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Introduccion

Las especificaciones requeridas para la purificacion de un farmaco son: la identificacion y
cuantificacion de los productos de sintesis y su degradacion (control analitico), el pKa de la
droga y las caracteristicas fisicas como estabilidad térmica, isomeria dptica, propiedades
surfactantes, tamafio de particula y forma del cristal. Estos estudios involucran la
estabilidad en medios acuosos como funcién del pH. Una complementacion del perfil
analitico consiste en llevar a cabo estudios farmacoldgicos y toxicoldgicos.

De acuerdo a lo anterior es evidente que se requieren técnicas analiticas en diferentes
niveles de sensibilidad. En general los métodos espectrofotométricos UV-VIS vy
cromatograficos, CG y HPLC, han sido ampliamente usados en control y desarrollo
analitico farmacéuticos. Sin embargo cada vez mas se emplean las técnicas
electroanaliticas, toda vez que, a diferencia de los métodos anteriores, requieren menos
costos de operacién, son mas amables con el medio ambiente, se necesitan menos o ningun
tratamiento de muestras y son susceptibles de miniaturizacién a niveles inclusive celulares.

En este trabajo corto se estudia como ejemplo el comportamiento electroquimico de dos
compuestos con actividad farmacologica:
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El estudio se realiza tanto en materia prima como en un medicamento directo con el empleo
de celdas para Vo < 5 mL y microelectrodos construidos en nuestro laboratorio:

Metodologia

A) El acetoaminofén, [l], se estudia por voltamperometria lineal en una minicelda
con microelectrodo de Pt como electrodo de trabajo, ET, un microelectrodo de
referencia de Ag|AgCI(s), ER, y un electrodo de acero inoxidable como electrodo
auxiliar, EA. Se utiliza una solucion estandar de acetaminofen 0.1 mol/L, R.A. y se
efectlan adiciones de 100 uL a 5 mL de HCIO4 0.1F. El programa de perturbacion
es Ei = -100 mV, Ef = 800 mV, (dv/dt) = 500 mV/min y se aplica con un
Potenciostato-Galvanostato Radiometer-Tacussel y un programa Voltamaster 1.
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B) El ketoprofeno, [Il1], se estudia por polarografia clasica en una minicelda
con EGM como ET, un microelectrodo de Ag|AgCI(s), ER, y un electrodo de acero
inoxidable como, EA. Se utiliza una solucion estandar de ketoprofeno 10 mg/L,
R.A. y se efecttan adiciones de 100 pL a 1 mL de NaOH 1F. El programa de
perturbacion es E;=-1000 mV, Ef = -1500 mV, (dv/dt) =5 mV/min,t=2syse
aplica con un polarografo BAS CV-27 acoplado a un graficador XY. Se burbujea
nitrogeno durante 10 minutos.

(C)  Seanalizaron 10 mg de tableta de ketoprofeno Gl directamente en 1 mL de NaOH
1mol/L. Se burbujea nitrégeno durante 10 minutos.

Resultados

La figura 1 muestra las miniceldas empleadas.

sl Figura 1. Miniceldas empleadas para el
electroandlisis de (A) acetoaminofén por

& voltamperometria lineal; y (B) ketoprofeno por
polarografia clasica.

La figura 2 muestra la evolucion de los voltamperogramas lineales de las soluciones
estandar de acetoaminofén. Se observa un pico anddico de oxidacién bien definido
proporcional a la concentracién en solucion, Ep = 650 mV.

La figura 3 muestra la curva de calibracion amperométrica de soluciones estandares de
acetoaminofén, I, = f(C).

La figura 4 muestra la evolucion de la onda polarografica de la electrorreduccion de
solucines estandar de ketoprofeno y de una muestra de medicamento.

La figura 5 muestra la curva de calibracion polarografica para la determinacion de
ketoprofeno, h = f((C). Al interpolar la altura de la onda polarogréfica (6 cm) de la muestra
se detectan 3.7 mg/mL lo que corresponde a 37%. La cantidad nominal corresponde al 50%
del principio activo en el medicamento.

Conclusiones

Se demuestra que el control de medicamentos por métodos electroanaliticos requiere de
medios de reaccion sencillos, poca cantidad de medios de reaccion y muestras. Las curvas
de calibracion obtenidas presentan indices de correlacion lineals mayor al 99%. La utilidad
de los microelectrodos empleados minimiza el costo del analisis. Estos experimentos
sientan las bases solidas para posteriores experimentos de desarrollo analitico farmacéutico.
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Figura 2. Evolucion de los
voltamperogramas lineales de
soluciones estandar de
acetoaminofén desde (1) 10 mM
hasta (6) 60 mM.

Fig. 3. Curva de calibracion
amperométrica de soluciones
estandarde acetoaminofén en
medio acido perclérico
decimolar.



Figura 4. Polarogramas de muestra de soluciones estandar
(A) 1 mg/mL;(B) 8.4 mg/mL y (C) 10 mg de tableta molida
de ketoprofeno Gl.
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