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La industria farmac&utica nacional, como muchas otras ra
mas productivas del pals, se ha visto supeditada a la importa
cifén de materias primas, maquinaria e informacién para su ope
racifn cotidiana. Desde este punto de vista, la investigacifn
tendiente a desarrollar tecnologfa e informacién fitil que pro-
cure su independencia del exterior, se hace prioritaria.

Uno de los aspectos primordiales, dentro de las buenas
pricticas de manufactura de la industria farmac&utica, es el
control de calidad, dentro del cual, se encuentra el control
quimico y el control microbiolégico.

De ambos, el control qufmico, generalmente requiere de
aparatos complicados y costosos, que en una buena cantidad de
los casos, representa una limitante para la empresa, de ah{
la necesidad de desarrollar técnicas analiticas sencillas y
eficientes, que a bajo costo y con materiales comunes de la-
boratorio permitan la adecuada cuantificacién de los princi-
pios activos contenidos en una forma farmac&utica final.

Ante 8sta problemdtica llaman poderosamente la atencidn
los mé&todos polarogrdficos de andlisis, los cuales con una
cantidad minima de muestra y disolvente, permiten tener una
lectura confiable de la cantidad en que se encuentra una de-
terminada sustancia dentro de una formulacién. B

Por otra parte una revisién bibliogr&fica sobre los mé-
todos analiticos que sevemplean en f8rmacos, revela la alta
deficiencia que se tiene de esta informacién, sobre polaro-
grafia cl&sica con excepcidn de principios activos tales co-
(19) y ge antibidti
cos tales como; actinomicina Cir Dy K, Cloramicetina, Griseo

mo el metronidazol,(ls) &cido nicotinico,

fulvina, Estreptomicina, Novobiocina, Polimixina B, Fungicidi

na, Paramomicina(Zo) etc. La inmensa mayorfa de los f&rmacos

incluidos en el cuadro b&sico de medicamentos del sector salud,



no han sido estudiados a la luz de la t&cnica polarogr&fica
clédsica.

Dada la gran incidencia de enfermedades tractourinarias
en nuestro pais, principalmente de origen bacteriano, se ex-
plica el alto consumo que se tiene de bactericidas especifi-
cos y de amplio espectro. Uno de los principales f&rmacos
que cuentan con estas caracteristicas es el 8cido nalidixico,
de ahf que sea &ste el que se ha tomado como base para la rea
lizaci6én del presente trabajo, cuya finalidad primordial es
proponer el m&todo polarogrifico como una alternativa de mé-
todo oficial, con fines de ser aplicado en anilisis cuantita
tivo rutinario en cualquier laboratorio de control de calidad
de las empresas farmac&uticas nacionales.
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El &cido nalidfxico, es un f&rmaco considerado dentro del
cuadro bisico de medicamentos y una de las sustancias m&s uti-
lizadas, para infecciones del tracto urinario.

Su f6rmula es:

Acido nalidixico:

l-etil-1, 4-dihidro~-7-metil-4~oxo-1, 8-Naftiridina-3-&cido-car
boxilico; 3-carboxi-l-etil-7-metil-l, B-Naftiridina-4-ona-3-
&cido carboxilico.(l)

Nombres comerciales:

Acinal; Acinal compuesto; Azo-Wintomilon; Bonalidix; Dixik; Na
lidac; Nalidac "S"; Nalidin; Nalidin infantil; Nalidixico "Bri
ter"; Nalix; Neo-Uridixico; Novaldrin; Patixico; Pirifur; Qui-
midex; Setomylon; Uromidol; Wintomylon.‘z)

Propiedades Fisicas.(A)

- Peso molecular 232.23 u.m.a. -
- Contiene no menos del 98.0% y no més del 102. 0% de c12 le
N2 03 Calculado en base seca. .

- Polvo cristalino, amarillo p&lido o blanco.
= Inodoro

- Estable al aire
- La pérdida del secado a 105°. C por 2 horas .es

0.5% de su peso.



- Residuo de ignicidn; no mis del 0.2%

~ Metales pesados; no mis del 0.002%

= Punto de fusi6n: 225-231° C

- En el espectro de absorcifn en el ultravioleta, el &cido
nalidfxico, en solucién de hidr&xido de sodio 0.1 N pre-

senta un miximo de absorcién de 259 nm (Ei;m1070) y a 338
nm (Ei;m450), estimacidn cuantitativa.

Proporcibn de solubilidad.(3)

Disolvente Solubilidad en
mg/ml.
Eter etflico 0.1
Agua destilada 0.1
Isopropanol 0.4
Acetato de etilo 0.8
Etanol 0.9
Metanol 1.3
Tolueno 1.6
Cloroformo 35.0

PROPIEDADES QUIMICAS.

- Composicifn peso f6rmula; Cyp Hip Ny Oy
C: 62.06%; H: 5.21%; N: 12.06%; 0: 20.67%

- pka: de la protonaci6n del nitrSgeno en la posicién 8 ha
sido reportada como 6.02 y el pka para el anibén carboxi-
lato en la f6érmula ha sido reportada como -0.94(3

INDICACIONES.

El 8cido nalidixico es un bactericida de amplio espectro,
es bacteriostitico o bactericida (seglin la dosos empleada), es
efectivo contra la mayorfa de las bacterias gram negativas, a
excepcifn de Pseudomona, que infectan el aparato genitourina-



rio, aliviando las molestias de las siquientes infecciones:
cistitis, pielonefritis, prostatitis, pielitis, postpartum,
uretriginitis, uretritis, infecciones ocacionadas por catete

rismo, como son: Uretratrigonitis, cirugia urolbgica.(Z)

MECANISMO DE ACCION.

El 8cido nalidfxico act@a inhibiendo selectivamente la
biosfntesis de DNA bacteriano.

Los inhibidores de la biosfintesis de los &cidos nuclei-
cos pueden dividirse en dos grupos:

1.- Los que interfieren en la biosintesis de nucleb-
tidos precursores.

2.- Los que interfieren en la polimerizacifn de los
nucleStidos a Scidos nucléicos.

Al primer grupo pertenecen ciertos an&logos de los ami-
noicidos, como son: Scido £6lico, purinas, pirimidinas, y sus
respectivos nuclebsidos.

Al segundo grupo, pueden incluirse varios antibi&ticos
y otros agentes quimioterapeuticos, tales como ciertos anti=-
neopléfsicos, antibacterianos, antimaliricos, tripanocidas y
esquistosomicidas, que actfian:

a) .- Por intercalado o aposicifn de los &cidos
nucleicos.

b) .- Por inhibicifn de los enzimas que intervienen
en la sintesis de los mismos.

El Scido nalidixico corresponde al grupo g.‘7'8'9’



ACCION FARMACOCINETICA.

Absorcién:

Por via oral el &cido nalidixico, es bien absorbido por
el intestino y se une en gran parte a las proteinas plasmiti
cas, la concentracibén que se alcanza en sangre es baja y por
eso es poco efectivo en las infecciones parenquimatosas gdel
rifgn. ‘8!

DESTINO Y EXCRESION.

El &cido nalidixico, después de la administracién oral,
se absorbe r4pidamente por el intestino, pasa a los tfibulos
renales y luego al rifién, en el cual es eliminado r&pidamen-
te con la orina; el 80% aproximadamente, es eliminado en el
plazo de 8.0 horas, parte sin cambio estructural y parte co-
mo metabolitos, algunos de los cuales conservan actividad an
timicrobiana.(s)

TOXICIDAD.

El &cido nalidixico, solo es t&6xico a dosis altas y en
tratamientos prolongados. De las reacciones adversas mis
comunes que se observan son: nauseas, vOmitos, irritacién y
en algunos se presenta; diarrea, hemorragia gastrointesti-
nal, mialgia, reacciones alérgicas, debilidad muscular, al-
gunos aumentos reversibles de la presibn, alteracibn de la
persepcibn visual, fotosensibilidad cut8nea, siendo reversi-
bles todos los sfntomas con la interrupcifn del tratamiento.

CONTRAINDICACIONES.

No se debe de indicar el dcido nalidixico a nifios meno-
res de un mes, en prematuros, ni durante el primer trimestre
del embarazo.

(8)



La droga debe de administrarse con precaucién a pacien-
tes que tengan trastornos de funciones renales, hepiticas o
respiratorias.
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TITULACION ACIDO BASE EN MEDIO NO ACUQSO

ENSAYO PARA MATERIA PRIMA.

Pesar aproximadamente 250 mg de dcido nalidixico, exac-
tamente pesados, disolverlos en 30 ml de dimetilformamida,
previamente neutralizada, agregar timolftaleina, y titular
con solucifn de metSxido de litio 0.1 N. usando un agitador
magnético, teniendo precaucién de no absorber co, atmosféri-
co, durante la titulacifn. Cada ml de la solucibn de metdxi
do de litio 0.1 N es equivalente a 23.223 mg de dcido nalidi
xico.

CUANTIFICACION ESPECTROFOTOMETRICA

ENSAYO EN TABLETAS.

Como estindar de referencia se usa el &cido nalidixico,
UsP, secado a 105° C por dos horas antes de su uso.

Preparacifn de la solucibn del patrbn de referencia.

Pesar aproximadamente 7.5 mg del patrén de referencia
del &cido nalidixico, colocarlos en un matraz volumétrico de
100 ml, disolverlos y aforar con solucién de hidr&xido de so
dio 1 N, tomar una alfcuota de 10 ml, de la solucifn ante-
rior, diluirla a 100 ml con agua, esta solucibén contiene, 7.5

pg/ml, de Acido nalidixico, aproximadamente.(lo)

Preparacién de la solucifn muestra.

Pesar 20 tabletas calcular su peso promedio, y molerlas
a polvo fino. Transferir una porcién de polvo exactamente
pesado, equivalente a 150 mg. de 8cido nalidixico, a un embu
do de separacidn, agregar 100 ml de cloroformo y agitar duran
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te 5 minutos. Extraer 5 veces con porciones de 20 ml de solu
cibén de hidréxico de sodio 1 N, reunir los extractos en un ma
traz volumétrico de 200 ml, aforar con solucién de hidréxido
de sodio 1 N y mezclar, filtrar desechando los 20 ml inicia-
les del filtrado. Tomar una alfcuota de 10 ml, llevar a 100
ml con agua y mezclar. Finalmente transferir 10 ml de esta
solucidn a un segundo matraz volum&trico de 100 ml, y llevar-
la a volumen con agua y mezclar.

Procedimientos.

Determinar las absorbancias de las soluciones del patrén
de referencia y de la muestra problema en el espectrofotSme-
tro a una longitud de onda cerca de 258 nm, buscando el mixi-
mo de absorcibn. En celdas de 1 cm y usando agua como blanco.

Calcular los mg de &cido nalidfxico en la muestra tomada
de tabletas, por medioc de la siguiente formula:

20 C(Au/As) = mg Scido nalidfixico en 1la
muestra

En donde:

C: es la concentracifn en pg/ml de la solucisén patrSn
de referencia, (7.5 pg/ml)aproximadamente.

Au: es la absorbancia de la muestra problema.
As: es la absorbancia del patrén de referencia.

20: es el factor de dilucidén.

Relacionar el resultado obtenido, con el peso promedio

por tableta. Cada tableta de &cido nalidixico contiene la

cantidad especificada en el marbete.(lo)
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CUANTIFICACION ESPECTROFOTOMETRICA

ENSAYO EN SUSPENSION.

Transferir exactamente un volumen medido de la suspen-
sién oral de muestra problema, que equivale a 100 mg de &cido
nalidfxico a un matraz volumétrico de 100 ml, agregar 1 ml de
solucién de hidr6xido de sodio 1 N, y mezclar hasta disolver
el dcido nalidfxico, adicionar agua hasta el volumen y mez-
clar, filtrar si es necesario. Transferir una alfcuota de 2
ml de la solucifn anterior y colocarla en un matraz volum&tri
co de 250 ml, diluir con solucién de hidréxido de sodio 0.01
N, y mezclar. Al mismo tiempo leer el miximo de absorbancias,
de la solucidn problema y de la solucibn estindar de &cido na
lidixico USP de concentracifén cercana a 8 pg/ml, en solucibn
de hidr6xido de sodio 0.01 N, en una celda de 1 cm, a una lon
gitud de onda aproximada de 258 ml, en un espectrofotfmetro,
usando la solucifn de hidréxido de sodio 0.01 N, como blanco.
Calcular la cantidad en mg de &cido nalidixico en cada ml de
la suspensidn oral por medio de la siguiente f&rmula:

12.5 (C/V) (Au/As) = mg &cido nalidixico en la
muestra

En donde:

C: es la concentracifn en pg/ml del &cido nalidixico USP
As: es la absorbancia de la solucién esténdar.
Au: es la absorbancia de la suspensifn oral.

)

V: es el volumen en ml, de la suspensidn oral medida.
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3. POLAROGRAFIA CLASICA.

Desde hace poco m&s de 50 afios, se ha llevado a la préc
tica en la investigacién quimica el m&todo denominado polaro
grifico, &ste forma parte de los métodos de andlisis electro
métricos, como la conductimetria, la coulombimetrfa, la po-
tenciometrfa, etc.

El método polarogrifico fue desarrollado integramente
por el profesor Jaroslav Heyrosvsky en 13920-1930, no solo co-
mo recurso analfitico, sino también como auxiliar en el escla-
recimiento de problemas de estructura y consituciones molecu
lares.

A pesar de la relativa novedad de este procedimiento, ha
llegado a constituirse en uno de los m&todos instrumentales
electroanalfiticos de mayor trascendencia, mostrando tan ex-
tensas posibilidades de aplicaci6n, que es diffcil hacer una
breve referencia de los fenbmenos cientificos en los gque tig
ne participacién, lo mismo se han hecho investigaciones so-
bre equilibrio quimico o sobre cin&tica de reacciones, que en
el terreno analftico de las aleaciones y minerales; de la mig
ma manera que se ha especulado en la ciencia de los coloides
y en la electroquimica de los compuestos org&nicos, difun-
diéndose asi profusamente en el campo de los problemas biol§

gicos, mé&dicos y clInicos.(14'16)

El origen del proceso polarogrifico, como mé&todo, se fun
da en el uso del electrodo goteante de mercurio, introducido
en 1903 por B. Kucera. El electrodo que a su vez constituye
una modificacidn del electrfmetro capilar de Lippmann dado a
conocer en el afio de 1873 para. la medida de la capxlaridad

del mercurio polarizado. (16)

Este m&todo se basa en los fendmenos de oxido- reduccibn,
~deuna sustancia electroactiva en solucién, que se producen
en-la vecindad del electrodo. :
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La polarograffa ademds, esta basada en la medida y en la
interpretacidn de las curvas intensidad-potencial (I = £(E)),
obtenidas cuando se realiza una microelectrdlisis (reduccidn
u oxidacidn) sobre un microelectrodo de mercurio

Ahora bien, si en una disolucibn existen diferentes iones
con un potencial de reduccibn caracteristico, al efectuarse la
electrSlisis; es decir, al introducir un electrodo cuyoc poten-
cial con respecto al de la disolucibén va aumentado paulatina-
mente, se observard que aquellos cationes m&s ficiles de redu
cirse serin los primeros en depositarse en tanto ya los demds
lo ir&n haciendo, a medida que se va incrementando el poten-
cial al electrodo.

Por otra parte, en virtud del consumo de electrones en el
citodo, durante la reduccisn, &stos fluyen con mayor rapidez
hacia €1 por el circuito, incrementandose la intensidad de co
rriente, aumento gque se manifestard siempre que se alcance el
potencial catfdico correspondiente a la reduccibén de un catibn.
Una vez que se rebasa este potencial y mientras no se alcance
el correspondiente a otro catifn, la intensidad no sufrirf au
mento alguno, o s8i acaso muy ligero, aun cuando la tensibn si
ga increment&ndose, de aqui que la curva "polarogrédfica" de
un electrolito con varios cationes susceptibles de reduccifn

presente un trazado escaleriforme. a3

Por lo anterior se puede identificar un elemento, dado el
voltaje de reduccidn que arroje la onda polarogrdfica, en el
aspecto cualitativo; a este potencial, en este m&todo se le
llama potencial de media onda de la sustancia y es caracte-
ristico en ese sistema. (13

Por otra parte, en virtud de que la intensidad de corrien
te en la reduccibn, depende del nfimero de electrones en flujo,
y 8sto a su vez es funcibn de la cantidad de iones reducidos
{Ley de FARADAY), entonces la altura de la onda poloragrifi-
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ca, o sea "la corriente de difusién" es proporcional a la con
centracibn, lo que permite preparar curvas de calibracifn y
con ello realizar an8lisis cuantitativos con enorme rapidez.(ls)

En el capitulo siguiente se describird con mayor detalle
los fenfmenos que ocurren en una determinaci6n polarogréfica.
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3.1. REACCION ELECTROQUIMICA

Una reaccifn electroquimica es el proceso por el cual,
al igual que en una reaccién redox, se realiza un intercam-
bio de electrones. En este caso, el intercambio se efectGa
entre una interfase constituida generalmente por un electrodo
Yy una disolucifn que contiene especies en solucifn y que pue-
den ser iones o sustancias en forma molecular.

A las especies que son capaces de oxidarse o reducirse
en la superficie del electrodo, es decir, que participan en
una reaccibn electroquimica se les denomina especies electro
activas.

El proceso de electrflisis consiste en el paso de una cg
rriente el&ctrica a través de una disolucibn en la cual estén
sumergidos dos o tres electrodos, para realizar el intercam-
bio electrbnico en dos de ellos y se lleve a cabo dicho pro-
ceso. Para que haya paso de corriente es necesario estable-~
cer una diferencia de potencial adecuada entre los dos elec-
trodos y &sto se logra por medio de un generador elé&ctrico o
fuente de potencial eléctrico.(lz)

Para poder estudiar los fenSmenos de electrSlisis se re-
quiere de un montaje que consiste en los siguientes elementos:

a) .- Celda de electrflisis que contiene
a la disolucifn que se electrolizard

b} .- Un potencibstato que constituye la
fuente de potencial.

c).- Aparatos de medicién como milivoltfi-
metros y amperfimetros, conductores y
conecciones elé&ctricas necesarias.

d) .- Electrodos.
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L

Los electrodos pueden ser de tres tipos distintos.

En primer lugar estén los electrodos de trabajo, los cua
les se les llama atacables cuando participan directamente en
una reaccifn electroquimica e inatacables cuando solo inter-
cambian electrones con la disolucibn.

En segundo lugar se encuentran los electrodos de referen
cia que tienen un potencial constante en una disolucidn y en
todo el proceso de electr6lisis, aun cuando pase corriente
el8ctrica a través de ellos. Finalmente estfn los electrodos
auxiliares, que son complementarios al electrodo de trabajo y
en general son inatacablea.(lz'ls)

En la prictica no es posible hacer una eletx8lisis utili
zando una sola interfase electrodo~disolucifn, por lo que es
necesario emplear al menos dos interfases.

Una de las interfases lleva el nombre de citodo, y es don
de se realiza la reduccifn; la otra interfases se le llama
&nodo, en donde se efectla la oxiducién.(lz)

La corriente elfctrica en el circuito constituido por el
generador, los conductores y electrodos, se debe al paso de
los electrones, mientras que en la disolucién, el paso de la
corriente eléctrica se debe al movimiento de las especies
ibnicas, las cuales pueden migrar en presencia del campo elc-
trico establecido entre los electrodos.(ll’lz)

Como la corriente el&ctrica, que circula en el circuito,
tiene el mismo valor en cualquier parte del mismo, se infiere
que cuando se lleva a cabo una reaccién de oxidaci6n, se rea-
liza simultaneamente otra de reducidn; las corrientes globa-
les deben ser iguales en cada caso. Es posible separar el
comportamiento anfdico del catbdico por medio de una pared
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porosa o puente salino, con &sto se evita que las sustancias
que se transforman en uno de los electrodos reaccionan quimi-
camente con las que se encuentran en el seno de la disolucifn

o con el otro electrodo y produzcan interferencias indesea-
bles, (1213}

Por lo que se acaba de describir anteriormente, el tans-
porte de las sustancias electroactivas del seno de la disolu-
cién hacia la superficie del electrodo juega un papel muy im-
portante en el estudio de las reacciones electroquimicas:

Hay tres formas b&sicas de transporte y son:

a} .~ Transporte por migraci&n iénica.- Las especies
i8nicas situadas en un campo el&ctrico se mueven
en la direccifn del mismo cuando son positivas y
en sentido inverso cuando son negativa. Dicho
campo el&ctrico es el gradiente de potencial elé&c
trico entre los electrodos. NOmero de transporte:
es la fraccifn del total de la corriente elfctrica
transportada por un ion.

b) .~ Transporte por difusiSn.- La especies en solucién,
pueden difundir de las zonas de mayor concentracién
a las zonas de menor concentracifn, hasta que el po
tencial quimico tenga el mismo valor en cualquier
punto de la disolucién,

¢) .~ Transporte por conveccidn.- Las sustancias en disg
lucién pueden ser transportadas por agitacibn, dife
rencia de temperatura o por cualquier otro fenSmeno
distinto al de migracién y difusi&n.(lz'la'la)
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3.2. ELECTRODO GOTEANTE DE MERCURIO. EGM.

Fabricacifn de un microelectrodo goteante de mercurio.

Se utiliza un tubo capilar, generalmente de vidrio de dii
metro exterior de 3 a 5 mm, de difimetro interno de 0.05 a 0.7
mm, de longitud variable. Uno de los extremos del capilar es-
t4 unido a un tubo de pl&stico flexible que llega a un depSsi-
to de mercurio.

Podemos variar la duracifn de formacifn de la gota varian
do la altura h de la columna de mercurio, igualmente para una
misma altura, se puede hacer variar el tiempo de formacién de
la gota, utilizando capilares de diferente longitud.

Se puede hacer caer la gota a diferentes tiempos, deter-
minados por un martillo que golpea el capilar.

La gota de mercurio, sumergida en una disolucifn se des~-
prenderi del tubo capilar cuando su peso sea superior a la
fuerza F, ejercida por la tensiSn interfacial, que se estable

ce en la superficie de contacto mercurio-disoluci6n.‘12'15)
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VENTAJAS ¥ LIMITACIQONES DEL EGM.

Basadas en las propiedades quimicas del mercurio.
Permanece inalterable en los medios &cidos y alcalinos.

De todos los metales nobles, es el gue tiene la sobre=-
tensibn mSs alta. (la reducci6n del hidrégeno ut o+ e”
— 1 “2' tiene lugar a un potencial mucho m&s nega-
tivo que“sobre el electrodo de platino).

Es un metal noble fAcilmente purificable.

" Ventajas en el dominio de exploracifn del potencial.

El dominio de utilizacibén del potencial va de 0.2 V
aproximadamente, comparado con un electrodo de calomel
saturado (E.C.S.}, y hasta potenciales negativos, donde
la mayor parte de cationes inorg&nicos (metflicos) se re
ducen.

lLos dominios m&s favorables se obtienen en medioc neutro
o alcalino, utilizando ya sea sales de cationes de amo-
nio cuaternarias que permiten alcanzar aproximadamente

‘=2.6 V/ECS o cationes alcalinos gque se reducen entre

-1.8 a =2.0 V/ECS.

Ventajas basadas en la renovacifn constante de superfi-~
cie.

La renovacibn constante de superficie permite obtener
curvas reproducibles al eliminar totalmente los produc-
tos de la reaccién y regresar continuamente al estado
inicial.

Por su superficie perfectamente pulida que favorece el
establecimiento répido de un sistema Sxido-reductor en
la disolucibn.

Por la posibilidad de obtener un electrodo polarizable
de superficie muy pequeiia con corrientes muy débiles,
se consumen cantidades de materia muy pequefias por lo
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que se pueden hacer un gran nfimero de medidas con una
misma disoluciébn.

- Siendo que el oxigeno es soluble en la mayor parte de
los medios de trabajo, se observan dos ondas de reduc-
cibn en medio acuoso.

~ La primera debido a la reduccidn de 0, en H,0, a un
E1,2= -0.05 V/ECS.

a).- En medio &cido.

0, + 21" + 267 —— H,0

2 2

b) .= En medioc neutro © alcalino.

02 + 2H20 + 2e — H202 + 20H

- .La segunda corresponde a la reduccidn de H,0, a un E1/2
= entre -0.9 a -1.2 V/ECS.

a).~ En medio &cido.

+ -
H2°2 + 2H + 2e — 2H20

b} .~ En medio neutro o alcalino.
Hy0, + 20" —— 20H°
Por &sta razfn es absolutamente necesario eliminar el Oy
por burbujeo con un gas inerte y debe utilizarse celdas de bur
bujeo dentro de la disolucién y durante las medidas polarogré-
ficas con ese mismo gas.
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ELECTRODO AUXILIAR.

3.4 Un electrodo inatacable o auxiliar, es gquel, que no par-
ticipa en ninguna reaccifn quimica o lectroqufmica en las con
diciones de medida. Su misi6n es finicamente ceder o aceptar
electrones, teniendo en cuenta gue son buenos conductores de
la corriente ellectrica.(lz)

Por lo anterior, la electrflisis se lleva a cabo entre
el electrodo de trabajo y el electrodo auxiliar, y la corrien
te que circula entre ambos constituye la corriente de elec-
trélisis.(13)

Para efectuar una electr&lisis anulando el té&rmino de
cafda Shmica, se han disefiado aparatos especiales llamados co
munmente potencibstatos (fig. No. 1 circuito de electr6lisis},
&stos permiten mantener automiticamente constante una diferen
cia de potencial entre dos electrodos y relaciona automitica-
mente la fuente de corriente eléctrica, de modo que esta dife
rencia de potencial se mantiene constante a un valor aplica-
do

Es decir, para que se lleve al cabo una electrflisis se
impone una diferencia de potencial, entre el electrodo de tra
bajo y el de referencia; en el electrodo auxiliar @inicamente
circula la corriente eléctrica que suministra la fuente del
potencifstato y el té&rmino Ri, para el circuito constituido
entre el electrodo de trabajo y el electrodo de referencia,
es depreciable; por tanto, podemos decir que la tensifn apli
cada entre ellos es iqual a su diferencia de potencial, razbn
por la cual es posible conocer el potencial del electrodo de
trabajo en forma independiente del valor de la corriente de
elactrélisis.(lz’la)
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3.5. ELECTRODOS DE REFERENCIA.

Son los electrodos que mantienen un potencial rigqurosa-
mente constante durante el transcurso de todo tipo de valora-
ciones en las que intervienen, independientemente de la disolu
cifén en estudio.

En electroquimica es necesario tener electrodos que no
varien sus potenciales en un intervalo de 5 a 10 mV, durante
todo el tiempo de las medidas y que puedan pasar a través de
ellos una densidad de corriente apreciable.(lz)

Es muy importante que la superficie de &ste sea grande,
en comparacidn con la del electrodo indicador, para que la co
rriente electrolitica que pasa por el circuito de electrfli-
sis no afecte su potencial constante.

El electrodo de referencia més utilizado en la pr&ctica
es el de calomel saturade (E.C.S5.), formado por mercurio,
cloruro mercurosc y una disolucifn saturada de cloruro de po-
tasio, que se une al sistema a estudiar por una membrana de
vidrio porosa.

El potencial normal del electrodo de calomel saturado
respecto al electrodo normal de hidrfgeno es de +0.24 V.

El electrodo de plata Ag/AgCl se utiliza tambi&n con
cierta frecuencia y en ocasiones s8lo se utiliza un alambre
de platino. Otros electrodos met&licos, como los de vanadio
y volframio, se han utilizado como electrodos de referencia.
(12,13)



3.6. CIRCUITO DE ELECTROLISIS.

El montaje para realizar una electrSlisis consta de por
lo menos dos electrodos, entre los cuales se impone una dife
rencia de potencial.

Si hay paso de corriente, la diferencia de potencial
aplicada a los electrodos es distinta a la tensidn de elec-
tr6lisis. Debemos de tomar en cuenta la cafda Shmica de la
celda comprendida entre los electrodos, la cual es el resulta
do del producto de la resistencia eléctrica de la disolucibn
(R) por la intensidad de corriente (i}; por le tantc, la dife
rencia de potencial aplicada estd dada por la siguiente ecua-
cidn:

en donde V, representa dichi diferencia G& potencial: E, la
tensidén de electrBlisis. Ri, 21 términc correspondiente a la
cafda ohmica, {12!

El montaje constituido por dos electrodos es Gtil cuando
la cafda Shmica es despreciable, porgue, en caso contrario,
es necesario conocer el valor del producto Ri para cada valor
de diferencia de potencial aplicado y &sto representa un tra-
bajo laborioso y lento.

Para evitar este inconveniente se han disefiado dispositi
vos electrSnicos llamados potencibstatos que permiten traba-
jar con un montaje constituido pcor tres electrodos.

a) .- Electrodo indicador o de trabajo.
b} .- Electrodo de referencia.
¢) .~ Electrodo auxiliiar.
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La electrblisis se lleva a cabo entre el electrodo de
trabajo y el electrodo auxiliar (cualquier tipo de electrodo,
de preferencia inatacable: un alambre de platino, por ejemplo)
Y ‘la corriente que circula entre ambos constituye la corrien-
te del electrélisis.(14)



CIRCUITO DE ELECTROLISIS

Fig. 1

Fuente de corriente.

= Microamper{metro.
Milivoltfimetro.

Electrodo de referencia (E.C.S.)

N =< O W0
1]

Electrodo Goteante de mercurio
"Electrodo de trabajo"
Electrodo Auxiliar.

Solucidén a electrolizar.,

Celda de electrdlisis.

oW oW
[ I T |

Depdsito de mercurio
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3.7. ELECTROLITOS SOPORTE MAS COMUNMENTE USADOS EN
POLAROGRAFIA CLASICA EN MEDIO ACUOSO Y NO ACUOSO.

Para que se lleve al cabo una electr§lisis, una de las
cosas que se deben de tomar muy en cuenta, es la conductivi-
dad de disolucifn en la celda electrolfitica y ademis la caf-
da Shmica de la misma, que debemos de hacerla lo mis pequefia
posible, de lo contrario al no haber conductividad de la di-
solucifin, la mayor parte de la tensibén aplicada entre los dos
electrodos pasard a constituir la cafda Shmica (Ri) de la cel
da, si la tensifn no es suficientemente grande la corriente
i, quedarfa reducida a un valor muy pequefio.

La finalidad primordial del electrolito soporte consis-
te en el soporte de la corriente de migracisn idnica por el
efecto del campo el&ctrico entre los electrodos, dejando asf,
que los iones en estudio difundan del seno de la disolucibn
al electrodo, movidos Ginicamente por la difusidn sin interven
cidn de la migracifn eléctrica, la concentracién de este elec
trolito debe estar presente por lo menos 50 veces mayor que
la de los iones o sustancias a electrolizar.

La conductividad de la disolucifn esti ligada al poder
ionizante del disolvente, es decir, a su constante diel&ctri-
ca y a su polaridad.

Los percloratos, nitratos y cloruros alcalinos son poco
mis solubles en mezclas de agua-disolvente org&nico, gracias
a la presencia del componente agua en la mezcla. Entre los
disolventes orgdnicos, las sales de litio (cloruro y especial
mente el perclorato) y sales de tetraalquilamonio estan entre
las sales mis solubles y mis ionizadas.(lz)

EJEMPLOS DE ELECTROLITOS SOPORTE EN MEDIO ACUOSO.

- Cloruro de litioc 0.1 F.
-~ Cloruro de potasio 1.0 F.
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- Acido clorhfdrico 1.0 F.
- Hidr6xido de sodio 1.0 F.
- Nitrato de potasio 0.1 F.
- Perclorato de sodio saturado.

EJEMPLOS DE ELECTROLITOS SOPORTE EN MEDIO NO ACUOSO.

- Cloruro de amonio saturado en metanol.

- Cloruro de amonio saturado en etanol.

- Cloruro de litio saturado en &cido acético.

- Cloruro de litio saturado en acetona.

- Cloruroc de litio saturado en etanol.

- Cloruro de litio saturado en metanol.

- Nitrato de sodio 0.1 M en etilendiamina.

- Cloruro de trimetiletilamonio saturado (0.118) en
acetonitrilo.

- Cloruro de magnesio 2.0 F en glicerol.

Los hidruros, borhidruros y compuestos organometflicos
de aluminio, circonio y titanio utilizados para hacer conduc-
toras las disoluciones de los &teres.

Por otra parte, algunas de las sales fundidas (cloruros,
nitratos alcalinos etc.) tienen la caracterfstica de conser-
var en el estade liguido una disociacifn ifnica propia muy no
table, de modo que dicho medio es ya conductor y no hay nece-

sidad de introducir un electrolito soporte o indiferente.(lz)
Propiedades del electrolito soporte.
a).- Estos electrolitos soporte deben ser elegidos de tal

manera que no produzcan una onda polarogré&fica debi-
do a la oxidaci6n o reduccién de sus propios iones
del intervalo de potenciales cuyo estudio, interesa
o bien en todo el dominio de electroactividad

(+ 0.2 a -2.0 V).
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b) .~ Deben ‘permitir la existencia en disolucibn de la sus
tancia a estudiar, bien, en forma solvantada o en
forma de iones complejos, pero nunca en forma coloi-
dal.

¢} .- Su naturaleza pueden ser, &dcidas, bisicas, neutras o
formadoras de complejos y generalmente se trata de
disoluciones de cloruros, sulfatos, cianuros, citra
tos, hidréxidos, etc. de elementos alcalinos o al-
calinoterreos en concentraciones de 0.1, 0.5, 1.0 y
2.0 M. No se recomienda tan frecuente los alcalino
terreos, ya que en presencia de iones trivalentes

producen una onda a -0.6 V.(11’13)

Es indispensable utilizar estas disoluciones de electro
lito soporte, procurando la mejor aparicifn del polarograma
de la sustancia gue nos interesa. Promoviendo el desplaza-
miento de las posibles interferencias, bien, por medio de la
precipitacién, variando el potencial de media onda, o bien
por la formacidn de un complejo que no sea plarogrificamente
activo.

El fundamento de la té&cnica polarogr&fica con fines de
anilisis cualitativo es el hecho de que cada ion u cada sus-
tancia, con propiedades oxido-reduccifn tiene un potencial
caracteristico en cada disolucidén de electrolito soporte.

Las disoluciones de electrolito soporte, que tienen un
potencial de salida mis elevado y por lo tanto permiten un
intervalo de potenciales para los estudios polarogr&ficos mis
amplios, son las sales de hidr&xidos de amonio cuaternarios
N(CH3)* [ N(CZHS): cuyo potencial de reduccifn es de -2.6 V
aproximadamente.
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3.8. CURVAS INTERSIDAD POTENCIAL.

Son las curvas obtenidas, cuando se realiza una micro-
electrblisis (reduccidn u oxidacisn) scbre un microelectrodo
goteante de mercurio, llamados comunmente polarogramas.

La ecuacifn cinética de un proceso al electrodo estable
ce una relacién entre la corriente eléctrica y el potencial
del electrodo medido con respecto a un electrodo de referen-
cia. Dicha ecuacién que esta asi dada en funcién de dos mag
nitudes medibles, se puede representar grdficamente tomando
la densidad de corriente en funcidn del potencial del elec-
trodo o del sobrepotencial. Se obtendri as{ una curva de po
larizaci6én gque se refiere a la densidad de la corriente to-
tal.

Determinacién experimental de una curva de polarizacién
estacionaria.

Mediante el circuito de electrflisis, se aplica una di-
ferencia de potencial entre el electrodo de trabajo y el elegc
trodo de referencia (contraelectrodo}, gque produce el paso de
una corriente (i), por la celda. El potencial del electrodo
de trabajo se mide respecto al de referencia, y s¢ obtiene un
punto en la gr&fica corriente potencial. Modificando el po-
tencial en un sentido y otro se obtiene la curva de polariza-
cién completa.

En polarografia es frecuente emplear una celda electro-
1ftica con solo dos electrodos. El electrodo de trabajo,
que es el electrodo goteante de mercurio y el contra electro
do no necesariamente del mismo metal, siendo el &rea del se-
gundo mucho mayor que la del primero. De esta manera la co-
rriente (i}, es mucho menor en el contraelectrodo que la del
electrodo de trabajo. En consecuencia el potencial del pri-
mero diferird poco del potencial de equilibrio y puede tomar
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se directamente como potencial de referencia.(lq)

Hay una gran cantidad de variables que afectan las reac-
ciones electroguimicas y podemos clasificarlas en cinco pun-

tos principales:(lz'lm

a).- Variables del electrodo: Material, superficiey
geometrfa, condiciones de superficie.

b) .- Variables externas: Temperatura, presién,
tiempo.

c) .~ Variables de solucién: ConcentraciSn de oxi-
dante y de reductor en el seno de la disolu-
cidn, concentracidn de otras especies, pH,
disolvente,

d).~ Variables eléctricas: Potencial, corriente,
cantidad de corriente.

e) .- Variables de transferencia de masa: Modo de
transporte, concentracién en la superficie
del electrodo.
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3.9. APLICACIONES DE LA POLAROGRAFIA CLASICA.

La polarograffa representa un método instrumental de ani
lisis de amplias posibilidades, que con sus caracteristicas
propias y en casos particulares, la hacen superior a los res-
tantes métodos instrumentales con los que se puede entrar en
competencia.

El m8todo polarogréfico se distingue especialmente por
su rapidez, sensibilidad y precisi&n. Lo gque hace un poce
lento el proceso de la determinacién es la preparacidn de la
muestra, como ocurre generalmente en cualquier otro método de
anflisis instrumental.

La exactitud es de # 1 % en la escala de concentraciones
entre 1072~ 1074 M, del orden de + 5 % entre 10°% a 1075 . 114)

APLICACIONES EN MEDICINA Y FARMACIA.(13'1{)

ANALISIS EN SANGRE,

- .Determinacién de acetoina (CH4y- COCHOH-CH,)}.
) iones cloruro. :

- " - cobre.
- " " plomo.
e s " - oxfgeno.

ANALISIS DE ORINA.

- -Determinacién de acetona.

- L weguindnay e . - }
- " " plomo.
- L "." andrbgenos.

- " " estrona. .
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" MATERIALES BIOLOGICOS-

Determinacidn de

arsénico.
hierro.
cobre.

manganeso.

(13,14)

. PRODUCTOS FARMACEUTICOS.

Determinacifn

APLICACIONESS -EN INDUSTRIAS AGRICOLAS Y EN EDAFOLOGIA.

de formaldehido.

morfina.

quinina.

vitamina B,, tiamina.

vitamina B,, lactoflavina o‘ribqflavina;
vitamina By, o ;

vitamina C, o &cido ascS8rbico..

dcido barbitGrico.

(13)

ANALISIS DE ALIMENTOS

Determinacidn

de estafio en alimentos envasados.

plomo en alimentos envasados.

cinc en alimentos envasados.

sulfito presente den muchos alimentos.
fosfatos.

oxfgeno en zumos de frutas, en la leche
y en otros productos alimenticios.
fructosa en frutas y en otros alimentos.
cobre y niquel en grasas.

peréxido en grasas.

estafio en cerveza.

plomo en bebidas carbénicas.
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ANALISIS DE PLANTAS.(la)

Determinacifn de potasio en soluciones acuosas de

sabia.
- ® calcio.
" * magnesio.
b * cinc y manganeso.
. * plomo.
" " carotenos.

APLICACIONES EN LA INDUSTRIA QUIHICA.(13'14)

Determinaci8n de tetraetilo de plomo en gasolinas.
" " azufre libre en petr&leos.
" " azufre libre en caucho vulcanizado.

ANALISIS DE AGUAS.

Determinacién de oxfgeno.

" " benceno.

" " sulfuro de carbono.
" * bibxido de azufre.
" " plomo-tetraetilo.

" * 6xido nitrico.

ANALISIS DE SUELOS. ‘13’

Determinacifn de elementos alcalinos.

- * hierro.

" " cobre y cinc.
- * manganeso.

" " oxfgeno.

- * cadmio.

APLICACIONES EN METALURGIA.(ls)

En este campo con frecuencia se presenta el p;oblema

de
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la determinacién de elementos en muy baja proporcidn, frente
a otros que estan en gran cantidad especialmente en el caso

de las aleaciones.

La polarograffa puede aplicarse en meta-

lurgia desde el control de materias primas, (minerales), has-
ta la especificacién en el producto final.

MATERIALES FERROSOS.

Determinacidn
"

de cobre y plomo en aceros.

cobre en piritas.

cobre, niquel y cobalto en aceros.
CXomo en aceros.

vanadio en aceros.

molibdeno en aceros.

cadmio en aceros.

arsé&nico en aceros.

hierro, niquel, manganeso, cinc,
cobre y cobalto en materiales magng
ticos.

ALEACIONES A BASE DE PLOMO Y ESTARO.

Determinacifn de plomo y estafio en aleaciones de ambos.

hierro, cobre y bismuto en aleaciones
para soldar.

cadmio, niquel y cinc en aleaciones
para soldar. .

bismuto y cobre en plomo refinado.
arsénico en plomo.

indio en plomo.

ALEACIONES A BASE DE COBRE.

Determinacifn de plomo, estafio, nigquel y cinc en

aleaciones de cobre.
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~ Determinacidn de hierro en aleaciones de cobre.

- s . ". bismuto y plomo en aleaciones de

‘ cobre.
- - " niquel y cinc en aleaciones de cobre.
- . " " Bi, Fe, Pd, Sb, Co y M2 en cobre.
- b " cadmio en cobre.
- " " amperometrfa de oro y plata en cobre.
- * * polarograffa de Cu, 2n, Pb, Sn en co-

bre.

ALEACIORES DE CINC.

- Determinacifn de cobre, plomo y cadmio en cinc.

- " " cadmio y cinc en una aleacién de
ambos.

niquel en electrolitos de cinc.
manganeso en electrolitos de cinc.

ALUMINIO Y SUS ALEACIONES.

- Determinacién de plomo en aleaciones de aluminio.

- " " cinc en aleaciones de aluminio.

- " " cadmio en aleaciones de aluminio.

- " " cobre, plomo, hierro y cinc en alea
ciones de aluminio.

- " " plomo, hierro, cadmioc en alfminio.

- " " cobre, cadmio, plomo y cinc en SAP.

APLICACIONES EN QUIMICA NUCLEAR.

La mayor aplicacién en esta rama reside en el anfilisis
de impurezas en los materiales de construccifn de reactores
Yy en el an&lisis de algunos componentes en los procesos qui
micos de flujo continuo en el tratamiento de combustibles
irradiados. El anilisis de muestras radioactivas puede hacer
se por medio de una celda que se encuentra en un recinto ce-~
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rrado, mientras gque el operador y el instrumento pueden en-
contrarse en una zona libre de contaminacién. También ha
adquirido gran importancia en el andlisis de algunos micro-
constituyentes de los flujos de refrigeracidn o circuitos de
intercambio de calor de los reactores con el fin de controlar

la corrosi6n de ciertos matetialEs.(13'14)

POSIBILIDADES DE EMPLEO.

La polarografia se puede emplear como método electroqui~
mico en fisicoguimica, en anflisis quimico cualitative y cuan
titativo, en guimica org&nica, etc.
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3.10. PROPIEDADES ELECTROACTIVAS DEL ACIDO NALIDIXICO EN
OTROS SISTEMAS.

Para confirmar que el icido nalidixico presenta propie-
dades electroactivas, W.J Van Oort, R.H.A. Sorel, efectuaron
una reduccién a un potencial controlado de electr6lisis, en
una disolucién a pH = 1.0 de &cido sulffirico agregando dime=-
tilformamida al 1.0 %, obteni&ndose ta dihidroderivado (fig.
No. 2). Esta reduccibn fue justificada mediante un espectro
al ultravioleta antes de llevar al cabo la electrflisis, el
&cido nalidixico presenta una banda de absorcién correspon-
diente a un grupo carbonilo conjugado con un sistema aromiti
co. Después de la electrblisis, por espectros en infrarrojo,
se observan retenciones de dos bandas carbonfilicas a 1710 y
1615 cm™!
(del sistema arom&tico) a 970 y 700 om”

, ambas con la desaparicidn de las bandas etilénicas
1 (17



fig. No. 2




CAPITULO"’IVZ
"DESARROLLO EXPERIMENTAL'
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REACTIVOS.

1.- Acido BSrico.  Grado Reactivo

2.~ Acido qlo;hidricb; Quimicamente puro.

Quimicamente puro.

teria‘prima-
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4.2. DISOLUCIONES.

Concentracifn de las disoluciones amortiguadoras del pH.

BH Lo

8.0 0.1 M (boratos).

9.6 . 0.2 M (boratos).

do.4 T ) 0.2 M (boratos) .

11.4 ’ . 0.1 M (boratos).

12.0 0.1 M (s.olucién de nNaom).*
Tabla No. 1

+ Disolucifn seudoamortiguador, ajustada a pH= 12.00 con

una solucibén de HCl, Capacidad amortiguadora B =
0.023 M/pH
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MONTAJE EXPERIMENTAL.

El montaje experimental consisti& en:

Electrodo auxiliar de platino.

Electrodo goteante de mercurio. {(de trabajo)

Electrocdo de referencia de calomel saturado.

Celda de vidrio de 10 ml de capacidad.

Porta-celdas de acr{lico.

Burbujeo de nitrSgeno hmedo.

Polarbgrafo: Beckman Modelo Electroscén.

Potencifmetro integrado.

Graficador integrado.

™ 30.



(2)

[¢3]

FPig. 3

(3)

(6)

MONTAJE EXPERIMENTAL: Consiste en log siguientes

N
2)
(3
(%)

(5
(6)

elementos.

Burbujeo de Nj hiimedo
Electrodo auxiliar de Pt.
Electrodo goteante de Mercurio
Electrodo de referencia de
calomel saturado.

Celda de vidrio de 10ml

Portaceldas de acrilico.
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4.4. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL.

Para efectuar la cuantificacifn del &cido nalidixico por
el método propuesto, se inicid con la bisqueda del dominio de
electroactividad (fig. No. 4) y (tablas No. 2,3), de las diso
luciones amortiguadoras que se usaron para este objetivo.
Estas disoluciones son a la vez los electrolitos soporte para
lievar al cabo la electrblisis de nuestra sustancia problema
{tabla No. 1} (pag. 44).

Para la obtencién del dominio de electroactividad se to-
maron 10 ml de cada disolucidn y se burbujeb nitrSgenc, hume-
decido previamente en una trampa de agua. El tiempo de burbu
jeo fué de 10 minutos, se introdujeron los electrodos de
acuerdo con el montaje antes descritc (fig. No. 3). El estu-
dio se realizb en atmbsfera de nitrSgeno, se procedif enton-
ces al trazado de dominio de electroactividad para cada una
de las disoluciones, obteniendose los resultados que se mues-
tran en la (tabla No. 2).

De los resultados obtenidos en la tabla No. 3 pig. 49,
se propusieron 3 curvas est@ndar pH = 9.6, 10.4 y 12.0.
Observandose la mayor solubilidad del &cido nalidixico a pH
12.0.
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CONCENTRACLON
et DE LA DISOLU- E (anddo) E (chtodo) AES
~ CION AMORTI~
‘(’gggglf"‘nm I (V/ECS) (V/ECS) Voltios

0.1 0.10 -1.85 -1.74

- 0.2 0.11 -1.64 21.53

0.04 -2.55 " 2,59

~0.06 Z1.81 “1.87

20,04 ~1.94 -1.99

-0.27 ~1.55 -1.83

-0.04 -1.77 -1.81

~0.04 -1.78 -1.83

-0.04 4—1,71. -1.80

‘i Tabla - No, 23 -

nes amortiguadoras a los diferentes pH.

Resultados. de dominic de electroactividad de las disolucio-

AE* = Diferencia de potencial entre el dnodo j;e;>c££odé: para él

‘comienzo de una i (intensidad dle}:

riente)  mayor a una i

(intensidad de corriente) mayér a una ‘1 (iné. de corriente) -

. residual,. )




Concentracida

- I
pH - de Actdo Nali~ o CpAny
dfxico o )‘
8.0
4.52 oF .

9.6

4.5 mF
10.4

4,09 oFf
11.4
12.0

’ Tnblqiﬁu.i} I

limite de difusidn en microAmperios.
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Una vez trazado el dominio de electroactividad con las di

disoluciones reguladoras, se toman 10 ml de cada una de ellas

y se disuelve en cada una, el &cido nalidfixico, materia prima

y se efectia la electrdlisis. Antes de la electrblisis aestas
disoluciones se les burbujea nitr&geno, humedecido en una trampa
de agua, el tiempo de burbujeo es de 10 minutos para cada diso-
lucibn, durante la electr8lisis se mantiene la atmSsfera de ni-
trogeno, se introducen los electrodos con el montaje antes des~
crito (fig. 3), y se procede con el estudio, obteniendose la
fig. No. 5.

Se toman 5 alfcuotas de 10 ml de la disolucién de pH= 12.0
Yy a cada una se le agrega cantidades crecientes proporcionales
de dcido nalidixico, materia prima, al efectuarse la electrSli-
sis, se obtiene polarogramas en los cuales se observan cantida-~
des crecientes de corriente limite de difusidn que son propor-
cionales a la concentracifn del Scido nalidfxico en la disolu~-
cién, como se observa en la figura No. 6

Teniendo en cuenta este dato de corriente limite de difu-
sibén se procede entonces al trazado de las curvas de calibra-
cién a los diferentes pH (tablas No. 4, 5, 6, 7, 8) y adicio~
nes estindar.

En la disolucién de pH = 8.0 , la solubilidad del &cido
nalfdixico no es completa por lo que &sta disolucién se descar
t6 (tabla No. 3 p&g. 50}.

Para la disolucifn de pH = 9.6 , al efectuar la electr6lji
sis aparecieron dos ondas de reduccién (fig. 7, 8,)}, por lo
tanto, en la curva de calibracifn no se sabfa que recta tomar
para obtener la cuantificacifn de la sustancia problema, por
esta raz6n también se descart6.

En la disolucibfn reguladora pH = 10.4, solamente aparece



- 52 =

'una onda de reduccién {fig. No. 9, 10), se hizo la curva de
calibracifn encontrandose muy alta la dispersifn de los da-
tos, por lo que se descartd.

En la disolucién de hidréxido de sodio a pH = 12.0 apare
ce también una scla onda de reduccidn (fig. Neo. 11, 12), sien
do el coeficiente de correlacién muy aceptable; por esta ra-
z6n se utilizaron los métodos de curvas de calibracién y adi-
ciones estfindar en esta Gltima disolucidn para la cuantifica-
cifn del &cido nalidixico, sin la necesidad de separaciones
previas a los excipientes en tres diferentes marcas comercia-
les de tabletas en las cuales &sta sustancia act@la como prin-
cipio activo.



Domini> de Electroactividad

(En Selucibn de NaOH pH: 12.0)
*Co = 0,1 F
B = 0.023 WpH {cepacidad Amortiguadora)

Concentracidn de &cido
nalidfxico 4.55 mF,

Fig. 5

i
4

Hg® =25 > ngl?t

I

AN

Na(Hg) ,4_1,__. NE + 1 + Hg,

|
1
s
4
!
N
l‘ Y‘_P? 3 5.6 pA
Ad'..'f'-'.ﬁl N
* 150 mv 150 v &
1~5.6 pA

Condiciones:

E; = - 0.300 v/Ecs (pot. de inloio)

VB = 5 mv/s (Velocidad de Barrido)
t goteo = 1 gota/3 s

lem = 150 mv

lem = 5.6 pA

* Concentracidn de la solucién
de NaOH.



Polatograma's de Acido Nalidixica

. (En Solucidn de NaOH pH: 12.0)
Concentracidn de

&cido Nalidixico

A=l unF *Co = 0.1°F .
B = 2mF - EE

C e 3mF r}- 0.023 M/pH (capacidad Amortiguadora)
D = 4 wF .

E = 5 nF

Los presentes polarogramas (curvas intensidad-potencial) Condiciones:
muestiran la proporcionalidad entre la corrinonte limite Ey = - 1.250 V/ECS (pot, de inicio)
de difusién y lu concentracidén del 4cido nalidixico en
disolucién, l cm = 150 mv
I em=1.i2 pA . :
* Concentracién de la disolucién de NaOH, VB - 5 mv/s (Velocidad de Bnrri@o)



Comportamiento del Acido Nalidfxico

{En Solucidn amortiguadora de boratos pHs 9.65)

= 0.158 M/pH (capacidad Amortiguadora)

*Co = 0.2 F

R

E = -1.100 V/EcS (pot. de inicio)

1 cm = 150 mv

Condiciones

1l cm=1.12 ua

elocidad de Rarrido)

5 mv/seg(V

VB

o

Q
]
fze

E3
5
BE
bﬂ
[ -]
;3
g3
o v
oW

de 1a

Sn

* Concentraci

iguadora,

6n amort

soluci

Pig. ?



CONCENTRACION -
Ac, NALIDIXICO

“Tabla No, 4

Valores obtenidos de El (potencial‘ de media',onda”‘en Voltioa) y ilfm

.7 (corriente lfmite de difusidn en microamperi‘vos)“ después de la elec-
trélisis del Scido nalidfxico

en disoluci&n,amoygigﬁ’ndora de“bordtos
udande9‘.6. P : i} : el
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o, AN T o T 34 T
Ej (/ECe) | W =0.05 | 1), C(pA) [Ep W/EG) | 1, (pa)
1.08 oF -1.49 +0.142 4.2 -1.776 1.34
1.94 ut -Ls2 | o018 | elal

4,09

4,95m

O T D R IR R T

" Tabla No. 5:

Valores promedio e intervalos de confianza del potencial de media
onda E! (Voltios) y corriente 1Imite de difusién (microamperios),
después de llevar a cabo la electr&lisis del dcido nalidixico en

disolucidn amortiguadora de boratos a un pH de 9.6.
*CO0. A.N. = Concentracién del dcido nalidfxico.

», T
cL.- es el intervalo de confianza del potencial de media

onda.
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‘Cpirigh;ﬁ‘ fﬁite‘delbifuéi§n;(pA)

m
an -

Concentracidn mF

A J

F:Lg. No. 8' Curva de calibracisn para dcido nalidfxico, (corriente 1fmite de

difusidn en funcién de la concentraclén), en disolucidn amorti-

guadora de boratos a un pH de 9.6. Considerando las dos curvas de

calibracidn correspondiente a las dos ondas polarogréificas.

Datos Estadisticos.
Curva (1)
m= 2,.4583 uA/mF
b= 2,0625 pA.
r= 09925

(m= pendiente, b= es la ordenada al origen, r= es el coeficlente
de correlacidn (ver anexo pag. 96)).

Curva (I1)
m= 3.9000 pA/aF
b= 2.3875 pA.
r= 0.9%43
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Concentracidn de &cido

Nalidixico real adicionada

Tnh]a No. 6 3 Valores de 51/2 (pot. de media onda en voltloé)‘y'1411m (co-
rriente de difusién en pA ), deapues de 1a electtolisis en di
solucién amortiguadora pli= 10,4, :



Concentracidn
miliformal real
adicionada de
AC. Nalidfxico

7: " Valores prumedio'e intervalos de confianza del potencial:de me-
“° dia onda El/2 (Voltios) y corriente lfmite de difusidn ( PA D,
después de llevar al cabo la electrdlisls del &cido nalidfxice
en disolucidn amortiguadora de boratos para preparar la curva
estandar a pH de 10.4 E

~Tabla No.

* o = es el intervalo dc conflanza del potencial de media onda.



Comportamiento del Acido Nalidixice

(En Solucifn Amortiguadora de Boratos pH = 10.4)

*Cy = 0.2 F
p = 0,0145 M/pH (capacidsd Amortiguadors)

Condiciones

E = -0.900 V/ECS (pot. de inicio)

1 cm = 150 mv

lcm= 5.6 pa i
ve = 5,0 mv/seg (Velocidad de Barrido)
Conc. = 6.0 nF de

Bcido nalidfxico

* concentracidn de la

solucidn amortiguadora.

Fig. 9
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Corrente Limite de Difﬁsién (pa)

Concentracién mF

Fig.'lQ: Curva de calibracién para &cido nalidfxico, (corriente lf{mite de
TR 44 fusién en funcifn de la concentracidn), en disoluciSn amorti-
‘guadora de boratos a un pH de 10.4 Observidose los datos muy
dispersos, concordando con el cocficiente de correlacidn.
(m= es la pendiente, b= es la ordenada al origen, r= es el coe-

ficlente de correlacidn (ver anexo pag. 96))

Datos Estadisticos

m= 4.4810 pA/mF
b= 1,1620 pA/
r= 0.9896



CONC.
AC. NALIDIXICO

1.8 mF

1,93 mF .

3.012 af

© . Tabla No. Bt Vaque§ promedlo del potencial de media onda B (Voltios)

: ¥ corriante limite de difusidn 1,4y 0 1A, después de 1le

“var “al cabo 1la electrdlisis del Acido nalidixico en disg
luctdn de hidrﬁxida de sodio para prepar.la curva estan-
dar a pY de 12,0.



Condiciones

E= 1.4 V/ECS (pot. de inicio)

1 ecm= 150 mv
P ocm = 2,24 pa

Comportamiento del Acido Nalidixico
(En Solucién Alcalina de NaOH 'pH = 12.0)

#Cy = 0.1 F

ﬁ = 0.023 W/pH (copacidad Amortiguadora)

VB = 5.0 mv/seg (Velocidad de Barrido)

Conc, 5.0 mF de
ficido nalidixico

*concentracidn de la

solucidén de NaOH

Pig, 11

5

Fifhﬁﬁr

s,

2ok,

\l.

DT

‘\Eﬁ:: e

(+)

(+)
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4.5. OBTENCION DE RESULTADOS EXPERIMENTALES.

Los resultados experimentales de las curvas de calibra-
cifn para 8cido nalidixico se muestran en las tablas No. 9,
10, 11, 12,

Para las curvas de adiciones estlndar los resultados ex-
perimentales obtenidos para dcido nalidixico se encuentran en
las tablas de la No. 13 a la tabla No. 25.° Pesandose 8.0 mg
de las 20 tabletas finamente molidas.

Los datos experimentales obtenidos en tres diferentes
marcas comerciales de tabletas se indican de la tabla No. 26
a la tabla No. 28, 8Sin la necesidad de separaciones previas
del principio activo de los excipientes, para la cuantifica-
cién del &cido nalidixico.

En donde:

E% {V/ECS) Es el potencial de media onda de reduccibn (en
este caso), del &cido nalidixico en el medio
propuesto, usando un electrodo de calomel satu

rado como referencia.

ol = Es el intervalo de confianza del potencial de
media onda de reduccidn del &cido nalidixico.

“'C. por M./C.= CorrecciSn por mfnimos cuadrados.

iyim CHA) Es la corriente limite de difusidn (en micro-
amperios), que se obtiene al efectuar la eleg .
tr6lisis del &cido nalidixico, que es propor=-

cional a la concentracifn del mismo. -



CONCENTRACION MI- .
LIFORMAL REAL ADL B
CIONADA DE AC. Ei (V/Eca)

C. por M.C.
NALIDIXICO
5.4 4,81
8.9 9.36
14.0 13.89

26.6

32.8

27.0 35.58°

'fébla Nn. 9 s Valores promedioc e intervalos de confianza del potencial de media
‘ onda Ei (Voltios) y corriente limite de difusidn i, , (pA ), deg
pués de llevar al cabo la electrdlisis nalidIxico, para preparar
la primera curva estandar en disolucidn de hidréxido de sodio a
pH de 12.0. ’
*C. por M.C. = Correccidn por minimos cuadrados
ol = es el intervalo de confianza del potencial de

media onda.



- B~

CONCENTRACION MI-
LIFORMAL REAL ADI

(V/Ecs) | A

CIONADA DE AC. By ¢. por #.c."
ALIDIXICO
1.07 -1.77 4.3 4.46
6.8 7.01
9.9 9.57

123 -

12:12

18,0

1907

23.6°

22,34

Tabla No. 10 : Valores

onda E!

pués de

promedio e intervalos de confianza del potencial de media
(Voltios) y corriente 1imite de difusién 111“ (pA ), des
llevar sl cabo la electrSlisis del &dcido nalidfxico, para

preparar la segunda curva estandar en disolucidn de hidréxido de
sodio a pH de 12.0.

*
C. por M.C. = Correccidn por minimos cuadrados

% .
ok = es el intervalo de confianza del potencial de me-

dia onda.
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CONCENTRACION

HILIFORMAL REAL
ADICIONADA DE E& (VECS)
AC. NALIDIXICO

1.07

-1.76

Valores promedio e intervalos de confianza del potencial de media

" onda Ejsp (Voltios) y corriente limite de difusidn 1;;, (pA) después

de llevar al cabo la electrdlisis del &cido nalidixico, para prepa-
rar la tercera curva estandar en disolucién de hidrdxido de sodio a
pH de 12.0.

pdr nfninos cuadrados.

*'C. Por M.C. = Correccién

s‘él ;ntefvaiovdé confianza del potencial de

a onda
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pH Datos estadfsticos de linearidad Valores
de las curvas de calibracién promedio
m = 2,9060 m = 2.9060
9.6 b = 0.8650 b = 0.8650
r = 0.9920 r = 0.9920
m = 4,4810 m = 4.4810

-1.1620 -1.1620
0.9896

=3.2433

=1.1463

- 0.9952

. .Tabla No.:.12: Tabla de comparacisn de resultados de las curvas de cali-

“+ bracién, correspondiente a los polarogramas de reduccidn
del dcido nalidfxico a pH de 9.6, 10.4 y 12,0

‘= Pendiente ( pA/oF.).
Ordenada al origen ( pA )i

= Coeficiente de correlacién (ver amexo pag. 96).

*» n o #
L]

= Este dato se hizo por triplicado.



Corriente Linite de difusién pA

Fig.
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38.3
29.6
25.9
22,2
18,5}
14,8

U

Concentracién mF

12: Curva de calibracidn para Bcido nalidfco, (corriente 1lImite de di-
fusidn en funcidn de la concentracidn), en disolucién de hidréxi-
do de sodio a un pH de 12.0. La presente recta representa la re-
lacidn proporcional entre la corriente limite de difusidn y lacon

- centracifn de dcido nalidixico en la disolucidn., (m= es la pendien
te, b= es la ordenada al origen, r= es el coeficiente de correla-
cién {ver anexo pag. 96)),

Datos Estadisticos.
m= 4.5370 pA/mF
b= 0.2876 pA.
r= 0.9974
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FORMULACION I

CONCENTRACION
MILIFORMAL
REAL ADICIONA
DA DE .
AC. NALIDIXICO

+0%08 g (P.DE R.)* B, (V/ECS) &t 005 |1, (pad | oc.or wc
8.0 0.00 -1.79 + 0.003 10.8 10.70

“TabldNo: 13

Valores promedio e intervalos de confianza del potencial de media onda

E! (Voltios), comparado con el electrodo de calomel saturado (ECS), y

corriente 1imite de difusidn Yim ( pA ), después de llevar al cabo la

electrélisis del Acido nalidixico, para preparar la primera curva de

adiciones estandar en disolucién de hidrdxido de sodio a pH de 12.0.°

*

(P, DE R.) =
*k

C. por M.C. =
AkK

AAKK =

Patrdn de referencia.

Correccidn por minimos cuadrados.

Incertidumbre en las cantidades pesadas.

Es el intervalo de confianza del pntencihl de ‘media onda.
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FORMULACION I

CANTIDAD DE CONCENTRACION
TABLETA MILIFORMAL

(mg) REAL ADICIONA
- DA DE A.C.

+ 0.05. g (P. DE R)*

8,0

Thbla_Nu.,{k v Vilareavpromédto e intervalo de confianza del potencial de media onda
S R Eir(vdltiuéi; comprarado con’el electrodo de calomel saturado (ECS), y
+ corriente 1fmite de difusidn 1, ( pA ), después de llevar al cabo la
electr5lieis del dcido nalidixico, para preparar la segunda curva de

adiciones estandar en disolucidn de hidréxide de sodio a pH de 12.0.

g *
(P."DER,) “=" Patrdn de referencia.

(1) -
C. por M,C. Correccidn, por minimos cuadrados.

#%% = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

*kkk = Eg. el intérvalo de'confianzn del potencigllde med;a onda.
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FORMULACION ‘T - T R

CANTIDAD DE
TABLETA
(mg)

CONCENTRACION
MILIFORMAL

REAL ADLCIONA
DA DE A.C. :
NALIDIXICO o
(P. DE R.) Ey (V/ECS)

~corriente limite de difusién i

res: ptomédio e intervalo de confianza del potencial de media onda

E!A:v(vérliios); comparado con el electrodo de calomel saturado (ECS), y
1im (A D) después de llevar al cabo la
electrdlisis del Acido nalidfxico, para preparar la tercera curva de

adiciones estandar en disolucidn de hidrdxido de sodio a pH de 12.0,
*

(P, DE R.) = Patrdn de referencia.
Ax

C..por M.C. = Correccién por minimos cuadrados.

*%% = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

***% = Eg el intervalo de confianza del potencial de media onda.
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FORMULACION T

CANTIDAD DE
TABLETAS

[T
+ 0,05 mg

CONCENTRACION
MILIFORMAL

REAL ADICIONA
DA DE A.C.
NALIDIXICO .
(P, DE R,)* E, (V/ECS)

.corriente’ 1imite de difusidn i

Rk
© €. por M.L., = Correccidn por minimos cuadrados.

Valores promedic e intervalos de ccnfim{z;x del poténéinl de m.ediﬁ'ond:’n
E! (Voltios), comparado con el electrodo de calomei sn:grudo (Ecsj. y
Lim ( PA ),7 ﬁespués de 1levar ‘al cabo la
electrSlisis del dcido nalidIxico, para preparar la .cuarta curva de.

adiciones estandar endisolucidn de hidrdxido de sodio a pH de 12,0,

*
(P. DE R.) = Patrdn de referencin.

**% = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

#k** = Es el intervalo de coullanza del potencial. de media onda.
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FORMULACION ‘T

CANTIDAD DE CONCENTRACION
TABLETA MILIFORMAL
(mg) REAL ADICIONA
DA A.C, -
x NALIDIXICO
+ 0.05 mg (P. DE R.)* Ei (V/ECS)

0.00. .

romedio e intervalos de confianza’del kpo:ené{al de media: onda

: leﬁ:ios), comparado con el electrodo de calomel saturado (ECS), y
corriente 1fmite de'difusidn 111m ( pA ), después de llevar al cabo la
‘electrdlisis del dcido nalidfxico, para preparar "laprimera“curva de 7% i

o qdiciones estandar en disolucién de hidrdxido de sodio:a pH de 12.0.
(¥, DE R.)* = . Patrdén de referencia.
C. por Haf = Correccidn por minimos cuadrados.

*%k = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

**%* =« Es el intervalo de confianza del potenc{al de media onda.
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FORMULACION 11

CANTIDAD DE CONCENTRACION
MILTFORMAL
REAL - ADICIONA
DA DE"A.C.
_NALIDIXICO =%
2 (PaDE Ry)%

“Va drés‘ﬁtom'dio e Intervalos de conflanza del potencial de media onda”

E! (Voltios), comparado con el electrodo de calomel ‘saturado (ECS), y™
: corriente 1fmite de difusidn ium ( pA ), después de llevar al cabo la
electrdlisis del dcido nalidixico, para preparar la segunda curva.de
adiciones estandar en disolucidn de hidréxido de sodio a pH de 12.0.

(P. DE.R.) ‘= Pacrdn de referencia.
%
C. por M.C. = Correccidn por minimos cuadrados.

k%% =  Incertidumbre en las cantidades pegadas,

*x%k*% = Eg5 el intervale de coufianza del potencial de media onda,



e

FORMULACION ‘11

CANTIDAD DE
TABLETA

CONCENTRACION
MILIFORMAL
REAL ADICIONA
DA DE A.C.
NALIDIXICO R

(P. DE R,)* Ey (V/ECS)

”fqleéérﬁiigis del Acido nalidixico, para preparar la tercera curva de

i lfmite ae difusidn ilim ( pA ), después de 1lavar Ql cnbo ln

2 ndiéiongs estandar en disolucidn de hidrdxido de sodio a pH de '12.0.

: *
{(P..DE R.) = Patrgn de referencia.

*k
C, por M.C. = Correccidn por mInimos cuadrados.
*kk = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

#k*%* « Eg el Intervalo de confianza del pdténciallde media onda.
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FORMULACION 11

CANTIDAD DE
TABLETA
(mg)

CONCENTRACION
MILIFORMAL
REAL ADICIONA
DA DE A.C.
NALIDIXICO
(P. DE R.)*

E,. (V/ECS Lo por M.eT*

.82

Valores éromedio e intervalos de confianza del potencial de medio onda

VE§ (Voltios), comparado con el electrodo de calomel:saturado (ECS), y
. corriente lfmite de difusién 1) im ( pA ), después de llevar al cabo la

electrélisis del dcido nalidfxico,* para preparar la cuarta curva de

adiclones estandar en disolucidn de hidrdxido de sodio a pH de 12.0.

(P. DE R.)* =
*%

C. ‘por M.C. =
*AK =

kkhkk =

Patrdn de referencia.
Correccidn por minimos cuadrados.
Incertidumbre en las cautidades pesadas,

Es el 1ntérvalo de. confianza del potenciul de media onda.
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FORMULACION 111

CANTIDAD DE CONCENTRACION
TABLETA MILIFORMAL
(mg) REAL ADICIONA
DA DE A.C. ) i
: NALIDIXICO 1. ;
*hA . Fekkh - *k
+ 0,05 mg (P. DE R.)* E, (V/ECS) | "e('=0.05 |4, ( pA ) [ C.:por H.CL

“Tabla Na. 2

comparado ‘con el electrodo de calomelisaturado (acé); ¥
‘corriente lfmite de difusisn’ 1) 40 CRADS
electrdlisis del &cido nnlidixico. para preparar 1a primera curva de

espuéa de lleva: ‘al ‘cabo la

adiciones estandar en disnlucion de hidrcxido de sadio a pH de 12 0.

~(P. DE R.)‘ Patrdn de referencia.
]
C. por M.C. = Correccién por mInimos cuadrados.
*%% =  Incertidumbre en las cantidades pasadas.

**k* = FEg el intervalo de confianza del potencial de media onda.
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FORMULACION IIIL

CANTIDAD DE CONCENTRACION
“TABLETA MILIFORMAL
(mg) REAL ADICIONA
) DA A.C. - gt
o NALIDIXICO .
+.0.05 mg (P. DE R,)* El {V/ECS) ‘| oA

Va pres;.prome‘dio(e intervalos de confianza del p‘otencialy de médiq’ onda -
Eii’i(Voltios‘), comparada con el electrodo de calomel saturado’ (ECS), y *
/co;riente 1fmite de difusién i“m ( pA ), después de llevar al ‘cabo la "

electrdlisis-del dcido nalidixico, para preparar la segunda curva de ...

adiciones estandar en disolucidn de hidréxido de sodie a: pH de 12,0,
{P. DE R.)* = Patrdn de referencia. ’
C. por M.(’ff = Correccién por minimos cuadrados.

*%% = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

kkk* = Es el intervalo de confianza del pozyencial‘:'de ~_ﬁ:ed1n-on}i‘u. Y
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FORMULACION T1I

CANTIDAD DE:|  CONCENTRACION
TABLETA" - | " MILIFORMAL

: : . REAL  ADICIONA
‘DA DE AiC.
NALIDIXICO
+(P. DE R,)*

ok
C. por M.C.

12,38

“Valores promedio e intervalos de confianza del potencial de media onda
Ei {Voltios), comparado con el electrodo de calomel saturado (ECS),.y.
corriente 1{mite de difusién Liym (1A D, después de llevar al cabe la
electrélisis del dcido nalidixico, para preparar la tercera curva de

SRl oin - o adleiones estandar en disolucidn de hidrdxido de sodio a un pH de 12.0.
(P: DE R.)* = Patrdn de referencia

Kk
C. por M,C. = Correccién por minimos cuadrados.

*%% = Incertidumbre en las cantidades pesadas.

*k%% = Es el intervalo de confianza del potencial de media onda.
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FORMULACION T1II

CANTIDAD DE CONCENTRACION
TABLETAS MILIFORMAL
(mg) REAL ADICIONA
NADA DE AC.
*a* NALIDIXICO nkk
+ 0,05 mg (P..DE R.)* Ey (V/EGS) | "ol 7=0.05 1, (pAr)> ;
8.0 0.00 -1.79 S+ 0,013

qlgfes;piomédio e intervalos de confianza del potencial:de mediu;pndhaV

E! (Voltios), comparade con el electrodo de calomel anurado'(ECS), vy’
‘corriente limite de difusidn 1lim ( pA' ), después de llevar al cabo la'

:‘eléétrSIiais del dcido nalidfxico, para preparar la cuarta cuarva:de

adiciones estdndar en disolucidn de hidrdxido de sodioc a un p“ de 12.0.‘
VJ(P.'bE k.)* = Patrdn de referencia. v
C. por M.éf = -Correccidn por minimos cuadrados.
**% w Incertidumbre en las cantidades pesadas.

**%% = Eg el intervalo de confianza del potencinlxde media onda.
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Datos estad{sticos de linearidad de

Valores

las curvas. de adiciones estindar promedio

m=3.9448 m=4,1335 m=3.4851 m~4.7640 m=4,0818

romuxI.AcmN b=9.0674 b=10. 5439 n=10.2686 w=10.7010 b=10.1452
R=0.9999 r=0,9999 r=0,9999 r=0.9998 r~0.9998

m=3, 8546 m=3.0800 m=3,2317 m=3.3013 m=3.,3669

;GRMggééIOﬁ ‘ b=11.0373 b=12,1600 b=9,8233 b=8.4101 b=10.3576
i r=0.9998 r=0.9849 v=0,9985 r=0.9999 r=0,9957
im-é;OJQB m=5,0370 m=3,2317 m=3.8695 m=4,0445

FpR?g%AQIB&f b=12,3864 b=8.7390 b=9.8233 b=11.9542 b=10.7257
: "; - r=0,9996 r=4.9838 r=0.9876 r=0.9986 r=0.9924

Tabla No. 253

Tabla de comparacidn de resultados de las curvas de adiclones estdn-

dar, correspondiente a los polarogramas de reduccidn del dcido nali-

m = ‘Pendiente. ( pa/oF )..

“bi= Ordenada alorigen.( pA ).

r = Coeficiente de éorrelncian (ver anexo-pag. 96).

‘dfxico en tres formulaciones de tabletas, en disolucidn de hidréxido
‘de’'sodio a pH de 12,0,
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‘Cotriente Limite de difusidn  pA

L 4

ir é hdiﬁionés estandar para dcido nalidixico,
»,;;, ﬂ‘r(CpkriéhtzfiImite de’ difusidn en funcidn dé la con
: . centracidn), en disolucidn de hidrdxido de sodio a
pHide :12.0. La presente figura indica que los da-
B W;n L ;gslopcenidou por este método tlenen muy poca dis-
sién, siendo sh coeficlente de correlacidn todavia
mejor al obtenido para el método de curva de cali-
bracidn. {(m= es la pendiente, b= es la ordenada
al origen, r= es el cocficlente de correlacidn
(ver anexo pag. 96)).
Datos EstadIsticos.
me 3,3013 pA/m¥F
b = 8.4100 pA.
r = 0.9999



(FORMULACION 1)

PESO OBTENIDO EN CUR-

—
P1SO NOMINAL
i : o VAS DE CALIBRACION

PESO OBTENIDO EN
CURVAS DE ADICIQ

Z DE DIFERENCIA
ENTRE LOS DOS

% NOMINAL DE CUR
VAS DE CALIBRA-

% NOMINAL DE CU
VAS DE ADICIONES

NES ESTANDAR. METODOS CION ESTANDAR,
5.5. mg 5.3, mg + 4,18 100.32 ; 96.14

‘ 837.12 100.79
99,75
: 53 ||fg"r : 104.35

TABLA No. 26: - Comparacidn de resultados de las curvas de cnlibtaci&ﬁ

y adiciones estandar con respecto al valor nominal,




(FORMULACION II)

YESO ROMINAL

PESO OBTENIDO EN CUR-
VAS DE CALIBRACION

PESO OBTENIDO EN
CURVAS DE ADICIQ
NES ESTANDAR.

% DE DIFERENCIA
ENTRE LOS DOS

METODOS

% NOMINAL DE CUR
VAS DE CALIBRA-
C1ON

% NOMINAL DE CUR
VAS DE ADICIONES
ESTANDAR.

5.2 mg

75.10

87.36




(FORMULACION ILI)"

PESO NOMINAL

PESO ORTENIDO EN CUR-

VAS DE CALIBRACION

PESO OBTENIDO EN
CURVAS  DE ADICIO
NES ESTANDAR,

X EN DIFERENCIA
ENTRE LOS DOS

% NOMINAL DE CUR
VAS DE CALIBRA-~

% NOMINAL DE CUR
VAS DE ADICIONES

METODOS CION, ESTANDAR.
6.7 mg $.6 mg 5.3 mg ¥ Ts.01 83.78 78.71
6.6 ‘mg 156.47

6.6 mg .

. TABLA Ni). .28

: y de adiclones iyest‘nnd'nr con ‘resﬁ;cto al
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‘4.6, DISCUSION DE RESULTADOS.

Al observar la onda generada por la reaccién de reduc-
cién del dcido nalidixico en los polarogramas a pH de 9.6 y
10.4, y compararla con la registrada a pH de 12.0, se deduce
que muy probablemente esta reaccién se lleve al cabo en dos
etapas, las cuales se efectfian a pH mds alcalinos, de tal for
ma que précticamente ocurren simultaneamente a partir de un
pH de 10.0.

Esta hipStesis se ve soportada por una concordancia muy
aproximada entre la suma de las corrientes limites de difu-
sifén de las dos ondas registradas a pH = 9.6 y el total de
la Gnica registrada a pH = 12.0.

Para determinar cunal de los dos métodos empleados resul-
ta mds conveniente para cuantificar el &cido nalidixico, se
comparan los intervalos de confianza, que resultan de proce-
sar por el m&todo estadistico de "T de student" (ver anexo,
pag. 96), los datos del por ciento recuperado, obtenidos para
tres diferentes marcas comerciales de tabletas conteniendo
dcido nalidfxico como principio activo.

De acuerdo a este tratamiento los intervalos de confian-
za obtenidos son los siguientes:

FORMULACION. CURVAS DE CURVAS DE
CALIBRACION. ADICIONES ESTANDAR.
I {81.58 - 104.68) {94.73 - 105.97).
I (67.09 - 92.28) (81.55 - 116.67)
111 (66.17 - 134.81) (61.10 - 163.84)

Estos resultados nos permiten asegurar qu el método de
las adiciones est&ndar es el mds canveniente, para valorar
&cido-nalidixico en tabletas. para unaof = 0.0.5 {(ver anexo,
pag. 96)
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Es importante hacer notar que la onda de reduccién de
nuestra sustancia problema, esta muy cerca de la barrera catd
dica, lo cual puede influir de manera preponderante en la
cuantificacibén de este f&rmaco en cualquiera de los dos méto-
dos propuestos.

Finalmente, el comportamiento de la onda de reduccién
del dcido nalidixico a diferentes pH sugiere un comportamien-
to electroquimico especial de los compuestos orgdnicos insatu
rados, de ahf que serfa muy conveniente la realizacidén de un
estudio m&s a fondo en sintesis selectiva de dobles ligaduras
aplicado a electroquimica orginica.
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A partir de los procedimientos y resultados presentados
‘en capitulos anteriores podemos concluir lo siguiente:

- La presencia de una sola onda de reduccifn del &cido
nalidixico a pH = 12.0, hace de este valor el mis recomenda-
‘ble para llevar al cabo su valoracidn. La corriente 1imite
de esta onda es proporcional a la concentracifn del dcido na-
lidfxico en la disolucién. '

- El método de adiciones esténdar es el m&s conveniente
para analizar cuantitativamente dcido nalidixico en una forma
farmac&utica dentro de un intervalo de concentraciones de 0.5
mF a 10 mF, sin la necesidad de separaciones previas.

- La reaccidn de reduccidfn del &cideo nalidixico mﬁy;pro-
bablemente se efectfia en dos etapas las cuales se llevan ‘al
cabo en forma simult&nea a partir de un pH = 10.0.

~-El &cido nalidixico presenta un comportamiento:elec-
troquimico interesante en relacidén a la basicidad del medio,
-de ahf que se proponga la realizacifn de un estudio m8s a. fon
do . sobre el comportamiento selectivo de dobles ligaduras en
relaci6n con su comportamiento. electroquimico en dichos me-
dios.
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(21)
COEFICIENTE DE CORRELACION, (r).

Es una medida del grado de asociacidn entre dos varia-
bles, sus valores van de - 1 a 1, mientras m8s cercano esté
a ~1 o/a 1, mis cercana ser& la relacidn entre las variables.

Se calcfila por medio de la f6rmula siguiente:

nyxy -Ix3y

24172

r=
E(nzxz - @x)%) ( nzy? - (Zy)_)]

;- En-donde:
n: es el nGmero de datos en la muestra.
x: suma de datos de la variable x.
y: suma de datos de la variable y.
; (21)
INTERVALO DE CONFIANZA. (I.C.) . :
Para unaol= 5 %, ésta (%), indica que tanto riesgo
téngo de caer en ese error, por lo tanto el 95% restante

indica el intervalo de confianza de 1osf
lo tanto estin bién hechos. : A

Por medio de la s;guiente fdrmulf
valo de confianza.

I.C.

En donde:
{n= [ alor encontrado en.las ta-

‘de llbertad a un de 2.5%. -
. S='es la desviacién esténdar. ’
“'n= nfmero de datos.

1/2 = error estandar.
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