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INTRODUCCION 



INTRODUCCiÓN 

La validación del método puede definirse como el proceso por el cual queda 

establecido, por estudios de laboratorio, que la capacidad del método satisface los 

requisitos para las aplicaciones analfticas deseadas. La Capacidad se expresa, en 

este caso, en términos de parámetros analíticos. El proceso de validación de un 

método en particular está basado en principios científicos adecuados y ha sido 

optimizado para propósitos prácticos de medición. 

Los problemas que se presentan en el campo del análisis farmacéutico son cada dia 

mayores debido al gran incremento de nuevos productos, con moléculas activas 

nuevas y excipientes novedosos, que requieren de métodos de análisis apropiados 

sin embargo, contamos ahora con instrumentación analítica más satisfactoria, de 

gran precisión y sensibilidad, que se nos pude ayudar a resolver los problemas 

analíticos que se nos presenten, siempre y cuando se elija la técnica apropiada. 

La complejidad de algunas formas fanmacéuticas nos exigen, métodos analíticos 

efectivos, rápidos, exactos, reproducibles y específicos que permita realizar una 

validación confiable de los principios activos en presencia de excipientes y productos 

de degradación. 



OBJETIVOS 



OBJETIVO GENERAL 

Demostrar que el método analítico para valorar Metronidazol y 

Diyodohidroxiquinoleina en "FLAGENASE 400", Cápsulas se comporta de manera 

lineal, reproducible, exacta, preciso y específico. 

OBJETIVOS PARTICULARES 

1.- Se determinará la linearidad construyendo una curva de calibración, utilizando 

cuando menos 5 diluciones preparadas a partir de una misma solución de la 

sustancia de referencia y deberá estar incluida la concentración seleccionada 

como 100%. 

2.- Se determinará la precisión por medio de una solución de la sustancia de 

referencia con una concentración al 100 %. 

3. - Se determinará la linearidad del método a partir de placebos cargados de cuando 

menos 3 diferentes cantidades de la sustancia de interés. 
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4.- Se determinará la exactitud por medio de 6 placebos cargados de manera 

independiente con una concentración al 100 %, utilizando el método propuesto 

haciendo el análisis en las mismas condiciones de operación y por el mismo 

analista. 

5.- Demostrar que la especificidad del método desarrollado es capaz de cuantificar 

la sustancia de interés, sin que exista inteñerencia de sustancias presentes. 

6-. La estabilidad se determinará mediante la comparación de los resultados, de los 

análisis iniciales de 3 muestras y estas almacenarlas, analizarlas bajo distintas 

condiciones: ambiente, refrigeración, protegidas de la luz. Utilizando una 

solución de la sustancia de referencia recientemente preparada, para cada 

tiempo establecido: cero horas, 6 horas, 12 horas y 24 horas. 

7-. Precisión (Reproductibilidad). Se determinará de una muestra homogénea del 

producto cercano al 100% de la concentración teórica, analizada por dos días y 

dos químicos diferentes. 
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GENERALIDADES 



A) ESPECTROFOTOMETRIA ULTRAVIOLETA y VISIBLE 

La espectrofotometria consiste en la medida de la absorbancia por las diferentes 

sustancias, de una radiación electromagnética de longitudes de ondas situadas en 

una banda definida y estrecha, esencialmente monocromática. 

La banda espectral se extiende desde las cortas longitudes de onda de la zona 

ultravioleta, hasta la zona visible del espectro y esta constituida por dos zonas la 

ultravioleta (190 nm - 380 nm) y la visible (380nm-#J80 nm). La espectrofotometria en 

la zona visible (antes solía llamarse colorimétrica). 

Fuente ----+ Monocromador ---..... Celda 
o Muestra 

Radiación Prisma 

Ley de Beer-Lambert. En la derivación de esta ley se supone que: 

1) La radiación incidente es monocromálica. 

Detector--+

1 
Registrador 

2) Las especies absorbentes actúan independientemente unas de las otras en el 

proceso de absorción. 

3) La absorción ocurre dentro de un volumen de sección transversal unifonme. 
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A=Ebc 

A = Absorbancia 
E = Absorlividad molar 
b = Longitud de la celda 
c = Concentraci6n de la muestra 

Espectro de absorci6n con relación entre la absorbancia y la longitud de onda 

cualesquiera de estas funciones representadas en forma gráfica, todos los espectros 

tienen una forma de detección de las diferentes frecuencias de radiación mediante 

una dispersi6n del haz con un prisma o rejilla, que producen un espectro de longitud 

de onda especifico para cada muestra. 

Disolventes más frecuentes para la región ultravioleta y visible son: agua, alcoholes 

metílico, etílico, isopropilico, cloroformo, dioxano, hexano, heptano, ciclohexano y 

soluciones diluidas de hidróxido de amonio, hidróxido de sodio, ácido sulfúrico y 

ácido clorhídrico. 

.' 



B) VAL/DACION DEL METODO ANAL/TICO 

Validación, es la evidencia experimental documentada de que un procedimiento 

cumple con el propósito para el que fue diseñado. 

8.-1 LlNEARIDAD 

La linearidad de un sistema o método analítico es su habilidad para asegurar que los 

resultados analíticos, los cuales pueden ser obtenidos directamente o por medio de 
" 

una transformación matemática bien definida, son proporcionales a la concentración 

de la sustancia dentro de un intervalo determinado. 

Criterio 

Coeficiente de Variación 

CV,; 1.5% 

Coeficiente de Regresión Lineal (r) 

Coeficiente de determinación (1") 

r ~ 0,99, 1" ,; 0.98 
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INTERVALO 

El intervalo de un método analítico está definido por las concentraciones 

comprendidas, entre los niveles de concentraci6n superior e inferior de la sustancia 

(incluyendo estos niveles), en el cual ha demostrado que el método es preciso, 

exacto y lineal. 

8.-2 EXACTITUD 

La exactitud de un método analítico es la concordancia entre un valor obtenido 

experimentalmente y el valor de referencia. Se expresa como él por ciento de 

recobro obtenido del análisis de muestras, a las que se les ha adicionado cantidades 

conocidas de la sustancia. 

Criterio 

Coeficiente de Variaci6n 

CV,; 3% 
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8.-3 PRECISION 

La precisión de un método analítico es el grado de concordancia entre resultados 

analíticos individuales, cuando el procedimiento se aplica repetidamente a diferentes 

muestreos de una muestra homogénea del producto. Usualmente se expresa en 

términos de Desviación Estándar o del Coeficiente de Variación. 

La precisión es una medida del grado de reproducibilidad y/o repetibilidad del 

método analítico bajo las condiciones normales de operación. 

Criterio 

Coeficiente de Variación 

CV,,1.5% 

a)REPETIB/LlDAD 

Es la precisión de un método analítico expresada como la concordancia obtenida 

entre detenninaciones independientes realizadas bajo las mismas condiciones 

(analista, tiempo, aparato y laboratorio). 
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b) REPRODUCIBILlDAD 

Es la precisión de un método analitico expresada como la concordancia entre 

determinaciones independientes, realizadas bajo condiciones diferentes (diferentes 

analistas, en diferentes días en el mismo y/o en diferentes laboratorios, utilizando el 

mismo y/o diferentes equipos). 

Criterio 

Coeficiente de Variación 

CV,; 3 % 

B.-4 ESPECIFICIDAD 

Es la habilidad de un método analítico, para obtener una respuesta debida 

únicamente a la sustancia de interés y no a otros componentes de la muestra. 

Criterio 

Verificar que los productos de degradación y sustancias relacionadas no interfieran 

con la cuantificación de la sustancia de interés utilizando el método desarrollado. 
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TOLERANCIA 

La tolerancia de un método analítico es el grado de reproducibilidad de los 

resultados analíticos, obtenidos por el análisis de la misma muestra bajo 

modificaciones de las condiciones normales de operación, tales como diferentes 

temperaturas, lotes de reactivos y condiciones ambientales. 

B.-5 ESTABILIDAD DE LA MUESTRA 

Es la propiedad, de una muestra preparada para su cuantificación, de conservar su 

integridad fisicoquimica y la concentración de la sustancia de interés, después de 

almacenarse durante un tiempo determinado bajo condiciones especificas. 

Criterio 

Intervalo de confianza 

IC±3% 
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C) METRONIDAZOL 

eH • eH . OH 
1 2 2 

N 

O..,N~CH3 - Li 
Peso molecular 171.16 
C,H,N30 3 

1-(2-Hidroxietil)-2-metil-5-nitroimidazol 

Contiene no menos del 99.0 por ciento y no más del 101 por ciento, de Metronidazol 
calculado con referencia a la sustancia seca. 

Sustancia de Referencia. Metronidazol. Secar durante 2 horas, a 105·C. 

Descripción. Polvo cristalino blanco o amarillo claro, estable al aire, se oscurece al 

exponerlo a la luz. 

Solubilidad. Poco soluble en agua, etanol y cloroformo; ligeramente soluble en éter. 

Ensayos de Identidad. 

A. MGA 0351 (FEUM Sexta Edición). El espectro de absorción en la región infrarroja 

de la muestra en una dispersión con bromuro de potasio, exhibe máximos a las 

mismas longitudes de onda que los de una preparación de la sustancia de 

referencia de manera similar. Figura 1. Espectro en la Región Infrarroja de la 

Sustancia de Referencia y Muestra de Metronidazol. 
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B. MGA 0361 (FEUM Sexta Edición). El espectro de absorción en la región al 

ultravioleta de la muestra en una solución (1 :50000) preparada con una solución 

de ácido sulfúrico en metanol (1 :350), exhibe máximos y mrnimos, a las mismas 

longitudes de onda que los de una solución de referencia preparada de manera 

similar. Figura 2. Espectro en la Región Ultravioleta de la Sustancia de 

Referencia y Muestra de Referencia y Muestra de Metronidazol. 

C. A 10 mg de la muestra agregar 1.0 mi de agua, 0.25ml de ácido clorhídrico y 10 

mg de polvo de zinc y calentar en baño maria durante 5 minutos. Enfriar la mezcla 

en hielo. Agregar 0.5ml de solución de nitrito de sodio y eliminar el exceso de 

nitrito con ácido sulfámico. Agregar 0.5 mi de este producto a una mezcla de 

solución de 2-naftol y solución 0.5 M de hidróxido de sodio (0:5:2). Se produce 

una coloración roja - naranja. 

Temperatura de Fusión. MGA 0471(FEUM Sexta Edición). Entre a 159·C y 163·C. 

Pérdida por Secado. MGA 0671(FEUM Sexta Edición). No más de 0.5%. Secar 

durante 2 horas a 105·C. 

Residuo de la Ignición. MGA 0751 (FEUM Sexta Edición). No más de 0.1%. 

Metales Pesados. MGA 0561 (FEUM Sexta Edición). Método 11 No más de 50 ppm. 

Disolver el residuo obtenido de la pnueba de residuos de la ignición en 1. O mi de 

ácido clorhídrico, evaporar a sequedad y disolver en 25 mi de agua. 
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Sustancias No Básicas. Disolver 1.0 9 de la muestra en 10 mi de la solución de ácido 

clorhídrico (1 :2). La solución debe ser clara. 

Sustancias Relacionadas. MGA 0241 (FEUM Sexta Edición). Capa delgada. 

Soporte. Placa de vidrio cubierta con una capa de gel de sílice G254 de 0.25 mm de 

espesor. 

Fase móvil. Mezcla de cloroformo - dietilamina - etanol -agua (80:10:10:1). 

Preparación de la muestra. Preparar una solución de la muestra en acetona a 

concentración de 10 mg/ml (1) Y otra con una concentración de 0.03 mg/ml (2). 

Procedimiento. Aplicar por separado, en la placa, 20 Id de las soluciones (1) y (2). 

Introducir la placa en la cámara cromatográfica conteniendo la fase móvil. Dejar 

ascender el disolvente, sacar la cromatoplaca, dejar evaporar y observarla bajo 

lámpara de luz ultravioleta a 254 nm. 

Valoración. MGA 0991 (FEUM Sexta Edición). Disolver 100 mg de la muestra en 20 

mi de anhídrido acético y calentar ligeramente hasta su disolución. Enfriar, agregar 1 

gota de SI de verde de malaquita y titular con solución 0.1 N de ácido perclórico hasta 

la aparición de un color verde - amarillo. Realizar una prueba en blanco y hacer las 

correcciones necesarias. Cada mililitro de la solución 0.1 N de ácido perclórico 

equivale a 17.12 mg de Metronidazol. 

Conservación. En recipientes cerrados y protegidos de la luz. 
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Figura 1. Espectro en la Región Ultravioleta de la Sustancia de Referencia y Muestra 

de Metronidazol. 

A = Metronidazol Estándar Primario. Lote: 18 86 

8 = Metronidazol Muestra. 
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Figura 2. Espectro en la Región infrarroja de la Suslancia de Referencia y Muestra 

de Metronidazol. 

A = Metronidazol Estándar Primario. Lote: 18 B6 

B = Metronidazol Muestra. Lote: 960470 
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H 

Peso molecular 396.97 
c.H.I,NO 

DJ DIYODOHIDROX/QUINOLEíNA 

N 

8-Hidroxi-S, 7 -<liyodoquinoleina 

Contiene no menos de 96 por ciento de Diyodohidroxiquinoleina, calculada sobre la 

sustancia seca. 

Sustancia de Referencia. Diyodo-8-hidroxrquinoleina. 

Descripción. Polvo microcristalino amarillo oscuro que no se moja rápidamente por 

agua. Inodoro o con olor débil, estable al aire. 

Solubilidad. Poco soluble en alcohol y éter casi insoluble en agua. 
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Ensayos de Identidad 

A. MGA 0351 (FEUM Sexta Edición). Espectro de absorción al infrarroja de una 

dispersión de la muestra en bromuro de potasio, exhibe máximos solamente a las 

mismas longitudes de onda que una preparación similar de la sustancia de 

referencia. Figura 3. Espectro en la Región Infrarroja da la Sustancia de 

Referencia y Muestra de diyodohidroxiquinoleina 

B. Calentar una pequeña cantidad de muestra con 1 mi de ácida sulfúrico, se 

desprenden vapores de yodo. 

Pérdida por Secado. MGA 0671 (FEUM Saxta Edición). No más de 0.5%. Secar 

durante 4 horas sobre gel de silice. 

Residuo de la Ignición. MGA 0751 (FEUM Sexta Edición). No más de 0.5% 

Yodo Libre. Agitar un gramo de la muestra con 20 mi de agua, durante 30 segundos, 

dejar reposar 5 minutos, filtrar a 10ml de filtrado agregar 1 mi de ácido sulfúrico 

diluido,2 mi de cloroformo, y agitar. El cloroformo no adquiere coloración violeta. 
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Yoduros Libres. No más de 500 ppm. Al resto del filtrado del ensayo anterior agregar 

5 mi de ácido sulfúrico diluido y 1 mi de solución reactivo de dicromato de potasio, 

agitar por 15 segundos. La capa clorofórmica adquiere coloración que es cuando 

más, tan intensa como la producida en una prueba de control que se prepara de la 

siguiente forma. Diluir 2 mi de solución de yoduro de potasio 1 en 6000 con agua 

hasta 10 mi, agregar 6 mi de ácido sulfúrico diluido, 1 mi de solución reactivo de 

dicromato de potasio, 2 mi de cloroformo, agitar durante 15 segundos. 

Valoración. MGA 0991 (FEUM Sexta Edición). Pasar 200 mg de muestra secada 

previamente sobre gel de sllice por 4 horas, a un matraz Erlenmeyer de 500 mi, 

humedecer con 1 mi alcohol, agregar 15 mi solución reactivo de hidróxido de sodio, 

agregar algunas perlas de vidrio. Colocar un pequeño embudo de tallo corto en el 

cuello del matraz y hervir lentamente para eliminar el alCohol. Agregar 25 mi de una 

solución 1 en 15, de permanganato de potasio y hervir lentamente por 10 minutos. 

Enfriar a temperatura embiente y lavar el embudo y las paredes de matraz con 75 mi 

de agua, agregar 10 mi de solución de ácido sulfúrico 1 en 2. Agregar una porción de 

15 mi de solución de bisulfito de sodio 1 en 5, cuando la solución sea incolora, 

enfriar y agregar solución de permanganato de potasio, gota a gota, hasta que la 

solución adquiera un color amarillo, otra vez agregar solución de bisulfito de sodio, 

gota a gota, hasta que el color amarillo de la solución desaparezca. Después 

agregar, gota a gota, una solución diluida de permanganato de potasio preparada 

mezclado 1 mi de una solución 1 en 15 con 49 mi de agua hasta que un tenue color 

amarillo aparezca. Agregar 0.5 mi de solución indicadora de almidón y titular con 

solución 0.05N de tiosulfato de sodio hasta que el color azul desaparezca 

produciendo un precipitado amarillo claro. Cada mililitro de solución 0.05 N de 

tiosulfato de sodio equivalente a 9.924 mg de C,H.I,NO. 

Conservación. En recipientes bien cerrados. 
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Figura 3. Espectro en la Región Infrarroja de la Sustancia de Referencia y Muestra 

de Diyodohidroxiquinoleína. 

A = Diyodohidroxiquinoleina Estándar Primario. Lote: 24 AS 

B = Diyodohidroxiquinoleína Mustra. Lote: 960470 

---

3999 2Saa 2aaa 15 .. 1 ... 
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El METRONIDAZOL 

Metronidazol es antibacteriano y antiprotozoario. Es activo contra la mayorra de 

las bacterias anaerobios y protozoarios a través de provocar una reacción 

qurmica reductora intracelular. por mecanismo único del metabolismo anaerobio. 

El Metronidazol reducido es citotóxico de vida corta. Interaccionando con el DNA 

lo que causa una inhibición de la srntesis de ácido nucleico y la muestra celular. 

El Metronidazol se absorbe bien por vra oral y su biodisponibilidad es hasta del 

80 por ciento. Se distribuye ampliamente en todos los tejidos y liquidos 

corporales. Cruza la barrera plancentaria y también la barrera hematoencefálica. 

DespuéS de su administración oral en dosis de 250 mg. 500 mg. y 2 9 su pico 

máximo de concentración es de 1 a 2 horas. Su unión a proternas es baja < 20 

por ciento biotransformación es hepática y se metaboliza principalmente por 

oxidación. Sus metabolitos también son activos. 

Excreción 

El Metronidazol así como sus metabolitos se excretan en la orina que puede tomar 

un tinte rojizo y la cantidad excretada en 5 días es alrededor del 90 por ciento de 

Metronidazol. El Metronidazol también se elimina en la leche matema. 
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Toxicidad 

Las manifestaciones digestivas consisten en anorexia, sabor metálico desagradable 

en la boca, náuseas, vómitos y a veces cólicos y diarrea. Trastornos nerviosos, 

mareos, cefalea, somnolencia y manifestaciones cutáneas de origen alérgico 

consisten en erupción, urticaria y prurito. La reacción disulfirámica que se observa en 

pacientes que reciben Me!ronidazol e ingieren alcohol, consiste en enrojecimiento y 

calor en la cara, cefalea, y a veces descenso de la presión arterial; No son 

reacciones adversas graves y ceden al disminuir la dosis o interrumpir el tratamiento. 

Contraindicaciones 

No debe administrase Metronidazol en mujeres embarazadas, sobre todo en el 

primer trimestre y en las que lactan. 
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F) DIYOHIDROXIQUINOLEINA 

Se absorbe muy poco en el tracto gastrointestinal, consecuentemente el compuesto 

es especialmente efectivo en el intestino por su presencia en la luz. 

La Diyodohidroxiquinoleína es una hidrohidroxiquinoleína halogenada, 8-

hídroxiquinoleina activa sobre la forma móvil y los quistes Entamoeba histolytica su 

efectividad para eliminar los quistes se basa en su capacidad para destruir los 

trofozoitos, con lo cual se evita la reinfección: La diyodohidroxiquinoleína actúa 

solamente en la amebiasis intestinal ya sea en la luz como en la superficie mucosa. 

Excreción 

Las lodoquinoleinas liberan parcialmente al yodo que es captado especialmente por 

la glándula tiroides. La biotransformación consiste en la conjugación con ácido 

glucorónico y la mayor parte de la diyodohidroxiquinoleína absorbidas se excretan en 

la orina como glucurónido. 
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Toxicidad 

Las hidroxiquinoleinas halógenas son en general poco tóxicas sin embargo son 

capaces de provocar trastornos digestivos y neurológicos. Manifestaciones 

gastrointestinales son las más comunes observadas y consisten en náuseas, 

cólicos, prurito anal y diarrea. El lodismo presenta trastornos leves y ceden 

rápidamente al suprimir el tratamiento y no requieren medidas especiales. 

Contraindicaciones 

No es recomendable cuando existen lesiones hepáticas salvo en el absceso 

amebiano del hígado, en que se utiliza junto con los fármacos antiamébianas 

tisulares. 
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G) METODOLOGíA 

REACTIVOS 

Metronidazol USP Sustancia de Referencia 
diyodohidroxiquinoleina USP Sustancia de Referencia 
Dimetilformamida 
Etanol 96% 
Cloruro férrico 9 % 

MATERIAL 

Matraces volumétricos de vidrio de borosilicato con capacidad 100 mi, 10 mi 
Pipetas volumétricas de vidrio de borosilicato con capacidad para 1 mi, 3 mi 
Embudos de filtración rápida 
Mortero con pistilo de porcelana 
Papel Whatman 41 

EQUIPO 

Balanza analítica Sartorius Basic 
Parrilla de agitación de 6 plazas Lab-Line-Mutilmagnestir N. 1278 
Espectrofotómetro U. V. DU-68 Beckman 

Método analítico 

Preparación de la Sustancia de Referencia 

Pesar alrededor de 80 mg de Metronidazol y 40 mg de Diyodohidroxiquinoleína, 

colocarlos en un matraz volumétrico de 100 mi, adicionar 35 mi de dimetilformamida 

agitar mecánicamente durante 20 minutos, completar el aforo con etanol 96% y 

homogenizar 



Metronidazol 

De la dilución anterior, tomar una alícuota de 1 mi y depositarla en un matraz 

volumétrico de 100 mi, llevar a volumen con etanol 96% y homogeneizar. 

(Concentración teórica 8.0 moglml). 

De la primera dilución tomar una alícuota de 3 mi y depositarla en un matraz 

volumétrico de 10 mi, adicionar 0.5 mi de cloruro férrico 9 % completar el aforo con 

etanol 96 % y homogeneizar. (concentración teórica 120.0 moglml). 

Solución Problema 

Tomar no menos de 20 cépsulas y determinar su peso promedio, con ayuda de un 

mortero con pistilo de porcelana, vaciar el contenido y homogeneizar. Pesar 

exactamente 130 mg de la mezcla de polvo, colocarlos en un matraz volumétrico de 

100 mi, adicionar 35 mi de dimetilformamida, agitar mecénicamente durante 20 

minutos, completar el aforo con etanol 96 %, homogenizar y filtrar a travéz de papel 

whatman del No.41 desechando los primeros mililitros. 
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Metronidazol 

De la dilución anterior tomar una alícuota de 1 mi y colocarlos en matraz 

volumétrico de 100 mi, completar el aforocon etanol 96 % Y homogeneizar. 

(concentración teórica 6.0 mcg/ml ). 

Determinar las absorbancias de la solución de referencia y de la solución problema 

a una longitud de onda de 310 nm, empleando etanol al 96 % como blanco de ajuste 

en celdas de 1. O cm. 

Diyodohidroxiquinoleína 

Del filtrado de la primera dilución tomar una alícuota de 3 mi, colocarla en un matraz 

volumétrico de 10 mi, adicionar 0.5 mi de cloruro férrico al 9 %, completar el aforo 

con etanol 96 % Y homogeneizar. ( concentración teórica 120.0 mcg/ml). 

Una longitud de onda de 636 nm, empleando etanol 96 % como blanco de ajuste en 

Determinar la absorbancias de la solución de referencia y de la solución problema, a 

celda de 1.0 cm. 
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Cálculos para Metronidazol 

% Metronidazol. ABS PB/ABS REF X [ST] I [PB] X Pureza 

Donde: 

ABS PB = Absorbancia de la solución problema 

ABS REF= Absorbancia de la solución de referencia 

[PBI = Concentración de la solución problema 

[ST] = Concentración de la soluciól' de referencia 

Pureza = % de Pureza de la solución de referencia 
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Cálculos para Diyodohidroxiquinoleina 

%Diyodohidroxiquinoleina: ABS PBI! AB REF X [ST]! [PB] X Pureza ST 

Donde: 

ABS PB = Absorbancia de la solución problema 

ABS REF = Absorbancia de la solución de referencia 

[PB] = Concentración de la solución problema 

[ST] = Concentración de la solución de referencia 

Pureza = % de Pureza de la sustancia de referencia 
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Especificidad Metronidazol 

Desarrollo del método 

Fase móvil: preparar una mezcla de agua y metanol (60:20), hacer ajuste, si fuera 

necesario. 

Soluc6n de referencia. Disolver una cantidad exactamente pesada de Metronidazol 

en fase móvil, para obtener una solución con una concentración conocida de 

aproximadamente 0.5 mg por mi. 

Preparación Muestra: Transferir 10 tabletas enteras o molidas, a un matraz 

volumétrico de tamaño apropiado con una concentración de aproximadamente 10 

mg por mi. Agregar metanol y agitar mecánicamente durante 30 minutos o hasta 

que las tabletas se desintegren. Diluir a volumen con metanol y dejar reposar la 

solución hasta que el material insoluble haya sedimentado. Pipetear 5.0 mi del 

líquido sobrenadante transparente en un matraz volumétrico de 100 mi, diluir a 

volumen con fase móvil mezclar y filtrar la solución. 

Sistema Cromatográfico: Equipar el cromatógrafo de Ifquidos con un detector de 

254nm y una columna de 6mmx15cm con fase estacionaria L7. La velocidad de flujo 

es de aproximadamente 1 mi por minuto. Cromatografiar la solución de referencia y 

de la muestra y registrar la respuesta de los picos, según se indica en el 

procedimiento: el factor de asimetría no es mayor de 2 y la desviación estándar 

relativa para inyección repetidas no es mayor de 2 %. Procedimiento: Inyectar por 

separado volúmenes iguales (aproximadamente 10 microlitros) de la preparación 

estándar y la preparación muestra en el cromatógrafo, registrar los cromatogramas. 
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Calculos 

10 (UD) C (r [ U ]' r [ S ] ) 

L = ~~Ja cantidad declarada, en mg,'de Metronidazol en cada Tableta. 

o = Es la concentración, en mg por mi, de Metronidazol en la preparación muestra 

en base a la cantidad declarada por tableta y el grado de dilución. 

C = Es la concentración, en mg por mi, de Metronidazol de la solución de referencia. 

r [ U 1 y r [ SI = Son las respuestas de los picos de Metronidazol obtenidas a partir 

de la preparación de la muestra y la solución de referencia. respectivamente. 
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Especificidad Diyodohidroxiquinoleina 

Desarrollo del método 

Fase móvil: Metanol: Acido ortofosfórico 0.05M (75:25). 

Solución de referencia: pesar alrededor de 20mg de Diyodohidroxiquinoleína 

transferirlos a un matraz volumétrico de 50 mi, adicionar metanol someter a la aoción 

del ultrasonido durante quince minutos y ajustar a 50 mi con metanol mezclar, y 

tomar una alicuota de 5ml y transferirlos a un matraz volumétrico de 10 mi y aforar 

con metanol. 

Preparaci6n de la Muestra: Pesar no menos de 10 cápsulas calcular el contenido 

neto promedio y mezclar los contenidos, pesar una cantidad equivalente a 20 mg de 

DHQ, a un matraz volumetrico de 50 mi, agregar 15 mi de metanol someter a la 

aoción del ultrasonido durante 15 minutos y llevar al aforo con metanol mezclar y 

filtrar, Tomar una alicuota de 5 mi transferir a un matraz volumetrico de 10 mi y 

aforar con metanol. 

Sistema Crornatográfico. Equipar el cromatografo de líquidos con un dete.ctor de 254 

nm y una columna Bondapak e 18. L a velocidad de flujo es de aproximadamente 3 

mi por minuto. 

Procedimiento. Inyectar por separado volúmenes iguales (aproximadamente 10 

microlitros ) de la soluci6n de referencia y la preparación de la muestra e~ el 

cromatografo y medir las respuestas de los picos. 
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Calculos 

10 (UD) C ( r 1 U 1/ r 1 SI) 

L = Es la cantidad declarada, en mg, de Diyodohidroxiquinoleína 

D = Es la concentración en mg por mi, de Diyodohidroxiquinoleína en la preparación 

muestra en base a la cantidad declararada por cápsula y el grado de dilución. 

C = Es la concentración, en mg por mi, de Ddiyodohidroxiquinoleína de la solución 

de referencia. 

r[ U 1 y r [ S J = Son las respuestas de los picos de metronidazol obteinidas a partir 

de la preparación de la muestra y la solución de referencia, respectivamente. 
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S'fv S7,ee y •. " 

SUMAQ1,Q2,01 . sy, .• ..", Y'l = 
Y .. " 11S18.15 Y~ .• 

oye","," 1195lO.V3S$ y" o ..... SSSYiJk~;¡" 119633.00S5 ="""" 

sc,- .... , Y .. ·l/:abc:= 

~.31 ""'" 0.0184 ..".,.,. 
""'" "'''' """,. 

QUIMICO 

, , 

o , OO." "." 
OO." 100.5<1 

, GG,19 ,.,,, 
, , "" 100.31 

oo." "" 
100.05 '''' 
581.88 ..,,, 

TABLA OE ANAUSIS DE \.0\ VAA1AHZA 

""'"" DE 
GAAOOSDE SUMA ce 

y""""," U ... ,,'" 0'-''''"''''''' 
"'-""'CO , 0.1I4!I7 

"'" 
, 00184 

~<><> , 0.1550 

ERROR • "." 

3) So FqdcIII~gle. No =*fIIedg por~n q",m!co-d¡_ 
CONC'-"""",,, 

NO EJQS"TE EFECTO POR QU!MlCCl 

NO ElClSTE EFECTO POR OlA 

NO EJQS"TE EFECTO POR lA WJ'ERACCION QU.1ol!CO • (lA 

POR LOTANTO. 

"""" DE F 

C\MDRAODS c.<L""-"" 

0.1W87 o . ..., 

001&t "".. 
O."'" ..... 
'"'' 
0.5028 C.V. TOTAl. 

39 

'191Q7 

29S1.71 

300.81 

"., 

11116JO,3036 

l1Q63Cl,28S2 

111l631.7'O13 

0.7~ 

F 

T""-'" 

111.40 

181.40 

.." 

, ..... 



CRITERIO PARA REPETI8IIJI)Al} 

SI El CQEFlCIEmE DE VAAIACIQN TOTAL ES <= AL 3110 El. METOOO SE CXlNSIOERA REPETIBlE 

POR LOTMITO 
EL ~ ANALlnCo ES REPROOOCtBLE POR OUIMlCQS EN DlFERENltS OlAS 

C(lNClI)SIONES: EL UETODO ANAUTICO ES REPETIBLE 

Uo l'III.str.I BUHCO.!'IO ~ ~ en 111 abcoMIncia. 310 nm 

Uo.....-h PLACEBO. no pescnIa ~ eII!;I ~. 310 MI 
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, "'OC,'''' "" "" 101.304 .. " , ".""" ".n "" 100 ..... ,." , 8IiI"'oo ,"". .... "" '""0 
OESIIlACION ESTANCAR .. "'''' 1.2070 ''''' ,."" 
"""" . I •. 7967 8IiI.1350 100,0\133 ""'" COEl' DE VARIACION CAI..CU..AOO" 12101 1.21OS 1,2450 .., ... 
COEF De VARlAClON TEOR1CO .. ",.'" 

"""","ES ESTABLE ES<""" ..,""" ES<""" 

.-

¡ 

i 
, 

".""" 
.. neo 

'""""" I " .. "" 
I .. """ 

119."'00 

'"'' sros · "0" 
MEOIA · """ e.v CAL · 1.2101 

C.VEST · , """ , 
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9.5 EST ABlUOAO DE LA MUESTRA I 
I 

MUESTRA • TEMPERATURA ~ REFRlGERACION 

MA.TRAZ TRANSP.I\R.EHTE MATRAZ ACTlN:CO 

NUMERO O<CW. 

,"OAAS "HOAAS .HO .... 
" HO><AS 

, 1oo.CIIIOO OO." .". 100.15 ,,,,,, 
, 

" "'" ... n "" 101,23 .". , 994100 tOO_2& .... 101.14 .... 
DESVIAClON ESfIlNOAA ~ 1_2016 1.2076 1.2<162 1.2832 

"El" . I 99_1961 100.0133 100.SU13 100.01" 

COEF OE VAAlIICION CAlCULAOO .. 1.2101 1.2015 ''''' ''''' 
COEF DE VAAIIICIOH TEORICO • , ... 

DECISIONES ,.,.- ESfA9lE ESTABLE ..,""" 

--

I 

I 

I ""'" ,,= 
l00.2SXl 

,,."""' 
" ... 
09,4100 

oessros · '''''' 
MEllO' · .. "" 
C""" · 12101 

C,V EST · '0000 
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Atu.LISIS ESTAOISTCO CE RESULTADOS I I i 
DEPARTAMENTO ASEGURAMIEJfTO DE CALIOAO ......... DEL """"""" "'Fl.AGENASE 03". cAPsuI..As , 
<ORMA ""'NACE"""'" C"""",, I I ..,...,.. DEl. .cnvo ONOOOI<CR""""""'''''' 
""""'" DE ""'"" ESPEC"mOFOTOMETRIA lN 

"""""'" ca """'" ! 

.. """""'" os. osn;MA DE MeD<OON 

FACTOR CE CON FACTOR CE RES "" ... 
1" OHQ AOCO'" 

o..-r. 
"'" O "" "" ('MJ "'" (Xl "" .. Ol."" " ... VlTOT ........ ..'" O.O!ISl 17,8100 .. 0>"" O- VI"7TOTAL'" ."" O.QUO "'''''' .. "'.,., .."'" """'" "'" O .... H'" 

" .. .,., O,,", VlTOTAl" .. "" 0.18512 " ... 
" 0)."" ."" VI"nOTAl.'" 1.7816 ",'" 4O,27SO 

" .. .,., O."'" """'" . ..., 0.20711 .. ..., 
lO' 120.0000 .. '" YllOTAl.~ 1.7625 0,331(1 (19,1200 

". 120.0000 DO"" Yl"2TOTAl.= 3.0113 ,."., 6Utoo 

". 120.0000 ''''' """', 0.5842 0,3642 n.4200 

'" 15O.000D 07180 "íTOTAl.= 2,"'0 0.5155 1017000 

'" 150.0000 0.7125 W2TOTAl." ."" 05077 100 67SO 

'" 150.0000 0,7105 ."". 0.7137 ,- l00,S7SO ... 1«1.0000 ''''' ViTOlAl.: ,..., 
""" " .. '" 

"" .0>"" 011470 Yi'nQTAL" "". 0717~ 152~800 

"O 18O.000D . ..., """'" 
,,.., 0.7123 151.9200 

",ros ' " SUMA DE X, ... SY1"2TQTAl" , ,.,., -,. """"'''''' SUMA DE " ."'" sx·,. , 5 .... ..... ,. 75.0562 SUMA DE "', 1103.158-50 S'o'.,. ... " ... 
MEDIA AL SO,.,. (10 MEDIA AL 7S,.,. O) MEDIA A1. 100"" MEnA Al 12S"" .. 150.0000 

PENOCENTE (/11)" ~.S9Se.(13 
ORI>EN'DA ". 

2JI17E-02 seR . LAMEOIAOEx.= ", ... 
SCER • H11E-03 SCEP , 1I.2SE-OiI =A , .," DE TAl!t..AS= " .. 
.o' O."" "',. 1.04E.02 ... MEDIA AL ISO"",. .. ,. ... 

LIMITE tNF.oeL I,C. PAAA LA 0fWENA0A Al ORIGEN" 1I.737E.03 L.S, I,C. PARA LA OfI:DENADA Al O ''''''' 
TABlA DE AHAUSIS DE LA VAAIAHZA 

""""'DE """""'DE SUMA DE MB>A.,. F 

VAIUAOON ueSRTAD "'AllAAOOS ruAORAOOS TAIAA' ....,....,.. • O"'" 0.571)1 .. "'" 
ERROR DE 1lEG. " 1."'E.03 0.13001 

FALTA DE.oU.ISTE , ".81E-OiI O."'" 3.7100 

ERROR o><JTO 50 1I.2SE-OiI O."'" 

CRrrERIOS DE ACEPTACION PARA LA l/NEARItW} DEl SIStEMA 

1. LA REl.'.CION ENTRE LA 00NCeNTRACI0N y LA RESPUESTA DEBE SER AL lAMENTE SIGNIFICATIVA 

5IFR:IIl>~ E:xIsIIt un:a ~n lIIt:aTIeInID cIgnIIIc:dQ l!rIh 1:1 c;n;dad ~ ., l:iI pI<I!IIIIIbd IMIW:I 9 __ 

No .... _,.tac#n~~_b.e&nI!cI::Id ~.,~proped:Idmadida. 

I I J U 
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I J i U 
, 

SI Ffac:F.~Ftab ED:U fIIb de ~ • la ~n kMaI ~mpID;c:.ncidad 8CldatI*.CIR>POdad modKb --- No_flb."_'Ia~nll.-l""",*,;cao'Ibd:IId~~mcdIdoo 

I I I Ii 
POR lO TANTO: EXISTE UNA RE\..ACION ALTAMENTESlGNIFlCATtVA ENTRE LA CAmIOAD AOICIONAOA '( LA PROf>IEOAO MEOlOA 

NO EXISTE FAlTA DE .'.IIJS'TE A LA R8.ACl0N IJNEAL SIMPLE CAN'IlOAO AOICIONADA. PROPIEDAD MEDIDA 

2. a:tITERIO PAAA LA OROE:NI.O .... 

Hr;o:la~-'orlll'flc=iigu:ll·_. 

1'11: la~"or¡gen_dIfeotIfI\II~ClIIIO. ..-.. ,. ... = SXy. lGtE.c2 TCALCUI.AOA= 27919 

Reo." o. ~n: Si t(tab&;!>-'VlJJ2S) <,eal .. ~;n-2;O.i75l 

I -2305 .. 2.7IIE+oo " 2."" 

J 
POALOTAHTO- LA CIROENAOA AL ORIGEN ES IGUAl A CERO. 

I 
:S,~PARAl.A~ I 2 

COcficifIrIDdo~ tr) ~(lIgual. D.Q6 

POALOTNrn> 
"'""' CORREl."""" 

HO.>A ce "'W>CA 

. 

r- LlNEARIDAD DEL SIATEMA DE MEDICION DHQ CAP. 400 
t---- 0.90 r- i.4%·"~·' 4 4. i '" A" ,~ r- .. 

0.80 l..' r- K 4',-+ '"~ __ '/#A~_ ", @' ,. t #:> '. . '<'$ '" 

W 0.70 ¡';í~.; ~ y >~. . +*.~ . ..~., * . t----
t---- ~~ir -.:;"~., -'-, t---- ~ o.so'·' "',1i,;' n-r *:*,,4 { 0 "" ? ~ 
f--

" \?~;po <'i,' < :t4 .. t,·ji~t¡·~~.C '" . f-- :! o,.., ~ • •. L. ,< ' .. :;" I r- i 0,31) ¿O".' ;.;. .......,;..« . 
t---- !~'. :: ... ,;.::.' :'l~\~ '4'* f-- i 0.20 ti;'·'" ¡}< X:· :'y . '. ~ .. . r-

0'0, ~c.~;*:~;~·~';'~:A'~:i:'liW'¿; ;, ..5 r-
O.DO F.":.. ,:.;'.: .'. . .. '*" 11 

f-- 6O.DO 9O.DO 120.00 150.00 180.00 

f-- MCGlML DE OHQ 1-+-"REFlI , 

J 

""""""'"' El. &ISlaM DE lItEDICIO/II ES LINEAL 

I 
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a 1 tJNEARI[W) DEL METOOO CE MSXQON 

=" 1 

", 
"" ex'. ~'" "'" .. '" lO .".., D7.tHIO YlTOTAl." 289.e1OO r;JOa!I.11SS Q4.41J7&41 Q268oo1. 

" .. ,.. .. , .. YI"2TOTAl.'" &4024.&IS "''''''''' 1I:25O.5Q24 V20U2tO 

" ... ..,. ..... """". ,."" .,,, "'" .... - 11146.3040 

'''' 1111.7COO ",,,,"" YlTOTAL" 3511.12(11 14328.0IDI 14'7g.3069 lU03.5010 

'''' 118.SCCIO 1117mCJ """"". 12e9$1.1144 14lM2.2500 1432S.owo 141&44500 

'''' l1e.ecoo 11g.OIDI """". llD.700 1411'.4400 14182.42111 14147.e920 

"D 1C.4COO "2..S2!D YlTOTAL'" 428.5100 .... .." 203119504 :zo.t31.36eO 

"D , ..... 141.1COI """" ". 1 S3I!2O.8201 ""''''' ''''''''''' 201R2.:ZSOO 

"D 144.8COO ",,"'" .."... 142.83&7 ~.01(XI 2Oal11f1041 20lI015210 

"'lOS • , SlJtM DE x- 1073.GC SYiA2TOTAl • "12.e114 • '''' -,. 115:l702.e5 SUMA DE y. 10n.S SX"2* 1315Bo1.8456 • '.00 

...".,. "1110011.25 SIAlA ce xv .. 1S,.UI34 BY"" 1322OD.03&t "" .. '" 
EDlAN..R1'11o "" MEDIAN.. 1OO~ '" t.tEOIA N.. 120." 14M 

>'ENDENTE, O.05S2lS:)17 """""'" .,. .""""" seR . S2DS.4e1l LA MEDIA DE X .. 1111.21133 

$CER • 1.eel:+OO SCEP . U3e .. 00 SCF' . 2.05EoOO "T'OOTA8LAS= ,"" 
". O .... ,33.ce "ev' S.1ge41 ... l.ceEoOO "",y. 18.11807 

L.U C. PARA LA ORDEW.DA Al. ORIGEN= 3.14n0a341 LS.l.C. PARA LA ClROENADA AL OR1GEN* , "" 

T...alA DE AHAUSIS DE LA YAAUtHZA 

'""'"'CE GRADOS CE SUMACE """"CE F F 

V_CON """"" CUAORADOS CUACRAOOS ""'''''''' Reo",,,,,,,, , S20e.4e17S 320G.4e118G 111125.08 ,SO 

ERROR CE"" , , ... .., .""" 
FAlTA DE AJUST , 2.I15E-oOO .... .., ,." ,.'" 

ERROR """ 
, 4.lS3f-oOO .""'" 

CRITER10S DE ACa'TACION P,IJlA LA t.INEAllDAD DEL METOOO CE MEDICION 

11 11 L 
1 LA REI.AClON ENTRE LA CANl'DAD ADICIONAM Y LA CN«IDAD RECI..1PERADA ceBE SfR ALTAMENTE SDGNIFlCAmA 

SlF~ .. Rmf, E:d&tII_ ~~~enftlllcar.lldad~Tlllean!Ic!M~ 

SI Frcd<RIbs NCled=t8_ rebelón ~ lign!Ic:a!MI enlrob ~ ~yl:lcanlld3cl ~ 

J 11 
SI FIIIcIP*AatII;IIIáIItII!;IItt l1li 0/1= " IIIIt11i1C16r1Iir..t simple cantidad ~ canlldad ~ 

SI ~ no a=Io /I11IIIl1li .¡uste • 111 ntIad6n lino:II sImpIII =n1kI:Id "dieionada. eanlidacl ~ 

11 11 1 
ORI.OTANT ElaSTE!.HA Ra.ACION N..TAMENTE $GHl'lCATlVA EmRE LA CNmJAO ~ y LA CANlDAO RECUPERAn.-.. 

, 
NO EXlSTE FN.. T .... DE AJUSTE A LA RElACION 1.lIEAI. $IMPlE CANTIDAD AOICIONAOA • CA/'lflDo\O RECUPERADA 

11 
2. CIUTERIO PARA lA. PEND1ENTE. 

1 11 
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1 
&,.'.o .. 1 511i1E~1 

OR lO TANT LA PENOletTE ES DlFEREN1E DE UNO. 

11 
3. CRITERIO PARA LA OROEAAOA.. 

1I 
Ho:LA ORDENAOA AL ORIGEN ES DUAL A CERO. 

-2.3IU811 3.lllE+OO 11 2.31141! 

1 
OR LO TANT LAOROENADA. AL ORIGEN ES DIFERENTE CE CERO 

11 11 

l' 

l. 
HOJA DE GRAFlCA I : 

LlNEARIDAD DEL METODO DE MEDICION DQH 

160.00 CAP400MG 

~\!.~,~~~r:,.;~> -~ . 
.. t 

." > 

, "1"" V-~ 

<W¡¡~f: , .,,{ j,:' )~~:.~: 
",};!!:<+;i$wt(, 

95.26 119.00 143.60 
mg ADICIONADOS DE DHQ 

11 1 
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"9.4000 

121.5000 

120.0000 

119.<COX'I 

119.1000 

n,,,,,,,, 

..... """.,. I 
DESV.sro .. I 

,,,,,,,,,ce 
RESPUESTA 

,,,,. 
0.5815 

o.sm 
,."" ..... . .." 

'" RSCUPERAOO 

'" 
UO.8300 

100.2100 

100.7800 .. -" . .." .... 
1I0273.4S36ILA MEDIA DE y,. 

n.m INUMml:O DE CATO 

LMTeINFERlOR 0El te. PARA El. '" RECUPEIWX)t= 

SUMA ce,. J lI01.3I5OO.I~ DU 

, ."".,....,. I 2.5700 hCALCUt.ADO 

UMrTE ~ OEL le. PARA EL ... REClIPEIWX):o 

"""""""' "" ~ 
Ita: LA MEDA ES IGOAI. AL 100". 

IfI:LA MEDIA ES 0IfERSfiE ca.. 100" 

RE.OJON ce ACEPTACX'IN 

SlIO* .... l;O.cizs) ct(cal) c~l.o.i15) .. "'" 
B.WTOOO ES EXACTO. 

.11(1)1 2S70S 
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171 (Y" 

120.5700 10,"'.1!8BII 

1217400 lIXM20Ul 

120.03«1 101!511.1!OII4 

"00100 CIII3!I,1024 

"8~ 1IIIM.1XM9 

1111,0100 --
,0022l!7 .... 
"no< 

2."" 

.1.11:01 

,OO_~ 



~ ..,""""""" 

',ocmRDE NlJ),I. OEOATOS .. .""'" 
~A 

",., 
LAMEaAOCY: .. '" 

.... "'" 0,51. '''"' Sl.IMA DE 'tA2't un' 
0.51$ 0.33047 

0.575 ,,,.. 
OS" "'" SIJ.'.tA CE (Y)"2= '1,acos 
0.573 03278 

S\.DI4A DE LAS 't~ 3+410 OESVIACIONESTANOAROEY s OC"" 

B.. COERCIEl'lTE DE VARIAClON 06TEN00 . '''"' 

""""" I 

a "'""""'" DE VARIACION CEBE SER MENOA o IGUAL A 1.50 '" 

I 
coeFICI<NTE "'""""'" 

0.6263 ... 

CONCLUSIONES: El SSTEMA 00 MEOICION es PRECISO 
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B.S~ DEL UETOOO DE MEOICION 

OYe< ... Y~.~ , ... , 
SUMA Q1,02,01 . SYe" .. '" r ..... .. " 

y ..... ,=" Vii. • 301.11<1 - 1200S7.2DS5 Y'i] .... " """ .,. .. SSSYijk"2= 12015511.113G3 SYI"21,,'" 120555.0913 

- 2.31" Y ... A2/abQII 120M48911 

... " SC<F •. "" ssy."A2Jc. 12065T'$1 

se... ,..., "" ... . .... 
QUIMICO , , 

O , "" oo" oc,,, l00.ea , OO." 101,30( 

• , 100.12 ,en" 
OO." 100.811 

100.1$ , .... 
... 

TABlA DE NW.ISIS DE LA VARIANZA 

,""",,DE GRAOOSOE SUMA .. NElXAOE F F 

, """"'" """"'" """"""'" ""'""""" """""'" '''''''' 
""""" 

, 2.3144 2.3'''' .. .." 1t1UO 

"" 
, '2m . .., .. "'" 1e1.40 

""""""" "" , ..... ..... O.15G1 

ERROR • ,.'"" 0.3105 5.32 

,en"" SOTOTAl- ..'" C.V. TOTAL O.II15e 

1. NO EXISTE" a=ecro POR OIJIMICO 

:z. NO EXISTE a=ecro POR CM 

3.. NO EXISTE a=ecro POR LA INTERACCION OUIMICQ • OlA 

l?§TA Till.§J:§ 'NO §AJLJt, 
49 DiE. U ffilTIflbUO'f:lCb 



POR LO TANTO' 

SI a COEFlCIENTE DE VARIIoCION TOTAL ES _ No. :ni. a METOOO SE CONSOERA Ra>El18LE. 

CONC1.USIOHES' El METODO ANALITlCO ES REP€T18I.E. 

B -4 ESPECIFlCIOAO 

La muesIra BLANCO. ID pr.-nta inIDrfefencia en 1:1 .~ ~ lI38nm 

t.aa _ PLAC:EBO. ng~ inteIfefeIW en la ~ dO G3IIrvrI 

CONCLUSIONES, El METOOO ANALmco ES ESPECIFICO. 
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a.5 ESTABlUOAO DE IJ, MUESTRA I I 
I 

..,"''''' • m<PERAruRA """""' TEMPERAlURA AUBlENTE 

MAnv.l TRANSPARENTe: MATRAZ "CTlNlCO .. 
....... 0 """'-

'""""" " """'" 'HOAA$ 
" HORAS 

, 
"""" 101.84 111.81 102.80 110.51 , II1II,11100 101.28 110.70 911.1)7 "'-33 

• ..... 101.04 "." ", .. , 1111.49 

OESVIACIOH ESTANOAA: .. ,.- ,.,"" '.0'20 "'" .""" . I 100.57117 105.0100 100.11717 ,,.-
COEF. DE VMLt.ClONCAlC\lL.loOO- ,."'" ''''' um .,.,. 
COEF DE VAAIACION TECIRCO .. '0000 

oe=<lNES ESf""" NlST""" .",.""" INSSTo\8LE 

l," IM.TI8HRS T .... .IM Tf24l--AS T,o\.IM.AIOHRS T AJU.Af.2.4HRS REF,n.tAI8HRS 

101,e.oo U1.6100 " .. ,,., 110.5110 ,."'" 
101.2800 110,7000 9&.a700 ",'-= ,."'" 
101.0400 lD8.2SOO ",'-... 11114900 ,.""" 
100,3COO loo.3eOO "Xl. ... loo.3I!OO loo.3IlOJ 

QUloo 89.11100 ""00 OU100 1IIiI.6100 

OO."'" ""'" ...... ... .." ""'" OESSTDS ,.- ,.,"" '.0020 7.1085 ,."'" 
MEDA 100,5781 105,0100 100.&117 11)1.0052 498167 

CV CAL '.3003 , ..... 1.II6n ''''' O"'" 
CVEST '''''' 
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9.5 ESTASLlOAD ce LA NlESTRA I I 
I 

WESTRA • TEt.CPERATURA AMBIENTE TEMPERATURA REFRIGEAACION 

MATRAZTRANSPARENT'E MATRAZ AcnNlCO 
" ......., - 'HORAS "HORAS • HORAS "HORAS 

, ",,,"" ICH.M 111.111 ",'-" 11233 , 110.0100 101.28 110.10 lIB.$1 "<1.70 

• ..."" 101.04 10I!I.25 ",'-'" 1111.80 

DESVIACQ,I ESTNItJr.I.JI E .... H'" "." ,"" 
"""" . 100..5787 105.0"1111 1111.1111t17 107,2211 

COEF. OEVARW::IQN CALCtA.AOO. ."'" ,."" ''''' 2.0!IS7 I 

COEF. DE VARIACJON TEOIOC:o • ,"'" 

CEOSn'<ES ESr""" "'"' ..... EST""" "'.,""" 
I 

I 

T.AAl T.o&IRS T A.IM Ttl<lHRS T.AJM,AlllHRS T AJM,Al24HRS REF 1M AlSHRS 

IttI.$4CII 111.111111 ,.,.,., 
"""" '''''' 

101.20111 110.7000 ... "'" 1,..7000 '''''' 
101.04IXI "'''''' ",""" 1I1!I.8OO] '''''' 
",,"'" '''' ... 100,3II1II 100.3II1II loo.36IXl 

(19.01111 IID.l!lll11 (19,11100 1iII8.lI1oo l1li.11100 

OO.""" " .... "..,., """" 119.5300 

te""" .... ..,'" , .... '''''' '0000 ..... loo.S7e7 105.0100 loo.1111t17 107.2217 ~g1117 

C.V. CAL. O."'" ''''' 
,..., 

""" .0000 

C.V. esT. '.0000 

, 
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DISCUSIONES 



DISCUSIONES 

Análisis Estadistico: 

Al someter los resultados obtenidos en ambos métodos al análisis estadístico, se 

observa que cumplen con cada una de las etapas de la Validación. 

Para la prueba de Especificidad no se encontró ninguna inteñerencia. 

Estabilidad de la muestra Metronidazol 

Se observa una estabilidad de la muestra hasta las 24 horas a temperatura ambiente 

en un matraz transparente, en matraz actinico y en refrigeración con matraz actínico. 

Estabilidad de la muestra Diyodohidroxiquinoleína 

Se observa una estabilidad de la muestra hasta las 6 horas a temperatura ambiente: 

en matraz transparente, en matraz actínico y en refrigeración en matraz actínico. Se 

recomienda leer de inmediato al espectrOfotometro. 
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CONCLUSIONES 



CONCLUSIONES 

Los métodos para valorar Metronidazol y Diyodohidroxiquinoleína en " Flagenase 

400', Cápsulas producto terminado cumple con: 

-Linearidad del Sistema de Medición 

-Linearidad del Método de Medición 

-Exactitud del Método 

-Precisión del Sistema de Medición 

-Precisión del Método de Medición 

-Especificidad 

-Estabilidad de la Muestra 
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