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Objetivos.
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OBJETIVOS

a) Sustituir el electrodo convencional de vidrio por un electrodo de pelicula de éxidos

sobre acero_inoxidable-316, en |a titulacién potenciométrica de cafeina contenida en

cafergot y cafiaspirina, sequn la técnica de_la Farmacopea de los Estados Unidos

Mexicanos, para cafeina como materia prima. (1) .

b Llevar a cabo la valoracién de cafeina a nivel de microescala.

¢) Evaluar la técnica de cuantificacion de cafeina estindar propuesta por la

fammacopea de los Estados Unidos Mexicanos, como una estimacion, para cafeina

contenida en Caferqot y Cafiaspirina.
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Introduccion




Introduccion

Introduccién.

La mayoria de los principios activos contenidos en los medicamentos se identifican y
cuantifican a través de espectrometria en la region del UV, infrarrojoy HPLC. (1) Pag.1183
técnicas que pueden resultar costosas y muy elaboradas. Pero los mismos principios activos,
como materia prima, se analizan a través de técnicas mas sencillas como son la
potenciometria, utilizando electrodos de vidrio ‘"

Existen otros electrodos como el POSAI-316, que puede dar una respuesta equivalente en
los sistemas de andlisis al electrodo de vidrio aparte de tener un costo de fabricacion muy
reducido con respecto al de vidrio. Conjuntamente en los ulimos aftos se han adaptado
técnicas de valoracion potenciométrica a nivel de microescala para cuantificar materia prima,
esto con la finalidad de disminuir al maximo los costos y la generacion de desechos toxicos,

con resultados equivalentes a la técnica convencional potenciométrica a macroescala.

El presente trabajo pretende:

1 Llevar a cabo ia valoracién potenciométrica con voliumenes reducidos (5ml).

2 Sustituir el electrodo de vidrio por un electrodo POSAI-316 en la valoracion de cafeina
como materia prima, segun la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos. {1 P20 549

1 Valorar la cafeina como producto terminado, (Cafergot y la Cafiaspirina ), utilizando la
técnica para cafeina como matena prima.

4 Evaluar la técnica de cuantificacion de cafeina estdndar propuesta por la farmacopea de
los Estados Unidos Mexicanos, como una técnica de estimacién, para cafeina contenida

en Cafergoty Cafiaspinna.
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Generahdades

! Caracteristicas Farmacologicas y propiedades de la cafeina.
L

En los vegetales se encuentran tres grupos derivados purinicos de las metilxantinas
los cuales proporcionan efectos estimulantes del sistema nervioso vy se hallan en tres
importantes bebidas comunes: La cafeina en el café, la teofilina en el té y la teobromina en
la cocoa®™ La cafeina es un principio activo empleado en medicina., junto con otras
sustancias, principalmente en la cura de dolor de migraha, ya que la cafelna es un
estimulante de! sistema nervioso central que hace que disminuya el flujo sanguineo cerebral
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FIGURA 1. Estructura molecular de la
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"No forma sales estables, sus sales de acidos fuertes se hidrolizan con facilidad en el agua .
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' Descripcion
|
La cafeina es un poivo blanco o agujas brillantes, generaimente aglomeradas. Inodoro,
con sabor amargo, la forma hidratada es eflorescente al aire. Sus soluciones son neutras al

papel tomasol. (Farmacopea 4* edicion, 1974).

—

Andlisis de la cafeina como producto terminado y como materia prima ;
J

Anailisis de la cafeina en producto terminado ! P49- 1183-1184

Los ensayos para identificar a la cafeina presente en medicamentos incluye:
s Espectro de absorcion en la regiéon UV, con celdas de 1 cm.
« Cromatografia de capa fina.
En cuanto a la Analisis de la cafeina presente en medicamentos se utlliza.
e Cromatografia en columna y examen de absorbancia en la region del UV a 276nm
usando ceidas de 1 cm.
« Cromatografia de liquidos de alta resolucién (HPLC).
Anilisis de la cafeina como materia prima!} pée- 348349
La cafeina como materia prima se identifica por:
e Espectro de absorcién en la regién infrarroja .
« Espectro de absorcidon en la region UV. a 273nm aproximadamente.
« Cromatografia en capa fina, con lectura en UV.
e Por formacién de un complejo color purpura con acido clorhidrico, clorato de potasio, y
amoniaco.
« Por dar positiva la reaccion caracteristica de xantinas.
La cafeina como materia pnma se valora por:

e Potenciometria en medio no acuoso, utifizando electrodo de widrio.

Los métodos utiizados en la valoracién de la cafeina en medicamentos implica el uso de
cromatografia. Aparte de que la celda de UV es muy cara, y fa técnica de HPLC requiere
equipo muy sofisticado, a nivel industnal no solo implica gastos de equipo, sino también de
una capacitacion de personal mas elaborada .

La técnica de valoracion de cafeina como matena pnma, es una técnica mas
econdémica ya que solo utiiza un potencidémetro y un electrodo de vidno. Dicho electrodo se
puede sustituir por un electrodo POSAI-316 que es mucho mas econémico y puede ser
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elaborado practicamente de cualquier tamafio. Siendo la unica limitante en la disminucion de
volumenes, la solubilidad de la muestra en un volumen determinado.

La potenciometria aplicada en la cafelna como matena pnma, puede ser empleada
como una técnica estimativa, en la valoracion del producto terminado, si la interferencia de
los otros componentes de la formulacién es minima. Y si igualmente se obttienen los mismos
resultados con un electrodo de vidrio que con uno POSAI-316, podemos emplear este en
lugar del de vidrio, con las ventajas de poder minimizar el gasto de reactivos al reducir los

volumenes de titulacion, que como se menciond, el POSAI-316 puede ser elaborado de

tamafo requerido.

Caracteristicas de los electrodos
L j

Para potenciometria se utilizan dos tipos de electrodos.

* El electrodo indicador.-Es el que responde a la actividad del analito.

+ Elelectrodo de referencia.-Es el que mantiene un potencial fijo de referencia.

Los electrodos de referencia mas utilizados son los de plata-cloruro de plata y el electrodo
de calomel ( o calomelanos ).

El electrodo indicador mas comun es el de platino, pero puede utlizarse el de oro en
aquellos casos en que el platino reaccione en la solucién, asimismo se usan ampliamente
diversos tipos de carbono como electrodos indicadores, puesto que en la superficie del
carbono las velocidades de numerosas reacciones redox son altas. no obstante, los

electrodos metalicos funcionan mejor cuando la superficie es grande y limpia. 7 P 345347)

¢ Electrodos selectivos de iones. :

Los electrodos seiectivos de iones son los que responden selectivamente a una especie
presente en la solucibon Estos electrodos tienen una delgada membrana que separa la
muestra problema y el intenor de! electtodo La parte interna del electrodo contiene una
solucion del ion de interés con actividad constante. La parte externa estad en contacto con
una muestra de composicion variable. La diferencia de potencial a través de la membrana
depende de la diferencia en la actividad de 1a especie del analito entre la solucion interna yla

muestra problema (7} P& 355356
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El electrodo selectivo de iones mas utilizado es el electrodo de vidrio, para medir pH, m
P33 357 pero existen otros electrodos también sensibles al pH y soportan entornos mas
adversos que el electrodo de vidno. Un electrodo de iridio recubierto de IrO. se comporta
como detector de pH (S. Bordi, M. Carla y G . Papeschi, Anal. Chem. .56, 217(1984).(7).

El electrodo combinado - E! elecrodo combinado es, actualmente el de uso mas
comun, con el se incorpora el electrodo de vidrio y el electrodo de referencia en un solo
cuerpo.

La parte del electrodo que responde a las variaciones de pH es la delgada membrana de
vidrio de construccion especial, ubicada en el extremo del dispositivo. (Figura 2)
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l:Fig. 2 Electrodo combinado de vidrio. J‘

La potenciometria. |

i

La medicion de fuerzas electromotrices de celdas para obtener informacién quimica se
denomina potenciometria, i’ #% 2

La potenciometria es un método electroquimico que se basa en la tension eléctrica entre
dos electrodos (electrodo indicador de medicion y electrodo de comparacién o referencia)
sumergidos en la solucion que se va a examinar. Para realizar las valoraciones
potenciométricas, basta medir la variacion de la diferencia de potencial en funcion de la
cantidad de solucién valorada que se agrega.

La precision de la lectura del potenciometro que se utiliza para la medicion de la tension

debe serde * 1 mV. Cuando la bibliografia no indica lo contrano, puede utilizarse un
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electrodo de vidrio como electrodo indicador de medicion y un electrodo de calomel como
electrodo de comparacion o referencia.

La potenciometria comun sélo se aplica a los sistemas rapidos de 6xido-reduccion. Con
un sistema electroquimico lento, el potencial de equilibrio se alcanza progresivamente. Es
entonces bastante dificil seguir las variaciones del potencial. Esta es una limitacion del
método.

En la potenciometria se determinan los potenciales de una solucién con corriente nula o
establecida.

De acuerdo con la iley de Nemst, el potencial de un electrodo es funcion de la
concentracion del cuerpo electrolizado.

La potenciometria permite la determinacién del punto de equivalencia de una reaccién de
dosificacién volumétrica.

El uso de un electrodo de vidrio o de otro electrodo especifico proviene de la
potenciometria. Ya que no hay intercambio de electrones entre la solucién y el electrodo sino
simplemente un potencial de membrana.

La potenciometria puede ser de intensidad nula o de intensidad constante segun la

rapidez del sistema, (8 P23 755760

[ : - - ]
| Titulaciones en disolventes no acuosos. |
|

J

Los acidos y las bases se definen como sustancias que al ser disueltas en agua, dejan en
libertad iones hidrégeno e hidroxilo respectivamente. algo equivalente ocurre en otros
disolventes, de hecho la potencia aparente de un acide o de una base se determina por la
magnitud de sus reacciones con el disolvente. Por ejemplo en un disolvente protofilico deébil
como el acido acético. el grado de protonacion del disolvente, muestra que la potencia de los
acidos en orden decreciente es perclorico, bromhldrico. sulfurico, clorhidnico y nitnco, orden
que es diferente en agua.'"

Muchos compuestos insolubles en agua, cuando se disuelven en disolventes organicos.,
acentuan sus propiedades Aacidas o basicas, por lo que seleccionando un disolvente

adecuado , se puede valorar mediante ttutacién no acuosa. ¥
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Los compuestos puros de las preparaciones farmaceuticas se pueden titular directamente
aunque a menudo es necesario aislar el ingrediente activo de los aditivos que pueden
interferir. Los compuestos que pueden ttularse como acidos. incluyen los siguientes: acidos
halogenados, anhidridos acidos, grupos carboxilicos acidos, aminoacidos, endlicos, tales
como barbituricos y xantinas, imidas, fenoles, pirroles, y sulfonamidas. Los compuestos que
se pueden titular como bases incluyen: aminas, compuestos heterociclicos que contenen
nitrégeno, oxazolinas, compuestos cuaternarios de amonio, sales alcalinas de acidos
organicos , sales alcalinas de acidos inorganicos débiles y algunas sales de aminas. (1) pag 314-
315
Como se ha visto hay tres razones por las cuales en las valoraciones de cafeina, debe
cambiarse el agua, un disolvente universal, en el que los conceptos de disociacién y
equilibrio pueden comprenderse claramente, por otros disolventes no acuosos, caros,
toxicos, y de olor desagradable.

1. La cafeina se solubiliza poco en agua 1g en 46m! de agua a 25°C .
2. SuKbesa 10’ a25C y por lo que no puede valorarse cuantitativamente en agua.

3. Sus sales de acidos fuertes se hidrolizan con facilidad en el agua. °¢%’

| Seleccion del disolvente |

Las caracteristicas que debe reunir un disotvente para el analisis quimico de la cafeina

son:
1. EIHCIO, que se utiliza como valorante y la cafeina misma deben ser solubles en él.
2. Debe ser accesible, de baja toxicidad, de tacil purificacion y barato.

3. Los productos de la neutratizacion deben ser solubles en él.

a

No deben producir reacciones colaterales '’

Seleccién del valorante

El acido perclénco es el que se emplea mas, por lo general se disuelve en dioxano o
en acido acétco. Eil dioxano ongina safttos de valoracibn mas acusados, no obstante, su
empleo es mas dificil pues se contamina con agua muy facimente, la fuente de HCIO, es
una solucion acuosa al 72% y por eso la disolucion introduce agua automatcamente.
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El agua puede eliminarse del acido perclérico ahadiendo la cantidad estequiomeétrica

de anhidrido acético "’
E!l HCIO. es el acido de mayor fuerza si se disuelve en acido acético y esto hace que

sea el acido mas utilizado

1

Deteccion dei punto final. '

Titulaciones potenciométricas.- En las valoraciones en medios no acuosos, la

potenciometria se emplea con la misma frecuencia que los indicadores coloridos, esto
debido a la ventaja de proporcionar un registro permanente de la curva de valoracién, io cual
permite detectar comportamientos anémalos al observar la curva a simple vista. La respuesta
es, casi siempre rapida y el método puede automatizarse ' | ya que existen dos tipos de
tituladores electrométricos automaticos, el primero es un equipo que adiciona el titulante
automaticamente y registra en un graficador las diferencias de potencial durante el curso de
la valoracion, dando la curva sigmoidea. En el segundo tipo la adicién del titulante se realiza
automaticamente hasta que se alcanza un pH o potencial preestablecido, que corresponde al
punto final y en ese momento cesa la adicién del titulante (1% |

Se grafica potencial contra volumen y el punto de equivalencia se puede obtener por
diferentes métodos como la primera y segunda derivadas. (1)
Los métodos para deteccion del punto final en las titulaciones potenciométricas mas
empleados son.
Clrculos y tangentes.
Tangentes.
Diagrama de Gran.

Primera denvada.

C L L t U

Segunda derivada. \'??
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| Lista de material utilizado

i

1 Agitador de vidrio
1 Bureta de 10ml.
1 Electrodo de calomel saturado marca Corning.

1 Electrodo POSAI-316, elaborado en el taboratorio.
1 Electrodo de vidrio. Marca Coming.

1 Embudo de cristal.

1 Espéatula.

3 matraces volumétricos de 10, 50y 100ml.

1 Parrilla de agitacién.

1 Pinza para bureta.

3 Pipetas volumétricas de 2, 3y 5ml.

1 Piseta.

2 Potenciémetros, marca Corning, modelo 7 .

1 Pro pipeta.

1 Soporte universal.

3 Vasos de precipitados de 10, 50y 100 mi.

2 Copas tequileras de 20 ml aproximadamente

1 Puente de agar.

T
| Reactivos.

i

Acido. perclérico. reactivo analitico, marca Baker.
Anhidrido acético, reactivo analitico, marca Merck.

Benceno, reactivo analitico, marca Baker

Cafeina estandar.(obtenida por donacion de la empresa Coca Cola ™7)

ﬁ Muestras !

Cafergot, marca Novarts

Cafelna ~——---—-——- 100 mg.
Tartrato de ergotamina ~——1 mg.
Cbp -~ o e { tableta.
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Cafiaspirina marca Bayer.

Cafeina ce- = 30mg.
Acido acetilsalicllico. 500 mg.
Cbp. - - 1 tableta.

y

Procedimiento. j

Preparacién del reactivo estandar de cafeina "
1. Pesar y disolver 300mg de cafeina estandar en 8ml. de anhldrido acético y 8ml de
benceno.
Calentar hasta disolucion completa adicionando un poco mas de benceno.
Dejar de calentar y agregar 8.6 ml. de anhidndo acético.

Dejar enfriar y aforar a 50mi. con benceno.

CIE SN

Tomar una alicuota de 5 m!

Preparaciéon de la muestra de Cafergot.

Pesar 15 tabletas determinando la masa promedio de cada una.
Pulvenzar y pesar el equivalente a tres tabletas.

Disolver con 8 ml de anhidrido acético y 8 ml de benceno.
Calentar sin llegar al punto de ebullicién,

Adicionar hasta 8 mi de benceno.

Suspender el calentamiento y agregar 8.5 ml de anhlidrido acético.
Filtrar.

8. Aforar el fitrado a 50 ml con benceno.

N9 o s wN

Preparacion de la muestra de Cafiaspirina.
1. Pesar 10 tabletas de Cafiaspinna
2. Disolver en 50 m! de benceno bajo el mismo procedimiento que para Cafergot.
3. Tomar 5mi de alicuota
Preparacién de la solucion de HCIO, 0.0680N. (o)
1. Tomar 4.25 ml de acido perclérico (grado reactivo).
2. Adicionar 250 ml de acido acébco glacial.
3. Agregar 10.5 ml de anhidrido acético.
4. Aforar con acido acético glacial a 500 ml.
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Preparacion de la solucién de HCIO, 0.089 N*)

1. Tomar 2.5 ml de acido perclérico (grado reactivo)

2. Adicionar 250 mi de acido acético glacial.

3. Agregar 10.5 m! de anhidrido acético.

4. Aforar con acido acético glacial a 500 mi.
4Se utilizaron dos soluciones de 4cido perclérico, para valorar a los sistemas en estudio.
Con la solucién de concentracion 0.089N se valoré la cafeina estandar y la cafeina contenida
en Cafiaspirina, y con la solucién 0.0680 N se valoré la cafeina contenida en Cafergot.

Estandarizacién de la solucién de acido perclérico ',

1. Pesar exactamente 350.2 mg de biftalato de potasio secado previamente a 120°C por
2 hrs.

2. Disolver en 20 mi de acido acético glacial.

3. Afadir 5 ml de anhidrido acético.

4. Titular con 4acido acético 6 veces como minimo, siguiendo la titulacién
potenciométricamente.

5. Graficar el potencial en tuncién del volumen agregado.

6. Determinar el volumen promedio del punto de equivalencia, mediante el grafico de la
primera derivada.

7. Calcular la normalidad.

1°Derivada de estandarizacion de

perclorico.
' 02
C 3 0.15 2525
W [ ]
;. © 005
; 0 - o L

! 20 2 24 26
: volumen Corregido.(ml.)
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Los calculos para la concentracion del acido perclérico se presentan en los anexos.

Valoracién de la Cafeina estandar y cafeina presente en cada medicamento con HCIO4

Se valoran 3 sistemas:

1.

Cafeina estandar.

2. Cafelina en Cafergot.

3. Cafeina en Cafiaspirna.
Para cada uno de estos sistemas se realizan 6 valoraciones de acuerdo al siguiente

esquema:

1.

Tomar una alicuota de 5 ml de cada muestra por separado y se le agregan 2 ml de
anhidrido acético, para eliminar la posibilidad de existencia de agua.

Llenar la bureta con el acido perclérico e instalar una trampa de humedad para prevenir
el ingreso de agua al titulante .

Realizar el montaje experimental que se muestra en la figura 3

4. Colocar en la copa de la izquierda un solucién saturada de nitrato de potasio, con el

electrodo de referencia.
Comunicar la copa de la izquierda con la de la derecha que llevara la muestra, a través de

un puente de agar.
Colocar a la copa de la muestra el electrodo POSAI-316, y el electrodo de vidrio.

Reaccion de valoracion.

o o,

N

03\))/—\ + HCIO, —»’j\/\s/W + clo,

&y

by
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Figura 3. Titulacién de cafeina utilizando electrodo POSAI-316 y
electrodo de vidrio
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Valoracién de cafeina estandar con electrodo de vidrio.
En la pagina 24, la tabulacién 1 muestra los datos expenmentales obtenidos de tres
valoraciones y su promedio con el electrodo de vidrio, al realizar la valoracion de la cafeina
estandar, el valor promedio fue graficado en la grafica 1 y el valor del punto de equivalencia
promedio se obtiene por primera derivada y se observa en la grafica 2.

En la tabla 1, pagina 30, se observa el volumen de equivalencia promedio que fue de
1.78ml. de la valoracion de la cafeina estandar y se obtienen una cantidad de mg, promedio
de 30.76mg.

Valoracién de cafeina estindar con electrodo POSAI-316.
La valoracién de la cafeina estandar utiizando un electrodo POSAI-316 se muestra en la
tabulaciéon 2, pagina 25. a la vez que en el grafico 3 se observan la curva de titulacion
promedio y en la grafica 4, ei valor del punto de equivalencia de dicho promedio, mediante la
técnica de primera derivada. En la tabla 2 (pagina 30) se muestra el volumen promedio de
equivalencia y la cantidad promedio de mg del medicamento.

Valoracién de cafeina en cafergot con electrodo de vidrio.
Para la valoracion de cafeina en cafergot en la tabulacién 3 (pagina 26) se presentan los
potenciales obtenidos, de tres valoraciones, asl como el potencial promedio.

En el grafico 5 y grafico 6 se muestran la curva de valoracién promedio de potencial
contra volumen de valoracion, y el volumen de punto de equivalencia calculado por el método
de la primer derivada respectivamente. La tabla 3 (Pagina 31) ejemplifica el volumen de
equivalencia de 2.3 ml. y los mg que comresponden. 30.37mg.

Valoracién de cafeina en cafergot con electrodo POSAI-316

En la tabulacion 4 (pagina 27) se observan ios valores de potencial de tres valoraciones
con electro POSAI-316 y su valor promedio, los graficos 7 y 8 indican la curva promedio y el
volumen de equivalencia que se obtiene por la técnica de primera derivada. En la tabla 4
(pagina 31) se puede apreciar el valor del volumen de equivaiencia promedio de 2.3 ml. y la
cantidad promedio en mg. de 30.37mg.

Valoracion de cafeina en cafiaspirina con electrodo de vidrio.
La tabulaciéon 5 (pagina 28) representa los resultados del analisis potenciométrico

realizado con electrodo de vidrio y su valor promedio.
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Resultados

En los graficos 9 y 10 podemos ver la tendencia de la titulacién y su valor de punto de
equivalencia por primera derivada. En la tabla 5 (pagina 32 ) se puede apreciar el volumen
de equivalencia de 1.75 ml. que corresponde a 30.24 mg de cafeina.

Valoracion de cafeina en cafiaspirina con electrodo POSAI-316.

Observando la tabulacién 6, (pagina 29 ) tenemos reportadas las tres titulaciones y el
valor promedio realizadas con el electrodo POSAI-316 de la cafeina en cafiaspirina.

Los graficos 11 y 12 permiten observar la trayectoria de la titulacién y su correspondiente
volumen de punto de equivalencia. La tabla 6 (pagina 32) muestra el volumen de

equivalencia prfomedio 1.75ml. que corresponde a 30.24 mg de cafeina.



Resultados

24

Grafico de valoracion de cafeina estandar con electrodo
de vidrio.

TABULACION 1 GRAFICO 1
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Grafico de valoracion de cafeina estandar con electrodo

POSAI 316
TABULACION 2 GRAFICO 3
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Grafico de valoracion de cafeina en cafergot con
electrodo de vidrio.
TABULACION 3 GRAFICO 5
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Grafico de cafeina en cafergot con electrodo POSAI-316

TABULACION 4 GRAFICO 7
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Grafico de valoracion de cafeina en cafiaspirina con
electrodo de vidrio.

TABULACION 5 JI GRAFICOQ
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Grafico de cafeina en cafiaspirina con electrodo

POSAI 316

TABULACION 6 GRAFICO 11
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Besytagas

TABLA 1. cateina estandar en Smi. de alicuota (Elec.vidrio).
l . '~ Vol.de  Contenido de
,f Valoracion . . )
! equivalencia (ml.) cafeina en mg
1 185 31.97
2 1.75 30.24 |
| 3 1.75 30.24 |
! promedios 1.78 30.76 |

TABLA 2. cateina estdndar en 5mi. de alicuota (Elec.POSAI-316).

Vol. de equivalencia

Contenido de

Valoracion
(ml.) cafeinaenmg !

1 1.85 - 31.97

2 1.75 30.24 !

3 1.75 30.24 g
promedios 1.78 30.76 !
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TABLA 3. cafeina en Cafergot en 5ml. de alicuota (Elec.vidrio). |

Valoracion ~ Vol.de  Contenido de
equivalencia (ml.) cafeina en mg
1 2.3 30.37
2 2.3 73037 ;
3 2.3 30.37
promedios f 2.3 30.37

TABLA 4.cafeina en Cafergot en 5ml. de alicuota (Elec. POSAI-316)

promedios 2.3 . 30.37

_____ o Vol. de Contenido de |

Valoracion ;
equivalencia (ml.) cafeina en mg.

1 - 23 7 3037

2 23 3037

3 B 2.3 - 30.37 |

i

j




Resuftados
{ TABLA 5. Cafeina en Cafiaspirina en 5mi de alicuota (Elec. Vidrio).
i Vol.de @ Contenido de
! Valoracion equivalencia (ml.) cafeina
| en mg.

1 1.75 " 30.24
| 2 1.75 130.24
f 3 ; 1.75 30.24 t
' promedios 1.75 | 30.24 |

TABLA 6. cafcina cn Cafiaspirina en 5mi de alicuota (Elec. POSA!-318)

B Vol. De  Contenido de
Valoracion ) _ )
equivalencia (ml.) cafeina en mg.
1 1.75 3024
| 2 175 30.24 |
3 1.75 30.24

i promedios ; 1.75 v, 30.24 |
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Andlisis de resuttados y conclusiones

Analisis de resultados.
De acuerdo a las tablas 1 y 2, podemos observar los mismos resultados con el electrodo de
vidrio y el electrodo POSAI-316 en la valoracion de cafelna estandar.

La valoracion de Cafergot segun las tablas 3 y 4 muestra un comportamiento similar tanto
para la lectura con electrodo de vidrio como en ia lectura con electrodo POSAI-316.

En lo que respecta a la valoracién de cafeina en la Cafiaspirina las tablas 5 y 6 muestran
un comportamiento igual tanto para el electrodo de vidrio como para el electrodo POSAI-316.

Comparando los datos de fa cafelna estandar con la contenida en el Cafergot y
Cafiaspirina se observa que los otros componentes de la formulacion, no afectan la titulacion
de la cafelna.
Dada la fidelidad de los resultados obtenidos, se hace innecesario realizar cualquier tipo de
estadistica. Podemos concluir que es equivalente utilizar el electrodo de vidrio y el electrodo
POSAI-316.



Analisis de resultados y conclusiones

Conclusiones.

Es equivalente utilizar el electrodo POSAI ~-316 al de vidrio. con la ventaja de que se
puede elaborar practicamente de cualquier tamafo, minimizando ain mas los volumenes
a emplear en una valoracion.

La potenciometria es una técnica que es Util , para estimar la cantidad de cafeina en
Cafergot y Cafiaspirina.

Las interferencias en la valoracién por parte de los demas componentes de la formula,
no afectan en forma importante el resuttado esperado segun lo indicado en ei marbete de
cada producto. aunque se debe considerar el 6.62% de error respecto a! estandar.

El electodo POSAI-316 puede sustituir al electtodo de vidrio en [a valoracion
potenciométrica de la cafeina, ya que se obtienen resultados idénticos en los volumenes
de equivalencia con ambos electrodos, también se favorece de este modo la disminucién

de volumenes, por la posibilidad de construir dicho electrodo de cualquier tamafio.

35
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Anexo

CALCULOS DE CONCENTRACION DE LA CAFEINA ESTANDAR EN FUNCION
DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS

CAFEINA ESTANDAR -

Datos:

Pureza de la cafeina utilizada: 96.217%

Cantidad pesada : 300 mg de cafeina, lo que equivale a 288.651mg de cafelna pura.
Concentracion del acido perclérico, valorante: 0.089N.

Volumen de equivalencia: 1.78 mil.

Volumen de la muestra: 5 ml.

Peso molecutar de la cafeina 194.19 g/mol.

/( J :
393"'/‘5 )I i(;--]—?) =57Tmg /ml .(mg de cafeina por cada ml. en la allcuota.)
\ 50m

100

s
SmIALiz;E) = 28.85mg. (mg de cafeina en 5 ml.)
m

0.089meq [ \mmol \!, 194 19'";"\ = 30.76mg (mg de cafelna cuantificado
ml \ lmey N\ lmmol

l,78ml[

experimentalmente)

%
10 76mg{ ql‘%\_:& ] = 106.62%

106 62%-100% = 6 62%6 de error

Resultados:

Cantidad de cafeina pura en la muestra: 28.85 mg
Cantidad experimental de cafeina en la muestra : 30.76 mg
Porcentaje de error 6.62%

Procedimiento ilustrado.

V:=2.3ml

C.=0.0680 | 2. Con lo que se tienen 28.8651 mg de

1. Se toma una allcuota de 5 ml.

producto en 5 m! . considerando la pureza de
0.1564 meq ; 96.217%.

3. Se titula y se gastan 1.78 m! de una

solucién de acido percionco 0.089 N
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4. Por lo que se concluye que en solucion
existen 0.15842 meq. lo que equivaie a 30.76
mg de cafeina.

5. Con lo que se tiene un error de 6.62%

| Se peso 300mg de cafeina
estandar con una pureza
del 96.217% que
corresponde a 288.628mg
de cafeina pura.

ViN=V2N;
ViN,=(1.78 mi)( 0.089 N)= 0.15842meq.
!
0.156842meq. ’L!ff,’f'?‘_'_[ Y194 19mg ) 30.76mg

lrm;q l \mmol J=
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Anexo
CALCULOS DE CONCENTRACION DEL MEDICAMENTO EN FUNCION
DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS.
CAFEINA EN CAFERGOT.
Datos:

El volumen de equivalencia obtenido fue de 2.3 ml.

El volumen de la muestra era de 5 mi.

Cada ml. de muestra cquivale 13.98 mg de cafeina.

La concentracion del acido perclérico es de 0.0680 N

Resultados:

Se valoraron 69.89 mg de cafeina.

Se gastaron 2.3 ml de valorante, con concentraciéon 0.0680 N, que equivale 0.1562 meq. de
4cido percloérico. '

La concentracién de cafeina en la alicuota es de 0 0312 N

La cantidad de equivalentes en ia muestra es de 0.1562 meq

La cantidad de cafelna en la allcuota es de 30.33 mg.

Considerando que la alicuota contenia 69.89 mg de producto. Se obtiene que una tableta con
232.96 mg contiene 101.1053 mg de cafeina.

El marbete dice que debe haber 100 mg.

EHIS NO Salyr
BTELIOYTEO
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Procedimiento ilustrado.

[ Concentracion de 13.98 mg/ml |

— |

6. Se pesan y disuelven 3 tabletas en 50 ml.
de solvente.(masa de una tableta de aprox.
0.2327 g = 232.7 mg).

7. Se toma una alicuota de 5 ml.( 69.8 mg de

muestra).

8. Con io que se tienen 69.89 mg de producto

10.1584 meq en 5 ml Esto es 13.98 mg/ml. de
M——' medicamento.

9. Se titula y se gastan 2.3 ml de una solucién
de acido perclérico 0.0680 N

10.Por lo que se concluye que en solucién

existen 0.1564 meq. lo que equivale a 30.37
r____________ mg de cafeina en 69.89 mg de medicamento.
101.12mg | 11.Entonces en 232.70 mg habra 101.12 mg.

| .
de cafeina
Z = de cafeina. Lo que corresponde a una tableta.
il ]

1 tableta ticne 101.09 mg de cafeina

=T

30.37 mg de cafeina en | ViNi=VaN;
69.89 mg de producto . I ViN1=(2.3 mi)( 0.0680 N)= 0.1564meq.
|

1 tableta con 232.7mg Immol Y 194 19me )
tiene por tanto 101.12 mg 0.1564megq. ( vvvvv e h 194 19mg - 30.37mg
de cafeina. . Imeq N Immol
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Anexo

CAFEINA EN Cafiaspinna. |

Datos:

El volumen de equivalencia obtenido fue de 1.75 mi.
El volumen de la muestra era de 5 ml.

Cada ml. de muestra equivale 130.136 mg de cafeina.

La concentracién del acido perclérico es de 0. 089 N

Resultados

Sc titularon 650.68 mg de Cafiaspirina.

Se gastaron 1.75 mi. de valorante, con concentracion 0. 089 N, que equivale 0.156 meq.
La concentracion de Cafiaspirina en |a alicuota es de 130.16 mg/ml.

La cantidad de cafelna en ia alicuota es de 30.24 mg.

Considerando que la alicuota contenia 650.68 mg de producto, con el otro principio activo
(Acido acetil saliclico) y los componentes adicionales que contorman la presentacion. Se
obtiene que una tableta con 650 68 mg contiene 30 24 mg de cafeina

El marbete dice que debe haber 30 mg de cafeina por tableta.
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Procedimiento ilustrado

1. Se pesaron 10 tabletas de Cafiaspirina.( 6506.8 mg )

2. Se disuelven en 50 mi.

3. Se toman 5 mi! de alicuota con lo que se tienen 650.68 mg de medicamento. esto es

130.136 mg/mi.

4. Se titula y se gastan 1.75 ml de una solucién 0.089 N de acido perclérico.

5. Se tienen por ello 0.156 meq de cafelna en la allcuota.

6. Se relacionan los equivalentes con la masa y se tiene que son 30.24 mg de cafeina en

650.08 mg de medicamento lo que equivale a una tableta.
7. Se concluye que en una tableta existen 30.24 mg de cafeina. El marbete dice que debe

haber 30 mg por lo que se concluye que es un valor muy cercano al esperado.

Vi=1.75 ml.
C4=0.089 N

A 0.156 meq

Z

6506.8mg

=130.136 &
225 o’ -

Se disuetven 10 tabletas en 50 ml.

y se toma una alicuota de 5 m! con lo que se tienen
650.68 mg de producto

La masa de 10 tabletas = 6506.8 mg
1 tableta = 650.68 mg

g

| 30.24 mg de cafeina en

| 650.68 mg de producto .,

i 1 tabieta con 650.68 mg

| tiene por tanto 30.24 mg de
L.

[
|
|
I
{

Vv
\'
0

1Ny=VN,
1Ns=(1.75 ml)( 0.089 N)= 0.15575 meq.
{ V198 19mg
15575 meq. | lrer:}I 193 19me \l = 30.28 mg

lmea N lmmol
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