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Majoritatea vitaminelor sint polarografic active, fapt care justifica
alegerea relativ frecventi a acestei metode pentru determinarea lor. Lu-
crarile clasice si mai recente ale lui Knobloch (1), Zuman (2) si ale altor
autori (3), aduc o contributie substantiala in acest domeniu. Metoda pola-
rografici permite, in afara analizei calitative §i cantitative a componen-
tilor electroactivi ai preparatelor medicamentoase, si elucidarea particu-
laritatilor lor structurale, a cineticii si mecanismului transformairilor pe
care le suferd. Cercetarea polarograficd a interactiunilor posibile prezinta
interes si din punctul de vedere al alegerii conditiilor optime de analizi
a componentilor electroactivi, si invers, punerea la punct a metodei de
analiza in conditiile complexe de lucru. constituie baza studiilor de struc-
turd §i mecanism. Modificdrile survenite in pozitia, formma si parametrii
treptelor polarografice studiate trebuie examinate atent pentru a se pu-
tea trage concluzii intemeiate (4)

In urma cercetarilor noastre privind formele farmaceutice lichide si
solide polivitaminate (B, B2, B.. C, PP), am elaborat o metoda polaro-
graficA de determinare directa, fara extractie, respectiv indepéirtarea ve-
hiculului, a vitaminelor B; si PP din siropuri, iar din tablete chiar gi a
tiaminei, pe baza treptei ei anodice. Vitamina B¢ furnizeazi o treapta
catalitici a hidrogenului, nespecifica. fapt pentru care acest compus a
fost determinat printr-o altd metoda.

Material si metodd

Aparatura si tehnica de lucru au fost identice cu cele prezentate in
lucrarile noastre anterioare (de ex. . 5/).

Siropurile si tabletele efervescente polivitaminate au fost elaborate
de colectivul Disciplinei de tehnicad farmaceutici, I.M.F. Tirgu-Mures.

Cautind sa elaborim o metodd prin care to{i componentii studiati
sa fie inregistrati operativ din aceeasi solutie, cele mai bune si reproduc-
tibile rezultate le-am obtinut in mediu alcalin, respectiv in solutii tam-
pon Britton-Robinson la pH = 10,2. Conditiile optime de lucru au fost
alese comparind curbele polarografice ale vehiculului singur cu polaro-
gramele vitaminelor singure. respectiv asociate in toate variantele dupa
ce au fost adaugate la acelasi vehicul, modificind totodatd sistematic
compozitia solutiei de baza (pH) si concentratia depolarizantilor. Compo-
zitia vehicului (nipagin. nipasol, cisteind, zaharoza, glucoza, sorbitol.
CMC-Na. PEG si sirop de zmeura, ulei de anason sau concentrat de por-
tncale in diverse concentratii la siropuri. respectiv acid citric. acid tar-

* Lucrare prezentata la US.S.M.. Nhliola Mures. Sectia farmacie, 21 septem-
brire 1976
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tric, NaHCO;, zaharoza, glucoza. zaharina, PEG, ulei de anason la table-
te) a influentat doar in unele cazuri (de ex. cisteina, zaharina) compor-
tarea polarograficd a vitaminelor.

a) Determinarea vitaminelor din siropuri. Se dizolvd 2 ml sirop in
18 ml solutie de NaOH 0,025 N. Din curba polarograficd inregistrata se
evalueazd concentratia vitaminelor B, (Ei/» = —0,530 V fata de ECS) si
PP (E,/ = —1,60 V). Inal{imea treptei vitaminei B; se masoard fatad de
linia zero o galvanometrului, treapta fiind incompletd datoritd prezentei
cisteinei in sirop. component care furnizeazi o treaptd anodicid la cca
-—0,5 V.

b) Determinarea vitaminelor din tablete efervescente. Se dizolva ta-
bleta in 20 ml solutie de NaOH 0,4 N. Dupa procesul dizolvarii, concen-
tratia hidroxidului scade la 0,13 N. Se inregistreazi din aceeagi solutie
curbele vitaminelor By(E; ;= —0,340 V). ByE,» = —0.670 V) si PP
(Ey/g = —1,75 V).

Polarogramele sint reprezentate in fig. 1.

Rezultate si discutii

Determinarile cantitative ale vitaminelor se pot efectua fie cu aju-
torul curbelor de calibrare (fig. 2), fie prin metoda adaosurilor standard.
Din grafic rezulta cd vitaminelor li se poate aplica ecuatia lui Ilkovi¢ in
conditiile de lucru alese, fapt care reprezinti conditia de baza si a meto-
dei adaosurilor. Fiind vorba de sisteme policomponente, cu compozitii
complexe, aceastid ultimi metoda pare a fi mai avantajoasa.

Solutiile pregitite pentru analiza trebuie sa fie proaspat preparate,
tn caz contrar componentii lor suferid degradiri, in special sub actiunea
solventului (apa) si a luminii. In cazul riboflavinei. de exemplu. pe baza
mecanismului reactiei electrochimice:

R
2.e+zf1+, H-"C - /N 0
HSC q \N ‘/NH
4 0

se poate astepta ca produsii de hidroliza (lumiflavina in mediu alcalin
si lumicromul in mediu acid) si furnizeze trepte mai mult sau mai putin
deplasate fatd de cea a riboflavinei. Polarografia permite ca, din ritmul
cregterii treptelor produsilor, respectiv al scaderii treptei vitaminei Bs,
sd se poatd urmari si cinetica hidrolizei. Alegind un pH la care predo-
mind de ex. descompunerea in lumiflavini. se obtin in timp o serie de
polarograme (fig. 3) cu cite 2 trepte, in care suma inaltimilor celor dou#
trepte rimine constanti. Din datele curbelor rezulti ci descompunerea
are ordinul cinetic 1. Intr-adevar, carelatia liniard dintre logaritmul in-
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tensitajii curentului limitd a primei trepte si timp, este excelenta, crite-
riu al ordinului cinetic amintit:

1g i = —(1,034%0,056) 10~? t + (1,400%0,019)
n=6; r=—0,996; so = 10,031
De aici: k = (2,3810,13)10~2 ore—! la 20°C, adicd T/2 = 29,1 ore.
In unele cazuri, metoda polarografica face posibila §i decelarea inter-
actiunilor dintre vitamine sau vitamine §i substante auxiliare daca aceste

interactiuni sint suficient de puternice. Este un fapt cunoscut, de exem-
plu ci, solubilitatea in apad a riboflavinei creste in prezenta nicotinami-
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dei. Din datele noastre polarografice se constatd intr-adevar cresterea
usoard a concentrafiei vitaminei B, dizolvatd in functie de concentratia
nicotinamidei si de timp, fapt care pledeazi pentru interactiunea lor mu-
tuals (fig. 4, curba 1). De asemenea, studiul polarografic al sistemului
binar vitamina B, si C indici o interactiune relativ slab3, conturindu-se
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posibilitatea formérii unui produs la raportul molar 1:1 (fig. 4, curba 2),
in concordantid cu unele date din literatura de specialitate (6). In cazul
perechii vitaminelor B, si C (fig. 4, curba 3), se observd ci marind con-
centratia vitaminei C la o concentratie constanti a vitaminei B, pini la
raportul de aproximativ 1:1 inal{imea treptei polarografice anodice a
acidului ascorbic scade usor. iar peste acest raport creste brusc.

In general deci, metoda polarografici este adecvatd analizei vitami-
nelor direct din formele farmaceutice prezentate, permitind uneori gi ur-
marirea interactiunilor lor. Considerdm cd metoda elaborati este mult
mai avantajoasd fatid de metodele cunoscute din literatura de speciali-
tate, care necesiti o serie de operatii auxiliare laborioase de separare a
componentilor vehiculului de principiul activ, inainte de inregistrare
(cromatografie s.a.). Reproductibilitatea determindrilor se inscrie in in-
tervalul preciziei metodei polarografice (2—3%). In preparatele polivi-
taminate predomina interactiunile cu mediul, in special cu solventul (hi-
drolizd), in timp ce interactiunile intre vitamine sint relativ mai slabe,
ducing la produsi instabili (7, 8), de regula la raportul de combinare 1:1.

Sosit la redactie: 14 martie 1977.

135



