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DIFERENTES METODOS.

1.- OBJETIVO:

* El objetivo de la practica es aprender a determinar el contenido de &cido acetilsalicilico en
un farmaco, mediante una volumetria de retroceso acido-base con deteccion del punto final a
través de un indicador quimico, mediante una valoracion conductimétrica y mediante
cromatografia.

* Verificar que el contenido de AAS en el farmaco se corresponde al valor promedio de los
resultados alcanzados en el andlisis.

2.-FUNDAMENTO TEORICO:

La aspirina es un medicamento de multiples acciones terapéuticas comprobadas como
analgésico, antiinflamatorio, antifebril, protector vascular, dado su poder germicida, también se usa
en champt y aceites destinados a combatir enfermedades de la piel. Su principio activo es el acido
acetilsalicilico (AAS, CyHsO4) es un solido blanco, cuyo punto de fusion es de 135°C, su masa
molar es 180 g/mol, que es un éster de acido acético y acido salicilico (este ultimo actia como
alcohol) que se obtiene mediante la siguiente reaccion de esterificacion:

COOH
COQH o o Ha0 C[ 0
C{ oo e o s i

+ CH,-C-0-C-CH; ]

CH;-C-OH
OH ZC
o CH;
Acido Anhidrido Acido Acetilsaliclico Acdo Actico
salicilico Acitico [ASPIRINA)

La aspirina generalmente se suministra en tabletas de 100 y 500mg de &cido acetilsalicilico,
después de ingerirla, se llega a una concentracion maxima en la sangre en aproximadamente 1 o 2
horas, y ésta se hidroliza tanto en la sangre como en el higado. El 4cido acetilsalicilico es la forma
activa de este medicamento, sin embargo, éste no se puede ingerir directamente, puesto que el grupo
fenolico de la molécula irrita el tracto digestivo.

En esta préctica se determinaré el contenido de AAS basandonos en la hidrdlisis que sufre el
grupo éster en medio alcalino:

% N
HO”LI Na d"( _
0\[.,'1'”1 {aq) + NaOH (aq) =—= ”a{_.,f{'“ﬁfuqa FHLO (D)
o o
Figura 3. Reacio de neutralizacio entre acido acetilsalicilico (AAS) ¢ hidréxido de
sodio (NaOH).
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Con el fin de conseguir que la reaccion sea rapida y completa, se afiade un exceso de
disolucion patron de base fuerte (NaOH), se hierve para acelerar la hidrdlisis, y después de enfriar,
se valora el exceso de base con una disolucion patrén de HCI.

3.-MATERIAL.:

* Soporte para bureta.

* Bureta.

* Matraz Erlenmeyer.

* Vasos de precipitados.
* Embudos pequefios.

* Espatula.

*  Mortero de vidrio.

* Pipeta aforada (25mL).
* Probeta.

* Agua destilada.

4.-REACTIVOS:

¢ Disolucién de NaOH 0,1M.
e Disolucion de HC1 0,1M.
* Fenolftaleina.

5.-EQUIPOS:

¢ Conductimetro.

* Balanza analitica.

* Agitador magnético.
e Manta calefactora.
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DIFERENTES METODOS.

6.-PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL.:

>

Valoracion clasica:

Pesar 3 comprimidos, para conocer el peso medio por comprimido.

Triturar y homogeneizar los comprimidos en un mortero de vidrio.

Pesar del orden de 0,2 g de la muestra, en balanza analitica. Introducir la cantidad que se

ha pesado en un matraz Erlenmeyer de 250mL.

Medir con pipeta aforada 25mL de NaOH 0,1M factorizado y afiadirlo al Erlenmeyer.

Anadir hasta 100mL de agua destilada.

Calentar a ebullicién durante 15 minutos.

Hay que tener en cuenta una serie de precauciones:

a) Evitar el calentamiento excesivo porque podria provocar una carbonizacion de la
muestra que se observara por la coloracion amarilla de la disolucion.

b) Reponer el agua que se evapora.

¢) Colocar un embudo en la boca del matraz Erlenmeyer para evitar posibles
salpicaduras y reducir la evaporacion del agua.

Dejar enfriar la disolucion.

Afadir unas gotas de indicador y comenzar la valoracion con el 4cido factorizado.

Anotar los volimenes gastados de valorante.

Calcular los miligramos de acido acetilsalicilico por comprimido y el % en peso.

Valoracion conductimétrica:

Realizar todos los pasos anteriores pero esta vez la valoracion se llevara a cabo con un
conductimetro.

Antes de realizar la valoracion se tiene que calibrar el equipo mediante una disolucion
patrén de KCI 0,01M tal y como indican las instrucciones del conductimetro que se vaya
a emplear.

Una vez que el equipo esta calibrado se procede a realizar la valoracion.

Introducir la célula del conductimetro en el interior del vaso que contiene la muestra, de
forma que quede sumergida un 50% de su longitud pero sin llegar al fondo para evitar
que llegue a tocar al agitador magnético.

Anadir una cantidad conocida de agua destilada.

Iniciar la adicion de valorante (HCI) sobre la disolucion problema.

Adicionar 1mL de valorante, después de cada adicion se mide la conductividad de la
disolucion.

Anotar los volimenes de valorante afiadidos y los correspondientes valores de
conductividad.

Realizar una tabla como la siguiente:
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VALORANTE (mL) K MEDIDA (uS/cm) K CORREGIDA (uS/cm)
1
2

* Realizar una representacion grafica con los datos obtenidos para determinar los puntos
de equivalencia. Valorante (eje X) y Keorregiaa (€]€ Y).

7.-DIAGRAMA DE FLUJO:

. TRITURAR Y HOMOGENEIZAR |
Il

' PESAR DEL ORDEN DE 0,2 g DE MUESTRA |

'INTRODUCIR EN EL ERLENMEYER |

I

[ ANADIR 25mL NaOH 0,1M |

' ANADIR UN POCO DE AGUA |
'CALENTAR A EBULLICION 15 MIN|
ENFRIAR |
‘ CALIBRAR CONDUCTIMETRO
CON KCl 0,01MJ :
‘ 7 ANA]?II\?DIIJ(I:\I:DS O(;OTAS i ‘ [II?@'RODUCIR LA CELULA EN LA DISOLUCIéN‘
‘ VALORAR CON HC] ‘ ‘AﬁADIR UNA CANTIDAD CONOCIDA DE AGﬁA‘
ANOTAR VOLUMENES |INICIAR VALORACION CON HCI
| ~ CONSUMIDOS 1Nl
‘ B ANOTAR VOLUMENES
- CALCULOS . VALORANTE Y VALORES CONDUCTIVIDAD
‘ mgAA mprimido ‘ ) J )
' REALIZAR TABLA DE DATOS |

‘ - CALCULOS

T (;l REPRESENTACION GRAFICA
mg AAS/comprimido ‘ : : ‘
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8.-DATOS PRIMARIOS:

Peso de 3 comprimidos de 2 555
500mg_(gramos) ’

Peso por comprimido ggramos) 0,8516666667

Muestra 1 (gramos) 012009

Valoracion clasica Muestra 2 (gramos) 0,2011
Muestra 3 (gramos 0,2010

Valoracién conductimétrica _Muestra 1 (gramos) 30,2014
Muestra 2 (gramos) 0,2030

Molaridad
NaOH (1L) 0,0884652418
HCI (1L) 0,1040579279
9.-RESULTADOS/GRAFICAS Y CALCULOS:
» Valoracion clasica
VHCI(e)«:eso) (mL) VNaOH(necesario+e>ceso) (mL) Pesomuestra (g)
| Valoracion 1 7,9 25 0,2009

moles NaOH 1. = moles NaOH 445 + moles NaOHjyq 5
0'025*%0'0885 = moles NaOH s + 0'0079%0'1041 ;
moles NaOH s = 1'3895*%107° moles NaOH aas

1'3895%10° moles NaOHy,s * (1 mol AAS /2 moles NaOHaas) * (180'16 gramos AAS / 1 mol AAS) = 0'1252 g AAS

(0'1252g AAS / 0,2009g AAS) * (0,8517g / comprimido) * (10° mg / g) = 530'6395 mg AAS/comprimido
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VHCI((&eso) (mL) VNaOHSnecesario+exceso' (mL) Pesom&stra (g)

| Valoracion 2 8 25 0,2011

moles NaOH1es = moles NaOH a5 + moles NaOHyc, 5
0'025%0'0885 = moles NaOH s + 0'008%0'1041 ;
moles NaOH s = 1'3792*%10° moles NaOH s

1'3792*10° moles NaOHa4s * (1 mol AAS /2 moles NaOHa4s) * (180'16 gramos AAS / 1 mol AAS) = 0'1242 g AAS

(0'1242g AAS / 0'2011g AAS) * (0'8517g / comprimido) * (10° mg / g) = 526'1420 mg AAS/comprimido

V (mL) \% (mL) Pesomuestra (g)

HCl(exceso) NaOH (necesariot+exceso)

| Valoracién 3 7.9 25 0,2010

moles NaOH s = moles NaOH s + moles NaOHyc
0'025%0'0885 = moles NaOH s + 0'0079%0'1041 ;
moles NaOH s = 1'3895%107 moles NaOH s

1'3895*10 moles NaOH, s * (1 mol AAS /2 moles NaOHa4s) * (180'16 gramos AAS / 1 mol AAS) = 0'1252 g AAS

(0'1252g AAS / 0'2010g AAS) * (0'8517g / comprimido) * (10° mg / g) = 530'3756 mg AAS/comprimido

Media: 529'0523 mg/comprimido Error relativo: 5'8104%

529 + 5 mg/comprimido El comprimido presenta un 105'81% de AAS respecto
a los datos que se establecen en el prospecto.
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> Valoracion conductimétrica

o Primera valoracion

V0|umen HCl (m L) kmedida (HSIcm) Fd kcorregida (I'ISIc:m)
0 1615 1 1615
1 1538 1,00444444443 1544,8355555556
2 1469 1,0088888889) 1482,0577777778
3 1390 1,0133333333] 1408,5333333333
4 1376 1,0177777778] 1400,4622222222
5 1280 1,0222222222§ 1308,4444444445
6 1245 1.0266666667 12782
7 1228 1,0311111111) 1266,2044444445
8 1217 1,0355555556) 1260,2711111111
) 1223 1,04 1271.92
10 1241 1,0444444444) 1296.1555555596
11 1275 1.04888888898 1337.3333333333
12 1287 1,0533333333) _ 1355,64
13 1297 1,0577777778) 1371,9377777778
14 1314 1 ,0622222222| 1395.76
15 1335 1.0666666667| 1424
16 1367 1,0711111111§ 1464,2088888889
17 1411 1,0755555556) 1517,6088888889
18 1467 1,08 ] 158436

uS/cm frente volumen

f(x) = 30,1892121212x + 996,5580202020,

1500 — Mg _ 2= e ¢
| . R2=0,9583911261 o 2 2
1200 i . -.\\" * 2 zs AR

00 EEE==ss=a=
600

MS/cm
|

f(x) = -51,2340211640x + 1592,2862962963
300 Rz=0,0689256332
0
05 15 25 35 45 55 65 7,5 85 95 10,511,512,513,514,515,516,517,518,5
0 1 2 3 4 5 6 7 8 10 11 12 13 14 15 16 17 18

9
mL

[_Punto de interseccion entre las dos rectas | 7,316440923 ]
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DIFERENTES METODOS.
VHCI(e)«;eso) (mL) VNaOH(necesario+exceso\ (mL) PeSOmuestra (g)
| Valoracion 1 7,316440923 25 0,2014

moles NaOHy1es = moles NaOH s + moles NaOHjy 3
0'025*%0'0885 = moles NaOH 45 + 0'0073%0'1041 ;
moles NaOH s = 1'4520*%107° moles NaOH aas

1'4520*10 moles NaOH,,s * (1 mol AAS /2 moles NaOHa4s) * (180'16 gramos AAS / 1 mol AAS) = 0'1306 g AAS

(0'1306g AAS / 0'2014g AAS) * (0'8517¢g / comprimido) * (10° mg / g) = 552'4534 mg AAS/comprimido

© Segunda valoracion

Volumen Hel (mL) | K, . (#S/cm) F, K orrogiaa (MS/CM)

0 2030 1 2030

1 1933 1,0044444444f 1941,5911111111
2 1839 1,0088888889] 1855,3466666667
3 1761 1,0133333333] 1784,48

4 1683 1,0177777778 1712,92

5 1618 1,0222222222] 1653,9555555556
6 1569 1, 0266666667 1610.84

7 1541 1,0311111111§ 1588.9422222222
8 1537 1.0355555556] 1591,64883888889
9 1549 1,04 1610,96
10 1556 1.0444444444) 1625,1555555556
11 1568 1,0488888889) 1644,6577777778
12 1 582 1,0533333333] 1666,3733333333
13 1590 1,.0577777778) 1681,8666666667
14 1606 1‘0622222222| 1705,9288888889
15 1637 1,0666666667] 1746,1333333333
16 1667 1,0711111111) 1785,5422222222
17 1715 1,0755555556) 1844, 5777777778
18 1792 1,08 1935,36
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DIFERENTES METODOS.
uS/cm frente volumen
210w o f(x) = 30,6972121212x + 1313,5002828283
1800 il 2= EESERESENEy S Scads
" RTVIEEER o e
1200 e

f(x) = -64,4868253968x + 1997,9633333333
R2 = 0,9739284677

uS/cm
o ©
o O
o O

05 1,5 25 35 45 55 6,5 7,5 85 95 10,511,512,513,514,515,516,517,518,5
o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

mL

| Punto de interseccion entre las dos rectas  [|7,1909436535]

VHCI(e)«:eso) (mL) VNaOH(necesario+exceso\ (mL) Pesomuestra (g)
[ Valoracion 2 7,1909436535 25 0,2030

moles NaOHj s = moles NaOHas + moles NaOHyc 5
0'025%0'0885 = moles NaOHas + 0'0072%0'1041 ;
moles NaOH s = 1'4634%107° moles NaOH s

1'4634*10° moles NaOHaas * (1 mol AAS /2 moles NaOHaas) * (180'16 gramos AAS / 1 mol AAS) = 0'1318 g AAS

(0'1318g AAS / 0'2030g AAS) * (0'8517g / comprimido) * (10° mg / g) = 553'0343 mg AAS/comprimido

Media: 552'7438 mg/comprimido Error relativo: 10'5488%

553 £ 10 mg/comprimido El comprimido presenta un 110'55% de AAS respecto
a los datos que se establecen en el prospecto.
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DIFERENTES METODOS.

10.-CONCLUSIONES:

* Hemos aprendido a determinar el contenido de acido acetilsalicilico en un farmaco,
mediante una volumetria de retroceso acido-base con deteccion del punto final a través de
un indicador quimico, mediante una valoracién conductimétrica, la parte de cromatografia
no la hemos podido realizar ya que no contamos con los materiales necesarios, este estudio
lo realizaremos cuando hagamos una visita programada a la UJI, en la cual podremos
comprobar como se utiliza un cromatografo y posteriormente podremos aplicar los
principios de esta técnica a la determinacion del acido acetilsalicilico de un farmaco.

* Hemos podido verificar que el contenido de AAS en el farmaco da un valor un poco mayor
de lo que viene indicado en el farmaco. En la parte de la valoracion clésica nos ha dado 529
mg/comprimido (lo que supone una riqueza de AAS del 105'81% por comprimido), y en la
parte de la valoracion conductimétrica nos ha dado 552'03 mg/comprimido (lo cual supone
una riqueza de AAS del 110'55% por comprimido).
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