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!,<). INTF.COUCC!ON. 

~ F'lant11miento 13, ~. 

L• •lec:tr-aquimica ofrece varh.das t•c:nicas d• estudio p&r• 

enfrent•r" l& necesid•d aue tiene el qu imico de conoc:et" l• 1n•yor 

mform•ciOn acerca de l•• pr-apiedades qulmic•s y flstcas de los 

=ompuestos ya !IH para car"'&cterizarlos, cuantificarlos ó 

'!.inteti:&rlC?s. Ceo dicha información se pueden olantear técnicas 

elec:troanal!. ticas 

economicas. 

de •nálisis J"Apidas, eficientes y 

Los m•todos •lec:troqu 1 micos de anii.lisis "ª" sido de gran 

utilidad en las diferentes Are.25 cientlficas, siendo la 
:icl~roc;r&fia una d• las t6cnicas que m.ls estudies •• 1• han 
reoortado, abarcando las stoutentH .t.reasr qu inlica inor9Anic:a y 

cr-Qár.ica, 

.nedicina., 

metalurc;ia y mineralor;Ji•, 

agrcncmla, qutmica de los 

qulmica ,1u11btental, bioQuimica, 

ma t.,.iales superconductores y 

T::i.teriales farmac•uticos. Lo i!:nterior pone en evidencia a la 

oclaroi;.rafta ccmo ttcnica instrumanta.l de an&lisi de w•n utilidad. 

El estudio polarog,...ifico d• producto~ farmacéuticos es 

cosible c;racias al desarrollo' efectuado de esta tl!!cnica en la 

de-:ada Ce los años cincuenta. Anteriormente el estudio estaba 

limit&da a compuestos solubles en pero con lo• 

i:ierfe:cc1onamier.tos electrónicos y el uso de nuevas sistemas de 

el.?1:trcl!tos soporte, se ha hecho posible el utili::ar di2olventes 

apr6tic:os. Esto permit& ampli&r la 9.'.!.ma de coinpuestos factibles de 

ser estudiados, co•o son las sustancias organtcas insolubles en 

ai;iua. (3) 

Se tiene una larga lista de estudios polarogrAfi.cos en los que 

se emplean disolventes org.tinicos con alta resistencia al paso de 

corriente eléctrica, algunos de los 

son: benzoni trile, dime til 

nitram•tano, piridina y acetontrilo. 

disolventes mas representativos 

formamida, dimetil9ul fóxido, 

!..os elec:troli tos socorta mis 

comunmen te utilizadas son las s•les cua ternari•~ de amonio; por 

ejempla, el perclorato de tetrabutil-amonio <TBAP). Al9uncs de los 

farmacos estudiados por este método son el acico acetil 



••lictlico, •trcpina, colchictn•, ••tr•dial, 

hidroccrti •en•, f.nobarbi t•l, 

tH tlOSteron .. 13-161 

•stron•, 

sul f•di•zin• y 

El desarrlOlllO ele ••ta '1-•• _..tt• cancic.,. ••• ac:erca d9 las 

prcce•o. ffttlc•nl•tico• de 1•• re•cdone• elec:tródica• y r»l diselio 

de nuevas •i• tent•• r••ccianales, teniendo cotao resul t&do 

alternattv•• eficientes y. confiabl•• aar• la s1ntesi•, el an•lisis 
cuaUt•tivo y cuantitativo de compuestos qutmicos. 

1.2, Prgp11Hta li( ~al~ 

de 1• tnfor••ctOn 
estudio •l•ctr10anaU tlclO del. 

qu• praporciCJn• 

11•tronidUIOI 

el efK.tuar un 

ll-Etanol-2-...tll-5 

nt trotmidl.zal>, un fAr•aco del cuadro b.Asico de tMtdic..-ntos de 

9ran a.and• n•cicnal, empleado por t...,. un •'ftPlia espectro d9 

actividad anttprotozcarta y antibacteriana. Cl?> 

La• puntos a ••9uir en •l d•s.r•rollo del trabajo se fndic:a.n a 

continuación: 

J.O. Estudios de los medios reaccion•les. 

S•lecciOn d•l •morti9uador •decuado. 

2.0. D•t.,.min•ctón del intervalo d• conc•ntracion•• en el cual 

•• cumple l• ralaciOn lineal d• llim• F<C>. En el medio reacciona! 

11l•9ld10. 

3.0. la factibilidad de cuantificar 

metronid•zol •n lllttdic•mento•, m•teri•s primas y patrones orimartos 

mediante pol•rDQl"'•fi• y di•custón sobre las v90taJas del método. 

:: 



2. ANTECEDENTES. 

2.1. Princioios ~ elec:troquim1ea analítica. 

La electt~oquímic:a anali tica es el estudio de fenómenos 

fisicoou1micos aplicados al análisis químico, los fenómenos que 

interesan son los que suceden en la interfase de un sistema 

electrodo soluc:ion i6nica y la respuesta que se tiene acerca del 

eauilibrio en el sistema o si este esta altet"ado. 

2.1.1. La~ reacciones electr~guímicas. 

Las r,eacc:iones químicas de ax:ido-reducciOn son en las que 

e:üste un intercambio de electrones entre dos especies 

reac:cionantes que se encuentran en solución; es decir, se 

encuentran en un sistema homogeneo. Las cuales se esquemá.tizan en 

dos semi reacciones; una de rP-duci:ión y otra de oxidación. 

Semireaccion 1. OXIDANTE1 + ne- -------> REDUCTORJ. 

Semir'eacción ~. REOUCTORz ------> OXIOANTEz + ne_ 

Reacción 9lobal: 

OXIDANTE• REDUCTOR> -------> REDUCTOR• + OX!DANTE2 

Cuando en las reacciones de o::idoreducdon el intercambio de 

electrones se efect:ua entre un conductor <generalmente metálico) 

sumet·gido en una solución que contenga especies factibles de 

reac=1::inar, las reacciones se producen en un sistema heterogéneo y 

se les denominan reacciones electroquimicas o electroliticas, y a 

los sistemas fisicos donde estas se llevan acabo se les conoce como 

celdas 

Considerese la celda de electrolisis en la fiQura 2.1., y que 

en solución se tienen presentes las dot1 especies qu1micas de un par 

redox ax, más REO' >. Si el potenciostato esta apaQado, al 

sumergir los electrodos, se produce un intercambio electrónico en 

las interfases entre los electrodos y los componente5 

oxidoreducibles de la solución. Cuando la velocid•d de la reacción 

de reducción se igua~a a la de o:<idaciCn, se establece un 

equilibrio, provoc:ando que la corrjente sea r:uh. y 5eobt1ene un 

potencial de equilibt"io que se expresa por la ecuadón de Nernst: 

Eeq = E'oK/red + t).059/n log [0/Jl[REOl 

3 



F'cr ct;ro lado, si el ecuilibr10 del sist~rra es alterado 

a ~raves del poten-:! os ':a t::.i imc<:Jnicndo 1,.;n coter.c:ial difer:nte ::ll de 

ea•.J1ht:r10, s~ cr~·.·oc:an ces eventos imocrtar.te;.: la reac:cion 

~lirc:troct..:.li'T.lC?. '/ la ~eneración de una corriente eléctrica de 

electr6lis1s. 

Dependiendo del potencial imouesto se orovoc:ar-á. la reducción 

u c:'ids.cicn c:e las e:cec1es presentes. 

Eeq 
________ >OX _______ E•----->E impuesto 

51 el potencial liTlpuesto es meno•· al potencial de equilibt"io 

<Etl se llev.;o. acabo una re3.cción de reducción ( OX + ne- ------> 
RED ;: pcr el contrario se obt1e-ne una reacción de o:ddac:ión si el 

poterc:='l 1moue:=t:J es mayor ( RED -------> OX + ne- ). <18) 

L.;,.s reacciones elec:troqu i micas se efectuan a velocidades 

finitas y se producen en la medida en oue las sustancias 

el<:ct~·o.:i.c: t1va.s .i'IC:erc:an a los 

=:en rizmpla:~c!a= de la superficie 

electrodos, son electt~oli::.adas y 

del electrodo oor algL:n fenomeno 

de t~~anspc~· :~. Adem.?s, dependen de variables tales como el 

pcten.:ial, inten::::ida:::1 de ccrrien"':e, concentración de la esoec:ie 

ei.e-::tro~ctlva y del tiempo, las cuales estánrelacionadas y cumolen 

la SlgLdente función: 

F ( E,i.C, t ) = O 

Al proc•.1r.oor que la concentración de la especie electroac:tiva 

no cambie sensiblemente a lo largo de la elec.i.:rolis1s, lo cual se 

loi;r~ empleando rnicrc.electrodos. y Que el 1::ircceso sea incecendiente 

del tiempo, la elei:trolisis se hace deoendiente de solo dos 

variable:, siempre y cuando el transporte de materia sea 

f":ni tamente -::ontrolado, siendo las variables 

intensidad de corriente, queda la siguiente función: 

F < ~,1 J = •) , o bien E = F ,· : 

4 
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En la electrólisis el tr•npcrte de ••t•ria es de 9"•n 

imcortanc:i• y se efec.tua da tres •amtr•s: po,.. convecc10n, 

}ltÍt;ir•ción iOr1ica y por dlfusicn. 

La convección es el aoVilfti.ento de ••t.rí• ccnt.nid• dentro de 

un ele.ente d• volwa1tn hidl"'cdinA•ico de l• solucion y es provocado 

por I• &o¡¡i tadOn. 

tfigraciOn íOnia, este tipo de tranwport. s• debe a la 

atracción electrowt,tic• •ntre los it::XWS en solucion y lo'i 

•l•c:trodos. 

L• difusión es el tran9pcrte Que result• del movi:ruento 

eapont•nea d9 la .. terí• desde zonas d• alta concentración hacia 

zonH de b&Jll conc..,tracl6n. 

Las tres tipas de tr•nscor!:e estan relacionados en la 

ecuación de Nl!rM t..Planck: 

Donde .J •• el fluJa <.al e,.-•.-•), De es El coeficiente d'! 

difusión (c:1:1
1 a-•>, C es la concentración 'mol cm·',, "' es f?l 

potencial el•ctrost•tico y Vx la velccadad tiidrod1n1r.11ca. En ast:l 

ecuación •l prim•r t•rmino correspondit al acorte de la d! tus1on, el 

5egundo al de la mic;,rac:ton y el tercero al de la conv~cc1on en el 

fluJo tgtal d• I• m&terl•. !lB-191 

Para efectuar un• •l•ctrOtisis !5e ~•,.t• de ur. :1stema en 

equilibrio que se Altera al imconer un cotencíal eléctt"1co, para lo 

cual •• ti•l"!en dos electrodos ccnec tados a un• fuent• de i:ioder. En 

el •nade, uno de los el•ctrodos, algunas de l•s sustancias. 

disueltas tienden a transportarse hacia est•, donde .s• efecttJ.a. una 

reacciOn electraqultnica de oxidac16n siempre y cuando •l potencial 

impuesto se.i el nece&ario. En el c.t.todo, el seQundo elect,.odo, SI! 

efectua la reaccion de reducción. En ambas reacc-icn~s se p,..oducen 

cor,.ientes de electrólisis ymediant.e d1sposi ti vos electromcos como 

son los volttmetrot1 y amcerlmetros, se puedi<> d•t•c.tar como va,.ian 

dichas corrientes al modificar el pote·~.':.tal impuesto. 

Los resultados de ¡.,,, variaci!>n de la corriente S'l' relacionan 

mediante 

contra 

un.a ;rAfica d• 1 contra E 

potencial eléctrico 

1ntensid•d-potencia.l ó vol t"'mperoc¡¡rama Cfi9.2.2>. En es tas curvas 



s11 pued• observar lo siQuiente: 

Existe un potencial dado tal que •i el potencial t.aipues~o lo 

sobrepasa. se Qenera la corriente far•d~ic• <de electrolisis>. 

Arbi traria111ent•, a la corriente rasul tan te de la reducción se 

le considera n•Q&tiva y a 1• corriente de la oxidación positiva. 

En los mttodos vol t•11Pttro••trtcaa el'lple&dos para el aMlists 

cuantitativo, ti.,,. gran importancia el tran11perte dm 11at.,.ta y la 

ccndlctOn princip&l es QUtt se alcance un astado estacionario del 

proceso electroU tico. Primera, si en •1 proceso no se afectui1ra 

transport~ de materia O si este fuera lento no se r;¡enar&r"ia 

cor"riente algun• por" lo qu• el proceso estarla en condlc:iones da 

equilibrio, per"a si la reacdOn al •f•ctuar9e tns tantaneamente 

establee• el transpor"te de materia hacia el electrodo y del 

electrodo • la aaluci6n y •ste ademas s• hace finita11nenta, pr-ovoca 

qu• l• corriente · generad& tall'lblfn ••• fint ta. S.90ndo, pi1r-a que l• 

corri.nte na finita, la velocidad d• intercalnbta de electrones 

debe ser talftbl•n ftni ta. cuando se cumplen amba~ condicione• s• 

indica que H alcanza el estado astacianarto. 

E• de Qran importancia que •l tranwpot"tt! de materia sea 

finito y hay varia• fort1a de lo;rarlo: 

Que el transporte sea untcainent• por difusión ali•inando 

cualquier tipo de convecci6n y de mi;rac:ión ionica 

Que sea con difusión y conveccion constante, i1nulando la 

int;r-aciOn. 

La manera de lCQl"'•r que la miQr•ciOn itlnica .sea mlnima •s 

mediante al uso d• •l•ctrolito• indif•rentes, llamados tafllbien de 

soporta. Su f.:inciOn •• la de conducir alectrone• poi"' mi;raciOn y 

no intervienen en la reacci6n electroqu1mic:a. 

Cuando hay transport• d• materia por difusiOn y el reQiinen 

convectivo es constan ta, la cor,.iente electroU tica queda re9tda 

por la acuaciOn: 

i = l<.o< Ce - C.l 

donde: i es la corriente de difu•tón, kD es la constanta de 

transporto de masa, Ce concentración en la soluciOn y Ce\ la 

ccncentractOn al electrodo. Ahora, •t • stectoa una 
microelec trOhsig¡ empleando electrodo• con super""ftcte de contacta 

muy pequeña, la concentracion •l electrodo swa aiuy pequel'la Y 

b 



d•spr•d•bl• con r••P.c:to • l• conc:entracidn en soluciOnJ •ntonces 

1• ecuación •• reduc• a: 
i•kD<Ce> 

E•t• ecu•c:ton indica que 1• corriente 9en.rada de la electrólisis 

•• prcparcionAI • la canc:•tractOn d• I• austancia •lmctraactiva 

•" aaluciOn, -ta Justifica IH condician.s qu• •• d9ben .,._ur 
i>Ar•. qu• un ••todo vol tampercMtrico eirva par• •fK:tu.r 

cuanttfici11c:tonee.<t,~,l8,l9> 

CELDA ?OLA.~O~~;~IC~ O~ ELZCTROLISIS. ~i~.:.1. 
ELECTRODO:;: ~ Tll.\!'.ll\JO, • P.~P.IZP.;:::~IA', + l\ll::ILIAR 

( 

~l/~ 

Ilim (r.ccl 
E 

riq. ;:.:. i:unV.\!i INT::~1::;:ro,\O-Y>l)T::!::cIAL. 

7 



:?.2. Pgltroo,.1fl1 ;J.bia 

A la poleroQrafta •• le puede definir cot10 un útadc 

~•l•ctl"'Oqutmico, dende se .. tudia l• relacion d9 potencial Uipuesto 

ccn la tntenstd•d de corriente resultante de la oxidación ó 

reducción de una sustanci• en un .nicroelectrcdo goteante d• 

..,.curto, en un regtmen de difusión y convección constAnte .. 

Est• ••todo fue d•sc:ubl.,.to alrtdtldar d• 1~20 orn la 
univ.,.stdad da PraQa en Checoslovaqui1 por Jeraslav Heyrov~ky, 

;anadct" dal pre•io Nobel en 1959. El ••todo •• {itil p•r• efectuar: 

Estudios da la velocidad de l•• r••ccio"9• electroqutmtca9. 

Det.,.iainaciones de coaftcientas de dtfusi~ 

Estuc:liDs de dn~tic:a de las reacciones qui'ftiC••· 

"•toda• de anAlists cualitativo y cuantitativo. 

En palarGQra.fla los dispositivos •ltctrlcos .. l111ltan a una 

fuente d9 pod•r < pot.ncio9tato> que sirve para i11Pon.... •1 

potencial •i.ctrtco que pra1ttUe·-1e a la reacción electroqufmica, un 

gialvan6fttetro para determinar las corrientes que se qeneran y los 

electradae, donde •• efectóan las reaccicn••· Se emolean 

99fler•lmente tres •lec:trodosa •1 de trabaJo, de refertH'lc'ia y el 

auxiliar. 

!il ~ 2§. ~ Q ~ lndjcodo1•. Es aQuel dond• 

electror•acciana la su•tancla de tnter•• y •• rei¡i•tra la 
ccrrtente de electrdlist• resultan te. Es clistca el microelectrodo 

i¡oteante de Hrcurio e EGf1 >, lo que caracteriza at m•todo, par• 

to cu•l •• .utilizan tubo• capilar•• de 0.02 y 0.05 ,.... de 

dta-tra por dond9 fluye •1 Mrc:urio dando Qat•• •uy pequeñas. 

Estos electrodo• ti•nan la• si9uientes caractertst1ca~: 

Al •er 11ticroelectrodos la densidad de corriente es c;rande 

( J • corriente/ A.rea ) y en consecuencia eAs fAcil de detectar. 

La ;ota 9e renueva continuamente y en cada QOta •• tittne 1.1. 

superficie ll11Pla. Se po•de controlar Ucllo .. nte el t .. aflo de 

la QOta y el tiempo de goteo. Can lo antltf"iOI" se lo;ra que el 

flujo di! corrl•nt• ••• lnd-dl..,t• del tl•11po y •• •vita la 
paslvldad 6 ..,,,_alli..,to d•I •l•ctrodo. El ...,.curio •s un bucin 

conductor de la ellletrlddad y •• li11Pla f&cllunt•. 

El EG11 per•lte tenr un lnt.,.valo rancie de potornclal para 

efectuar estudio• d9 ,..duccton••• ya qu• la barrera catódica H la 

e 



reducción del H•eat41 lo sufki_,,t .. ent• d•spla:ada a potenci.ies 
ne;ativcs. 

Los inconvenientes del EGl'1 sena •l capilar •• pu•de tapar 

f•cil•ttnt•, el m•rcurio y sus compu•atos san tóxicoe, se ;eneran 

o•qu•R'•• intensidad•• d• corr"i.,,t• c.,,acitiva aunqu• ne haya 

reacclon de l• austancla de lnter6s y se - a l• f.,...acl6n de una 

doble capa en l• s-ficie del electrodo. A-s intervalo de 

pot•nci•l piara •1 

reducc1on d•l Mrcu,..ic. 
de oxidaciones •• l'IUY corto por la filcil 

Ele19tl"'edg1 tui(ilit,..•s Q cpntra1l1etrqdo1. En tllos •• efec:ttJa 

l& reacción c:ontr•,.i• a la de tnt.,.•s, . •• decir, si en •l 

electrodo d• trabajo •• r•alizA una rtlducción, en el auxiliar •• 

procluc• une oxidación al els•o ti-. Estos electrodoe pu- ser 

d• platina, plata o Qraflto. ,Sus propled•dff prlndpel.. son las 

ue ser inertes y tener una sU¡Mrflcle ••yor que la carrespcndl.,,te 

al •l•ctrodo de trabaJo, d• este llOdo la densidad de ccrrient• •• 

pequ•"• y no modifica al potencial impuesto.. 

E11ctrgdps ;. refrtncit.Estos •lectrados tlllnen l• función 

de medir la dlfer.,,cla .dlt potencial que •• aplica ""tr. el 

electrodo de trab•Jo y el electr"cdo auxiliar. Par• efectuar est• 

función su principal caractrtstica .. que debe ten.,.. un potencial 

constante <20>. Entre les electrcdcs da .-pl•ados .. encu•nb'"&n& 

Electrtodo de Calom•l HturAdo. <ECSI 1 HQIH!¡Cla w/KCI ). 

Con un potencial con• t•nt• de 1 2.44 WENH>. 

Electrodo d• pi• ta-.cloruro de pl&ta. 1 "91 AQCl "1 KCI >. 
Con un pot•ncial de 1 t.98 WENH >. 

En 

•lttctroli tos soportes 

c;¡r•n impcr"tancta el empleo de 

tambi6n canto •19Ctrolitos inertes. 

•Vitar qua en la reacciOn de Su princip•l función es 1• de 

electrolisis hay• transport• d" 

ei(lf"•clon. Estos •lectrolitos son 

sustanci• int.,.fs por 

solucion•-. de sale• 

en conc..,tr•ciOn 100 v•c•• mayor mm r•lactón con la sustancia de 

•studio, .,,tone•• al haber mili• ion•s provenientes de la sal, 

estas parttctp•n en •1 transporte da •lectr1cidad <migrar.in> y na 



reaccionarán en el potencial de la reacción de estudio. 

Otras pro¡::iedades de los electroli tos 5cpol""te es que deben 

_ser de alta Pureza, sirven para imponer el valor de pH del medio 

reacciona! y su reaccion elec:tr"oll ti:::::l debe ser en las barreras. 

Al trazar polarogramas es frecuente obsetr"Var dos fenomenos. 

Primero: cuando solo se contiene al electroli to soporte y 

aparen temen te sin haber alguna sustancia que reacciona se observan 

dos curvas de reducción, resultan tes de la generación de 

intensidades de co1·riente. Se ha demostrado que lo anteriot• 

depende de el oxtgeno disuelto en la solucicn y que se reduca en 

dos etcpas: 

Oz 2H• + :e- ---------> 
HzOz + 2H• 2e- --------> 

HzOz 

:HzO 

La intensidad de corriente 91mt1rada de estas reacciones puede 

interferir con la generada por el compues~o de interés, por lo oue 

el 0~19eno se elimina despla:andclo med.1ente el burbuJe:i de 

nitroc;ieno. 

Segundo: En los polarogramas 

corrient• el6ctric•, itstos picos 

corriente Umi te de difusión, para 

es posible er.c:ontrat'" · picos de 

dificultan la medición de la 

eliminarlos se emclean a9e:ites 

tensoactivos. Los tensoact;ivcs mas utih=ados son: Tri4;ón E"'n 

saludó al 0.002Y., gelatina al 0.005~ y rojo de metilo al 0.00(104'l. 

U,2,18> 

Los datos de mayor int~rés obtenibles de lag curvas 

polarogt"Aficas. son: la cort"iente limite de difusion 'i el pot8n·:1a\ 

de media onda. 

Corriente !..1..rol!g Qg ~ Anter1orm&nte se def1ntO la 

corriente limite como la que se obtiene de la reducdOn 6 de la 

o~:idación de un compuesto en el electrodo de trabajo, cuando se 

alcan:.a el estado estacionario del proceso electroll ttc:o. 

Para un sis tema puramente convecti'lo, se est.1blece que la 

cort'"iente de difusión es directamente proporcional al núm&ro d& 

electrones interc:ambi•dos en la reacción <n>, al áreJ. del 

electrodo (A) y al coefic:ient• de difusion tD>, las cuales se 

relacionan ,nedian te la ecuacion: 

Id = nFADC/ h 
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F= Nt:imErO de Far•dio~. (el•ctror:e11/ ec¡uivalent••> 

h • Dist•ncia desd• el el11ctro;!o ha.5·t.f, donde C = Co. 

En la pcl•rografta inter'vi•nen l• difuEiOn y l• convecciOn. 

La ecuación de Ilkovic considera a éstas y a los dwm.is P•r•Mtros 

que influyan en la corriente 11mit•: 

Id • 607 no• ..... • ... •t•,...•c 
m • valodd&d del flujo de mercurio. 

t • tiempo d• vida de la gota de mer"C\.lric. 

da loa factores antel"'ior••, la carr1Ent.-

pol•rOQP"Afica tambitn depende del potencial 

de 1• colwltna dal mercurio, del radio 

viséosid&d del eedio. 

aplicado, di! la 

del capilar y 

ltmi~:e 

altura 

de la 

~ á a& Q!!ll& ( Ea-a ). Este d.ato .. de gran 

laportancta para el anAll•l• cualitativo por •er una propied.ad 

caractel"'tstic.1. de cada compue•to. 

Par• entenderlo con•idff'••• · : 1• reducción de un -tal •n 
electrodo de a.rcurio. 

f'ln• + ni!- + H9º --------~ :-u¡g> 

E•ta reacción se ef•ctua a un potencial c•ract.,..tstico , tomandcln 

cOn r•specto al •lectrodo de Calomel saturado, la respectiva 

ecuaciOn d9 Nern•t qu•da de la si9uiente fol"' .. a •i el sistema es 

r.t.pldo1 

Donde CMn•ll::L •• la ccncentroaciOn en la •uperftcie del electrodo, 

La corriente de electrOlisi• depende de la valocidad con que 

- transporte Mn•. 

En el estado 

llmlt• d• dlfuelen 

activa •n scluciOn. 

••tacionario •• establee• que la ccr"ri9nt• 

dep•nde de la conc•ntracion de la ••pecte 
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La c:onc:entrac:iOn li!n la su.;Jerfic:ie Cel elec:troCz se calc:L!la al 

combin•r la.s dos úl t1ma'3 ecuaciones: 

Por el otro lado la •speci• reducid• también se difunde. 

I = Kred ( CMCH9>l 

CMCHr¡ll = 1 I K••J 

Sustituyendo la concentraciOn de Mn• al electrodo 

ccncentrad!m de la amalgama mCH9>, en la ecuac:iOn de Nernstr 

y la 

Fer definición el potencial de media onda es aquel dende la 

=crriente de electrólisis vale la mitad del valor ~e la corriente 

11.m:. ':a d9 difusion. Es decir, 

u! til'ila ecuación: 

I~ I 2, sustituyer:do en la 

V por último se puede escribir el potencial de la gota de 

:r.er-:ur~o el"'. f:Jncc:ién del potencial C'e media onda: 

EEoM ... ECS = Ea/z + 0.06/n 109 ( I / Id - I > 

En este caso el potencial de media onda •s independiente de 

la concentrac:iOn y se obtiene cu•ndo la corriente de electrólisis 

es la mitad de la corriente Umite de difusión. Es c:araicterlsti:::::o 

par• cada sustar:cia en l!n medio reaccional daao. 

En pr'°c:tic:~ la polarog,..afla cU.sic:a d• muy buenas resultados 

par• el en•Usis de compuestos en el ranc;o de c:onc:entracicnes de 

0.01 • 0.00001 l"I. con un error no mayor al 5 'l.. <1,2.1s,=u 



:?.::. P;}J.r:;;grt~Uf difer-er.iil! a~ 

L.& aolaroi¡,r•fic. difarer.cial ~e pulso::s es otra tt!c:-,ica 

.. ·olt•.':'lparc1nétric•; las veritajas que ti•ne scbr• la polart?9raf1a 

clil•ic:a t1cni mayor sensibilidad, ••yor resoluciCn para cndas dende 

loa pct•nci•l•• de media cnda difieran hasta zoo e.V. E•t• Mtodo 

fu• iniciado por J•l"'C•la·1 Heyrovt1ky, el c:ual d• un polarograma 

c!&¡ic:~ tc:naba lo• valcr•s d• potenc:i~l y de corriente, 

Ctater-mina!::a las dtfer•ncia:& dl/dE y las Qrafic&ba Con r••J:ecto al 

gctwncii11!, o~t:•r.iandc ;::>i:::is en v•z de ondas polare19ráfi-:as. 

Para ~b'aner polaroc¡¡r•••• dif•renciales de pulsos prttnero •• 

ampl•arcin oolaroQt""ifos can do• •lectt-ad•o• oat•ant•• d• mm'":w-ia, 

perc •• tenia •1 prcbl••• d9 sincronizar el ;ctlta de aebas 

electrodo•. Actualment• los palara;rafas •fotetuan la PDP trabaiando 

ccn uri solo •lectrcdo y circ¡uitos •lectrOnica• .as sa.fisticadas. 

<1.2) 

L:l'i p~l•ro9rafos dif~t4enc1ales de pulsos tra.baj•ri c:on el 

::.i;ui•nt• mec•nisai.cs 

PdM•rc1 lmpcr.•n una v•lacidad ci. b.,...tda dand• el pot...aa1 

&:Jm•n-:a lir.e.il:-:ie:ite, c:•d• ¡.eta d•l elec~r'adc aCquiere un potencial 

c:aca ·.e: mayor. 

Sa;·Jn::tot Adam•s • la gota s• l• aplica ur. potancial extra muy 

pequeño durar.te un tiempo muy ;:Qr~o ( un pulso da :;.5 a 10 mV 

C::u.:~ar.ta •.m ':!.e:i'.;::ia Ca 60 milisRQUndcs >. 
Ta"':~ro: De•pu•• de aplic&r ei pulso •• aid9 la CC't"ri•nt• por 

un periodo de ti•tnpD de 20 mills99undot1. 

Al aplicar el r;iulso· se prOM1ev• la ctrculacton 

ccrri•nte capacitiVA y la • :- 1., per-c ! a crimera decrece 

:: ~.;;!r:te c:J:-i el ~iRmpo. ·:uando 96 rr.i:!e la ::rrhmts !!e 

efc:t.i.a sn •1 i.nterv•!·: de! tie:r . .::.::: Ccnda la corriente capacitiva es 

rn!~.1~•. F\:15ulta:-Co que la ;nedic:i6n de la c:cf"ri;r.tc sea mAs 

et:..::.e.-.te. 
It•Id4-lc•KC 

En PtP t.: es descreciabl•i 

lt=ld•VC 
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FiQ. 2.~. Explicac!On ••<1u•11Atlca de la P.D.P. 

:.4. ~ ~ tltctrpgu!mica áll m1tr9nisf12gl 

Entr• los aRo• de l9S:! y l9S6 •• 1<>11r• sint•tizar a,l 
2:_:Ni troimid•:cl y 

sus c:•~cpiedadas 

••diant• estudio• 
antiprotozoarta. 

faf'rnacolOgicos se d•t•rminat"on 

Este f'irmacc m.ctiv6 la 

in'lesti;aciCn d• otrcs campu•stos sem•Jantew. Los comcuestos de 

este tipo •• han a;rup•dc por tener ccmportami•nt:c• semejantes: 

Son anillos hetarocielkas d• ctnc:o miefftbro• y nitrada•. Los 
1-.atet"c.i tomos pueden set" •1 o.xi geno, ni tróQeno y &zufr&. 

J:·o.1een .activid•d anti~roto::oari& )' antibacter-ia.na. 

El m•trantdazol t 1-Etanol,2-nitrat~-matilimidaz:ell es el mAs 

im¡:¡crtante y empleado d• los nitroimidazoles, por su gran activida 

far:n•caló;.ica. 

2.9'.1. Propi1dad11 ~ 

El metronidazol tiene 1.a es true tura. de un anillo imida::cl con 

sustituciones d!f un grupo hldrOxi-•til, un -tilo y un nitro en 

l•S posiciones 1,2 y 5 respactivament•. Su formula. condensada es 

CdHi:tN10a9 e con un pe~a mat•cular de 171.16 vramas por mol. Su 

••ta.bilid•d en •1 •ira •• buena, p•ra ... obscur"ece al estar 

•)(pues to & la luz. 

Sus propiedad•• ft•icas •on1 cristales bl"l'.'l-caa con un• li;er• 
colaraclOn uarllla, fund• entre 159 y 16:?°C. Su scolubilidad •n 

1111/•l a :ZS-c .. de 1 10.5 •n agua, 32,5 en metano!, 15.4 en 

etanol, 3.8 en cloratarrao, menor de 0 .. 01 en hept•no y muy solut:le 

•n ecetcna. <23) 



Sus propiedades qutmicas e1tán detl!rminadas por el anillo 

imidaz.ol y el 9rus::o nitro, pués sus principale!I reacciones de 

caracterizaciOn y de antilisis estcin b•sadas en las re1c:ciones que 

"sufren estos grupos. El anillo imida:.ol le confiere ¡:::ropiedade:1 

icidO-basa y •l nitro propi•dad•• da oxido-raducción. 

Reu::ctone1 9Jl car•ct1riz1c;ión.Estas reaccione• ecn l•s que se 

emplean en el antilisia cualit•tivo y eon i.s c;ue racomierda la 

FarmacopeaNacicnal de los Estados Unidos 1'1é>:icanos. Quinta Edicion 

(24> 

f'tttodo l. En un mUUi tro de •9uan se disuelven 10 mg. de 

:aetronida.zol, se agregan 0.25 ml. de u.na solución 1:100 de ácido 

clorhidr"ico "./ 10 mg: d• ;:inc met.t.lico en polvof se ::•lienta d1.1rante 

~ minutos, se filtra y se enfria. A la solución se le •grega 1 ml. 

de una •oludOn ltlOO d• nitrito dm sodio y m! de .tcido 

sulfAmico 1120. A un mililitro de la lJltima soluci~n se le ac¡rega. 

un mililitro de solución reactiva de ¡1-r.af::ll, ?.J. 3:lt.H:1é,, tol':la 

una coloracién roja, ccnfirmando la pi-esencia del meb-onida=.ol. 

El matado se basa en reducir el grupo nitro Cel metroniCa::ol 

a un grupo amino, despu&s se fol"ma la ••1 de dia~onio, y 

finalmente se efec:tua una reacción de ccculac:i6n cc:n el /l-naftol 

para obtene,.. un cc1tpuesto colcriCc. 

M6todo .., Este se bas.s en l•s propiedaCes ac1Co-ba.s:a del 

:netronida.zol. ·Se disuelven 30 m~. da matronidazol en 2ml. de 

solución reactiva de hidrOxido de sodio, se calienta suavfimente y 

se produc• una coloración roja-viole~a. intensa, 11 col::wac16n se 

transforma a amrillenta al aQreQar un •xceso d• acido clorhld,..ico 

diluido.. Al agr•gar nuevamente solución 1-eactiva de hidróxido do 

sodio el color r•torna a rojo-violeta. 

Metronid•zol en ilcido tu•rtl! -------> f'l•tr-onidazol •n ba•• fu•rte 
<color a11&rillo> <caler raJo-violeta> 

Método 3. Obt•nc!On d•I picrato d• metronlda:ol. ISO mg. d9 

metronidazol s~ disu•lven en 10 mi d• •OluciOn d• i6cido sulfurico 

t:::50, se agr&Qa 10 mi de una solución reac:tí.vo de •cido oic:r1co y 
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... deja reposar 30 minutes. Se obtiene un pr•cipi ta.do, .. lav• con 

a9ua fria '/ se se:::a a 1csºc~ d&Sp1..t!H5 se le d•termina al punto de 
:fusión c;ue debe ser- de 148 a l:S2°C. 

Titulación del metronida:ol. La cuan ti ticaciOn H efectua 

pesando un• muestra Ca medicamento qu• conten;ia el equivalente 

dalCO m9. de metrcnida:ol. E>:tra11r con cuatro pcirc:iones d• acetona 

tibia., reunir los extractos y agregar ~O ml. de anh1drido ac*tico. 

Titular c:cn soluci6:i 0.1 N. de á.ddo parclórico, se monitor•il el 

punto de equivalencia pcr potencicm•trt •· 

Esc1ctrc1c9ola ~ tnfr1rgJ9. Le muestra ••ttndar 
metr:.nida::ol 9R comprime en una pastilla de KBr. Al correr la 

m:.i=:-s~ra, en el esp11c:trc se observan las wi9uierites ¡;~~~18•. (~~) 

SeA'al ( cm-'> 

3230 

310:5 

l~~e y 131~ 

11)78 

830 

lnter.Jt:=ión 

0-1< 

C•O y C-H 
N-0 
..:-o 
C-N 

de 

Eisp1-troscopia i;tt. resgnancia ~ ~ El esoectro 

de RMN de protones del metronid1zol •• r•alizt con 1cido acético 

deu~erada y con tr"lmetil •llano como e•tand.ar interno par• 

referencia de la• posiciones d• lis band1s de ab•arciOn. C~> 

Poski6n da la band• < ~z l A•iQnac!On 

155 <sin.;¡ul•t•> -CH> 

241 <~r1plet•> 

274 (tr-ipl•t•) 

481 <singul•t•> 

EspectrgfgtgmttrtA lila 

ul traviole?ta del metrcnid•zol 

-CIU-DH 

Ar--CHl

Ptr-

ultr1yigl1t1. 

trizado en un• 

El e9119Ctr-o 

.alucitln 0.1 N. 

d• 

d• 

ácido · sulfurico, muestr1 un mti:ümo de absorción a la lonQitud d• 

onda de :?74 r.m. La absol""tiv1d•d mollr" •• de b~33 l mo1·'c"'-•.c2~> 
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Espectrgmetr!a espectro de masas 
_metl"'cnida:ol l"'egistra las siguientes señales. C2S) 

M/e Asi9:i~c:i6n 'l. Intensidad relativa 

171 

154 

125 

125 

41 

M" 

M-OH 
M-NOz 

M-NOz-H 

H-CH:ICN 

12.S 

4.0 

22.1 

101) 

del 

Esoeetrototomett"! a visible. Para que el metrcn1da:ol pueda 

sar cuantificado por espectrcfotcmetr1 a visible debe ser 
transformado a un derivado colorido. Se reduce el 9rL1po ni tr-o a 

amino, lue-.c se fcrm• la aal da dia::onio y finalmente se forma el 

compuesto colot"ido mediante una reaicción de copulación con 

(l-naftol. 

Cromato9raflt Qg, oase!!I. Para la c:uanti1tcación el metronida:ol 

ea trar.fcrmadc en su derivado trimrt1l silado. Este C:ertvado se 

obtiene disolviendo U.rmaco en una mazcla 1:1 

ciimetilfcr.nami:!a y bis-< tr1met1l ~il U>- tr:. ~!u ore ac:e ';a~1 ~a. 

de 

L•. 

reacción se lleva ac.;.bc d•.Jrantc :'.'') minuto'Ji a terr.~P.rai:•;ra afi'biente. 

La muestra "" ba;o las sl;uientes c=~dicicnes 

instrumental••· <25> 
Culumna da vidrio de 6 pies de longitud, empacad a.l 37. :en 

Temperatura de columna : 160°C. 

Flujo dEt gas ac:a.rr11ador: Ni trOoano 70 ml/min. 

Detector: Ioni%aci6n de flama. 

Tiempo de detecci6m 4.1 minutos. 

~ Electt"::JQUlrnica ru1 matronidt¡i:.l. 

Los compuestos cri;¡4.nico!i también sufren racciones de 

DKidoreducciOn. Entra lA!I reacciones de OKid&Ci6n m.. CDllUneS •e 

encu•ntran1 o>eidaciones de alcohol•• d• aldehido•, acetonas, 

aminas y alquilbencenos. De las l""eacciones de reducción Ut1 

sii;nificativas son las hldr6genaciones de: alqueno5, alquino•, 

•lqu•nilbenc:enos, anillos arom:.. tic os, compuestos c1rbcn 1 llcc!l, 
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grupos nitro, •lc:oholes y amidas <26>. 

El modelo 116s Qi!n•r•l para una reacc:iOn redox, tomando el 

11quil1brio de reduc:c:ion como ejemplo, ae plantea en la siguiente 

eKpresiOn: 

C + mH• + ne- ----------> CHm 

donde C es el c:omi:;ues to orgllntco en 11u forma O)lidada y CHn es la 

forma reducid•. P•t"A es te equilibr-ic la ecuación de Nernst se 

&SC:t"ibe: 

Ac:tu•lment• es de 

oar~metros ir.volucr•dos 

compuestos argllnlcos, 

moléc:ul•11 f•ctibles de 

gran importanc:i• el estudio de los 

en los procesos elec:troqulmic:os de . los 

los de 111a.yor importancia son: tipo de 

re&c:don&r1 tipos de disolventes y de 

electrolitos de sopct"'te, tipos de electrodos y la forma en que se 

e1act:la la transferencia de •lectrones.U,2> 

Par"a las raacc:1ones electroquimic:as de las moléculas crglmicas 

se reGuiaren •l•ctrcdcs espectficos, entre los m.is emplea.dos se 

encuentran:. 

Anodcs: Pt, FtOz, Carbón de i;rafi~o y ti~an10 rutenizado; en 

medios Alc:alinca son utiles los e!ec~rodos de oro, plata, 

'fierro, y niquel • 

C•todOtSI HQ, Pb, Al, Ag, Ni, Fe, Cu,Sn, Cd1 C, Au, Pd. 

c;,rafito. 

El produc:to d1t elec:trólisis dapenda principalmente del tipo de 

1tlac:trado emple•do y se tiene la ventaja de que las reacciones 

1tlec:troqutmic:.as son selectivas pot"' oc:urrit" en un po tendal 

caractertstico y pr•cticamente no se obtienen subpr·oduc:tos. <27) 

CHa-CO-CHa 

ELECTRODOS 

Pt, Ni ---------> 
PRODUCTO DE ELECTROLISIS 

CHa-CH!OHl-CHa 

Hg, Pb, C --------> Cl-'•-COH!CHal-CCHCCHal-CH• 

Cd ---------------) CHa-CHz-CH> 

Ho<Acldc fuértel-------> CHICH>l2-H9-CH!CH>lz 
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Les :Siste:::as dis.:ilvente-ebctr:;lito ~caerte son de ·c;,ran 

i:r.pcr';anci• i::ues C'eterz1n•n el intervalo C:• patenci•l en el qu• •• 

~uaden efeetuar las r9.?c:icnes •lec:troqutmica• de lo• coetpUestcs en 

estudio. En la ai,uiente tabla •• nwutran alounoa aiatelftas de 

disolvent• ne •cuaac y •lectrollto aopOl"'t• indtcanda, las barreras 
electrol 1 ttcaa d• redycc:iCn y oxidacten. 

DISOLVENTE ELECTR~L!;o SO~RTE BARRE~AS: CATCO!CA 

Acida ac•tlca ti.OAc -!.•) 

Acetanitrilo !.iC:!O. -3.0 

AIAonlo !liql lnl!ut.NI -2.e<Hv> 

D1-tUfort1&aicMI <nliu>NCIO. -2.8 

Dt11etll sulfóxilfo !.iClO. -~.4 

flucrhtdrico "•F -1.0 

ºitrtel l<C~. -1.0 

t1etanol tlaCfl -:.o 
Clo.-..ro de .11otileno \r~i.:1•~!-M -1.7 

Carbonato de prcpl:enc <Et>•UCIO• -t.9 
Piridlna <Etl•tóCIO• -2.2 

Diaxldc d• azufre <llql CnBu>•NBF• 

Tetrahldrafurana l.IC:IO• 

Acido triflucroac•tica r;a01C:CF• -0.b 

Not.:.. L•& reaccion•s •• •f•ctuarcn a=ere Pl•til"lo y •1 
potenci..il es~e. t~m•do con respect::i nl •lectrcdo 

de ca!c111el && tur•da.1271 

AN~D!CA 

+2.0 

+2.5 

•0.3 

+1~'1 

+1.3 

+3.'!I 

•O.b 

·~·' 
+-l.8 

+t.? 

+~.'3 

·~.1) 

+:.4 

La infcr.mac::iCn d• los c::ot&pUestca orta4.nicoa que prcoorcion• la 

polaroQ:t"Afla •• d• r¡ran utilidad, por •Je.ato, en la reducciOn de 

un sustrato 01"'96nico se ti•n• •l potenci•l caractel"'fat:ica de IHtdi• 

cnda ~ue es d• iran impc,..tancia cara •1 

eais te una r•l•c:.én ... ._~y notable •ntr• 

•l•c tro•n.tli•il, ya que 

la co•tituciOn d• 111. 

!IUstanc::til / el pot•ndal ~!? media onda. Los ccmpue•tc• crt¡i4.ntcoa •• 
r•ducen m11• ~acil.'ilente en funci6n de QU• ten(if•n t¡¡ruaos 

&l:lctror:egativos jal&~oras de etectf'ones. El ª"ª" de reducciOn de 

al,.uncs 't¡r.J¡:c:;s func:.an••e• 11e crct.na de la •u¡uient• "•n•r&1 

·NC• > -co->·Cl>-CHa. 
Para lo$ ~!ni trctenceno• el crd•n cM 1• reducciOrt ••• 

Crto • Para < 11eta 

!'? 



Para COll'IS't.;•stos nitrados aamajan";es a! r.ietrcnida:cl se hiln 

r•pcrt•do los potencial•• d• med!a cnda y la forma d• . las -::urvas 

5=DlAl"'OQr41tic& de reducción, indic•nda las reaccior.•• involucradas. 

S• indica c;u• d•¡:•ndi•ndo del s:H del mmdio y d•l tipa d• 

•l•c~allto sc¡:ortm •• r•duc• •I grupo nitro 11n una a da• •tapas, 
pasando ¡:or un in~•r-dlarig hidroxilUllna y flnal-.t• 

cbtenier.dcse l• a.~ina. <~9> 

Primera et&?&S Mr-NOa + 4e- + 4H. --------> Ar-NHOH + HIO 

S•~un~i: •h.c;i1 Ar-NJ-<CH + 2•- + 2H• ------> -Ha + Hao 

Estudios .~•• r•d•nt•• lr.dican GU• la prllura •tapa de la 
reduc:c:ién del 1¡,rupa nitro •• efectua en varia• pasos. El mec:ant..a 

consiste en que el Qrupo ni\ro prir.-.. ramente acepta un wl.ctrón 

obteniendo•• un intermecttaria. nitrowa. "edt.ante ,..ac:cton .. 

subsecuentes &i1 l=.s CL.:.&!•• se aceptar. tres 

cbtenlendose fin•l~e:i~e el «;¡f"upc hictroxilarainoC29>. 

electrones mis, 

S. ntu .. t:ran a 

ccnttnuac:lon al c:rdttn en qua •.• efactoan dichas ritacciGne9: 

R-NCa + le

F<llO. - + H• 

--------> R-NOa-

---------> R-NOaH 

2R-rmaH ---------> RNOa + R-N!OH>a 

R-NOH 

---------> R-NO +HzO R-N!CH>z 

F<-NO 1•- --------> R-NO-
+ H• -------> 

+ RNOzH --------> 
R-NCH 

R-NHOH + RNOa 

;.4.-1. Prcpitdtdcs fa.rm1col69ic:aa al Mkcnidazglo, 

A le lar;c de numerosos ••tudios se ha d9mostrado pl1namente 

la actividad antis:;r::ito:oar"ia y antibacteriana del ir.etronidazol, 

cons!derand'olo como un fármaco de an!::ilio espec:tro. 

5<!! han r1&lL:ado ¡:ruaba• in vitre para d•mostrar su actividtd 

an4:;iproto:oaria, estas han mostrado quEP en cultivos de T. va9in•lis 

y de E.hi1tolyt:i.c:••r. le transc:.:r-so- de 24 hcr&s destruye., el 90 ?.. 

de los m"icrocr;aniamos · • una c:onc1ntración de 25 ,.,Q.'ml, tarr.bien •• 

han repertaCo r•s-l~~...::..z aimila1·•• p•u'a las trofo:oitos de G. 

!•t:lbia. A:.!l!1nas ·~ r a :i:servado in vit1· :> ~~-:i.,idad antibacteriana 
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Ca.:~l:.a i;r¡:..n cos1tivcs, aer:t:13s y •n•er::.tia• f•cul-:ativa.s son 

E., ¡:r••..tei::.3 cl1nices eatA establecida la efactivid•d Cel 

rr1t-trcnida:c!. 2r. •l tra';.J.:n!entc d• l• triccinoniasiE, amibi•sis y 

;ardiasi•. Contra bact•ria• •• aplica en tnfecci.cn•• d• bact•ria• 

.anaer"obi•s :ibli~a.das y b&Ct•roideefra;ilis. 

:1 ::":e':rci.id~.:ol me:clado ccn ctrc:• eedic:•mentos ;nu•s4:ra m~ycf" 

a-=.o;:.·.?.:!.,.:, ~c::-.t:i:i2'.:iC~lc .::cn.tsnzi::Un.t.zol •s 11.ucho .nAs e1ic .. s en el 

tr~t?'.r.~·!:~';= d: 1-n lei3~tr:a:-.iasi• y ~e la enferrr.edaC de cha~as.<':'OJ 

fil ,,.,ectnitt:'.c Qf! ~ de los nitl""Climidazol•• esta basada en 

.,::;. ;;t~~po r::.t .. ·:. al C:.!._l ~il ccn•idet"'a c~r.;o un ac:eptcr de electrones 

'J es c:!.t:a= :a OMid.1.r a las proteina involucrada• •n la c&d•na 

':ra.n3¡:;=r-:a::!.::.r:. c:e e!ectrcnes lf• la cxtdacton anaerobia. En calulas 

a la• flavoprcteinaa y en cálul~.s bact•ri11.r.as 

far·::.dc:üna1. En ·':111.í.l?.'feros :::dda a la 

•·iC:.:>~:.,~:r.i::!a-3.C::l!r.;n :!ir.uc:leoti:to ·d• fosfato <NACPH>, :.a reacción es 

.:.:.talí::ada pcr la enzima denominada nitrcr•ductasa. <:?U 

Metrcnija:ol + t!ADFH. ----------·;. '11ttrc::iid•=ol-H + l'lADP• 

Se ::1~ee q~P. esta alterador·; provee• lesiones bicquimic:as 

croCuc!~ndo a.uerte ce!ular, al;U:'.05 tr•baJos h•n determin•do que el 

fa.rmaco ir.hit;;; la s!:nt;esis d•l DNCi y en su forma r•ducida provoca 

!.a perdid?. ~e !.:. e3truc:tura n•licoidal d•l ONA. 

Mct•~=Hsmc. administraciones 01~ales el f&rmac:o ... 
absorbido ra~:.da.':'lente. Con dosis de 50 lft9 después de una her& de 

ser ad.nir.istt-adas, se Getec~an c:onc:entracicnes de t'J µ9/ml en el 

plasr.la, siendo !~. ccnc:En'tración media efectiva de 9 µQ/ml. La 

dLsponibili.:i~d es de un 10()~, puesto que su vida medi.:. an ~l plasmo 

es de a a 1<; ,,oras }' =.u vclwr.en de distr:.tucior. es de 1 l./kc;. 

El metrcniCa:ol J;i!netra f!.cilmente cor t1:tjidos y flu:dos 

cct·;::Jrzl~s como 1.i orina, el serrl!!n, la saliva, l~ch• m•t&rl'ia y al 

reC:edcr• Ge un ti) :~ permcr:ec:a fijado a la ::.roo:eina c.l.a•111á~ic:•. 



intermltdlar"ios o:cid•dcs de la ::•d•n• ehli=•· L• prir.capal w'l• d9 

axcr•dón es por la crin•. 

Les med!!:'•mento• c:eri":•nedores de metronid:ii::cl •• enc'.;entr.tn 

discc:iibl•9 a.1 vat"ias fcrm~s f•rn1oi::&uticas1 :ablet3s, caci=t.ths. 

soluci~nes inyecta=les, •~ocaitcrics )! suspi!:i1J1·::ir.e:. 

La Co~.1:H::aci!l;'l -...1.r1a ¡::ara ::a;fa tra.ta.":':er;to. ~=,. 'lje.""gJ01 

ll\'FE:CClC~I L':SIS 

Td~cr.cnialiiS :.!iOtnQ. ~l"'•• vec•s el 1i• 

Amibiüli• 7~Uau;;. tres veces al día 

t.aMJHa1!.s 2~0m;. t~·aa ·.111c•1. ~1 dfJ 

L•ishmar.iasi!. 2!')r.:;. doig ve.:es a: d::' 

ur~tt"itia ='!oir.c;.. ~r•• v!!-:es i'I dia 

Absceao ti•p•ti-::::> amibi.&nc· i.i;;;r. al C:ia. 

Cgntrlllin;ficacio~1w. Se recomiendan tra":..:.mtentcs rna::imcs de 1':: 

~ias, si 11! r'eGl..a~re ;:rolon9arJ09 as nece-sanc L!i'\ desc-3.r.so ~~ 

cuatro seman•s. Ho es apto para 111uJeres err.b-=-··~:3.das, s::erson•s c~n 

males hep.i.ticos, con er.f~rmedades del stst•r.ia no1• ... 1.::i•o c:entr~l y 

di!icracias san~u~n~as. !'Jo se d•ba inger'ir .1lcc,ol. 

Efectos sec:unCado1. El m.etron1d•o::ol no c::rovoc• ~fectos 

secundarios áeveros, pero oueden se:· muy dive1·sos: nause.ts, 

anore:da, diarrea, cólicos, cefal•a, vOmt to y efeetos ML.rotoxicos. 

Cuar.do se observa htpoestesia ó pares'tes~a ~e una e-:·tre-rr11dod ~e 

debe suspender &1 tratamier.t.:J. tamb1en al detectar cc:r1 .-..•ls1nne:.. 

Otro efecto tJel .netr·omda:ol E-~ e-1 Cep!'o·. :e:=··· un•dh:mim.:cio:Jn 

en !a concentrac1on de ltpidos en •l plas11ta y st:- !"' ~ ':c.mr.l"obado quiao 

en raton-95 es carcinOc;ieno y mut.t.Qeno en bactvr1as.C:1;,• 



:!.1. ~ l?<Ctr;mt~t+!. 

El pi.&nt1a1ni•nto axi:irla:•r,tal •• crianta princioal11tente •n 

det•~~•r la ••1'•1 ~cl&r'=r;,r&fi~• ~•1 metronidazol y ••~•t:l!•cer las 

ccn~ici:r.Hi Cptillha.s ~.::r.:::ta la ccrr-ient• U.mio:• ••• 

la cc~:.1n~r1.:~o:--, ::tal fi:-::ne.c~. Para !o~?"&rlo 

les parj,,T•tras • s•;uir, t:.a.:';l los sic;.ui•ntes puntos: 

prc?crcic;r.&l a 

se establece:i 

•• !l&:g;:.r ~! ~isol.,•ent• apropiada dar.di el cetrcnidazol ~•• 

:;:;;h.:.::1.e l su ew:raccie.n &il& f•cil. 

-· Cetarrr.inar tos d:minios. de •l•ctrcactividad de les n::ie diow 

Oatecta~· la señal ~ol1ro9r•fi:a dwl e! 

i. C.l~' .:.:.':Z!r"i:ar ;:l p:i;"";e!"'ci&l de n:•C!a or.da ~!! r•d:.J::ién, si 

¡;¡e; trat:a ;o. ún me di::= a=L.i.=s= c.it'a::-:ilr1:•r l~ ·.·aria::i:i-n C11l cot•r.c!a.l 

:::r.~c:· -:1e e. la varia.:i"i::n :101 ~H ~el medie. 

'5. r·~:-:i';:nu.r l?. :::S!..Jlt ir:fluer.ci& del e::c:i:>iente di !:JE 

;ne~ica.:.;.:nt::ls sc:1·~ la c:::rdent;e limite y el ~Ctltfí:::.a~ :ie .nedi.a 

6. Cuantificat· •l m•trcn:.~a:ol presente •r l~s rnwdi::air.er.tcJ. 

f'ara ~caarrcllar l::its ::unt..:!! ant•r-i.cres se cuer.ta:"'l .:~n dos 

t&:=!"'¡i=as ,;:=lar:;r~fic&s: la clasic& y l.J. diferencial de pulses, 

por l= que se pueden cc.'7.::;a1"&r les re-=ulta.dos ~ue '!!• i:bti!tnen pcr 

ll!:r.tas técnicas. 



~-

Fipatas volumttric:as d• 10 ml. 

11icrcplpet• Ep~•ndcrf da 1()0 µl. 

11Atr•H• valuutrtcos d• to, ~o y 100 mi. 

Ecibu=:) d• ~U t;r.&c:ión de vidl"'io sint•rt:11d::. 

\la.sos d• i::r•clpl t•da d• 100 y 200 mi. 

Fra~cos colcu .. a:nbar" p&r& c¡,uard•r reactivos ~o, 100 ml. 

PIHt•s. 

Salu~lón baf'f•r de fosfato3 O.O!M. pHs.:.? 

Soluci!m buff&r d• glicina 0.~1M. s:H•3.1) 

S'o!u.::ión b~ffer ~ .. acetatn!S ~.·)LM. pH=4.0 

Sclu::t6n buffer d• &cetatos C.ClM. i:iH•~.íJ 

S:lt.Ldón buffer d• fas.fa tes 0.0111. pH•7.0 

Solución b\.:.ff.r· e• b:ra tas 0.0111. pH~9.: 

Scl;.i:l6:i ccn Ma:-cl& ::!w ácido acttl.co, QJ;.ili::!,fasfórica 

y t:l6rtco O.lF'. cada une. 

Sol:..:ciOn d• Tri ~~n )( al l'X vlv. CSiQr.1•) 

Me~r:;nid•:al 99.9 '1. j)ureza. <.~atwr""i• prim•> 

NI tró;•no (;>. 

Agu& des til&da. 
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:1e:::i=s.~er;tcs ar.&li:adc::. 

Fla;¡ar.a!u! 400. Lo-:• 00644 

Fl•i;yl. Lote 093006 

O~~·::::ol ::::oo. Lota 060216A 

\'er~1sal. Lote 90e1.!l 

Zi;,;otyl.Loti! 1')040:"; 

~. 

Pcla.ró;r.a.fc Metroh.n m,:,delo 626 colarecor:. 

f'lulti-electr-odo BrinkmaM Met;rc:hm. ~od..bó:S VA Stand. 

Folal"'::i;rafc !l.i:i marca. (flt.ir:.c .. "'=1!:• ·1;11:ionli.l> 

E12c";rodo (ie :a:i:.;rn~l :;l~l:u•·3do fE~S> t!ar;,e~":-~elc:h. 

Elec: t."'c.C'.:! de ¡:latir.o Cormr:; c:a t.4 7 6060. 

Elec:tl"'o-jo :~pi!.Jr g~t!lsnta de merc:t.;rio. 

Selda polaroQr'a ftc:a de 10 ;nl. 



~.:. !"lttc.,cl;c í •· 

St: ?rC.?Cn• •fet:t1.1ar el ••tudio polaro17&ficc del 

setronidazcl · en .riedio &c:t.1C1•0. Para evaluar la facttbilida técnica, 

eccnOmica y la verut!blUdad de la valoraclOn electraquimica dal 

m•trani~a:cl •• r•alizar~n lea at;ut.nt•• •xp•riMntas. 

~.j.1. Sclu~ilidad. 

Se ~•~cf"'ta una solutttlijad del Utrcnida:.ol de 10.!5 rr.;/ml •n 

e.9l.Oa, e!:;•.Jivalente a una ccncer.tt·acien 

cor.=•ntr•aclOn es fAcllMnte detectable c:an 

¡:olaroQt"afia. f'ara lo c:u.l se v•rlf!c6 le 

c•ntidad•9 mayer•• d• 100 •'IQ en !Q mi. da agua. 

Ex91dm1n'lg;ien 

Lco;ir.i;s á 1l1étre1¡thi¡J1d. 

b.1•t•::>-1f'l e5ta 

cualqul•r tipo de 

eclubllidad da 

r•ascign1l1'5,· 

~e a1tud1a.rcn l.as sii-.u.iente• wotudanal '• •l•ctrc!l~o 

;.~~cr~a fc:sfat::s pH•Z, c;liciña pH•3, AC8tatas p!-4•4, acetato• 

cH;::5, fc•fatcs cH•7 y toracos pH.<:1.2,, d9 C~4M'ltl'adón ! 1)"''11 cada 

"1 ce.~.!. una de las s-olLa:icnes antricres "-" le 7•=~ su curva. 

1ntensic:a.a pgtenc:ia.~ ~polarcvua> de la 1 .. a:i•r..r. •ii;iente, ya eea 

~ar pclaravt.fl• .:l.l.aic• o dlf•r•ncial de pulso•• 
En ~a ~.::l~a p;;::ar·.Jt;,r2..ficJ. •• colc~an 10 ml de la •clución ccn 

el electrglitc saocrt•, sa adicionan 100 µ1 de !.a sol•.Jci.!n del 

tenscactivo Tr!tOn X <TX) y se •lúrú.na el axiQen:J qua cor.tiene la 

sclucicn bur-bL>.!eandc por 10 minutos r.itrOQenc pre-..·iamente 

humedecido ccn a9:.1a • Se "(ij•n las condiciones operAtorias tal 

que el pcteni:~al. d• inicio y dt final d9 aarrido corre•pcndan a 

las barreras da. ~::eiCa:ci6n y Ce reducctOn respectivamente. 

~.:s.:;. E.:ggrirr;er.taciOn ~ !l mwtronid1zol. 

O•tección de la señal polarográfica. Se prep•rO una solución 

estAndar de metrc:;nidazcl, pesando 0.0195g y disolviendolo5 

-vclu:r.:':r:.c:~m•r.te en 10 ml 'da ac;ua, la ccncentl-actCn de la a::i!uctCn 

es~in:it..·· es ().·)113 :1. En !a celda. que contiere 10 ml Ce solución 

buffet' pH•-?.= se col.:>có 0.1 :r.l de la solu~it:n estan~s:-, S?. 
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;ondicicn•s cperatcria.s Cpt:;.mas que 

de c:arri•nte hmi te. 

Laa conéicio"9a coeratorias a considerar _.,, c::.larogr•~il -.on1 

velocidad de barrida (dE/dt> 10 11vls, la ••n•lbllid&d ldt/dU 

uA/c:n, patencta!es de inicie y de fln•l < E~, t:..i > mv, tiempo de 

g;cteo y velocidad d• carta del ~rii.ficadc1• <v·.:}c:m/nair •• Con ••to• 

dates se determinan l• corriente U:nlte y el potencial de media 

cnda, c:cnfcr11e al &n•~~o 1. 

:S.3.4. ln11ucndt 1111 111:!! 
D•spu•• de detectar l• s11~l pclaro;r•ilf1ca el pu~to a !ll!QUir 

•• •1 d9 caractert.zar •l pate!"tdal de r.tedla anda en funciOn del 

pH. Se calacO .n la c:eld• 10 ml de la •alu c:ion que ccnti•n• l• 

me;cla de Ac:ido•<•c:•ttca, fosfOric:o, C)(ilico y t:órtc:o 10 ·•F. 

c/u),se agra;O t"Oµl del t•r.5~act1vc, 0.6r:il d9 sclu:ien -~:)1!:: M 

de metronldazol y •• burbujeó nltr~geno ~ •ir:utas. La t:oluc1én 

re•u!t.·-.t~ con un valor de s;H•l.~¡ y •• trazo el pclarOQrl'n•. 

Con l• adiciOn de un p•r de gota• d9 una sc:luciOn ccncantr•da ~~ 

NaOH •• aumento 0.5 t.•nidaides •1 valor del pH, •• bi.o,..buJeó 

riitr•69eno ¡::ir do• minutos y se t1·a~ó el colacagranA. F'!ira i:ada 

modificación dal r;:H se efectuó la •isma cperac:en h••t• tener un 

vclor' d11 pH aprc>:ilfta.dc Ce U. 

~.3.5. Exp1cimgqt;.ciOO m1tr-;pid1;ol 

difererites ~adio1 r11cci~nalaa. 

Se tr3t:a.~6 c:cn cada 1.1na d~ la• ealudor.es •"Pl••d•• en •1 

eaperimentc :::.~.= < que ti•nen difar'ent•E s11ctrolttc• •oporte y 

vakres de ~H>. En cada una d• l•s s~luctonew •• etec tu~ adiciones 

sucesivas de O.lml.d• m•tr"cnidazal, P,.•••nte en una dinoluc:i6n 

estándac 0.0113'1. , y se trazó el pcl•ragcama en cada •d1c:.ón del 

fArmaco en la. celda 10 :11, 11n prat'encia de T'< "I b..:r~uJ•and-, 

ni trO~•no pee dos minu ~cs. 



'.!.::.!:. di ferer.t;eo;: 

fél.r 7tcc:éu tica5. 

:::n variadas la:. fcrmas f~r.na=ét..:ticas ':!e les ;r.edic:=:mer.t=-s Ql..-? 

con tienen me tronidazot. rl ccr. tir.uacion se enlistan los ncmbres, 

labcratoric-s fat:ric:.3.n:es y el ti~o de prssentac:ior. de los 

i:ied1camen tos que se c;:;n;;1i;uiercn cara ser analizados: 

Flagenase 400. L~te 00644, capsulas ccn 400 mg de 

;ne':rcnic~.:::.l ._. - · •" .119 de di.tc::!=hidró::i~uinolaina, Laboratorios 

:..ic:r:cn~ S.A • .:i: C.'J, 

!='¡.::.;y! :.:.::....:.i!;i i:-i·f~::::tabla. L:::~e 0930(;6, :(11) r.ig en 10 ml de 

~.:;l1.;;::~é:-1o Sactct· .:.:L:d, eleve 1::09. Rhcne-Poulene Pharma de 

:u~~:i::-.:. S.A. dE: C. 1.'. 

Lote 095•)20. Ccn ben:::oilo de wetronida:::ol 

~.:· .. ·.~·.;e.lente á. :?.~g di? me";ror.¡d:::=l en 100 ml. Rhone-Pouler.e Pharma 

de Me:.1== 2.A :.:!e C.V. 

Ob·o.::..:il si::o. Solu~ion iny!?ct:~ole. Lc:.te 0602lcA. 501) r.:~ eo; lCt) 

,;~ ~e <acl.,.\ci.::n. S-:i::<::=r salud =lave D11. Laboratcrios Pi:;. 5.?l. 

'Jerti:: :.1. Lote 90E16. :acsulas c::-::r. 40(•119 L.!'.bc:.r s. torio 

Silar'.SS, S.A ,-je c.1), 

Z~~ot:rl. Lo:e 00407. Tat:;leta con 250 5ec':c:.r 

:alud. L,;.t:cr'~.t::irios Wi:!f;;:1• de Hexico, S.A. 

!;. .:.uar.t.ificaci=n · :s s::!UC!Oit del 

c:l-:r.: -;rcll ':.o ~-=;:e·· te :!onde la crida polarcgráfica ·:=s. ':..!i bién de-=inida 

:1 la res;:1 .. esta ent<·e la r.:orrien':.e limite y .:oncentrad,:jn es 

s::-:::. . .:.l .:1 ;~étcdo :Je ac:ic1or.es estandar. 

¡: :r~ ;:,;·e:.ar:.i~ ta soh.tdón prcble;na se e.:'!:1~ae el .netror,idazcl 

en dos con 

acetona !l a;t.:~ :::.:i.:::r.te. Se oes.;. una muestra del medicamento 

eqt..ivalen~e a 10Cmg, de metroniC:a::ol y se disuelve en 10 ml de agua 

::. .:.o • .:et=r.a, .:::-; filtra a1 v .sc:io y los sólidos se lavan ccn tre5 

pcrc:JOnes de 10 ·.n!. d.:;. .t\;ua caliente ó acetcna segun c~rrespond.a. 

En un -r:atra;: vc::....:ne-;r1.:o de 50 ml .. se afora c:.on agua : =en acetona 

esta es avap.:.rP~a y se recui::era el fárr.iacc 5:1n en volumer. de 50 ml. 

:!1~ a9ua. 

En el traza .:: !=::; .;:iolara..;,.ramñS s,; t=m:;. 1·) 1'1 d<: L:t s::luc:~:i 

ale·;.1:.ta se agr·~ga TX , se tc:na L'.n.l mue~~r.:, de la ::::-:.~c:o~ 



1•ee;:ec.i:::..o pol.lrc9ra:na. De una s:::.11.;c;ión estorr!a.1· se e""ec';L!.i'-!'1 

a.dkicnes de metr"onidaz::il, se ti..:rtu;ea nítrói;eno pcr do'3 m!nutr;'= y 

se tra::?. el pclar3.cc;ralf.a en cada adkicn. 

::.:-.:'. !!'i1l 1...1en:ia Qtl .?:(~l;;>ie.,~e. 

Sa ::ire~araron sch .• c1cr.es de r.'lett·~nida:.cl con e::cici~nte se 

efectuan curvas de adícicr.es estándar. 

EN QUE E3 3CL~E LE "' 

EN Dt;CLVEtJTES 0R5AtllC05 E:'1 ~G'JA 

..:. ~S ELE:CTP.OACT!\JO ~. 

I:ETERHitJAR: E1.,.z::F<C> 

ESTUDIAR: 

CL:RVAS ~E CALJeRt ::aN 

Ct..:A~lT!FICM?. HETF.Ct·!t:•i:.z.:JL 

DE~ MEOICAf'~!::rJTCS PJR 
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En el laboratc:rio se loc;ró disolver ccn ~ran faci!id.;:i.d 

inuestras de 10(1 hasta 150 mg de metronidazol en 10 ml de a9ua 

óestilada a te:noeratura ambiente, ccn agua caliente es po:2o.hle 

ccn=q.--; t.--.::.:ic.1~s .~~.! ."'1. d¿ rnetrcn.i.d.3='=1 y tr .:i tar de e~! troier 

c·_i-a.nt1tatl•1:ic:n2i;::? .":','Jt;:=.~r:.s .::ie m=d1camentos Que t:::l"'t::r..;,an l(t(I rnc; deol 

farr.iaco e:n un .... ~1ur..cn ::le ~O ml. 

Sl rJcminio da ele-::trcactividad es el 1~anQo de potencial 

:::c.:ilcrendic'c: ;nt:•e ! 3 barrera de re~uc.~i::r¡ y : ~ ':!""' oxic!3cion, 

o:s:~z ca;:,:;:-,:!=.I'"~ ¡.;:~l:íC::>almen'::e c!el ¡:!--! d~l .11ec!io y Cel elei::trolito 

s::pcl""te. 

E:i ::>~ ¡::-:.1.:-.roe;rama~ tra=..=dos •fi;i.-t.1 ) ::;3r·a cada 1..:na de ll.'S 

disolucién t:.u ffer, se miden tos potencia.les a l::~ ;::.tal:: se 

~etec:tan l~= "Jar·1·:-rols coL;;.roc;:rafic:as ( -=~ lr.dic.i'. e-. ::1 ar":?:.o M 1'. 

L.?. difarer.cia ::!e :JOtenc:al ?.ntre ~l!ar:. ~s '!l ~c1t.1r.i·.:i d~ 

elect~~~aci;:. 1idad. Les res1.1ltDCos se muestran &n la tabla J.,1. 

E:-. G.l ini;;et~valo de ?O~enciil.l c::wr~sp~nc1~nt2 1.t ::=,.in1u d~ 

electroa:.~i.vidad es Jcnde sa ;:::ueda de ':e:':~!· la se:!. :i.! 'Je r"!!·:lt••==icn 

¡;Jolaroc;1•iifica de! :netronida.;:ol. 

ELECTROLlTO SCPO"T~ pH Ereducci6n Eo:a::tit.ci.:n DOMINIO 

O.OIM m'J/E':S n;V/ECS mV 

Fo$f.?.tos ~.(l +11') -168•) 179•j 

Glid1-.t>. :.() o.·J -187:: 18/~ 

Ac:tato:; 4.0 (;.t) -204•) ':(14(· 

Aceta.+;.c-:; 5.0 º·'~ -:?448 :10::.-13 

r-os~.atos 7.•:· +-tli) -~64(' :!75(' 

Bcratos 7.:: 4 ~t·) -2928 Z03G 

T~bl·.~ "·'· J• •l-:tro<.1.,;\\V\J~ 10 ml .. 90h.1C\Ór, 

:o 



E:...;¡:7;:;::L!T'J sc::a~.r:: o1 E;~ed-.1cc:ié:; E=.:!d3.:1tn CC:-H~l!':i 

:=.:.s"f.;;.':=; ::.o (l.<) -1470 147•:1 

GL=i:--a -:.o o.o -15C·O l'!i('t) 

~.i:eta~os S.() •).·) -17•):) 1((,) 

Fc.i3f~t~s 7.0 o.o -1880 188l' 
8:::Jratos 9.2 o.o -::?O:?O =·~:) 

a) Polarografía clásica 

E (mV ECS) -3000 -200 -1000 
I I I I / 1 I I I I / I 

1 I I I I 
I I I 1 I I 
1 1 I 1 1 I 

{,./ 5 I 1 o. 2 I 1 ,,., 
1 I I 

1 I I 1 1/ 1 I ,, 
í 

r I o .4 
I 

pi!: 9 .2 

b) Polarograf!a diferencial de pulsns. I (uh) 

'I (UJ.) 

0.4 

E (raV/ (Ag/l\gCl/!<Cl)) -1500 -1000' 

Fiqur.1 4 .1. Domini..13 de elcct:ro.:ictivi<l.id, 

:a 



E:-: '..;'.:. =e!éa oclaro¡;rá.tica cc11 1(l ,¡¡l ::e la. solucicn O.OlH de 

bcratc.:; a pH ée s.:. y metr:JniCa=.::i. .:n un"' c::::mcentra::::.::n 113 µ'1 se 

::!e';e;:':;.:i. u:;.a ~r.c!a de reducc:iC::n a -93CmV/!::CS. 

El cet:a·=:ar la reducción en medio acuoso ce-•·:ni":e c~·::::ir.:~ne:· 

.1,1.:-. .c: ... ,:.··,.:l:.~~ 
::: 20::. ': ... t!.:.·~ c!el et-:i:t;, del =>-! en l~s proc2sos de ele-ct•·éli;:s 

d2 ;r·~.:i ¡;:a:crta.n=iei ~·=-- !:w::.r.Car :n'*':!· • ..,acitri ac:e--ca. de los 

J~ • .,.,. jc-4 en.Ju ~'' f•.jl".O:l0r. d•~ plf. p<'U'O. .. 1 no.,lrortl..ÍQz.,)l 

:.~·:..\. '•l :. ... 

r.H 
1.::: 

-·-
::i.2 

4.•) 

5.(l 

6.-) 

7.5 

e.2 
e ,(1 

IC.:: 

ll . ·:~ 

!:,,.¡f•.n:.F. ., 

E1 .. z(;n\.'l 

-:!76 

--.::':! 

-456 

-S64 

-696 

-816 

-93:i 

-91: 

.-'?14 

-crSó 

-91:? 

1:>-:ir•ll:>-i: 1·"J- 1 F. ·: ... .,_ 

b.74 

!:.~-l 

6.4(1 

6.-;-e 

6.55 
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Fiq. 4.2. Curv3s po~arográficas ~e metronidazol 
a diferente• valores de p11 

VARIACION DEL POTENCIAL DE REDUCCION 
EN FUNCION DEL pH 
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Ba;c las conCi::i:=r.:s :::::er!.;:en~a.!es indi.::aC:a.s, l::Js resul+.a.d~s 

,.-;-,cest1·.:..n :::'Je la c:::irr::.er.t; !:.':'.:.";; .::ad r.c catrb!a ::on =l c.H, ~! 

pc':er.c:.=.l :::e me~:.a :ir . ..:!a ·1;;.:-:.s l:.r?alme:nte ::en el "'alcr de. ¡:H sn e! 

~ntc:· .... ·a:::i .:le :.:: 3 7.~. y car;i valores r.iay~re Ce 7.5 el ¡:;otencial 

q~:-da estable. A éste v~lcr de ;::H donde se cbserva el cambio ~e 

penCier.te de la gráfica Ei,·z = F<cH> corresponde lal valer del i:Ka 

del rr.e"trc.ni~a==l.,.¿rá'fi-:a .t.:l 

S3 r.e-.::s;.;~.:.:. 1 :-:=r=-=~· c1.,;t? el pctencial de media onda de el 

.ne':r.::r.:.:!.:-::~: ~u~::a. ca.r·a-=ten::ac= ::a.da valor de pH y es de gran 

·-1'!;::1::a.'.J ·¡:=.ra s! ar.~l:si: C'-lalit~':i .·e:, si a u:. :=::imoue::~~ =::;: 15! 

deter.·:un.;:. ;,j ~o~eni.::.a.l Ce 1-:'ledia ~nda y tiene un cc.1:¡::¡ortamiento 

se.:ieJc.nte al :nostr3.do en ¡3 gráfica se puede inferir la 

oo3ibiltdad ce c~e seá met~·~r.ic!a::cl. 

En los Sl~l.de.,tes &::pet"imentcs también se obtiene información 

C::!¡ E.vz y ce la Il!.171 en r\:olaci.:ln =.::m el s:H en condic:.c:nes 

e-:·:::ierimentales c:i~=r~.-,~;s. 

4.5. P.:u:cue;;';¿ic ¡::ol.:w:::J:;w.t:':'!có\ "J:;"l ID.E.!!.:~ ~ !Q§. dif:n"'en":es 

r.te=-~:~s t§~~:::-.al~ 

E.--1 ~s~e ::;;:::.en.!'.er.t:i ~e ar.a!i:!a la reaucciór. r;:clar-ogra.fic:c del 

,1.e-:ron:::ía:cl :;.-. difer:nte;: ."'.&di:Js ~·:acc1~:-.ales, .:fec':~l'~·:!'o curvas 

de calibraci::n e.r.¡:leanCo ;:;cluc:c:i.:~ es~a.~=~r .je ;:-e-:rcr.iCa:o¡, 

'trabajando pola1·.:;raf 1 a. c:lásic:a IPCl y polarogra.fta 

c:.::mo téc:m.c:a<:a. elect1•c;;;,na! 1 t;ic:::is. El 

.:~;~t:: . ..; as ::.:.!=c:ii.::""lar el el.::ctr~~it:J soport~ en el cuál la 

n?l~.r.:~Cn c:ir.=i:nt;raci;::~ dS!! fármaco corriente genel"'ada -seil lineal. 

SCJlucicn ~ fc~fa ';c5 M.ll':h cH=:?.O. 

En es te .r.e.:fio les polarog1•emas de PC y PCP (fig.4.3) 

.nues·.~ ~:i •.:na sc.l.:.. re.?cc1c:i de reéucc:iOn, cue ~e efectúa:i i\ -168 

mV/ECS y -430 mV/~Ag/A~:l/KCli r;~:;ecti'. amer,te .. 

Para :ra.:::ar las .::·...:rvas de ca!ibt"aciOr: s.e =bt1er.en de los 

pol:irc~r= .• n.as cc1·resp;:indi2mtes les do tes de corriente Umi te y 

potencial de med13 cn\la i=n polarogr.af13 clasica,y los :.:: c=rt"'iente 

e:~ pH:-::J ~1 potenc:ial de p:co :?'1 :-olar~i;,rafia ji fc:rencial de pulsos. 

:iic~.:.:; .:!;. ·::::-::: :; : ,·•ep.::rl;c:i 5-n l.ol tatla ·l.:. 



C=:-i ¡;:.~';~::. da-:c; se trai:e.n las cur-v~s <!e calitir•c:iOn 

g,r.:: r:cacndo cct•rionte hmi tl? ei :ie pico c-:>ntra la cor.centr'e.ci6"l de 

"lineal se deten;iina. l~ 

la recta obtenida con una reig:resiOn 

pendi•nte, y l• 1in•alidad •• 

evolúat:ledia.~te el criterio de R cuadr-•da; contoicMr•ndo un• Une• 

rectcl aquella que t"i!nga un valor dlt R2 > O.'P. 

Las 9raficas e::perimentales de fosfatos a pH-=2 iauestran una 

linea recta con R
2 ic;iua? a (l.~ pat"a PCy d@ C.9'17p1.r• PDP. Esto 

indic:n c;ue la ccrrier.te es directamente prooorcional a. la 

concer\tracic.r.. 

DOfllNIO • SUCTllQlCTJVIDAD+ 

Jo •1. DI 101.Uc1m aurna 1.111 .... 
ce rosraTtls, ,. .. J. 

JOU.llOCRAPIA CifUIJtCJ~ DI •ULSOS, 

POU.~IWUS CE lllTJCINJDAlOL U 

1urrtR o.olJI, DI rosrAtos. ,.. J~ 
dI/41· 10 nAI-. 
v.b.• JO .V/1, 

v.e,• 100 .V/ra. 
t.. QOtmo• 1/1, 

ll•V/AIJ/A.:l/11.Cll ·l~ -soo .· 

.. .. ... 
... 

JOLAllOCNAU Da ..... IUalOL 1W 
1urn1 o.ua. es ,.,.,,.., pi• 1. 

"·"·•l.1a/llin. .t, 



:-.~._ .... -. -~ ,.:¿:_:._,;:::::;-:. i!·:1-..:.r:·~·j,t:t1.=¡,,:;; úS::... 11ETt=:Cr1¡:•..,zOL
¿,, =~;~~70~ ~·.·~lM. PH ~ ~.0 • 

... --------------------... ------·---------·-----+ 
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;,..... ;, .;: -iod i E".o l .:A<· -..¡-:;•,' 
-i!i: . 11,::.;. -·ac:: :tt:J.9 7:.t"i -.:..".1> 1 

- ~.:;¡._: l·!.::i ... :.•.' 
: .l.Oo ~_.,: • -1=-.:. 

... ------,. ------ ... -------·------... ---- --------- ... -------------· 
F.oi-.:i··~;.¿¡ 1 ~r •:•-.•l.P!..' ": r-e~1·e:1sl.::n ·:.h -:c .. 1<:: 

:.:.J,,-a-: ... r:". ! .!'.-3': ;1:.:>l"l"i":"'r.r: a 
:r:i :::r·· :·i • ::s•. . .•. -;;,.:-:_, ·2-tJ t.n· ~¡ E.=:-: ·.:.:i:: 
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CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE IV1ETR01'i10AZOL A pH = 2 O 
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: :4.:::::::~:::::.~:::::::::::::::~::::=:::::::::::=::~.~:~=:.:.:~~~~::.~:=.~:::::::::::::~::::::::::::::~:~:::::.:::::.::::: 

f :~~~~~~~:~~~~~~ 
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POL.ARO~.FIA CLASICA 

• GRAFICA 4.3 



CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOL A pH =2.0 

50ro 40 6o 80 100 12o 140 160 
CONCENIBACION (uM) 

• POIJIROQAAFIA DP. 

En palaro;r•fl• cl&ea.c•, 

dos r•acc:icnes de redu.::c:iOn, 

-980..V/ECS .La pr!.~1tr• on~• 

t.;aJc •stais candicicn•s, ~• ::letect•n 

a les pe: t•ncu.!es de -4~a y c!fl 

acar•=• dwsde 

de ."netr-cnid•:Ol <Cz113µ:1> y le segund• ond• deapu•• de efectu•"' 

c:u&tr'o Adicione• d•l ;nedicamer.to <C•4~Z.f'll>, provocando c¡u• la 

linealidad entre c:ort"'t.nt• llmtt• y cancentraciOn no ••a buena. 

La ap•ri.ción de la s-ou.nda. onda ~od:"'ia deb•r•e a que la 

gl!cina. !)ajo l•• ccndtc:iones e:-:perimentales, •• elec:tr-oa.:tiva y 

su curva de re:!ucctOn •• cercana a la del m•tronid•zol. 

En PllP •• detecta un pico de reduc:c:tOn • 
-460 111V/CAg/AgCl!KCI>. La relación •ntr• corrlmnt• d• pico 

'.:;7 



taHJ•ír' O! ltLKT1'0ACr%Y.rO.;. -

lO al;, DE SO!.t.'CJO• 91Jtft:1' O,OUI. 
PI 4t.1C110r.. pll• J. 

dt/~U• J.O nA/=-11 • 
.... b.• lC •V/t. 
Y,t'.• )00":\'/·.Tt, 

t.. 9ouo• 1/1, 

f'OLMIOCJ.ArU. Q.ASfCA. 

l'OLAf;OGJUil'\.U D# K!TIIOtlSPAUIL tH 

ltlrrtl. O .OU"I, ta GLIC:UU., Ptl" l, 

J:(..V/s::CSI 

pOtAllOaAArtA atUUltCUL '1& ruuo•. 
t<>l.UOCUl!M Plt MCTflólllllOll>tOL. f~ 

lt!rl'U. O.Ol>t, DI ~t.ICl•A.1 pK• l. 



TABLA 4. 4. f;·ESPUESTA POL.AR:OGf.·AFICA DEL METRDrHD'4!0L 
EN GLICíNA 1).011•1. ~~=:.0. 

+- ---------------- ______ ._ -- -------- -4· ------·--------- ·--- --t 

l POLAf;·QGf\AF I~ CLAS fCA 1 F·OLAt\·QG~;:AF'lA ¡;,¡:. 
+------+---·-··-+---- - :·- - --· t·- --- - --i·------ • -··----+---·-
IConc:. 1Ilimtt11E112ffll 1l1ma:::E1<:ij~:Conc. 1 í1J1co :éPlC"' : 
1 h.•M) i <uA> : (m\i} : luAi 1 (n1'J) : (ut'I) 1 <nAi ¡ <mVJ : +---·-- .. -+------+------· .. ------+----· --+--·- ---·+--- -- _..._ __ , ____ ,. 

113 1 ::!.ó4 -444 (1 '·' : :9.:: 1t)(¡ -tl.6(1 
226 1 5.36 -456 t) . ~8.4 :11) -~6·) 
3::;9 1 8.49 -45é. (1 ;.1 • 8'?,o :.: :1 -•+-.:;.,1 
452 : 1(1 • .38 -1l'j(• ..:. ~6 -G-40 / 11u, 8 ~ 1:11) -1J "..·~'.! 
565 : t1), 75 -i¡.Sti 4. 1::. -:;.,.s 14(_., ··'·) -4 . .,•1 
678 11 l.=: -45'3 7. .. _. l 77.. ; 5'?0:• -.1,.,,:i 

+------+- -----+----·--+----·-- l - -----~--·---· - +-- -- -- ··-·-- -·-+ 
Regr·.:.:¡-;;¡.Jn Out.put:: Roqt·e•;-=;1.:.n Out .. l1.1i::: 

:Const~nt ::: •. ;15 iL.Qr1;:,l ,,,·,t 
IStd En· of i E5':. l.:!'.::i..\8 :5;:.J ... :.-r o•: 'i' i::-~t t3.:.;,:L: 
IR 5auared 0.8939 IR ~ouar"Qd iJ.99~9 
/No. of Observations 6 ~N'..l. of Ob~E>nrat:1cn'.3 •'J : 

IDegree!l uf Fra~dom 4 :neor"~·=-·- wr. Fr&tHlr:lm 
1 
IX Coe~Ficient(s) 
IStd Err oF co~~. 

(1. 1)15.¡. :x c .. :11:•·: i~·"':lo:?nt(<.J 
(1,1)1;1::- :Std t·1·r o·· ·~·J•.". 

·: .. : :.:.:. . 

CURVA ESTANDAR DE CALIBRAClON 
DE METRONIDAZOL A pH =3.ü 

121 
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............................... )(, 
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01 
2ÓO 300 400 500 600 100 

CONCHITRACION (uM) 

'. GR•FICA 4.4. POUROGRAFIA CLASICA j 
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700 



CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOLA pH=3.0 

'300-,-,---------------------~~ 

:r·::::.::::·:::::::·:_:::~:::::::~::::-:::::==.:::==:::=~~==:~::=:=:::==.-:=.::::=.:=.=~=:=.~~-::~:~::=::=.J 
I 400~ ..... ....................... . .......................... _ ... ¡ 
! :~····· ······:::::::~:::::::::::::::::::::::=:=:::::::::~~::::::··:::::==:::=::::::::=::==:··-··¡ 

250- ·. ········· ..................... ................... . ........ -................. ···-··········-···· .................. ¡ 
~~~::::::::::::::::::: :: : ::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::=::::] 
100 ! 

1 

~ ~ oo oo 1~ 1m 1~ 1~ 1~ 
COf'-jCENTRACION (uM) 

• POLAROGAP.FIA OP 

;::er1r.t-;~ .':'!eCir· l.3's ==i•r•ie:i-:e= C5!' difu:>icn / ;::i=":~nciEal Ca media cnda 

;;!:i ir. ter1er•er.c.i:l. La s.:;u:-:ja c"ld.;. a ccncen":racicnes psque!las casi 

i'C se detecta ;· difi-::ult.:i. 13. ,11edida de los ::Jatea. 

De: le= des 1·e-::tas -::.bteni.::fa: :e las c:\.·.rvas de ca!ibr'aci6n, la 

:=rres::::nd;~nte .=. -716 m'i :iene un mejor cc~cortamie;.".:o l:.neal 

rsscet:4;o .J. la cor.:.antr.ac:iOn 'F;2 :;•).9Cf). 



DOfUNIO 01! tLCTllOACTlVlCAD. 

lD .1. Ct SOLtiClO\I aurn:a Cl.DL'1 •• 
l'OLUoCAArtA CLAstCA • 

l'OUJIO(¡MJ(.\5 Dt MtTM>lflOAlOL t!f 

T11:1L.; 4.5. H:.:·:JFUESr1-t f·OLAfDG1-;>AFIC,...; DEL r1t::Tr.l_" rlOH:OL 
E1~1 HCET~-fGS (1,o)!M. c.t-!;-.:; 4,•). 

+- -- ·- -- ---- - -··----· ~~ 1------ -----·-- ----·----· ··--- --+ 

:~ore. : I!t.n : El/2 :(onst~nl ó.2ca7 
; •11:·:, ; tui::.• : 1mVi :s1 :J :::n- oF r Est 1),5·h36 
·------~------+------+ 

11: ~-~ -744 \R S~~1ared G.~901 
2:~ : 5.5? -750 INo. of Ob~ervat1ons 6 
339 1 8.11 -768 IDegraes oF F1·eedom 4 
452 : 9.81 -792 1 
565 :13.58 -660 :x Coeff1cient's> 1;,·:-232 
678 ; 16.41 -576 IStd Err oF Coef, 0.(1u1:: 

.. ··- -··--+----- - 1-- -----+----------------------·------+· 



CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOLA pH=4.0 

18~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~1 

15,............ --·····-·····-···· ......................................................................................... _ ....... .!! .... ¡ 
1 1 

l :~§~j~~l1~~~~~ 
1 1 

~ óo 200 3ÓO 400 500 600 7ÓO 
CONCENTR•.CION (uM) 

1 POLAROGAAFIA CLASICA i 
1 • .GAAFIC.O. 4.5 

En PC. al contener en la cel~ Wla conc:entraciCin 113 M de µ 

matronidazol, caTespondiente de la adición de 0.1 mi 

de l• soluc:idn estandar, se datect11 una. sala reducción a -634mV. A 

corcantraciones detectan ondas con 

~icula.ridad de CJJ& la de -634 mV la corriente limite no aumenta 

con la conc::entracidn; y la -1053 mV solo aparece desde la segunda 

•dicidn y i. corriente límite si aumenta con la concentración. 

la 

En PllP - ti- una 90Ja anda a -670 mV y Ja linealidad entre 

1A !pico y_ la ccn::...tracidn tlane un coeficiente de O. 99. 
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TABLA 4. 6. RESPUESTA POLAROGJ;"'F!C;1 DEL METRON!DAZOL 
EN ACATATOSQ 1J.01H. oH= 5.0. 

+-------------------- ---- -- ··-·------.;---------------------+ 
POL.AROGRA1= !A CLAS !Ct:i : f!'OLAROGRAF !A oc 

+------+------~------+------+------+.------~------+------+ 
lConc:. 1Ilim#UE1'2#l~llim#2:E1/:'.U2:Conc. lio1co \Ep1.::o: 
1 (uH> l <uA) 1 (mVl : <uA) l <mV> : CuM> , \nr.:U : (ml.d : 
+------;--- ----- .. ------+-------+------+------ +.------·+ ------.f· 

11:: :.49 -649 1) : l 29.2 l5(1 -670 
226 3.·96 -648 1 
139 4. 15 -6:.6 : 
45~ ... 9o -6::J : 
565 ·-·· 96 .. ~~4 : 
678 :..96 -6~4 : 

2.e:. 
b. ··-

11.1.9.¡ 
'. :..77 
1ó. 'ª 

1-1008 
:-1 1J:.2 
:-1(144 
:-11;180 

; ¡ 1~1.+ 

: 58. -t :.(11:1 ·6 7i;, 
87.6 

: 116,8 
146 

44ü -~·."·) 

5:1) -.-., 7·;i 
71V -671.' 

+------+--------------~---- ·--~··-··-··-~---- ·-!------~-·---·- -~ 
Peyress!on Output: Reqr·~~9lOn OutptJt! 

1 Constant -3. 761 ! Constant 1 t: 
JS~·J Err of 't E~t 0.49:: :Std ¿rr e~ i E~t 24,7b~ 

:R Squ~r2d 0.9~55 :R 3qu~1·oci 

:No. of Ob~ervat1or1s 
:negrees o-F Freedom 

~ .No. of Obset·v~tiJn~ 
•l 'OeqreE>..: o.t: Fn:'?doin 

5 

l 
:X Coe-F;ic1entlsl 
lStd Er1· of Ca¿f, 

o.o~oq lX CoeFf1c1enL(D) 
(;,t)(lt :std é."r1- oi= CoQf, 

•l,58'' 
(•.:?!.6.:: 

CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOL A pH==5.0 

1s~~~~~~~~~~~~~~~~~--~~~~~ 

J ... 1 

1164r:::::::·~::::::::::::::::::::~:·::.::~....... . ................................................. . 
. ,. .. 

12j--··· ..... ······· .... .... ... 

11 ~j:::::·~=:::~:::: ::.::::::: .. :::· .::::::~ .. · .. ::::.~·:::·:::: .. : .. ·~::::::·:.:: ........................ ··········:·•:.::: ... ·:.::::·.:·! 
4~ .................................................................................................................................. ! 
~f ................... : .. ~ ............................................ :.. ...1 
1 t 200 300 400 500 600 700 

CONCENTRACION (uM) 

GRAFICA 4.6. POLAROGAAFIA CL•.SIC.A. j 

• ONOAN1 IC ONOA11'2 
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CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOLA pH=5.0 

• POLl\ROGRAFIA DP 

5 c::;!..:c:.~r. se é:':ect=. -Ur.a. scla ar.Ca de reéucdón a 

-77: ,7i•~1EC3 y la i--es;:::;uesta Ce la ccrder: ~~ Ur..if;e ::i fund.!.r. de la 

c~·<::=•·:.-·a.-.:i.!":""• :::-:. l':í.e:.l \F..l= t).q<;i~ ?ara l.: .. :=l==··:;r:if:.a c!!.si=.;.. 

Pcr la ::cl.: .... cr;rafia difer•¡znc:.al =~ :::Jul=os se c~tienen tr:s 

.. .=) ;:u~!"r ,:,;:.c¿i,:ol. Epico: 

:l!::r- .adi-.: ·).9'?(' y ú.96::. 

si :::=n ::;.¡:s-n~:.:-.:-es de la c::mc.:nl;r~.dt:i 

-770, -:.14(: ·_,, -1~eo ;"11~c~/A;C.~ 1r:-:1>, ~ 



1c .. ri:11: o .o L ... DI ro1rA:'"1, p'I• :. 
d1!dl• 10 MI ... 

Y.e.• 100 •'o'/r-'111. 
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. .. 

. .. 
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TABLA 4, 7. RL;SPUESTA POLARQGf;:AF!CA DEL METRON!DAZOL 
EN FOSFATOS 1).CilM. oH= 7.0. 

\PüLAROGR,.:.FIA CLAS!':.:hl POLA¡.;·QGRAFIA CP 
..-------+------;·------·+------+------... -----·~+------+------+ 
:cene. !l im El/:! :C•.Jnc. : {picot 1Eoic.;d: íp1-::o~:Eo1co2: 

CuM) (i .. u:i> <mV> (uM) : \'lA) 1 (m\'' <nAi <mVJ 
11:; : 4.15 : -984 1 29.2 ,':)(! 1 -77(1 6(1 1-1580 
22b 1 7. r:. 1 -888 1 58.4 121) 1 -770 13(1 :-158(1 
339 : 11. 7 1 -972 : 87.b 181) -770 19t) 1-1513(1 
452 :i5.46 ;-10(!0 1116.8 2.:;(1 -77(1 :::.o l-1S60 
56:5 : '...!1.S : -11)3~ 1 146 =~:·) -7·:(1 :?5t) :-15Bc) 
b78 123.19 l-1056 : 175.: ·:.i:ii:i -;'71) ~9t) :-1560 

r.:egrL'SSl·:>n 01.1tnut: f; egres: 1.r:1n Out F-1col : Í' tt. rj:_ 

lConstant -1). (t7:..: 1 Con~tant : :..;.:.i •• ·~7 
IStd Err 01-: " Est (1. 9179 : Std En· of y Est 1::. 15 118. i..5 
IR SCJ1.1ar--..?d 1).988'2 :r.' 501.l·'.\l"P·:l 1;1, '1898 :i:1. ·?~".:' 
!No. of Obsé:r .1:it.1tn$ /, : ~fo. o:-: Ob'3er .;at i or.·_, 6 ,, 
IDegrnes of t="~·er;dom 4 :Oegrees . ., .. : Fr·eedom 4 
1 
1 X Coef-f1c1.,,nt (s) (1, (1355 : ·~ Coe1=.:~ci "3nt ¡~·1 J. 956'1 : 1. 517 
IStd E.rr o~ Coef. o. (1(119 :st:t Er1· 01: Coef. IJ, 1)9e.5 :o. 151 
+-------------------·---··---- -1· ----- -··-.--------- -- -- ------1·------

CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOL A pH = 7.0 

~ a 

~r:::.:: : . .-:::... ..... . ... . ... . . ..... ' .............. ::-.:::: .. :· ... _: ...... :~:.:·::·:::::::: .. :::.::¡ 

í m=~~:-~;-_~ =;:::: :::- ~-~:~::=:=~:· ___ -1 
:k:::::::::::·:::: ... ;-:::::.:·:·::::.::::.: .. :·:: .. : :· .... ::.· ... :. ·.-::::::.:~ .... :::.:·: .... ::::·:::·:: ... :-:::::::::::: ... :::::::::¡ 
1 00 200 300 400 500 600 700 

CONCENTRACION (uM) 
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CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOLA pH=7.0 

POLPROGRAFIA DP 

• PIC0#1 H PIC0#2 

=:-, :.::::. ·=;ra:i:..a clás!~.;;., si? ~etec::ta una ;;cla r.::ducdcn a -9~1 

;.,'.;/SCS :.:::-. ..:-;; l.J .::::rrie-:;te l: r·:.":'2 se mit!e con f.:r.c::ilidaé ::or C;J~ 

fc.:".!IQ. -·~.:. .'!'1S:et~. l.~.t·~a ( f:.;. ·~e ) que ter.nin.?. r.asta la 

la lineao.lidad entre la ccrriente 11.nite y 

e; p::rfec:ta ~o;ráf!ca 4.8 ) cc;i un va.l.cr de R 

CU.?.dr 3 :.::. :s !.(;. 

E71 ;:c:lar-=gr:.f~:a Cifere:-.c:ial c!e culsos =e ot:ar'l3 ui\a s.:>!a 

re-C• ... c=i:.,. ~: .jetec::t::· seña:le: C5 .:orrie'nte ~ue no interfieren can 

el :::=c. =:: ;:.;:;te:"::!al de! cicc s~ detec:e a -73(,' mV y el val::r de 
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TABLA 4. B. f;:·ESF·UEST.'.), FOLAFOGFIAFic;; DEL t-1¡;,:rRO:'ll i:'HZ':. L 
EN 801'·~~ TOS 1'.1. •J 1 M. Q)-j::;·";·. :: • 

l POL{.1f\OGR.AF ¡ ~·, CL'4S iCA; POL1.:.r.·C~Gl11·~F I 1=t DF 
+------+------+------t-------t-------1-------~ 
lConc:. I t ;,m Ei12 lConc. ! le iCi:J lEriict: 

(Ll/1i : (L1A) ;,-,·)¡ '.urlJ ( n~.) ,;1V: 
11:0 : 4.43 -9~6 : ::i,:: :iO -78v 
~26 1 8.48 -91~ : 58. 4 !(ic) -78(1 
339 : 12.07 -Q12 i 67.6 14(1 -:-so 
4'52 f i;;;.65 -996 : 1 J',.8 18r) - ?81) 
~65 19. 14 ·-91: lllO ::.:::o -·'6'.' 
078 :2: .. 38 -9::.:; : 175. '.2 27(1 -781) T------... ---·--- t--------,. ------.,.-· - ·--·•- -------t -·-• - - -"1 ·---·· 

Regr·ess1on 01.1tout: 
l Constan':. 1), c,:;:;3 
IStd Err o~ Y Est 0.2:03 
:R Squared 0.999: 
JNo. of ObGRrv~tions 6 
1 Degrees of Freea.:Jm 1i 
1 
IX Coe-F-ficiont 1í.(1';:',:!9 
f St d Er r of Cot). Q(u)5 

~ecr 2~~1·~~ 0ut~Llt: 

ICon~ti.nt B.6~67 
IStd Et·t· o~ V Eat 3.2367 
IR Snuared 0.9987 
lNo. o~ Oh~drv~t:on~ ·~ 

lX c.o~f=·hc.lentl.49!l 
IStd Err of Coo.o:~s 

4 

; 
+--------------- ~-------- - ·--+--------,·-··--·- ---- ---·- - ....:. ________ .., 

CURVA ESTANDAR DE CALIBRACION 
DE METRONIDAZOL A pH =9.2 
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300------------'----_¡_'~''-'"'""'"-~:..> ______ __, 

i 1 ~ ::r:·.:··::: .. ···::.-:·::::~:·::::~~·::·:~::· ... ~::·:.:::·:::::··::~·::·· --·-···:· ::::=-~~~:~:·~~~:.:=~:. 
i 1 soL ........................................................... __ • ................... _. _ ___¡ 

- 1 ooJ: .............. -... . .... ·•·-·- ....... ···-······ .. ·· .. . . ........... -....... ·-·-·--·-··· ...... ·--11 

50 ! • . 
~ ~ 00 00 100 1~ 1~ 100 100 

COhlCENTRACION {uM} 

j • 'POl..AflOGR.4FIA OP ! 

.:::: ;:.cter.cial. ~;;..·. ~: ¡:H, :... gra"fica .;.9 m:..iest!""a qus- el cotencial 

.:.:? ;::;:.~ ::, e:.:: .~e;:J.:a .:-ne.; .. ;: -..~eh;: r.tás ne9ati'IO al aumentar el pH. 
RESUL1ADOS GLOBALES DE LA REDUCCION DE METRON!OAZOL EN 
LOS D!V!ORSOSO MEDIOS DE REACCION. POLAROGRAF!A CLASICA. 

pH El /2 1 l'EMD!ENTE 1 Rcuad. 
2 l -lbB 2.1 1 (1.99 

-458 1.5 1 0.89 
4 -716 2.~ 0.99 
5 -9:.4 .;.> • : 1). q9 
7 -990 5 (1.96 

9.2 -9Zl ->·- t).99 

'.:'.! 



VARIACION DEL POTENCIAL DE 
MEDIA ONDA EN FUNCION DEL pH 

1 l~~~~~=~~~~~~I~ 
.;ce.¡ .................................... ::> •• = .................................. ••····=-········! 

·ice:! ' ----- --2 :: .; ~ e r 10 
pH 

-671:1 4.6 1:_.. 9F~ 
-77(1 l. 9 0.91:3 
··7(/(t 1.5 1_1,9c; 

VARIACION DEL POTENCIAL DE 
POCO EN FUNCION DEL pH 

1 ~~'~:~-:~~~~;; 
·llCO~ 9 g 10 

º'"' 



Esti:nac:.c:n Sfil ~ Qg, c-lectrones ir.voluct"ados fill ~ 

reac:cién metronida.:cl electrcc::.o. 

En los sistemas electroquimicos e!~ cine"";ic:a rápida los 

méto~os polaro9ráficos pueden dar infc.t"'maci6n del mlmero de 

qus p.artic:ipan en la interfase sustancia 

el':c trc.act:. va-e lec troce. 

P.ara :Jo=et"' indicar" . con certe::.a el r.úmero de electrones 

ir.·1cl'..:c·· i'.C.:-~ en la reac:c:ién del fármaco en cuestión, es necesario 

eli\Pl<:ar c'i:~ .. ;.s tc:=r.i=a.s ~l;ctr·oc:;u.1.micas m.3.s versatiles que brinden 

infcr~3.ciC:i a.c:.Et"'C~ del comcortamiento cinético y de reversibilidad 

de la rea=ción.. Pero mediante la información obtenida se puede 

estimar el núme!·o de electrones involucrados, a pesar de no saber 

exactamente el comportamiento ,del sistema. El mecanismo posible de 

la reducción es: 

-tJ02 + 4e--------:-NH-OH + :?e-------> -MHa 

Da la polarográfica et:: tenida por polarografia 

cl.asl.C:i. se determina el valor de la corriente a cada potencial y 

el de la. corriente l:.m:t:, ccr. les d.=.tos para cada potencial se 

cacalcula la relación log<I/Ilim-U '/ se la 

109<Itlim-I1 vs. E (pcter.c:iaU. De la gráfica se obtiene una linea 

re=ta -:;:.n po::r.diente igual a Q.059/n, donde n corresponde al número 

Ce ele-:trones involuct"ados en la rea'cc:ion. 

A cont:.nuaci6n se reportan los resulta.dos del número de 

electrones involucrados en la reducción del metronidazol a varios 

valo1•e:s de pH. Er: los cuales 59 observa que a pH ~, 3 y 7 se 

inte1·cambian apro}:imadamente 6 electrones, lo ~ue ind1ca ciue la 

reducción del c;;rupo ni tt"o se efectua en un solo paso hasta el 

i;r1.·.po amine. A pH 4 se obtienen 8 electrones que participan en la 

redu.::c:ión y S electrones a pH i9ual a 9.2. Estos dos resultados no 

concuerden con ninguna d~ las reacciones propuestas. 



ph4 

+-------------+-------------+ 
1 pH=2.0 1 ld=!l.34uA Regression Ou\:.put: 

~------+------~-------------+ 
IE<mV> I<uA> llo(l.'ld-I> \Conste1:nt -1.SúS 
1 -96 1 o.:;6 1-1,48 ISt.d Err oi' Y Est •),128 
1 -144 1 3.42 ;-0.~6 IR Squared 0.9799 
1 -192 : 7.02 •).21 JNo. of Observations 6 
1 -240 \ 9.72 0.77 IOegrees of Freedom 4 
1 -288 110.62 1 1.17 1 
1 -336 110.98 : 1.49 IX Coeffic1ent(s) 
1 -384 111.10 1 t.7·t :std Erro~ Coet=. 

+------+------+-------------+ ,. •• --: 1.c).059/Coe-f) 

GRAFICA: POTENCIAL vs log(l/ld-1) 
ESTIMACION DEL NUMERO DE ELECTRONES 

2 

i t~~-~~_:_j 
o ºl''"''"'""""''''"'''"''''""""''-"""""""'""'"'"-"'""'""'~'"''"''""''! 

·400 -~ ·'.!00 ·250 -2Xl ·15o •1 c:c 
POTE~CW. (mV) 

, ....... pH=:<O 1 

-0.009 
0.0(1(16 

+-------------+-------------+ 
1 pH•4.0 I ld=S.4 uA 1 Regre9ston Output: 

+------+------+··-··------ ----+ 
IECmVl I CuAl l lo(!/Id-I> :constMt -6.24:Z 
-5~2 0.19 \-1.46 \Std Err of Y Est 
-600 0.36 1-1.14 :R SquJred 
-648 0.72 1-0.81 INo. of Obs9rvi'ltíon~ 
-696 1. 44 : -O. 4.3 10Por1:1e•.l of Froedom 
-744 2.00 1 0.06 1 . 
-792 4.32 .1 0.6 :x Coeffic1ent<s> 
-840 '5. 4 1 Std Err o-F Coe-F. 

+-------t------+-------- ------+ ne-t <0.059/Coa<f> 
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0.0005 



+-------------+-------------~ 
pH=7. O : i d=l 1. lbuA Regress'ion Output: ..--------+------+-------------+ 

IE(mV) I<uA) llo(l/ld-I> IConstant -9.18 
-768 

''· 18 1 -1. 78 IStd Err· º" y Est o. 17.3 
-816 o . .:6 :-1.47 IR Souared •).9794 
-864 0.9 1-1.t)b INo. of Ob'"'ervations B 
-912 1.62 1-0. 77 IDegr-ees of' Freedom 6 
-960 3.6 l-(1.32 : 

\-l(H)8 6.84 1 t). 19 1 X Coe-Fficient(s) -1).Q(I~ 

:-H."156 q.36 0.71 IStd Er·r of Coef. 0.00(16 
l-1104 10.8 1.48• ne-; <•).1)59/CoG.f.; -6.273 
-i ·-;- ~- --1·------~- ------------

Otro c:riterio oar3. determinar el r.úmero de lectror.es es el de 

efec::";úar un cociente entre la corriente llmite de la primera onda 

y la segunda onda, para encontrar la proporción de 

electrcnes entre ambas ondas. 

En oolarc;rafia clásica si se obtienen des ondas de reu .... __ ª_." 

por- lo regul'°'r no se puedeÓ distiguir con claridad, pero en 

pclarcgrafia diferencial de pulsos s~ se distinguen ·y se oueden 

medir las corrientes de pico por lo que se muestran los resultados 

cbteniacs pc:r 5S te cr! terio.· 

Cuando se tienen dos ondas de reducción se espera, conforme 

al mecanismo orcpuesto, que la corriente del primer pico sea. el 

dcble de la corriente correspondiente al '5e9undo pico, cuesto que 

la pr.imera reduccion necesita el doble de electrones que la 

se9unda reducción. 

A pH=7 se tienen tres onda de reducción y solo se awperan 

dos. La prime!"a reduc:don involucra el mismo número de electrones 

que la segunda, pues al c:ocier.te es uno. A la vez la primer"a 

reducción necesitil. tres veces mils electrones que la tercera 

reducción, pués el cociente tiende a tres. 

A pH=9.2 se dateCtan dos reducciones, la primera nac:esita 

tres veces mas electrones que la segunda. El cociente tiende a 

tres .. 
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Al r,o enc:ontr.:ir el nümero Ce elect;rcr.es esoeracos por e! 

mec:ao.is~o pr-·opues te, es un tr.dicadcr Ce 1.:i. pr"esenda :te otras 

que es r:ecsisar10 estudiar ºº otro 'tic~ 

e:-:¡:::eriment:ac:1cn. Por eje;r.¡::lo, pH=7 se tienen tre.s cndas .::e 

r'=du::=:.ón ¡ qui=á la onda tl"'es sea resultado de la reduc:ión de un 

Ct"'~duc:to de degrada.::ión del metr•onida:?:ol. Es~c seria de gran 

i.Tioor t.?.nc:ia pués Ce-.~= :tr ¿~~ 1 a qL1e en reahdao la polarogra-fia es Lm 

rr.etcao sele::~i·.o i::.ra i::..:.anti.:'1=a1"' me'tronioa=cl~ 

Ei =:J:r,por t:.r.,;.:n:o ele::troouim1c:o del metrcn::da=ol ·1ar1a en 

-:,:.Ca una de las: soluc:icnes. En solLlciones c:~n elec:trolito en 

=cr.::.an'trcc:1on 0.1 M. se cbi;1ene' una sola reducc:icn sin importar el 

v.:ilcr ce ~H. Ero s~lucicnes con elisc:trolito en c:oncen":ración 0.01 M 

se ;:1.1.sjen r.::bten;;r mas de un:a cn:ic pclarogt-áficc. deoend.tendc del ~H 

'/ del tipo de el:-ctrolito. 

Ot:"a evidencia d'? lmportancia es el hecho de que el potencial 

:e mei::!ia or.da 'J;..:-i?. en :'-:,-.=ic:m ael pH en el int.:-rvalo de :?.O a 7.0 

~or.:;ximadamante. A valeres d<: ~H mayores de 7 el cotenc:ial de 

media onda cer.-nanece estable. 

La resouesta cue presenta la corriente limita ó la "-:Jrriente 

de pi=o canf.::rme a la concentraciC:n del fármaco es lineal en 

varias de las soluciones de 'trabajo. En pblarografia clásica las 

soluciones que brindan buenos resultados son las de pH 2,4,7 y 

9.2. PQra ~olarografia diferencLs.l de pulsos brindan buena 

line.alidaC: las soluciones con •;alares de pH de 2,3,5 '/ 9.2. 

En lo referente al número de electrones mediante las técnicas 

polarográficas no es posible indicar con veracidad el námero 

e::ac:to de electrones involucracc, cara lograr este objetivo se 

tienen que emplear otras técnicas elec:;roouimicas de analisis. 



4.6. Cuanti-fic:ac:ión metronida::ol ru::i: las diferentes 

oresentadones .farmaéuticas. 

Para cuanti.ficar el metronidazol se selecciona una solución 

donde el .farmaco tenga lUl buén comportamiento, es decin 

al.La corriente limite 

concentracion y la relación sea 

sea directamente ¡:roporcional a la 

bl.Las ondas de reduccidn deben estar suficientemente 

separadas si hay varias red..u:c:ioneg,, para q..ie no se interfieran. 

Ni .debe intet"feri.r la corrientes de reduccido del electrclito 

soporte. 

De las soluciones estudiadas. las soluciones de fes.fatos 

PH=2 y le. de bor:ltos pH=9.z c~len con estas condiciones. 

La cuanti-ficaci(.n se efectua por polaroc;rafiA clásica y 

diferencial de pulsos. empleando el método de adiciones estándar y 

trabajando con 1(1 mi.de solución de boratos 10 l'1. ~.2. 

A contin.1ación se reportan los datos obtenidos para 

cada LU10 de los medicamentos y el tipo de polarograTia utilizada 

para la cuantificación y se describe, detalladamente, para W1 

medicamento el procedimiento seguido en la técnica de adiciones 

estándar. 

EXTAACCIOIES CON AGUA. 

Pn.AROGRAFIA a..ASICA. 

Fl..AGENA5E 4-00. Capsulas con 4-00 lllC}o de metrcnidazol y 200 mg. 

de diyodolúcrdxicµnoleina. 

Peso promedio dlill polvo ccntenicXJ en t.& capsulas.: 

(0.6235g.+-O.ó275g.+-0.6335q+-0.6180q+().b450g)IS a 0.6295q. 

Fracción de metronidazol en el polvo: 

Fa 0.4000g. de metrcnidazol/ 6295g. de polvo O.b.>-r.:. 



Solución croblema:. (1.21'3-0g. de polvo/ 5"J ml.. de agua.. 

Soluc:ión esl:..indar:0.1320g de metronida:ol p.p../50 ml da agua. 

Cs=ü.0154 M. 

Volumen de la sclucidn problema a cuantifican 0.1 ml.. 

J\kllnero de adiciones de 0.1 1Tll. la soluc:idn estandar. 7 

CONC(LtM) 
1 F-r;·rMEr·;., ; SCGUl'-1DA : l t.t··Ct:Ft'A ; ~Rú1·1rü iO j CC,FO:.tG !!"! 
t I l ir.i Cu A) l i l 1 m ( ·.H4) , I 11 ;n n1A i : I l ¡ m \'.11; 1 ; ! l 11n •. •.11~ 1 

: 1.61 l.9e. 1.66 1.~:t 1.8:1 C• 
154.2 
::;oe.4 
46~.6 
ó!ó.B 1 

3.54 ~.~~ ~.;·: ;.49 :.5! 

771 
925.2 

1079.4 

5.28 
7.~l 
9. 1~ 

l(t,86 
1:;.::;::; 
14. r):: 

5. ::., 
7 l -
8.ó7 

tü.48 
12.::'J 
l~.87 

'.:,.: 
.•.1"5 

9.01 
J•).56 
t:. '21 
1 : .. '74 

3.2l.. _ .. ::;¡ 
7, l•'J i . .,,:::¡ 

1 G. t,; e.a 
tr). t;.·:. 1 •). ':,;',:, 
12 •• ·:i i:.::.:;.:-. 
¡::;, · .. ¡ 14,1.1:. 

Sa grafica.n los datOfi de corriente limite promedio contra 

conc:1tntraci6n obtenieodose una. rect., la cuál Por' regresión 

lineal se det.rmina su expresion matam.átic:a y se le r'ICJnbo"a recta 

corregida. Los datos de ccrrient• limite c:Ol'l"eqido9 se obtienen de 

dicha recta: llim=b+mC 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

...................................................................................... ~ 
¡ .......... , 

o+.""---l~~~~~~~-..,~~~~~~~--l1 
·200 O :1CO olO:l 00'.l BOO 'OCO 1200 

. CCN::E1'."T;;AC!::'t (1..~ .. ~ 

1 F~.Jet..;.4.~E .:~ f 



Cons't.ant 
Std Err o~ Y Est 
R Squc\rea 
No. oT Observat H.HlS 
Oegrees of Fre~dom 

X Coe~ficient(s) O.ú11~19 

Std Erro+ Coef. ::.7E--.~o 

1.G: 
1).1J0'.'.;7 

1), 999999 
a 
b 

b= 1.8263 µA.; m=pendíente= 0.0113µA/µM.; C=concentrac1ón <µM> 

y ~e traza la recta correjida. 

Cuando en la recta corregida 5e extrapola la corriente limite 

hasta que tenga el valor de 0.00 µA. de la expresión se obtiene la 

sigui•nte igualdad: 

b= me 
donde Ces la concentración del matronídazol en la celda de 10 ml. 

proveniant•• de la 9olucidn problema. 

C = b/m = 1.8263/0.0113 = 161.3~H. 

Considerando las diluciones y el peso molécular, la cmntidad 

de metronidazol que contiene la muestra pesada es de : 

Xg = C * ClO ml/0,1mll*ClH/IOºµHltCl71.16g/mcll*0.051. 

Sustituyendo a e~ 161.35: 

Xg= 0.1380 ;. da matronidazol 

Los gramos teóricos de mrtronida.zol que contiP.na la muestra 

analizada esa 

X;<t•dricos>= F•< gr•mo• da la IM.IR•tra) 

XgCteóricos)• O.Ob373t 0.2130= o. 1357g. de metronid•zol. 

El porcentaje de metrcnidazol cuantificado ee tianf! con la 

r•lación : 

%Cuantificado=< XQ/ X9Cteóricos>>•lOO 

li.Cuantificadc =C0.1380/ 0.13571*10(1= 101. 72 Y. 



POLAROGRAFIA CLASICA. ADICIONES ESTANDAR. 
FLAGIL. Scluc:ion inyectable con (1.29. ae metr"oni.:fa;:~l en 10 ml. 
Soluc iOn e:otándar: •). 058:3 M. 
Volumen de medica:inento a cuar.tificar: 0.1 ml. 
Número de cdic:iones de •).1.'111. de la soll..1cion estándar: 7 

CONC<uMl 
o 

583 
1166 
1749 

2945 
3498° 
3981 

: PF: 1 MERA : SEGUNDA 1 TERCERA : PROM E O I O: CORREGIDO 
: I l 1m (uAl : I l im <uA) : I l im <uA> l I 1 im (uA) 1 t l im (uA) 

:3.1)4 :.13 3.42 3.19 2.9.3 
:.:7 75 4.94 3.98 4.44 
6.08 6.27 6.27 ó.2 5.96 
7.41 ·7.6 7.06 7.35 7.47 
8.74 9.12 9.12 8.99 8.99 

10.<"'7 1(1.83 10.s:: 10.s1 10.5 
12.16 1:.16 12.16 12.16 12.0S 
12.54 13.49 13.49 13.17 13.28 

+------------------------------------+ 
Regression Output: 

:ccnstant 2.924727 
tStd Err of V Est 0.035168 
: R Squared O. 999921 
:No. of Observations 8 
lDe9rees of Frcedom 6 

lX Coefficient<s> 0.002598 
:Std =::rr ot Coef. 9.4:?E-06 
+-----------------------------------+ 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

f:~ 
!1 SOO 1 COO 1 !!00 XIOO 2500 JODO ~ CJOO 

~NCl!NTAACIOH (1111 

L FLAG".1.POLAA\JCoP..VIA.::tASlc.\ 

1-e'.:'3l!RIMEHTM.. - <:O~A!QOA 

Ec:L1ac:i6n de 13 ri;cta: Ilim= 2.9'2 + 0.00:6C 
Conc:entrac:16n de mett·onida:ol en la celda: 

C= :.9~/0.01):6= 11:?6.92 
Cantidad de metronida::ol en la muestras 

Xg=1126.9~uM<lM/1000•)00uM> (171.169/lmol> <10ml'0.1ml>•~·?ll. 
X9= 1).19::99. 

Gramos teóricos de la muestra: 0.2g. 
'l. de metrontda::ol c:ua.ntif1cadc: r·).1':1:?99/0.~-;J•ll)•)~ <;16.45 :: 



¡:.:.!_i=.F·QGF:M;:'IA O:~t;S:·!c~. A~·!COtJES E5iAUJ:·;:,~ 

•JrF•~ZQL -:·; .. :. =~J.·..:o::i..:r: in·•9C:":~t:l• o::on ·).~q de :netrc:.i!da:~l en !•: 
t

10::-l•..t."n'iT" es: mwd1i:-•m-1n-:o .. :i.~an':if1::0.r: .• 2ml. 
·11.~11\f!-•"·:> .lit "r.a:1-!!r.~g .:t• ·:·. lml. .:-; l:A •::Luc::.on 'it1t1r.d1.r1 -
==l•.•:t~n -aJtt.n-:iar:·>.•:•=º1'3M. 

'Pf'O!f1E:::~ ::Er:ur1::A lf'::FCEF.; IP"Or~EDt·JlCJF:·FEJ!t·•J 
C•.JNCtt.!Ml l ! l 1mt.uA>: l l 1m•uA): ll1m\1.:..A> 1Il1m\uM·:!!1m~vA• 

'' 1 ..'.?.2 ~.S!i 2. !>8 .:. "Tg ~.-;4 
2~1.! 1 4.~ 4.~ :.q= ~.1~ 4.!~ 

~~~ 
874.~ 

l 1 .•. , 
145"".S 

1:'.J.O 
2r:1.a1),S 

~~ '! . .:-:: ~.-=~ -· ~ 
~. " ~ .·:·.::.· :::.~~ c:.-3".:-.- .e ,3.~6 - • < 

=? • .:i ~.:.: e.01 cr. -;a ' 1 l•,,e:: 11. I~ ~ :s 1•:1.-:·.:. 
1 1:::.::5 12. :.:i 11. ol 1::. :•"'.' 

~-----------------------------------· 
P!!C;!"-;!l• 1ear. O•..tt:wh 

IC~nwt4nt . :.9!Gl~: 
~St:d Ert" c'f v Est 1.or:•:.91:' 
1 P Sai.tlil.t"'I~ :-~e·:;<:.~ 1 

:No. :f Qi,•9••vat1on!! 
l!:·•·~r·2-o: ·'J• F··-S"01~cm 

IX C·.:1!'lf1i:1•r':~:I~ 1;1 •. :1:•:..t'!<t 
15td Er•· o., C."Je~. 1.4c:,-1:•=: 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAA 
DE MEmONIOAZOL 

E.'=uac1or1 de l•. r•:t!'.t liims:a :.!.~"'· ;,,: ... ·4~t 
·.::.;n-:-:Jnt;r••c1i:in d• 1n-•tr·~r.1.3a;ol en 1• o:•l-: .. 

C• 2.tl4 •(1.(u)45• C31. lluM 
~~n~t~~~ ~• ~~cr·~n1~1:ol ~~ l• ~v••tr•1 

~.J.: 

e.-·· 
::,.,:;-:. 

':',1\ 

·'~·::i·~1. 1 luM •. to:•ml .'•:•.::-mi• · U1, 1E•eut1J ~ l :71. lbQ · arn~l • ••.i. 11. •1~1 • 54•:· 
·3r J,1:•J.ii l;t.1·~Y1~:a i:!• l• 1n1..1<a1t:r•1 °;1.~•;t•;•tJQ 
".·;Je ml!-tron1·~•=~l o:u1nt1f1:aiacr •·J.~4·:1.., · 1:•.~:..••I•:••:•• tt:•6.t.•:::~: 

él 



POLAROGRAFIA CLAS!C,'i. ADICONES ESTANDAR 
VERTISAL. Caps~l35 ccn 400 mg. de metronid~zcl. 
Perno promedio del po!10 contenida <.:!n las c.;.ps1Jla.s: 

(0. 5465g+O. 55459+(1. 55309+•). 55459+0. 571)59 > 15= O. 5558g. 
Fracc:iOn de met.:ronid-3.::ol en el polvoi F= 1) • .li;¡/Q.55589= 1) •. 7197 
Soluc:ior. probloma:0.55:?0~. de polvo en 50 mL de agua. 
Volumen de soluci~n problema a cu~~tificar; 0.1ml. 
SoluciOn estancar: 0.0291!:M. Número de adiciones de Cl. lml= 7 

1 PRIMERA l SEGUNDA l TERCE~A IFROMEülO :CORREGIDO 
CONC CuM> 1 I l i;n ';_tA) \ t l í.rn<uAJ ', I l im <uA>:: l 1m(uA1: I l im<uA> 

o 1~.9 16.8 16.8 16.8 17.6 
291.s :8.2 :7.6 28.8 28.2 :a.~3 

se~ 7-B.4 39.~ ~9.6 39.: 38.6~ 
874.5 49.: 49.::? 50.4 49.6 49.: 

1166 61.::? 6(• 59.74 58.8 Q(J 

1457. 5 7: 70. 4 70. 27 69.6 69.6 
1749 1 82.B 80.8 80.Bl 80.4 79.2 

2040. 5 9:. 4 9(1, 8 91. '.":.4 91. :2 es.a 
+---------+--------T--------+--------+ 

Regression Output: 
IConstant 17.598:~ 

:std Err of Y Est o.oo=a17 
IR Squared 1 
:No. o1 Ob~erv~tions 8 
1 Oegrees of Freedom 6 
; . 

IX C~afficientCs> 0.03614 
IStd Err of Coef. t.49E-06 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

l ?C(,,SAf. ~·)l.).;)·)~A,~ ;.;.s:.:,a 

1 _ !'.•Hl)11,,•!~'l'Al,. - ;;:':.~.:..JA 

Ecuación de la recta~ Ilim= 17.6+ (0.03ó1>C 
Concentración de metronidazol en l~ celda: 

C= 17.6/0.0631= 487.5:uM 
Cantidad de metrcnida;:ol en la. muestra: 

X9=487, !l':uM Cll)ml /O. lml> <1M/ IE+6uM) (171, 169/ lmoll •O JJ:51, •O, 41 
Gramos teóricos de la mue!itrao 0.7197•0.1S'521'.'IQ 2 0.:0q?2g 
'l. de metron1d.;.::ol cuant1f-:.cJ.do; C(1.417:?911:1.::=J7!i9>•t•)('l•t1J:.!..03% 



POLAFOGRAFIA CLAS!CA. ADICOMES EST~NDAF: 
ZIGOTYL. Tablet:.:-,s con ::5(1 mi:.. ds metronida=::-l. 
Peso promedio de 1~5 t~ble~~~: 

<O. 58. ::::sg•1: 1 • 597(19•(1. sec;. 1)g+O. 5941'.•g+ú. 585(•~ ·.=O. 59!l)g 
Fraccion d~ metr<:ir1ija::ol en 1:.. t,;.bleta:F=(•.:50g/l).5Ql•)r;,=•).--1::o;i 
Solucion problema:0.594Sg. de medicamento en 5•) ml. de a9ua. 
Volumen de soluciom problema a cuant:fic:ar: 0.1ml. 
Solución estánda1·: 1).1):!915M. NL1mero d~ ac!1cior.es d~ <'..1. tml= 7 

: PF:IMEF'A ; SESUNDA : T~F·c:::-:::·H : FFOMED 10: COFREG r ')Q 

CONC <uMl 

291.5 
58~ 

874.5 
1166 

1457.5 
1749 

2(J4i:t. 5 

: I l llTl <uA) : : ! l 1f1 {•Jf:ll : r l t m { LlA) : r l 1 m ~uA ~ : r ~ ¡ ,fl ( •.IA) 

1. .:;9 1. 4:: 1. :6 !. ::ct 1. 4'5 
:.s: =.75 :.75 :.-g :.10 
4.:: 4.2:: 4.07 4.17 4.!4 
5.58 5.·~6 5.=4 5.4~ ~.·~E 
~.94 7.os 6.71 6.9 ~.e: 
e.:~ e.37 7.9: e.11 a.16 
9.b~ 9.73 °.•)S 9.4~ 9.5 

l 10.86 J 1.05 1(1.41 1".•. 77 1(1.84 
+--------+--------..... - ------- +--·-------+ 

Regression Output: 
: Constant 1. 45:5 
:Std Et·r of Y Est 0.00;:7~ 
1 R Sq1Jarod • 9º9'79~ 
lNo. of Obc:.ervaticns 8 
!Oeg1·e~~ of F1·ee·jcn1 

IX Coeffic1ent{3) 0.1:104602 
:Std Err- of Cct"f. 1.?::E-1)6 

CURVA DE ADICiONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

! :;:i.:.;IT':t.;:co:iw,."J<ílA11A·:i.A~1·::A ! 
1-f."'Pe1'1M!"ilTAL.- '::)PPE•~Oi\ 

Ecuación de la r'1.?c.ta: Iltm= l.45+~·).(u)4tilC 
Concentracion de .netronida.=ol en 111 =elda: 

C= 1.45/0.ú04h~~l6.68uM 
Cantida.d -d<? mF.!~ron1d.~::ol ~:ir, la mLt~'3tt"'ü! 

XtJ=7-16. ti8ut"I ~ 1-'.>:rd ''). i ·11: • • 1M/1E .. ~uM, \ 1 7 ! . 1oy, tmc l 1 •<.1.0~l. :z:l"1. :'"'l°J 
Gramus t:eot·lco:. d1~ 1-?o. 1T1•Jest1·;.: •.•.4-::!:'"••'.l.'5'?45q~.:i.:'314r,. 
'l. de m~!;r•-onid<'::al r:t.1c1;;t;1ft~ilr.Jo; {•).~71(1:i/0.~51'1r:4i*l•)c);i::11 .. 17.7i~ 



POLAROGR;;FIA DIFEF.ENCIAL DE F\.!LS02. 
FLAGENASE 41)0. Soluc:icn probl?ma:•).15909 de me-dic:amento en 50ml 
Volumen de solución probl~rn.;. 3 c·.,antif1::a.r:1).lml. 
Solucicn esténdar: 0.0·~=9:M. 6 ~dic:iones da 0.!ml. 

PRIMERA SEGUNDA PROMEDIO CORREGIDO 
Cene. CuM>: Ipic:o<nA: !pico<nA: Ip1co<nA: IpicoCnA> 

o : 190 1 180 : 185 : 189 
:9. :? =40 '.:.4i) i ~41) :!35 
58. 4 '.:9•:• .:so ;::95 
87.6 :~o 3:.o ::5 

116.8 380 :.so 365 
146 4~0 410 420 

17';;.2 480 4~0 465 
+--------+--------+--------+--------+ 

Re~ression Output: 
:Constant 
:Std E1·r of Y Est 
lP Squared 
:Na. of Obser·~~tions 
:Degreies of Freedom 

:x Co~ff1~ie~t{s) 1.56 
1Std :=:1-r of Coef. 1.·94E-16 

189 
2.84E-14 

1 
7 
5 

+ClJRVlWE-;a;OICJDNESESTANDAFr+ 
DE METRONIDAZOL 

i~j 
!CI"' 1 
·a X ~ 00 ~ 100 I~ I~ 1~ 100 

.;.)N•:E~il<A.:.lOh i 0N1 

FLA~~'IE: "l•,L.AA•)GANIA 0P 

-e::·PEFitµENTAL--~~ 

Ecuación del a recta: Ip ico= 189- 1. 5ó•C 

280 
:;:6 
371 
417 
46.2 

Conc~ntrac:1on de metronida:::ol en la celda: C=l.89/1.56=121.lSuH 
Cantidad de metronida:::ol en la mLtestr.l: 

X9=121. 15uH• C lúml /()~ linl i < lM/ 1E+6uM) ( 171. 169/mol > •. 051=1). 1•:•5•)9 
Xg (teór1cos)=F•Peso d~ muestra~1).6':77.•(1 • 1580g=i).1007g 
X de mettr·onida;::ol cua11~ificado: ().105 1)'0.1007)•100= 104.:7% 



POLAROGRAFIA DIFERENCIAL DE PULSOS. 
VERTUSAL. Ci.13809. de medicamento en 50 ml de agua. 
Volumen de solución problema a c:uantific:at": O.lml. 
Solución estándar: 0.00~9M. 6 adiciones de O.tml. 

PRIMERA SEGUNDA PROMEDIO CORREGIDO 
Cene:. <uM> 1 Jpic:o <nA: Ipic:o (nA: Ipico CnA: !pico <nA) 

O : 170 : 1 BS : 177 1 176 
::?. 2 1 2JO 23t) 210 216 
58.4 ~50 275 262 257 
87.6 285 310 297 298 

116.8 325 360 :42 338 
146 365 :095 380 379 

175.2 405 430 417 : 420 
+--------+-----··--+ --------+--------+ 

Re~ression Output: 
:constant 175.7143 
:Std Et·r of Y Est 4.2088~4 
IR 5qLtarad 0.998095 
INo. of Observations 7 
IDegr1=1es o1 Fr1:edom 5 
1 
lX Coeffic:ientCs) 1.3~4:25 
: Std Err of Coef. O. 0272.4 
+----·-------------------------------+ 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAA 
DE METRONIDAZOL 

~ 40 ~ ~ 1!.'() 1 
:oN-:!N'mACfüN \"'41 

lt(' 1~ 180 

Ecuación de la recta: Ipico1:1 175.71 + 1.3'9•C 
Concentración de metronjda::ol en la celda: C=175.71/t.39=126.02 
Cantidad. de metronidazol en 1• muestr'a: 

Xg=t:6. (1:uM• < 1(1ml/O. lml) e 1M/1E+éuMJ C 171.169/mol > •. 0:51=1). 1078 
Xg(teór"icosl=F•Peso .je muestra=1).71'?7•0.1'380i;.=0.0993'.9 
% de mettronldazol cuantificado: <0.107910.0997>•100• 107.7SX 



POLAROGRAFIA DIFERENCIAL DE PULSOS, 
·ZIGOTYL. o.:3é5g. di! medicam11nto en 30 ml de a~ua. 
Volumen de solución problema a cuanti1ic~r; O.lml. 
Solución estándar: 0.00::9M. ó adiciones de O.lml. 

PRIMERA SEGUNDA PROMEDIO CORREGIDO 
Cene. <uM> 1 IpicornAI IpicoCnA: lpico<nAI Ipico<nA> 

o 1 200 1 211) 1 205 1 210 
29.::? :?SO 27 1: 1 :60 258 
58.4 290 3:?0 315 306 
87. ó '340 370 345 354 

116.8 400 400 400 401 
146 4:;i) 450 465 449 

175. 2 470 5t)0 485 496 

+--------+--------+--------+--------+ 
1 Regro:s3ion 01.1tput: 
1 Constant ::10. 5357 
IStd Err of Y Est 10.815 
1 R Squared O. 991)89ó 
INo. of Observa.ticns 7 
l Degrees of Ft·eedom 5 
1 
IX Cceffi~iantCsl 1.6:.:a:s 
IStd Err of Coef. O.Oé999~ 
+-----------------------------------+ 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

1 Z!OOTYL POlAMGAAl'll\ OP 1 

Ecuación de la recta: Ip1co• 210.53 + 1.6:::•C 
Ccncentr•ciOn d• m11tronidazcl •n l• Ctildai cs:1:10.~3/1.63•128.94 
Cantidad de m•tronida~ol en la mue•tra: 

XQ•l:ZB, 94uMH lOml /O. lml l 1 lM/ IE~áuMl < 171. lb(l/mol> •.0~1•0. 1103 
X9<teó~icos);F•Pe50 de muast~•·0.4229•0.216~Q•0.100l 
% de mettronida:ol cuantificado: <0.110310.1001>•100• 110.3% 



La siguiente tabla reporta los resultados obtenidos en la 

cuantiflcación del metronida::ol en los dif"erentes meciicamentos. 

Se en:iresa el porcentaje de metronidai.ol cuanti-Ficado 

a la cantidad de meb·onidazol indicada en el marbete. 

con resr:ecto 

l'EDICAMENTO 

Flagenase 400. 

Flagyl. 

OtrozoL 

Vet""tisal; 

Zigotyl. 

POL1'ilGRN1A CLASICA 

'l.aJANTIFlCAOO 

101.72 

96..45 

108.02 

105.03 

107.70 

DIFERENCIAL DE Pllt..505 

'l.ctJANTlFlCADO 

104.27 

No determinada. 

No determinada 

107.75 

111).30 

Los resultados obtenidos muestran que la cantidad de 

metroruda~ol cuantit=1cada es muy pürec:ida a la nominal. La 

maxima cantidad de metronidaZol encontrada es de un 10.3 '/:: de 

a~ce~m en las tabletas de Zigotyl. En Flaqyl (solución inyectable) 

se er.contró la mlnima cantic~. con un 3.55"/. por deFecto con 

respecto a la ncminal. 

La Farmacopea 1-!exic~ qi.Jinta edición, establece que en la 

cuanb-ftcac:ión de metronidazol mediante una titulación di:ido-base 

los medJcamentcs det:en conterier no menos de 95.0 por ciento y no 

más Oe 105 pot· ciente; respecto al marvete. Este parámetro solo lo 

cu.molen dos medicamentos: el Flal}enase 400 y el Flagyl. 

El Ver't1sal. Otrazol y el Zigotyl están fuet"a de la 

espe-ci f1cc;.c10n antenor. pet"o la cantidéld cuanti-Ficada está cerca 

del intervu.lo est1pular.k>. 

Los datos muestran resultados rruy ~ante: la polarografla 

si pueót? cuantificar al metroñida2ol, ya que los datos obtenidos 

son rruy homogéneo y cercanos al valor nóminal. este valor' es el 

único dispc,ru.ble para comparar y no se observan valores absurdos. 

Los resultados obtenidos por polarogt·aria clásica son muy 

semej.;mtes ;i tos obtenidos por" palarcx;.raf"ia diferencial de pulsos, 

lo que Uldica que los resultados obtenidos son más verídicos. 

Es necesario recordar ~e la extraccidM del prindpioactivo 

St? efec: ::.t.10 con agua, obteniendcse buenos r·~ltados.. 

67 



EXTl"ACCION CON ACETONA. 

POLAROG" AFIA CLAS!Crl. 

En este expenmento se e::'t.rae al metronidazol con acetona. es 

evc\OOl'"'ado y el medicamento extraido se disueleve en agua para ser 

analizado. A cont1nuac:1on se indican los resultados obtenido-:.. al 

e.fectuar la cuantHicacion del fa.rmaco por la t~nica de adiclOl'les 

esténdar mediante polarOgt'"afia clásica.. 

MED!CAMENIO 

FLYGENASE 4(11). 

VER TI SAL 

ZIGOrlL. 

%CUANTIFICADO 

lcJ(l.SQ 

104.1:; 

87.1:> 

Comparando con los resultados obtenidos cuando la t'}.tr·acc1on 

se e-fectua con agua se tienes 

l'ED!CllMENTO %CUANTIFICADO 

E.ffRP.CCION CON l'.GUA 

;<.CUANTIFICADO 

EXTl'P.CCION CON ,O..:ETONI\ 

FLAGENASE 41)0 

VER TI SAL 

ZIGOTYL 

101.72 

W5.o:: 
107.7(1 

l(11•,S9 

ll14.1:. 

87.15 

La extracción del principio activo por agua y pcr acetona d.:in 

resultados muv seme JU.ntes en la cu anti f¡,:ac1on. p.;;r' a ~1 FlagerMse 

y el Vertisal.; parü. el Zlgotyl al extrder acetc.na 

cuantifka. una meno- cantidad de metronidazol y podna deberse a 

que la técnica de extracción es más e-f1c::iente empleaa~ ~c,..rd. 

Los resulta.dos muestran que la extracción con agua <:'ii buena y 

es cuantitativa y ofrece los mismos resultados qui? la t:xtracc1on 

con acetonaª 

Como conc:lu51ón se puede indicar que la cuant1flcación del 

metronidazol par medio de polarografia. brinda ~:~elentes resultados 

efectuando la extracción del pnncip10 activo con agua.. 

Trabajar con agua tiene mayor venta.ic.~ que al ln.1baJar con 

acetona, se tienen menos riesgos al set-· infamable y poco voldt:.il, 

la técnica es bd.ja de cost~ y btinda buen05 resultaUo!'ia 

A continuación se muestran los datos y las 

gt"aficas cot"Yespond.ientes a cada deter-minac16n e-f1;>ctuada.. 
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FLAGENASE 40V. 1:•.156(10 doal m!!d1ca;nento e~:traid·:is con acetonl? 
r~c•_1pet•:ldos -:Jn ~1) ml Ce :i~ua. 

Volumen~ cuantift~~1·: 1),lml. 
SoL·ct•.:in o:-st3ndar:•).•)l)=qH. '? adiciones de i). lml. 

PR !MERA SEGUNDA PRDMED 10 
·=•jnc. •, uM > : r l it11 {u A> : I 1 l m <u A) ~ I 1 i m 1 u Al : 

o o.Q4 1 o.94 o.94 1 
.... º ? 1. t.., 1.17 1.17 1 
5:3.4 :. 3º 1 . .:6 !.39 
'37." 1. :=':I 1.-:e 1.oz 

116,8 1.92 1.85 1.88 
146 2.15 2.07 2.11 

175.2 2.41 2.26 2.34 
21)4.4 :!.6 2.45 2.52 

Regression Output: 
Const-3:nt 
Std Err• of Y Est 
R SquarGd 
No. of Ot:servations 
Oegrees of FreerJom 

X Coefficient(sl 0.~07893 
Std Err of Coef. 0.00011 

0.938333 
1), 020778 
1).99884 

8 
6 

Ecuación de la recta: Ilim= 0.93 +0.0079CC> 
Concentración de metror.ida;:ol en la celda:C=0.93/0.0079:::.118.71uM 
Cantidad de metror;id.:;::ol er:i la muestra: 

Xg= 118. 7 luM* ( 1 !)m l /ú. lml) ( lM/ 1E+6uM) ( 171. 16g/rncll •. 051=0. 1016g 
Gramos teorices de metronida;:ol: 
Gramos teorices de=F*Peso de muestra=0.6373•0.158g=0.1007g 
% de metronida;:ol cuantificado: (0.1016/0.1007>*100=100.89X 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE MCTJIONIDAZOL 

! 2 ::::::::::::::::::::::::::::::~::.::::==:=~--· ~ 
~ 1. ·······-········-·········-······-······-"··--·-·--···-····--··-···-¡ t .e ........................ - ........................ _ ................. _ ....... _ ..... __ _ 

t ·' .................................................................................. , .. ___ _ 
1.2 ....................................................................... _ .................... . 

1 ............ _, ............. - .................... _ .................. _____ _ 

&! . 100 Wl 
,:.JÑ•::!~Cl..::N ,J.r, 

l'LA.:.ENAS! exmA·:..:lJN CJN A~)NA 

• POl..AP·)GRAf. Q.ASICA 



EXTRACCION COM ACETOMA. POL.AROGR,1FIA CLAS!CA. 

VERTISAL. o.1::;e1:19 del medicamento e::traidos con acetona 
recuperados er. 5!) ml de ai.;,ua. 

Volumen a cuantificar: O.lml. 
Soluc:16n estandar-:0.01):9M. 7 adiciones de 1). lml. 

PRIMERA SEGUNDA PROMEDIO 
Cene. CuM) 1 I l im CuA): I l 1m CuAl 111 im\uA>: 

o 0.94 0.94 0.94 
:?9.:? 1. 09 t. 1; t. 11 
58. 4 1 • 3::: 1 • 39 1 • :.cJ 
87. 6 L 4 7 1. 58 1. 5:: 

116.e t.7 1.es 1.77 
146 1.BB 2.•)7 1.98 

175.2 2.14 2.3 ~.2: 
:o4.4 ~.41 2.~6 1.49 

Re9ress1on Ou"";put: 
Constant 
Std Err of Y Est 
R Squared 
No. of Observattons 
Deqre~s of Freedom 

X Coetficient(s) 0.007542 
Std Err· of Coef. O.OOOJ64 

(1.9041"7 
0.1)7.1085 
0.99716~ 

B 
6 

Ecuación de le?. recta: I l im=- O, 90+. (11)75 !C 1 

Conc:entrac:10n de mett"on1da¡:ol en 1:3 ci;;l·j~1:·- . .,.-1.':'···,.'1),f• 1 ) 1 SuM=l:::1:i.6.tv~ 

Cantidad de metr·on1da:cl en l.:. m•_.estr.;.: 
Xg= 120. 64uM-it ( l(lm l /1). 1.n 1 > t !M/ 1 r:.+6wM> < 1 71. 1 o~ /mol)*. 051=i:•.1Q7-::!c;, 

Gramos teóricos de metronid,:i.~ol: 
Gramos teOr'icosc:F*Peso de m1..1es tr ~=O. 7197.tfot). 1389=-t). t)993c;¡ 
X de metronida:~l cuantific~do:<0.103210.099:1•100=104.1:% 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METRONIDAZOL 

~~----·-·····-·--·-.. ·--· ......... _____ ...... -! .... _____ ! 
~ ................................. -... -........ _, ............. ---··-·--·····-·--

J ,,2 ::::~:::::::::::::::::::::::::::::::::::::::~:~::~:::::::::::::::::.::::~:.::::::::::::~: 
1 1. __ ......... - ....................... - ......................... - ........................ . 

,_, ---···-·········¡¡· .. ·--··-......................................................... . 
1.2 ....... ·-;-·· .. •• .. ··-·· .. ·•····•••·· .. ·-·····-·······-·-··-·-·--···· .. •· .. •·•····•·•••• 

1 ....... - ................. - ............ ---·····--·-········-······-······ 

o.. o 50 1111 ''° 200 290 
CONa!NrnAOON (..JA) 

1 'll!RTISAL ""'"'OCIO>! CON ActrOOIA 

1 • POlNIO_, CUS1CA 1 



EXTRACC!Otl CON ACETONA. PCLAROGRAFIA CLASICA. 

ZIGOTYL. 0.2":659 del medicamento e::tra.idos con aceton·a 
recuperados en 5(• ml de a.Qua. 

Volumen a cuantificar: O.lml. 
Solución estandar: e). 0029M. 7 adiciones de (1.1ml. 

PRIMERA SEGUNDA PROMEDIO 
Conc. <ul'1>: I 1im<uA)1I1im<uA)1I1 im<uA>: 

o 1.0= 0.9 0.96 
29.::: 1.:? 1.1)9 1.15 
58.4 (.43 1.36 1.4 
e7.6 1.7 1.s0 1.64 

116.8 :.03 1.88 1 1.96 
1·16 2.2:! 2.11 2.17 

175.~ 2.49 2.49 2.49 
204.4 2.71 2.75 2.7: 

Regresaion Output: 
Constant 
Std Err of Y Est 
R Squared 
No. of Ob:.ervat1or>~ 
Deg~ee~ of Freedom 

X Coefficient(s) 0.008855 
Std Err of Ccef. 0.000191 

0.907:S 
0.036'204 
0.997207 

8 
6 

Ecuación de 1= recta: Ilim= 0.91+0.00BS<C> 
Con:gnt1·ación d~ m~tronida=ol en la celd~:C=0.90/0.0088=101.84uM 
Ca~t1dad de ~~tronida:ol en la muestr·2: 

Xg=l1)l. 84ui1* \ lOml /O. lml 1 ( 1M/1E .. 6uM> ( 171. 1 óg/mol} "'· 051=1). fJ871g 
Gramos teorices de metronida:ol: 
Gramos teóricas =F*Peso de muestra=O. 4229*0. 23659=0. 11)9 
'l. de metronid6=ol cuantificado: C0.0.871/0.1000>*100=87.15% 

CURVA DE ADICIONES ESTANDAR 
DE METAONIDAZOL 

~~ª.-.................... --........................... ·-··-----.... ~.-.. ~ 
2. -·-·-···--------··--·-··· .... -·---·-.!----··· 
2.2 ···············-·······-·····-····-····-··-·-.. ··-··-···-·-·-······-·-··· 

~ .2 ........................................................................................... ·-····· 

J : • :::::::::::::::::::::::::::::::;::=-~~~~:::::::::::::::::-.:::::::::::::::=::· 
' .. ·············-·······•·····-·································-······-·· .. ········-·-······-1 ...................................................... - ...... - ................................. . 
o~r ................. -................ _ ..................... ·-···--.. ··--·· ......... .. 

o '° 100 15') 2'XI 2'"...tJ 
CONCEHTRAOON (""'i 

::ioom e::<TRAC?ON CON ACE7'J~ 

• ~CLAR-~GP.AF. Cl.A'S1CA 



Este eKperi••nto ti•nit el p,-oposito di! oOser'lal" lA in~lu~ncia. 

del excipiente en l• pol•rografi•• 

Se CatnC•I"• la re•puesta la• r•spuesta• polarogr~~icas del 
en do• condicion.s expe,.tmwnt•l•s. Prime,.. o, 

tre;b•j•ndo con 11te't.ronidazol puroJ s~~undo, trabaj&.ndo con una 

5.-:>l:..lo::idn d•l medio::aimento con metronici•zol y excipiente. 

Primero. Con una solu~ión ••tAnda.~ de fletranidAzol de 

conc•ntracid" 0.0029M. •• tra=•" curvas d• calibrAción y por 
regr••ión lineal s• deter•ina la pendiente de la recta. 

S•gundo. Con la solución del "'9dica"'9nto cont•n!•nda ei 

~ármac~ y •xcipiente se t,..azan los polarogra .. a y •• 1• •~ectu.!in 

&diciones estJndar de l• soluci~n p~t,..ón. y se obtien•n r.cta• de 

adicione~ estA.ndar y por regresión lineal .. obtienen la 

¡:;~mdientes. 

\PRIMERA !SEGUNDA !PROMEDIO 
Cene. <uM> 111 im <uAl 111 lm <uAl 111 lm <uA> 

o 1 o 1 o o 
29.2 o.~~ 0.19 0.21 
58,4 0.53 0,53 0.53 
87.6 0,79 0.79 0.79 

116.8 1.02 1.01 1.os 
156 1.36 1.32 1.34 

175.:: 1.58 1.7 1.64 

+-----------------------------------+ 
1 Re9res5icn Output: 
:constant -0.0~167 1 
IStd Err of V Est •).<)44444 
IR Squared 
INo. of Obser~·1at;!on-a 
¡oe9re1?:s of ~r~crdom 

IX Cortfficient <s> (l.(•(·9~6~ 
:Std E1•r c1 Cce..:. 0.•)00:?9 

Q.99534:: 

'! 



POLAROG~AFIA CLASICA. 
VERTISAL CON ~XCI?lENTE. 

Solución prctilemar 0.1•)0Cg de madicameneto en ~Oml. de agua. 

Con~entr"aci6n da l.:. S:llolución e•t.1nd•r& o •. :-.:,:::9M. 

Volumer. d• la aolución est.S ndar a cuantifican O. lml. 

IPRIHERA lSEGUNDA PROMEDIO 
Conc. <ul'1) lllimCuA> lllimluA> lilimCuA> 

o 
29.2 
SB.4 
a1:c. 

llb.B 
141> 

17S,2 

0.53 
0.12 
0.9 

1.13 
1.24 
1.47 
1.1>1> 

o.si. 
o. 79 
1.(12 
1.=4 
1.39 
1.1>2 
1.ee 

Regres~ion Outputi 

0.54~ 
0.75:5 

0.91> 
1.1es 
1.31~ 
l.~4S 
1.77 

1Constant o.~32S 
IStd Err cf Y Est 
IR Squared 0.991>BB4 
INo. of Observations 7 
ID•Qr•e• cf Fr•Rdcm S 
1 
IX Cc~ffici•nt<•> 0.001>~97 
IStd Err cf Ccef. 0.00011> 
+-----------------------------------+ 
1 Rec;ire••ion Output: 
ICcn•tant 
IStd Err of V E•t 
IR Squar•d 
INo. of Observation• 
:OeQraes ot Freedom 
1. 
IX Cc•fficient<sl 0.007321> 
IStd Err cf Co•f· 0.000177 

•).S7215 
0.027347 
0.99709 

7 
s 

+-----------------------------------+ 
Ecuación da 16 rect~2 lltm~ o.7oq5uA ~ (0.0096uA/uM>•C 

Conc•ntración de matronidAzol an la c•lda: 

C= 0.7095/0.vCSI> = 62.SOuM 

Cantidad de m•t~onidazol •n la muestr•: 

XQ=82.5uM• (1c)ml/0.1ml) <lM/ 1d'u1'1) < 171. l6g/mol> to. 05l•0.070tig. 

Gramo• t~ricos de1 met;·ani.:!a:ol •n la muestra: 

Xc¡Ct.6ric:~•l • O. 7197*0. lQm 0.07199. 
Y. metrcnidazcl cwantificadc:b7o.o70l>gl0.07l9gl•lQO= qe.t9% 



POLAROGRAFIA CLASIC~. 

ZIGOTVL CON EXCIPiENT~. 

Solución probl•m•: 0.20009 éf.l medic•mento en so .. 1: de agua. 

Solución est..~ndar: O.ú029t1. 

Volumen de l• •~lución problema • cuantificmr: O.tml. 

!PRIMERA !SEGUNDA PROMEDIO 
Conc. (uM> : 11111) <uA> 1I1 im(uA) : I l imCuA> 

o 1 0.79 1 0.79 1 0.79 
29.2 1 0.94 1 0.9 1 0.92 
SS.4 1 1.24 1.13 1 1.!SS 
S7.6 1 !.51 1.36 !.4J:S 

111.>.e 1 1.1 1.1 , 1.1 
141.> 1.92 2.07 !.99S 

17S.2 2.21.> 2.3 2.28 

Re9ressio1J 
lConstant 
IStd Err of Y Eat 
IR Squ•r•d 
1No. cf Observ•tions 
1 Dec;ir••s of Fraedom ~ 

Outputz 
0.748214 
0.04S974 
o.~31,,97 

7 
s 

:x Ccefficlant<a) 0.008~54 : 
IStd Err cf Ccef. 0.000299 1 
+-------------~---------------------+ 
: Regressipn Output: 
ICcnBt•nt 0.667143 
IStd Err cf V Est O.OS90S9 
1 R Squar•d o. 980334 
:No. of Obs•rv•tions ? 
IOegrees of Fr•adom ~ 
1 
1 X Ccefflcl9nt <s> 0.0091 
IStd Err cf Ccef. O.OOOS7b 
+----------------------------~------+ 

Ecuacion d~ la reacta1 Ili~~ 0.83uA + <0.0073uA/uM>•C 

Concentración de metronidazol •n la celda: 

C= 0.63/0.0075 = 110.66;.iM. 

Cantidad de metronidazol en la •uestra: 

Xg=! 10. 6uM• (l(lml/O. lml) ( lM/lC•ºuMI ( :71. lb;/ mol 1 •o. OSl=0.086111 

GP'amcs teóricca ~~ met:·or.idaz:Jl en lil muestra: 

Xgltmóric~~>r 0.42~9•0.=0009= 0.08459 

~!~et ron! da::ol cuant i f icado1 <O. 0861g/O. 0845> t 100= 101. qox 

~\ 



POLAROGRAFIA CLAS!CA. 

Z!GOTVL CON E~C!P!ENTE. 

Solu~ión problema: o. 20•) 1)9 de medie amerite en ~<Jml. de •gua. 

Solución v&tA.ndar: 0.0029tt. 

Volumen de la •olución problema. a cuant:l~ic ... ·: 0.11P.l. 

IF'R!MERA ISEClUNDA PROMEDIO 
i:onc:. (uMl 111 im (uA) 111 im <uA> : l 1 im !uAl 

o 1 0.9 1 0.79 1 0.945 
29.2 1 1.17 0.94 1.055 
58.4 1.39 1.21 l.3 
87.6 1.s1 1.43 1.47 

116.8 1.62 1.66 1.64 
146 1.92 1.92 1.92 

175.2 2.22 2.22 2.22 

Regr•s•ion 
JConstant 
1 Std Err of Y Est 
:R Squared 

Output: 
o.923214 
0.072737 
(l.977634 

ltJo. of Obset"va.tions 
lDe9t"ees o1 Freedom 
1 116.8 1 1.62 1 
IX Coefficient(s) 0.006959 
lStd Err of Coef. 0.000471 

7 
5 

+-----------------------------------+ 
Regre•sion Output: 

ICcnatant 
lStd Err of Y Est 
IR Squared 
: No. of Obsel""vattona 
IDeQrees of Freedom 
1 
IX Coefficient(S) 0.009195 
:~td Err of Coef. 0.000264 

0.735 
0.040813 
0.994832 

7 
:5 

+-----------------------------------+ 
116.8 1.62 1 1.66 1 1.64 

Ecua~~~n de la reacta: Ilim• 0.83uA + C0.007~A/uH>&C 

Concentración de metronid~zol en lill celdas 

C= o.83/0.007S = ll0.66uM. 

Cantidad de mett·onid•:Ol en la mue•tr•1 
Xg•ll0.6uH*(l0ml/O.tmll<tM/t0°uMl<171.t6g/moll•0.051•0.0S61g 

Gr•mos tEdricoa de m•tronid•zoJ •n 1• mue•tr•: 
Xgiteórico•>= 0.4229t0.2000g• 0.084So;¡ 

7.metroni da::ol ·':'..!~riti .ficado: <O. (•Ool;/1). 0845> tlOO• 101.90~ 



CURVAS DE CALIBRACION 
:1;: MET~ON:)~C'.O~ 

I~~~~ 
~:~:::::~::?.'~.:::::::::::::::: .. :.::.:::::.::.:::::::::::.: :::::::::::.:::::: .. ::::::::. i 

ºo 20 "º so ao 100 120 140 1so 1ao 
CONCENTRACION \UMl 

1---- ESTANDAR --+- CON EXCIPIENTE ' 

CURVAS DE CALIBRACION 
DE MC:HON:DA!·j~ 

1 _ __., 

21········-·······-········ ············~·········\ 
1 ~ 1 

~1.5"········-···········································~·········~: 
E"i· --·- ~ i 

a º:1~~:;;~~· ············-. .. :.:::: .. ~J 
--- 1 OO 20 40 óO GO 100 120 140 1\j() 1ilo 

CONCEMTRACION 1ut.n 

1-- ESTANDAA 
1 

-- CON EXCIPIENTE 



CURVAS DE CALIBRACION 
D:'. ~1::T~O'l:>~Z:Oc 

0~ 20 40 60 so 1óo 120 140 160 1eo 
CONCENTRACION \uM) 

¡....-ESTANCAR ....... CON EXCIPENTE 

las ..... 
caract...-ástic•s, PM'• el metranidazol solo y pra el ..tranlduol 

ccn exciaiente. Se observa ~e el tneeipi9'lte no - electroác:tiva, 

puK ne A detecta .ig.ma r-.Ccldn u O>ddAcidn 11J11 nc ... la da! 

fár,,..co. El excipiente no altera •I potan:W da -a cnclll. 

Se p-ocede a veriflcr si RMCipWnte .itera a la carri..te 

l{mite, pera le e~ se CCJft1P8ran las pmndiant- et. las rect•s da 

las curvas et. calib-acidn y la m adiciaws ..t.*1dlr, .. mcir, w 
e_..,. las pendientes del .. trcnidaZol solo y la del 

....trcnidazol can lll<Clpient& ltftlctUMdcJ •I coclllnt"' ( J>91d1ente 

.adici~ esUndar/pendlt10t" callbracidnl • 

TAB..A. RELACION DE LAS PENDIENTES. 

l'EDICAIENTO RECTA l. RECTA :Z. l'RO'EDIO 

FLAGENASE 400. 0.7340 0.7765 0.7552 

~TISAL. 0.8829 0.9574 0.9201 

ZIGOTYL- 0.7340 0.8723 0.8031 
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El cociente indica la p-cporción 

cont.i9ne excipiente respecto a 

en que se desvia i. CW"'Vtl ~e 

la <JJe solo contiene metranid&zol 

ºet~r. Entrlit in.is .. acerca •l valer del cociente • LO menor es 

es lA inflUW'Cia del excipiente. 

La. resultados rull!Stran <JA• la presencia ml .,.cipi11nt. 

disminuye la pendiente de l• recta para cact. Mdi.c.-.nto. el 

pcrcentaja en "'19 dismiruye la pendiente se mncuentra en el rilinQO 

del B al 25 'r. rHP&Cto a la par.diente de la rECtA de calibr ac!dn. 

Del multado - infimr• lo si~ent., 

El lllCClpient• irovoca una disminución de la corriente l{núte. 

E°A'4>!11wldcl la ttcnlca da adiciones .,.Ur>dAr el •xc:ip!ente no 

!nterf...,. ., la cuantificac!dn, P<M ., toda& lH -iciones •e 

efectu*> bAJo lH ...;,...,. ccndiciones, CJA<tdando la influencia d•tl 

excipiente canstante en cada polar09"......., 

Al padmr" cuantificar •t~ en presencia del e><eip1ente 

mediante polaroQraf!a pM"mit• ~ la tecnlca SR 11!nlplifi~• al no 

t..,.... Que efilc:tuar l• extracción. implicando un mer.or t1'"'1>0 de 

an4lilli .. 
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S. CCN:l.US!Ol'ES V F8<SPECTIVAS. 

tSU 
SH.11\ 

1ts:s 
m~ l~ 

Los resultados obt.Udos en los experi.Jnentos apoyan a las 

sil1.aient•& corielusione._ 

en medio acuoso ccn variados; tipos de electrolitos soporte y • 

varios valCJl"'Mi de pH tanpona~ Se observa qua al potencial de 

media ~ varia en función del pH. Tubién se abserva ~· las 

reacciones al romero de reQJ.cciones Q-le sufre •l fArmaco depenc:le 

del electrolito sopcrte y dRl pH. 

2. El mec•nitSmO "'1e si~ las re.ccia.. m recl.cidn e5 

C001llejo. pero a v.,-ios valorM de pH u ~a ~e hay 

deoendenc:ia proporcional entre la corriente de rwc:&&ccidn y la 

concentración del fNNico. 

3.. Los -.dios reACcton.ln .n tJJe hay -'• 1irwal.tdAd entre la 

corriente de electrolisis y la ccrc:antracl.dn. sis1da los Ns 

indicados para cuantificar al metronida.zol. san el buff9' de 

fosfatos 10 ~ pH=2ú y el ~ buffer de boratos 10 ,..¡z: pH:-9.2. 

4. La e><tnoccion con ..,..a del principio activo prmce ....- -

coq:>leta para muestras de medi.cainento que cantmqan 100mg. de 

metronidazot. por lo que podría evitarse el eft'PlllD de acftari.. 

5. Es posible efectuar la cuantificación del mtronida2ol. 

en preSM"ICia del excipimnt• .&ante la tKnica dit las adiciones 

estándar, en les diver90S tipos de medicamentos. 

6. La polar0C7"afia. como técnica elwctroanalítica ofrece 

ventajas ya mencionadas para cuantificar Al metronida.zol y es de 

gran -s>D'fO en el an'lisis cualitativo pra su c.,.ectwrtz•cidn. 



P€RSPECT1VAS. 

Este trabajo sirve come punto inicial par• efectuar estudios 

in.is CQtl'CJletos sobre l• •lectroqu.imica del metranid.uol. ya "-'e 

qu.ctan muchos puntos en blanco scbr'e este t._., CQRCJ ~ el 

número de •lmctranas CJ.19 intr•catrbi.,, y los lll&Cani~ de 

reacción. de las rea:ccicnr.i electrcq.Wnicas. 

CaY•ctet"izar perfectamente bién si •19Jl'la da las pequeñas 

orda de reducción corresponde a productos d9 dllcradac\6n ·•l 

of.irlftilco y verioficar si la polarOQraf'í• en este casa as un método 

sel11etivo ca .onüisis. 

Con éste trabajo se -tablecen }Q<; p.,..alftétro._ operacicnales p.wa 

CUAl'ltif'icr al IRStronidRol, nectt'Srios pra ~ en estudios 

potiteriar.. ..e c:WurroU. una vAlidAci6n del método iAO&litico. 
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