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OBJETIVO 
La tecn1ca que •.1.• propon(.4 es l.i qt;L• s.~ emplea en la prueba de Un1form1dad de 

ContenJdo rnarc.:1d..-. ~~n la FE:UI' .. , G'" Ed1c1ón C 1 ¡y USP 23 ( 2) 

El presente tr;iba¡o t1r.ne la f1nal1d.,c1 rje proponer una te-cnica de nnñhs1s de Control de 
Calidad pJra la Valor~c1ón (j<~ H.11oper1dol en 1.1blt>t<is 

OBJETIVOS PARTICULARES 
1 - Probar aue el r.1.:•todo <1•• :Jn1torrnoddd .J•• c:(>r:f,•n::?u s•.·r'r.11.lfjv en 1.1 FEUJ\,1 6'" Ed1c1on ( 1 ) y 
USP 23 ( 2 ). pta:dt.: ~t:>r ,..111ple.1rJo cn1r.o \lll :•'•"IC·!O dú rut>r1¡1 1nd•c.1r1or dt.• Cor~trol de Calidad 
para l.LJ Va!Or<lr.1ón dP Ha!o¡-... ~r1cJ0r .. n !.ibJ,··1.1·. 

2 - Proh3r que ~-1 Mo:todc1 cunipl·~ con la'> 1pqtJ•C•'1 ;·_, (j•: V;,'1(1dc1ón fj .. l'.1.:~todo°"' ,/.,nal1t1cos que 
establece la Secr .. 1.-ir1.l de Sdlud 

3 - Asegurar que 1JI rnctodo in"".trurnento~>. c-qu•p05 .;J1~ol·.,1en!c-s. react•·..-os y matcnales a u11lizar, 
son las adecuaoos par;:i r••¡1l1Z,H t_!I and(1';:.1'::> d•! Ha:o¡-i»roc1ol en tabletas 

4.- ProOuc1r Jos rne¡ore~ Hesultados Anal1l1co-;. po!i:b~e<> 

5 - 01smrnuir tiempo y coslo al ut1lc.;".:Jr el Mc!odo a Val1d.'.lr 
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INTRODUCCION 
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Un.::1 parttt 1ntegr.-i1 del de"S;uroHo cJ•• un M.-·rodo AnJf1f;co t1s la v~il1dac1on del mismo. es decu-. se 
dt:obe prob.:ir l.t conf1.-ib1!1dJr.1 d<'I rnf>todo qu.-~ st~ t_•rnpJ(•;1 en el an:Jl1s1~ de uno o v.:1r1os pnncrp1os 
activos en un.J torm;1 farmac1~ut1-:: .. 1 ( 3.·1 ) ,1c1erT'.'.IS. Ct~ co11<;1U•!t¡Jf <..'/ mJnc10 trad1c1onal de las 
f('cnic.:Ts dt..• .1n.1:1s1~· •. 1.1 .. -i. • .!ecuada .1r!ic;H.>CH1 de r.:is d1h•ff~nlf_•<> rnetodulogj,--i-s. con fLJ f1nal1dad de 
Obtr.ner •o~> n1P¡or~s resull.1\Joc; anal1f1cus. 

·El proct:-<>o por n1ed10 r!t'/ CLJ .. 11 q1:0.·:1.:i e~;~.1::..1.:-cH..Jo. por t.!">!tJd•o!> (1e JabOr.:itono . que f:t 
c.-1pacl(1 .. 1d d•!I 1ri•-todo prnpL.•:">ID :;.1!1~l.1;:,1· lo-; r,~qu•~.ftoc, i1,1r.1 l.1', ¡1[ilrcac1'.)ncs ana1rt1cas 
düse.:-.da~ ( .: ) 

En 1.-_i V;1J1d,1c1on o·-· r.1€~lo l')•, ~·,11.11.:.:::n•, ~··· ·-·"';1lu.1n p<1r,1ni.•t10<> e-..l;H11~,!1co~ por rnedios de /os 
ctJ~Ji~~ • ..;,• nhfovnt> 1nlnr1n"r,cn ··~'!':.:•• 1a ce:P' .1t>1!:d.1,! -:: •.• Jo•. rt>•.u1~.1do·. t/\H" se oti:1cnen ~,p/1cando 
el r.1.-:-:~10 /\n.1ht10 
Lo~ ct1!er10•; quf' dt:Obt:Oll r:urr11ilir ···~·.:i-. p.1:L1111._•:ror; ~.en t!~:.-ihl.-.c1do~. por la!:. ~•utonda<Jcs s:in1tanas 

de c.::id., p;J1~ por ''J('r.-1¡:·1:i •·rl ~-''' nr:o r.1 :;,•c.ret.ir•:l oe ::>.11,H1 "" Esl.Jdos Unrdos por la FO A 
etc l.ls CtJah~s dan un,1 ·~t.·ri·~ lh~ norn1a~. o pr.pe•.:: ,, C.lC1one!> l••q .. 11.~~ que deben cumplirse para 
rpsp;if(1ar 4JI Metodo ,.\nar1t1cn f :.. 1; ) 
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GENERALIDADES 
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Factores que deben tomarso en cuont.""J para el diseño do Ja Validación de 
un Mótodo Analitico ( 5 J 

TECNICO 

a.-) Personal. Asc-gur<1r quL• se cuL•nta con el per~;on.-il c:Jpac1t.::Kfo p;:u¡1 r,1 rcar1.t<..1c1ón d(~ las 
lécnicas. rn.:lne10 de rqu1pos. do 1nstrurnt•nf;JI . ele 

b.-) Equipos o instrumentos. [)1-:;;,nn1·r ~·· J(''• ···:ur~· ~·. ,. 1n·.trt.rr1L•n!u-:. n1•<:P:-.,-u1oo; y que esfo5 se 
encuentre en con91c1one~• cp!1nl.'"l~. <1•• func1,_it1.::Jl•d.nJ • ~ 

e-) Reactivos. n.~O·~n L(Jn!.H ccn 1,1 1:.-1: (lad ü: .. :! 0 111.i -,,.i ·;.~.1 

espcctrototornctr1c:.o. t~rr: ~.t..']Ufl •.t•:1 c•I c.•~·o 

ECONOM!CO 

re;1ct•vo .-in.1l1!1co grado 

a-) Tlompo de analis1s. L!• 111 iu..-rnpo ('n ••I .ot."~ "'.f" ro•.111..=.-1 .-:1 p1oyecto dú val1dac1ón. 
considerando r.unb•L'n. PI :H_•rnnn clt> re.1!1.~,l!.:•ón tJt>I ~ir'.-11,~1":> dt• l.'.l forrn.t farrnacúut1c.-i 

b -) Costo total del proyecto. [s .~n PI que.-,,~ inclu,••n f_•I co•;fo dP l.:is tnue~;tras del producto 
que ut111zan para efecruar 105 .1n.il1'>1 .. , c!ur.1nr1~ ••r prc·,••-::ft1 o!I í'*''r,(_H1.iJ qu•~ m!•~r'llocn•~. los eq1J1pos, 
1nsrrumentD5. rn,l!t•r1.::1les. y rt..·act1vo« qut._• so• ulit.z.-in 

Tipos do Validación 

TIPOS DE VALIDACION 

(

De acu'-"rdo al met0do 
anal1t1co para el cua: .,,,~ 

dest1n..1 

-<-:: l De acuerdo al periodo de 
\captación de /a inforn1;Jc1ón 

De acuerdo al mótodo 

{ 

Catcgoria 1 
Catcgoria 11 
Catogori.a 111 

RotrospcctJva 
Prospectiva 
Concurrente 

La Categorfa 1, se refiere a los métodos anal1hcos para cuant1f1c.:u los componentes prmc1pafes 
de sustancias a granel o princ1p1os activos en productos farmaceuticos 

La Catagorla 11, se refiere a /os métodos :inal1t1cos para la determinación de impurezas en 
sustancias a granel o compuestos de degradacion en productos farmaceut1cos 

La Categorfa 111. se refiere a los métodos anali!1cos para fa determinar caracrcnsr1cas 
fisic.oquirn1cas de los pr1nc1p1os activos. por e1emplo. disolución. l1beroc1on del princ1pro activo. etc 



De acuerdo al periodo 

La Vahdaclon Retrospectiva. Sf~ 1e'1ere it 105 ca"..05. en !u., qu•.! la mfor1nac1on es obtenida en su 
1nlegnd01d d1.• datos ant<>nor~s y ••w·nO!'. a la ·Jahdación qu•~ o;e pr1!lcndc r1!ahz.tr 

La ValltJaclon Pl"ospcctlva. St! rt~fl1._•rc .i <1quello•. cao:.o!> en lo-:> que Id 1nforrnnc1on !>f? obtiene de 
un estudio prev1.11nente pt;1r1e;H1n de <1r:ut~rcto a lu•. cr1tl•110-.. qun et 1nví?">.fl<J<:1tfor (••;1¡1blect• 

La \/alidac1on Concurrente. ~~t~ rL'lio!rc a <1qu1-llo•, c.-1'.0'. ••n 10:. qut! ta 1nlorrn.1c1nn 1~-.. oenerada 
dur;:inh~ t.1 1ct1p!t•111t!nt,1c1on 1n1c1;1I de un proc1!?..0. 1-XH' PJPn1p!o ••n ••I c.1•:.r, c.l(_,1 •·'>c;1!•Hn11•nto df~ un 
lote piloto .1 l¡n lote t•~.t.11H1.ir ch• prouucc1C"111 

PARAMETROS DE LA 
VALIDACION 

Cualqu•~~r t1roc1!SO oe rn • .;c11c1on e~t.:-i ~u¡eto ;i uri t•rr(,r El error d•: un n1ctodo anal1toco debe 
evalu.arse ~· cnntro1.:-ir~1! los 1_•rroH•s ~on d1~ r1o"'. l•PO"'. 1 7 H ) 

Errores Sistc1n.it1cos (Dctcrrn1nados) y Errores Aleatorios. (lnlJctcrnunados) 

1 - Los Erron~!. S1stpma!ico!. (Oe1e1rn.n;Hlo .... J. , •• _, :i~,·~1r;lto clell~rmrn.-1r ~.u v<Jlor y re•duc1r ~u 

1ntluenc1a y ~·· cla!".1f1c<tn en 

Errores instrurnontalcs oc.1~1un.1{lü!-, por .__.quir,o <;1el~ctuo-:.u balanzn5 sin cahbrar. as1 como el 
equipo ae .nc-d1c1on f1lJP se ~~rnplt•.J p.ir.1 l,"J 1~ .. :Prnun,-ic1on del pr1nc1p10 uc11vo. segun sea el caso 

Errores de opcrac1on . .:llf'buoble·~ .-.: .1n.1l1~t.1 ~·.on oc;_isior<Jdo-;. por 1ransterenc1L-is de soluciones. 
proyt.~c1onc~ t?fcrveo:>ccnc1,-1. errort..•:; Ut~ p~11a!-1¡•! etc 

2 - Los Errort~!. Al.~.itc..r1os. (lndetenn1n.1do:.). lo~~ c:ual•~~. •!!:. irnµos1ble predecirlos y estimarlos. ya 
que se rigen por leyes de cstad1s\lc.-i y probabdrcJacJ 

Errores Alcalorios ( lndctcrm1nados ). se l!am.;Jn tamb1Cn mc1dcnt.-:iles. se manifiestan por 
pequel"las d1fer~nc1as en rncd1c1onl!S suc~s1w·a~ cle..:.hiadas por el m1sn10 anahsta en cond1c1ones 
pract1camcnte 1dcnt1cas 

Los errores qu•! no son posibles de contrcl.:ir son evaluados med1nnte la validación y aquellos 
cuyo control s1 se pueda mane¡.u y que. 1nflliyan grandemente en la obtenc1on de resul1ados 
deben m~,nlcncrsi:? conslantes 

Se cons•di:?riln dos tipos de para metro!'> ¡ 4. 5. fi y 9 ) 

Paramelros a Evalu;:ir 
Parametro~ a Controlar 
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Son: 

Para ol sistema : 
L1nearidad 
Prec1s10n 

Para ol MOtodo : 

Lmeandad 
Espcc1f1crdad 
Repetib1l1dad 
Repr0duc1b1l1dad v Exactitud 

Son 

Parámetros a Evaluar 

Parámentros a Controlar 

1.- Instrumentos y equipos. los cuales son tos que proveen mas ftlcrlmcnte rcsullados erróneos 
en cuanto a su maneto y func1onam1en10. estos deben estar cahbrados ( 10. 18) y en cond1c1ones 
optimas de tunc1onam1ento 

2.- Roferontas al analista De manera general. el analista debe cumplir con las buen.:ts 
practicas de laboratono 
Los defectos de mampulac16n no constituyen ob1e10 de val1dac10n. sino que deben detectarse y 
corregirse 

3.- Materiales El malenal debe estar calibrado ( 11 ) y dúbe ser de calidad Optima. tipo A . para 
evitar lecturas incorrectas 

4.- Reactivos Estos deben ser de cahd¡>d analihca. segun el tipo de an.:."Jhs1s QlJe va a realizar y 
de preferencia evitar el uso de reactivos que sean inestables 
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MONOGRAFIA DEL 
PRINCIPIO ACTIVO 

Nombro Gonorico 

Nombro Outmico ( 2 ) 

Poso molecular ( 2 ) 

Forn1ula condensada ( 2 ) 

Formula Desarrollada ( 1 ) 

Ooscrípcion ( 12) 

Punto do Fusión ( 12) 

Solubilidad ( 1 ) 

H.;iloporidol 

1 -Bu tanona.4-{ 4-( 4-clorofon il )-t-h ldroxi-1-
pi por id in•IJ-1-(4-fluorofonil) 

375.87 

Polvo cns1allno o ligeramente amarillento, amorfo 
o microcristallno Inodoro 

Soluble on cloroformo; poco soluble on etanol; 
Ugeramonto soluble en ótor; casi lnsolublo on 
agua 
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ANALISIS DE LA MATERIA 
PRIMA 

TITULACIÓN EN MEDIO NO ACUOSO e 1 ,, , 

Disolver 125 mg d~ la mue~lra en 25 mi de ácido ac(~ftco glacw.1. agreg¡lf 3 9ofas <J1• SI c!e 
p-nattol bcnce1na y titular con soluc1on O 05 N de .1c1do pcrclónco Hacer una derernl1nuc1ón 
en blanco y efecluar las correcc1ones necesarias 

CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA< 13, 

Adsorbentc Sis toma do disolvente~ l----------""'-------i 

S1/lca G F 

S1l1ca G F 

Acetato dt: El1lo Ctoroforrno 
r~1el:Jnol Gorur.:1011 
;)mort1guador;i de ,.\cetatos 
C pH 4 7) 
( 54 23 1 8 5) 

Cloroformo 1'.1etanol 
{ 92 B) 

Actividad Farmacológica e 1a > Antipsicotico 

064 

040 

En el afio de 1958 Janssen descubrió las propiedades ant1ps1cót1cas del Halopcndol ( es una 
Bu11rofenona) 
Las drogas anllps1cót1cas o neurolépt1cas son las que se emplean en el 1rat01m1enlo de las 
enfermedades ps1qu1atncas mas graves 
La ps1cos1s son las enfermedades ps1qu1atncas n1.ils severas. donde no solo ex1s1c un marcado 
deterioro de ra conducta. sino también una sena 1ncapnc1dad para pensar en forma cohcrenle. 
pa,.a apreciar la realidad y para tomar conc1cnc1a de la propia anormahdad. estos estados 
incluyen a menudo Ilusiones y a1ucrnac1oncs 
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Estabilidad 

El Halopendol es un con1puc5to ret~llrvarnPnl1! 1"51Jbl<! !:><.> han coloc~1do rnuestras. DOt periodos 
do mas de cinco at'los t~n C<Jnfenet1ort.••· arr1tJ.ir y*~'' cond1c1ori•!~· conlror.,cJ;1•.:; cJe h-!rnpür<lfuta. 5m 
delectar degrttdac1ón dt?I tl,1lop~!r1<Jol 
Se h.;in som1!li1Jo rnuestras ,.J ·15 "C ••n r~on~;_•n1~<:.Jo<t.<:.. ,)rnti~ir pur rri.is d•! un ano y no 5f! h:t 
ooservado cfcclo d(• de9rad:1cror1 süt)r" ••I l--l.:1;op••r"Jor 
El Halopendol si.- cJcr1r:tr!.t :·u.Jn(Jo ~.•.! t..'•P~,n·· .1 1.r ll•.: ·.r;l.H r..:~r p~!rtodo•, largos c-Je !1en1po_ srn 
embargo IJ d~~ar.1di1ciori no (:S t;in noror1:1 cu.·1nrfo ~ .. .- •,urnt!h!fl rnuesfr¡1·~ .r un¡1 1n!ens1d¡1rJ de luz 
'9Uill a 22152 Lurnen I rn .. por no•; rn.-!~t!'.> 
En table!JS se ha encrJn!radr_, qui• u~. •·:.t,1t>r·• por per•ud'o'."". d•! rn."J•_; (Je cu1c.u .11"lo::. 1!n r::on<11c1ones 
controlad.'.JS de ternpt~r.::1tur;1 c1o~. ;11'10·. ;J .10 ·• 1..: y t1.1~.!.t ~~t-1!> rn.-.•;1.:•;. ;1 •_,Q •• C 01ct1a est.1brl1dad 
depende de J,1 forrnul.1c1on dt" c<1da t.ible:.i pn particul.H. por •~Jf~1nplo. el tf.-1l0perir.to/ e<;. 
1ncomp.::H1blc con cJ 5-( tul1ro"•nl•!t•I 1 :! furf11ra!d~·h1do c¡ut.l" e"> un;r 11npur,.za df.J" la lactosa 
anhrdra ( 14 ) 
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Métodos oficiales para la 
Valoración de Haloperidol en 

tabletas 

a.- Valoración en tabletas según FEUM 6ªEdición t 1 J y Norma 
IMSS t 151 

Prepar.-ir un.~ Sí{(!f <11• Ji.1Jor.cr1dol en •,oluc1t"ln ( 1 3!:.0 ; d" :1c1do ~.urtur1co ~aturado con 

cloroforn10 p.-ir.::1 qtn~ contt!ng.1 :'5 p 91 rnl dt! H;1lopt~r1dol 

Preparac•on d•_• Jd n1u•·~1r,1 

Pt!s .. u no rn•.•nn5 cJe :'Ll 1.1bl1•t-1-:. c.ilr:ul.H '>tJ p.-!~O pronH•tJ10 fflturar ti<lsfJ poh.10 tino. pesdr una 
c;1nt1dad de polvo ••qu1vdlente a S rtHJ (J(• H,-1Jnp•~r"Jo1 ro.t..:-.ar :1 un o_•rntiudo rJL• ~•2'p.::u._.1c1on de 1:'5 
rnl r¡ut? corilen~¡.1 ~.u rnl d1• '...Oluc1on .it U ·1 por ciento rn/v cJe h1dróx1do dt! -:.odio, d15ol..,er y •'.':.tr.::1er 
con cuatro porcione-:. dL· cloroforrno <.fr! :•o rnl c.1da una rne.•c1.::1r Pasar 1.1 fase cloroforrn1ca 01 un 
ma~raz vol1JnH'.'frico de 100 n11. llevar aJ .iforo con clorolorn10 y mc:c/Jr P.:isar una alicuota de 25 
rnl de t~st.1 s0Juc1on a otro ernbudo d't~ ~•Jp.1rac1ón de 125 n1J y extraer con dos porciones de 20 rnl 
c.::1da una de s0Juc1on { 1 350) de acffJO s.ulfurico 5aturado con croraforrno. acpt.:ir 10 m1n ca:::ia 
vez.. descartar la c;:ipa cloroform1c.1. rüc1b1r I;¡ c.::ip.1 :1cuos.a en un rnalr.1.o: volurru:-tr1co de ~O rnl 
llevar al aforo con soluc1on ( 1 350) d<! :iictdo suttlJflco s.o:uracJo con cJoro!orrno y m(~:cJar 

Medir la absorbanc1a de la s.olucrón dn rc!fcrencia y de la ~o!uc1ón de 1.1 n1uestra. a la Jongrfud de 
onda de m3:.:1ma absorbanc1a dt> 245 nrn apro:.:1madamen1e. en celd.-::1s de 1 cm y empleando 
soluc•ón ( 1 350 ) de ac1do sulfunco saturado con cloroformo corTlo blanco de a1u~te 
Calcular la c.:1nt1dad en m1hgramos de C.·• H.'l CI F NO.· en l;i porción de nwestr.1 toma(1<i. por IJ 
siguiente tormtJla 

OC(Am/Arel). 

donde. C es la concentración de la SRef de Halopcndol en la solución de referencia. D es el 
faclor de dilución de la muestra. Am y Aref son las absorbanc1as obtenidas con Ja solución de la 
muestra y la solución de referencia, respect1vamenle 
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b.- Valoración on tabletas sogún USP 23 e 2 ¡ 

Fase móvil 

Preparar una 111e.."cla dt• tnl-'f.:inol - ~OllJC10n arnorflgu.:ictora O 05 M de fosfato rnonobá!:i1Co de 
potasio a pH .; O ( GO ·tO ) desga~1hcad.:1 y t11trada A1ustar ~I pH ~, 4 O s1 es necesano, con 
solución 1 N cf1~ t11dro•1do de !>odio o ,")c1do to5fónco 

Orsolver un.J c.inl1d.;:id c:o:<.tct.1rT1ente P'"~ .. ul;1 dr! 1!..-.!and .. --ir IJSP de rt!l+!r1..!'nc1n de H.:lloper1dol r.!'n 
r.ase n10v1r p.Llra obf(_•ner und solucron dP c:onct•ntr:1crnn conoc1dt1 .-1pro•11na(Jarru~nte O 1 ni".J / rnl 

Pesar .¡ tf!lur;H ha5f .. 1 polvo l•no no rncno~. dt• 20 1ablet;1~ ír;1n"O~tcnr una cant1da<J e•act.:irnente 
pesada df-~ polvo t!QU•valcnle ,, 10 nn~ d,. H;ilop•~ridol a un ma!r;).." volum~lnco de 100 mi 
ad1c1onar GO n1J d•~ tase móvil sor. e.ir por 10 n11n y ag11ar rT1ec.::tn1Cdnl(•n!e por 1 hora 01!u1r con 
fase mov1/ al volurncn. n1,~.l"Cl.:H y f1/!r.ir cJu~.c.trTJndo lo!i primero!. ~O n1l rjt_>I t111r.:1do 

Sistema Crorn."ltograt•co 

Et sistema crornatograhco debe es!:H cqu1pa¡Jo cen un !1etector a :?~~4 n111 y un..i cohunn:1 de 3 9 >< 
25 cm empacada con L 1 Con un tlu¡o Jpto•rrn.,dou11en!n de 1 n1l I rn1n 

Oe1erm1n."lc1on del H.::1lopnr1dol 

Separadamente. rnycct¡ir volun1enes 1guale5 ( 15 pi) tJe 1.1 sotuc•ón est,1ndar y de la muestra al 

sistema crorn."lloqrnf1co correr los cromatogr.:imas r delermm."lr l.t respuesta del me1or pico 
Calcular la c.::mtrdad en mg. de C.· tt:1 CI F N o .. en l<t POrc1on de tabletas tomada usando la 
formula 

o e ( rv/rs) 

donde O es el factor de d1luc1on. C es la concentrac16n. en mg I mi de la preparaciOn de USP 
est.3ndar de referencia y rv y rs son las respuestas obtenidas de Jos picos de la muestra y de la 
preparac10n est."lndar. respect1van1enre 
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DEFINICIONES 
LINEARIDAD DEL SISTEMA 

Se determina construyendo una curva de cahbrac10n de una misma soluc1on patrnn de 
Halopcudot. se establt~e mediante una recta <1e regresión entre la cantidad de f~")rmaco 

ad1c1onado y la cantidad recupc-r<1da ( 4. 5.G y 9) 

Se prueban conccntrac1oncs qu~ correspondan al 80. 90. 100. 110 y 120"/,. respecto a la 
cantidad especificada en el marbete. reah.:ando anahs1s por tr1phcado p•..ira c..Jda conccntracK)n 

Se gr.;lhca cant1d.:id adicionada vs c~'lnhd.id recuperada 

Se efectuan los s1gu1ent~s c.:'llculos 

Coef1c1entc de Correlac1on ' -

Pendiente m -

Intercepto al Origen - b -

Intervalo de Conf1anz.:i 

Coef1c1ente de Vanac1on .. c.v .. 

Cnteno de evaluac10n 

o 9'.::f 

,., o 98 

b - o 
1 C Debe contener el 100 % 

C.V. s 1.5 º/o 
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PRECISION DEL SISTEMA 

So refiere a I~• seme¡.anr.1 d•.! una ~>f!flt• d•~ fl~Sultados dn ~1nnhs1s !:.Obro la m1sn1a muestra. esta 
dada en térn11nos de dcsv1,1c1ón o d1-,.per~.16n d•~ levo rl'sultados con respecto <JI valor central 
( 4. 5,6 y!.}) 
Se determina real1:andu p! an,'"t!1<:,1"' p(,r '>•'•!1Jpln:.l(lo de lJna n11-..rn;1 -;.otuC•ón estándar que 
corresponda al 100 "/"de 1.1 cant1d;:1cl '-"spec1l•c~Hl.1 en el marbe!c 
Se calcula el Cot•flc1ent•_· •1·~ V:u1ac•()ri - e V -

Cnteoo de evalu.tclOn 

cv 1 5 ':-:, 

ESPECIFICIDAD DEL METODO 

Es la capac1d.1d del metodo .1n,1!11:co cj,~ pcido•r cu.1nt1f1c~1r ,_.¡ princ1p10 .ichvo solamente en 
presenc1.:l del resto de los compon.,n!P~> d•! t.1 lorrr11J!ac1cHl ( 4. ~ J 
Se anahz.:in tres pL:icebo~. :.in car<~.H [rp~. ~,1,.cc:bo"> c.irqado~. que correspond.:in .-.1 100 º/o de la 
cant;dad CSpt..•crf1c.;:HJ¡¡ ~~n <!1 fnJrl>Pft~ y fft!~. rnu~·~tr.15 t1el rru~.mO lote Ch,• pr1nc1p10 JCttVO 

Criterio de ev.:1luac1on 
Confirmar que el rrc-todo proptJo-_·r,to t•r~ esp••<,f1Co y ~.ol'J 1.'".; c.-ip;-i_.. de!PC!ar l:i ~.ustanc1.:1 de 1nlercs 

LINEARIDAD DEL METODO 

Es una medida del grado .::tl cual l.1 curva dP cal1br;;ic1on an.-:11111ca se ¡Jprox1ma a una hnea recra 
Se delerrnina con placebos cargado5 con Halopcr•dol. C.lda uno de manera rndepend1ente. 
empleando cinco concentrac1onc~; que corrcspond;;in al 80. 90. 100. 110 y 120 %. de la cantidad 
espec1hc..""Jda en el morbcle <:mahzando por tnphc¡Jdo c,1d3 concentrac1ón ( 4. 5. 6 y 9 ) 

Se graf1ca cantidad ad1cronada vs cantidad recuperada 

Se efectúan los s1gu1entes calculas 

Coef1c1en1c de Correlac1on 

Coef1c1entc de Determ1nac1on 

Pendiente 

Intercepto al Origen 

Intervalo de Confianza 
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Criterio do E'Valuac16n 

<:! 0.99 

098 

b o 

IC. 

cv 
Debe contener el 'Valor de cero 

3% 

EXACTITUD AL 100 % 

Se refiere a la d1fercnc1a entre la media de una sene de resultados y el valor real ( 4, 5. 6 y 9 ) 
Se analizan seis n1uestras con placebos ae11c1onndos correspondientes al 100 °/a CJc la canfldad 
espec1f1cada en el m:ubete 

Se erectuan los ~.19u1t:nfc!. c.'.llcuh.:i-... 

Intervalo de Confi<lnz.i 

Coef1c1ente de Variación -cv 

Cr1tt:!no de evaruacrón 

El l C debe? mcJwr el 100 "/.., 

EIC V 3 % 

PRECISION DEL METODO 

Es el grado de concordancia enlre resultados analiticos mdnnduales cuando el procechm1ento se 
aplica repetidamente a drfercn:.~:.. muestreos de una muestra homogenea. se evalúa por medio 
de la Repetib•hdad y la Reproduc1b1hdad ( 4. 5, 6 y 9 ) 
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REPETIBILIDAD 

Es la prec1s1ón de un ttlt'.•todo ,1n:1ht1co •»•pro·~.11J.1 cuino 1;1 cnnc.:ord.'.Jnc1a o conformu.Jad obton1da 
entre dctcrn11n~c.1onp•; ir1dt!P•'IHtu·11t•:~. fl.!,1!1,c.1rJ,15 1-'('' un ~;olo .-:inahSt<.l, usando las nl1smas 
cond1c1ones de tl.:tb::i¡o ( H, \_,•y;• ) 
Se nn.:ll::on dt> •n;irH•r.--i 111(h·;,.·ndu•nle !.l1,HHJ0 rn••nri-:o placebos ad1c1onados 
correspond1entes ¡11 1 DO "·, 11,• 1,1 c.--¡n:1da(J ··~~P·~·<:1 1 :c.i•J.1 ••11 •:I 1n.HtJele 

Se cfcctu.111 !05 :.oquot·rl!•·~. e 1lculo·. 

Coef1c1enle rlc VtHl.IC•Oll • e V 

Criterio de t!vatuJcion 

El 1 C para r.1 rnetJ1.1 dt't>e 1n1:.lu1r rl 100 "/" 

El C V 3"'., 

REPRODUCIBILIDAD 

Es la pH.·c1~.1on de un 111eto;_!o .111.1l•T:r:o •·•p••,••,,1d.1 c.<>~•a 1.1 concordanc1.::I o 1..-i conformidad enire 
dcternun.1c1ot11!~·. 1ndPpPr1r1n~ntp~. r,~,11,:.:1d.1r~ t...ún •_·I rn1~r110 rnC!odo de anáhs1s. utilizando 
d1fe1entes anal15ta•. y (1Ja~. ( ·1 !J G y 'i• 1 
Se lleva a e.iba por uo~. ,1n.1f1•,!.:J-::. pn \..lU•.> rJ1,1<> d1lcren1es tr.;1tla¡.:indo por lr1phcndo una misma 
rnue~tra c._11J.1 cJ1d cu1tt''..¡:,ond11 ntP• .. JI 100 \..lt.• 1.,1 <.:..inloú.HJ .i l.:.t CJnlldad especificada en el 
marbete 

-e V Tolal -

Cnlerio de evaluacoon 

C V lotal 

J' .. nal1zar q1Je nrJ c..:1sta 1nlPderenc1a por anahsta y por dra 
Para que el rnetodo sea reproducible debe cumplir que la d1stnbucl6n de ·F"' de cálculo sea 
menor o igual a -F- de tablas en tos dos casos 

Pagina 20 



ESTABILIDAD DE LA MUESTRA EN SOLUCION 

Es l.'.l prop11f.'(1.._id d._. un.1 IPL.rl'-:>!ra prep;11;1d~1 p.:ir;i su cuJn!d1c.,c1on dn consf..~rvar su 1ntegndad 
f1s1coqu1n11c;1 y la ccnCf'r1!r,JC1(;n rJ1• J;1 ~U'..fdncr.:i (Jf'.' •n!l•f(!S uespué!". de almacun;H$e duranto un 
tiempo <Je!ern11ri.icfn 0:1¡0 r.on:-i1cron.!!. t!<..p1.•1.1t,c.1•. ( 4. G ) 
Se rr.:ib.J¡an n1u.•·,:•.-i•. ~.<>r fl1t,lrc.1Jv y .in!,.,, :h· r.·,i!<.::.-ir !....1 dt:tl.:rrn1nac1ón dúl t~aloP<.!fldOI se 
sornt . .'h.!n .--, 
Obscurrd:1ct. Ju.· tJl.;,,c.1 ·; r··f•1:1•·r.v:1~n pC't p~·11c,d .1-. <.!•.' ti•JtTlpO •'Ju.JI .:.i Li. ;!4 y 48 hrs, paro cada 
lHld ,J.~ Id'> CtHJilu.;:(.:n•_•s 

lntervato t1e Conf .. ln.:".a . , e. 

Establecr-r Ja·. c.ir<icf•.'r1sflcas dL' .._¡lrnacen.:tm•enfo de la rnucslr<l 

cv 

IC l)etic content . .'r t.•I v,11or de c~ro 

TOLERANCIA 

Permite conoce.r ,.¡ qr.H!o du conf1anz.-:J del n1(!todo anallt1co propuesto sometiéndoJo a 
m0d1f1caciones de lil~ conC•C10nt~'.i norm¡i:es de- operacron como son ( 4. 8 ) : 

Diferentes lotes de rc.-:Jct1vos 

Diferentes longitudes. de oniJa d!.! Jcc:ur.:i 

Diferentes temper.3turas de d1solven1e de extracc1on 

Se prueban 

a ~ Meranol ~1arc.;-J J T Oak.Pr y r .. 1e1anol Marca Merck 

b - Diferentes longitudes de onda dí~ Jec1ura ( 245 nm :?c 1 O nm) 

d.- Temperatura del d1~/vente de extracción ( 20,30.40 y 50 ºC ) 
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PARTE EXPERIMENTAL 
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HIPOTESIS DE TRABAJO 
El mClodo para IJ o.~1··:m.n.1c1on di: t l.1:c;;endof tlt" IJ prueh:1 do tJn,forrn1•J.:1d de Contenido 
propuesto cm la FEUll.1 G"' Ec11c1CHl ! i ) y en l.t USP 23 ( 2 ) pu•-•de ser en1pleado p=-ra realu:ar la 
Valor.::ic1on cJc H;ilopo:•ndol t..'n !<Jblet~1.,-. 

Forma farrnacóutica a trabajar Tabletas 

Cada tableta contiene 5 mg do Haloperidol 

Excipientes cbp 100 mg 
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DIAGRAMA DE FLUJO DEL 
METODO A VALIDAR 

Preparación du 111 ~•olucion prohlcma 

3 - Coloc.:1rlos rn urt rna:r.:1.;! volurn.~:r":u d•· :,•l r111. d'l•'.:C.n.ir o:.tr .. ro-.11n.1.J.1n1r.•ntP 20 rnl de matanol 
caliento y agitar mec.::1n1can11•11t1_• por t ~· tn'n 

4 - Enrn .. -u y lh~var a volu1nen con rn1•r.inor 

5 - Tr.Jnsfcrsr una i1!1cuora dt~ 10 ni! r.!•• l,1 r,c "c"·,n t,;!r,·vJ;1 ,J un r11:itr.1.~ vnlumté!-tnco de 50 mi y 
llevar al aforo con me~.:u10! 

Cuncentrac1on tcOrir:a 20 p g I rnr 

Prep.1ración de Ja solución cst.:inUar 

b ·Transferirlo cu.Jnt1t.:1trv:trnente .1 ¡;n r11.1u,-i.:_· ..,01ur11e!r1co de 100 rnl ad1c1onar aptol(1madarnente 
30 mi de mt:"tanol c.:il•t!n!e y .1q1t.:1r nh!C:ln•C.:ln•enfe n.-1<;ta d1"SC!uc1on total. entnar y llevar al aforo 
con n1etano1 

e - Transferir un.:1 alicuota de 5 rnl d•• l.1 °"ºJuc1on .-1 un rri-11ra~ \,IC1llJrT1etr1co de 50 mi y !levar al aforo 
con mctanol 

Concentración 20 p g/ mi 

Determinación del Halopcridol 

Deterrrnnar /.a .'.lbsorbanc1a de las soluciones problema y e5ti'tndar en celdas de cuarzo de 1 cm 
de paso. a una longitud de ondn de 245 nm aprox1madamenf(~. utilizando nielanol como blanco 
de a¡usle 
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RESULTADOS Y 
CONCLUSIONES 
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LINEARIDAD DEL SISTEMA 

Cantidad AdlcJonada(mg) 

40 
40 
40 

Cantidad Adlcionada(mg) 

4 5 
4 5 
4 5 

CanUdad Adicionada(mg) 

50 
50 
50 

Coantidad Adiclonada(mg) 

55 
55 
55 

Cantidad Adlclonada(mg) 

60 
60 
60 

Concontración 80 •/. 

Cantidad Rocuporada(mg) 

40 
.. o 
40 

Concentración 90 •/. 

Cantidad Rocupcrada(mg) 

Concentración 100 •/. 

Cantidad Rocupcrada(mg) 

50 
55 
50 

Conconlración 110 •/. 

Cantidad Rocuporada(mg) 

56 
56 
56 

Concentración 120 -/e 

Cantidad Rocuporada(mg) 

6 1 
6.1 
6 1 
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•/. Recuperado 

100 o 
1000 
100 o 

100 o 
100 o 
100 o 

•/. Recuperado 

100 o 
100 o 
100 o 

•/. Recuperado 

101.8 
101 B 
101 8 

•/. Recuperado 

101 7 
101 7 
101 7 



LINEARIDAD DEL SISTEMA (Gráfica 1) 

Cantidad Adicionada ( mg ) Cantidad Recuporada(mg) 

n=3 

T=S 

Sx = 75 

Sy = 75 6 

)(,=·'lo 
x• = 4 5 
X•= 5 Ü 
•• "' 5 !J 
)ll•::. 6 o 

Sy;: = 389 <lG 

Sxy = 38~ 95 

m= 1 06 

b =-o 26 

'= o 99 

r'. 099 

•o 
45 
50 
56 
ú 1 

lnterleroncla do b 

Estad1grato de contraste • t • de Student 

Ho b = bO 

H1 b, bO 

Criterio de aceptación 

• t • cálculo ~: • t • tablas 

• 1 ·cálculo= -1 78 

• t •tablas= 3 18 Se acepta Ha 

Por lo tanto el método es lineal 
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;ir, .;o 4 o 
,,, '= 4 5 
X1: =. 5 Q 

•·-· = 5G 
x,: =' 6 1 

;,(,. = 4 o 
X:•= 4 5 

"'' 1 = 5 o 
X•> = 5 6 
)(• •"' 61 



lntorforoncta do m 

Estad1gr.nfo de con1ra-..1c • t - de Studenl 

Ho 

Criterio de aceptación 

- t ·cálculo - t - tablas 

• t - ca1cu!n e:: 2 BJ 

• t - tablas = .J 16 Se acepta Ho 

•/. Recuporados 

SR 15t0 5 

SR' 152118 39 

Fi 100 7 ~~ .. 

DE o 88 

IC 1015 999"/., 

LINEARIDAD DEL SISTEMA 

Crltorlo do ovaluación Resultados oxporlmentalea 

099 o 99 

o 98 o 99 

• 1 1 06 

b o b -026 

C V Debe conlener el 100 "k IC 101 5 99 9 % 

C V ·, 1 5 "/o cv O BB ºk 

CONCLUSIONES 

Se cumplen con los cn1er1os establecidos para Lineandad del Sistema. por to tanto el stSterna se 
considera hneal 
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Precisión del Sistema 

Cantidad AdicJonada{mgJ Cantidad Racuporada(mg) % Recuperado 

Sy 

Sy' 

y 
DE 

cv 

50 
50 
50 
50 
50 
50 

30 

150 

5 

o 

o 

Criterio de Evaluac10n 

Conclus•On 

50 
50 
50 
50 
50 
50 

PRECISION DEL SISTEMA 

100 o 
1000 
1000 
1000 
1000 
1000 

Rcsultaao Expcr1menra1 

CV o 

Se cumple con el cutcno es1ab/ec1do para prcc1s10n de S15lema. por lo tanto. el sistema se 
considera prcc15o 

Especificidad del Método 
Como se ob~en,.oa en la Grt.f1ca 2 no existe mtcrferenc1a de alguno de Jos componentes de Ja 
tormulac1ón al ser sometido al método de an<lhs1s los placebos sin cargar. Por lo que se concJuye 
Que el método es espec1r1co para la dercrm1nacion de Haloperidol. en la formula~n estudiada 
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GRAFICA 2 
DU-65 SPECTROFOTOMETER 

ABSORBANCE 

L ........ ; ... . 
L. ...... . f . 
1 
~. -~ .... .___~____....__ •• .¡...._....._· 

J. 
1 
l ......... .. f . ,.. t _, 

Seo.os~ 

P\CKP1~;,. 

o º"' .. 
J04 o 0;;!<11 

2'lt~ º·ººº 

. .. , ..... ~_.·_. 

PQINT PICK 

' 

EapecJflcfdad dol Método 
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Linearidad del Método 

Cantidad AdJcJonada(mg) 

40 
40 
40 

CanUdad Adlcionada(mg) 

,, 5 
45 
45 

Cantidad Adicionadafrng} 

Cantidad Adic.ionada(mg) 

55 
55 
55 

Cantidad Adiclonada(mg) 

60 
60 
60 

Concentración 80 •;. 

Cantidad Rccuporada(mg) 

·~ 1 
., o ,, , 

Concentración 90 •/. 

Cantidad Rccupcrada(mg) 

4 5 
4 5 
4 6 

Conccntracion 100 •¡., 

Cantidad Rccupcrada(mg) 

~~ 1 
50 
50 

Concontracion 11 O •,4 

Cantidad RccuporOJda(mg) 

56 
55 
56 

Concontraclón 120 •h. 

Cantidad Rocuporada(mg) 

6 1 
6 1 
6 1 

Pt.gina J2 

"Y• Rocuporado 

102 5 
100 o 
102 5 

•/. Rocuporado 

100 o 
100 o 
102 2 

102 o 
100 o 
1000 

•/. Recuperado 

101 8 
1000 
101 8 

% Recuperado 

101.7 
101.7 
101.7 



Linearidad del Método ( Gráfica 3) 

Cantidad Adlclonada(mg) 

n=5 

T=3 

Sx 

Sy 

sx' 

Sy' 

Sxy 

b 

,, 

40 
4 5 
50 
5 5 
60 

75 

76 

382 5 

393 12 

387.75 

·O 10 

1 03 

o 99 

099 

Cantidad Rccuporada(mg) 

y .. .. , Y•. 40 
y:· 45 Y-, 45 
Y'. 5 , "('• 50 
Y•• 56 Y• - 55 
y•.1 6 , y· .. · 6 1 

lntorforoncia do .. b .. 

Estad1grato de contraste ·r de Student 

Ha b 

H• b bO 

Cnleno de aceptac10n 

-r ca1culo 

-O 02 

2 18 Se acepta Ho 
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y•) 4 , 
y1 ~ 46 
Y" 50 
yn 56 
y·,. 62 



lntorforencla do m 

Ho 

Criterio de aceptación 

~r C.:'.llculo 

·r- C;.llculo o 12 

·r- Tablas 2 18 So acepta Ho 

•ÁI Recuperado 

SR 1519 5 

SR' 153944 49 

¡:¡ 101 3 °/u 

DE 1 16 

cv 1 15% 

IC 102 15 - 100 o ·Y.. 

LINEARIDAD DEL METODO 

Criterio do Evaluación Rosult.oiido Exporimant.oiil 

"' 099 o 99 .. "' 0.98 .. o 99 

1 03 

b o b -O 10 

l.C. Debe contener el 100 °/o IC 102 15 1000% 

c.v. 3 °/o cv 1 15 °/o 

ConcluaJonos 
Se cumple con los cnlcnos establecidos p4Jra hneandad del mCIOdo. por lo tanto el métOdo se 
considera hneal 



t • J •• 
! 
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PRECISION ( REPETIBILIDAD) Y EXACTITUD 
AL 100 % 

C;enlidacl Al.Jicionada(rnu) Cantidad Rccuporadafn1g) "/., Rocuporado 

Sy 

Sy' 

y 
DE. 

c.v 

SR 

SR' 

R 

DE. 

cv 

IC 

IC 

CV. 

50 

'º 50 
50 
50 
50 

30 3 

153 

5.05 

005% 

1 08% 

606 

61212 

101 o 

1 09°/o 

1 08% 

102 1 99 9 °/o 

Criterio do Evaluación 

Debe contener el 100 % 

3 ~ ..... 

5 1 
50 
50 
5 1 
5 1 
50 

102 o 
100 o 
1000 
102 o 
102 o 
1000 

Rosultado Experimental 

1 e 102 1 - 99 s % 

CV 1 08°/o 

Concluslonos 

El Me1odo cumple con los cn1cnos cslablec1c10$ p:ira P1úc1s1ón ( Repetibdidad) y Exactitud al 
100 o/o, por lo tanto. el m61odo se considera Preciso y Exacto para el 100 % 



Sy 

Sy-: 

y 
DE. 

CVTot.nl 

Ola 

1200 

120025 22 

100 o o/o 

1 17 

Reproducibilidad 

2 

Analista 1 

1000% 
100 Oº/., 
98 lo/-u 

101 g-;:.;, 
1000% 
1000º/., 

Analista 2 

1000% 
98 0%. 
100 Oº/a 

1000% 
1000% 
1020% 

Ct.Jculos de Rc-pehb1l1dad. Repr0duc1b1l1dad lnlerd1a I Analista y Reproducib1hdad lnteranahsta 

y., 298 1 
Y.: 301 9 
Y:• 289 o 
Y:-: 302 o 

Sy: I DA 360015 22 

y, 600 

y, 600 

Sy: 72000 

Var 1anz.a debida al rnCtodo 

Varianza debida al d1a / analista 

Varianza debida al anahsta S:A 

2.20 

Reproduc1b•hdad 1nrerd1a t analista 

Repr0duc1b1l1dad 1nteranal1sta .!:. 

1.26 

S:DIA=-

-042 

1 24 

1 27 
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Reproduc1b1ildad 

CV Total 

S1S:A 
s~ o 1.1\ 

3 'Y:> 

o 
. o 

S_.DtA 

Se considera que 

s-'DIA S~ M 

SA o 

Resultado Experimf!'ntal 

C V Toral 

ANALISIS DE VARIANZA 

S_.M 

o 

·042 
--042 

S'DJA 

S' A 

1,17% 

-0.42 

Cnterro ae evaluac1on -F- C<llculo 

Varian.za 

Anahsta 98 5 

º'ª 98 5 

lnteraccron Ora/Analista 8 68 

Conclusiones 

'"P Ctdculo 

-1 

_, 
0_85 

-0.42 

Se concluye que el me.todo es reproducible ya que cumple con los cntenos estabiec:Jd'os para 
prec1srón ( reproduc1b1hdad ). asl mismo se concluye en el an3hsis de varianza que no existe 
1nrertcrenc1a debida al d•a y al anahsta 
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ESTABILIDAD DE LA MUESTRA 

Inicial 

100 63 % 

C.V 1 09% 

Luz blanca 6 hrs 

102.1°/o 

101 0% 

1000% 

; 100 98% 

c.v 1 07°/a 

1.C -1 63 a 2.33 

Luz blanca 24 hrs 

102.0% 

102.0% 

101 9°/o 

X 101_97% 

C.V. 0.05°/o 

IC -O 10a2.78 

101 g·y.,, 

100 Oºh 

1000% 

Condición I Tlompo 

Obscuridad 6 hrs 

100 0"/o 

101 9ª/o 

100 Oo/o 

; 10063% 

cv 1 09% 

IC -199a199 

Obscuridad 24 hrs 

1000% 

1020% 

100 0°/. 

X 1oos% 

c.v 1.15% 

IC -199a2.05 
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Rofrlgeraclón 6 hrs 

101 9°/o 

1020% 

1000% 

X 1013% 

cv 112% 

1 e -1 34 a2.se 

Refrigeración 24 hrs 

1000% 

1000% 

1019% 

;; 100 63% 

cv 1 09% 

1 e -t.99 a 1 99 

ESTA 
SALIR 

TESIS 
lJE LA 

NO DEBE 
BliJLlllTECA 



Luz blanca 48 hrs 

980% 

98 2ºk 

09 2°/ .. 

;; 96 13% 

cv 011% 

~e -398.:1-101 

Obscuridad 48 hrs 

980% 

96 3"/ .. 

96 1%. 

C V O 17% 

IC -404a·101 

Conclusión 

Rofrtgoración 48 hrs 

100 O'Yo 

97 9% 

98 37°/o 

C V 081"/ .. 

IC -4 12n-039 

Se concluye lllle de 1:1'> tres condiciones y llf?mpos. protJaOos tac.. mues!r.;J<; son estables como 
máx1rno a t.'1'5 :?4 tns en Cl;dlqu1cr.-i de ellas . ya que cumpl._~ con los critf!ons t..•stabtec1dos para 
estabilidad de l.:i niliestr.:t y dunq\a• .J l<-1s 48 tirs. en lo!. trt-:':"• c.1so~ •. el p< .. Hcenl,t¡e de recobro se 
encuenlra dentro de los l11n1tes r~stablec1dos del 97 al 103 ~;;.,, •:I rnh ... •rv;:ilo dü conli.::in.ta no contiene 
el valor de ce10 

TOLERANCIA POR CAMBIO DE DISOLVENTE 

Cantidad Adicionada(mg) 

SR 

R 

DE 

cv 

43 
50 
53 

301 B 

30363 25 

1006"/n 

1 03"/o 

1 03°/o 

Motanol .J.T. Bakor 

Cantidad Recuporada(mg) 

43 
50 
54 
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•/. Recuperado 

10DO'Yo 
1000ª/., 
1018% 



Cantidad Adicionada{mg) 

SR 

SR' 

R 

O.E 

cv 

45 
55 
60 

300 o 

30000 

1000% 

o 

o 

Motanof Marca Morck 

Cantidad Rocuporada(mg) 

., 5 
55 
60 

Conclusión 

•/. Rocuporaclón 

1000% 
1000% 
100 Oo/o 

Se concluye que do las dos m.arca de disolvente de exlr.:lCc•On del prmc1p10 activo. la que 
presenta menor coef1c1cntc de var1ac1on es el de rw1erck Aunqu~ el de J T Oaker se encuentra 
dentro de los l1m1tcs cstablcc1dos 

TOLERANCIA AL CAMBIO DE LA LONGITUD DE 
ONDA DE LECTURA 

Cantidad AdJclonada(mg) 

SR 

SR' 

O.E 

C.V. 

52 
60 
52 

300 o 

30000 

1000% 

o 

o 

Longitud do onda 245 nm 

Cantidad Rccupcrada(mg) 

52 
50 
5 1 
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% Rocuporado 

1000% 
1000% 
981 % 



Cantidad Adiclonad.;t(mg) 

SR 

SR: 

;¡ 

DE 

cv 

52 
60 
52 

299 8 

2V966 6 

0!)9"/o 

1 80°/o 

1 80%. 

Cantidad Adicionada(rng) 

SR 

SR: 

;¡ 

O.E. 

cv 

52 
60 
52 

299 a 

29966 5 

1000'X• 

1.80% 

, 80% 

Longitud da onda 235 nm 

Cantidad Rccuperada(mg) 

Longitud do onda 255 nm 

Cantidad Recuporada(mg) 

52 
6 1 
5 1 

Conclusiones 

-,,. Roeuporado 

1000% 
101 7% 
961% 

""/. B:ocuperado 

1000°/o 
101 7% 
98 1D/o 

Se observa que a la longitud de onda de 245 nm el coeficiente de vanac16n es cero. lo que no 
sucede cuando se vana ._ 1 O nm la longitud de onda de lectura. aunque se encuentra dentro de 
los limites establecidos Eslo nos permite determinar que s1 existiera alguna variac1on en la 
longitud de onda en la que se esta delerm1nando el Halopendol. segun las condK:•ones probadas. 
estos resultados seróln confiables 



TOLERANCIA AL CAMBIO EN LA TEMPERATURA 
DEL DISOLVENTE DE EXTRACCION 

Metano! M~rca J T Bakcr 

•se reporte el promedio d<? tres detcrrr11n."lc10nes p~H.1 c.-i~1a lempcratura 

Tomporatura 
·e 

20 
30 
40 
50 

Cantidad 
Adiclonada(mg) 

5 3 
5 1 
53 
50 

·cantld3d 
Rccupcradalmg) 

~) 1 
5 1 
54 
50 

Conclusiones 

*/• Recuperado 

%2"/c 
100 O"/., 
101 9% 
100 0'% 

Podemos concluir que por arnba de JO "C de temperatura se logra e•trner el mayor porccnta¡e de 
pnncip10 activo. por 10 que se establece qut! se empleara e• metanol caliente!' para la e:.tracc1on 
del Halopendol 

TOLERANCIA AL TIPO DE AGITACION 
EMPLEADA 

Agitación do la muestra empleando un sonicador marca Unlsonic 

Tiempo 1 O mm 

Disolvente utihzado, Metanol Marca J T Oakcr 

Cantidad Adlclonada(mg) 

%Recobro 

C.V. 

55 
5, 
68 

100.6°/o 

2.05°/o 

Cantidad Rccuporada(mg) 

54 
52 
69 
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•/. Recuperado 

96 2°/o 
1020% 
101.5% 



AGITACION DE LA MUESTRA EMPLEANDO 
AGITACION MECANICA 

Disolvente utilizado: Mctanol M.:uca J.T. Bakor 

Cantidad Adlcionada(tng) 

% Recobro 

cv. 

4~ 

5 5 
60 

100 0°.1<. 

o 

Cantidad Rocupo..-ada(mg) 

4 !> 
55 
60 

Conclusiones 

too 0°1 .. 
1000% 
1000% 

Se concluye que al ernplear un;1 son1cac1ón de la mu•-~stra por el mismo tiempo al que se somete 
por una ag1tnc10n mec.'.ln1ca. el porcenlaJe de recobro se encuentra dentro de los limites 
eslablectdos. aunque el co~~f1c1entt'!' de vanac'6n e~ mayor cuando se ulihza el son1cador. se 
prefiere para este caso en particular. St~ emplee la ag11Jc1on rncc.-'Jmca 
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CONCLUSIONES GENERALES 
Con base f'fl los rosultado5 obrnn1dos se rJ.:•rnn".~rei flt¡;~ ;:I rl'•-.!OdO µruPv•~'.lfO p.:ira 1<1 

Cu'1nt1t1c.:rCv')n tJc Halopendol en f.:J!:l:er¡1s;, puL-<1ot,• ~er ••r11pre.1do corno rnt:.•to~la 'J•~ rutina pata kl 
formulJc1on e~ttJd1ad.1. ya que c:umpl(• con los ri•r¡u1'.>•IO"> fllH~ ·~">t.1bJ,,c,. r.1 ~~•":ft'~.1n.1 •J·~ S.1luo 
que son 

PARA EL SISTEMA 

Ser L1ne.::JI 

Ser Preciso 

PARA EL METODO 

Ser Lineal 

Ser Repetible 

Ser Repr0duc1blc 

Ser Exacto 

Ser Especifico 

Ademas. se dererm1naron c.aracter1st1c..-is pro1:::11as del metodo. 

Estab1hdad de la muestra 

Toleranc~a del metoóo 

Por tal motivo. se concluye que el r.tfétodo de Umform1dad de Conlen1do propuesto det FEUM 5• 
Ed1c1on y en la USP 2.J. cumplen con los entenas establec1dos para la Vahdacion de Merados 
Analihcos destinados para el control de calidad y por lo tanto puede ser empleado para la 
cuant1fic.ac10n de Halopendol tabletas en la formulac10n cstud•Jda 
El método propuesto tiene la venta¡a de que el tiempo de anáhs1s se reduce cons•derablementc y 
el costo al compararto con los MétOdos de Valoración de rutina son menores. como podemos 
observar en la siguiente tabla comparativa 
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TABLA COMPARATIVA DE METODOS DE ANALISIS DE 
HALOPERIDOL EN TABLETAS 

FEUM y -~~~:~MSS 1----- USP~-3------

REACTIVO:O 1 REACTIVOS 

Suluc1011 dt! .ic:1du ~ulhu1e·o 1 ~~,j~."Cl,1 ( t>U •lD ) de rPcl.iriol y 

¿l~ro~~~,;<>s.itur.-iUü con 1 ~~~t~J'.~.~~.~11 ;;1r1~:;,~·;;~.~·2,~~\J~_. O~M 
pot.1~10 

So1uc10n tl<.• t11•trox1do <1t..• ~c:xJ·o { ~1r.'.Jdo HPLC .i 
( O·l %.rn/...,l 

CJoroforrno 

EQUIPO DE MEDICION : 

Espectrolotonit~tro 

TIEMPOS FIJOS DE 
ANA LISIS: 

60 min 

Ag1tac1on manual 

2Qmm 

TOTAL: 80 min. 

Solución 1 N efe tHclró•uJo r1e 
• .. odio o ~"'leido !O$fC>nco 

EQUIPO DE MEDICION : 

Crorn:itoqrafo dt~ líquidos 

TIEMPOS FIJOS DE 
ANALISIS: 

Son1c;1c1on 

,.;91tac1on n1t•c."ln1ca 

GO rn1n 

TOTAL; 70 mln. 
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-------------------, 

Mótodo Validado 

REACTIVOS: 

EOUIPO DE MEOICION : 

E spectrofotOn1etro 

TIEMPOS FIJOS DE 
ANA LISIS: 

F\g1tac1ón mecánica 

15mm 

TOTAL: 15 min. 
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