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PRÓLOGO 

 

La volumetría es una técnica de la química 

analítica clásica, basada en reacciones 

químicas. El análisis se utiliza para 

determinar la concentración desconocida de 

un analito en una muestra. El término 

volumetría (medida de volumen) también se 

le conoce como “valoración” y 

“titulometría” (medida de título). Un 

reactivo en solución llamado valorante, 

titulador o titulante de concentración 

conocida se utiliza para que reaccione con 

una solución que contiene la especie química 

o analito de concentración desconocida. Al 

titulante en este caso se le conoce como 

solución estándar o solución patrón [Ovalles 

2017]. 

Utilizando una bureta calibrada para añadir 

el valorante es posible determinar la cantidad 

exacta que se ha consumido cuando se 

alcanza el punto final. El punto final es el 

punto en el que finaliza la valoración, y se 

determina mediante el uso de un indicador. 

Idealmente el volumen experimental 

requerido en la titulación es igual al volumen 

teórico requerido en el punto de equivalencia 

o punto estequiométrico; en este caso, el 

número de equivalentes del titulante añadido 

es igual al número de equivalentes del 

analito, cualquier diferencia es conocida 

como error de titulación [Ovalles 2017]. 

En la valoración clásica de un ácido fuerte 

con una base fuerte, el punto final de la 

valoración es el punto en el que el producto 

de la reacción (una sal neutra) muestra pH = 

7 unidades. El procedimiento para 

determinar ese momento o punto en la 

gráfica de titulación es detectando un cambio 

de color en la solución. En este caso, el 

indicador debe presentar diferentes colores 

dependiendo del valor de pH del medio. El 

indicador es una especie química orgánica 

que se comporta como ácido o como base. Si 

es una especie orgánica ácida (Ar-COOH), 

cuando está en un medio ácido (H3O
+
) 

predomina su forma no ionizada (Ar-

COOH) con un color característico. Si por el 

contrario, el medio es alcalino, el indicador 

se ioniza (Ar-COO
-
), presentando un color 

característico diferente al no ionizado. Si el 

indicador es una especie orgánica básica 

presentará un comportamiento opuesto al 

descrito para el indicador ácido, como se 

expondrá gráficamente más adelante. 

 

  pH < 7;    pH = 7;    pH > 7 

En el punto de equivalencia, pH = 7, el 

número de equivalentes del titulante 

(solución de la bureta) es igual al número de 

equivalentes del analito (solución del 

Erlenmeyer): 

Equivalentes de la base (Bureta) = 

Equivalentes del ácido (Erlenmeyer) 

 

Equivalentes del Titulante (base) = 

Equivalentes del Analito (ácido) 

 

http://es.wikipedia.org/wiki/Concentraci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Analito
http://es.wikipedia.org/wiki/Soluci%C3%B3n_est%C3%A1ndar
http://es.wikipedia.org/wiki/Soluci%C3%B3n_patr%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Bureta
http://es.wikipedia.org/wiki/Indicador_%28qu%C3%ADmica%29
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…puede substituirse por la fórmula:  

 

…y en términos de unidades: 

  

    

…retornando a la igualdad 

 

…o en términos de unidades “milimétricas” 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
OBJETIVOS 

 

1. Adquirir conocimientos sobre los fundamentos en los cuáles se basa la volumetría y sus implicaciones. 

2. Relacionar  las especies químicas en estudio, por ejemplo: ácido, base o sal con el mundo que lo rodea. 

3. Introducir los fundamentos para realizar titulaciones. 

4. Dominar la terminología apropiada relacionada con la técnica de volumetría: 

a. Titulante 

b. Analito 

c. Indicador 

d. Punto de equivalencia o 

estequiométrico 

e. Punto final 

f. Patrón primario 

g. Solución estándar 

h. Título 

i. Error de titulación 
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INSTRUCCIONES 

 

Luego de recibir la clase introductoria, el estudiante dispondrá del presente módulo acompañado del módulo 

de aplicación referente a la volumetría de neutralización con la finalidad de complementar los conocimientos y 

adquirir destrezas en la resolución de ejercicios. Al final de cada sección o método se añaden ejercicios “tipo 

examen” y modelos de pruebas teóricas. Este módulo estará disponible en un correo electrónico de libre 

acceso a todos los estudiantes de la asignatura. Hoy en día la situación de las bibliotecas ha cambiado y la 

dotación de éstas con libros actualizados desafortunadamente cesó, razón por la cual este módulo pretende 

satisfacer en parte esta falencia. No obstante, tampoco pretende abolir la consulta de textos u otras fuentes de 

referencia.    

 

 

 
ACTIVIDADES FORMATIVAS 

 
1. Clases presenciales teóricas: 2 horas 
Lecciones magistrales donde se explicarán los fundamentos de la volumetría de neutralización. 
 
2. Talleres: 0 horas 
  
 
3. Trabajos dirigidos: 2 horas 
 Consulta de la página Web del Profesor 
 
4. Preparaduría: 0 horas 
  
 
5. Trabajo y estudio personal del alumno: 4 horas 
 

6. Evaluación: 0,10 horas 
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Sistema de evaluación 

  
 
Para obtener la calificación final de la Unidad III se efectuará un examen de los conocimientos adquiridos en 
las clases teóricas. Así mismo, se evaluará el trabajo desarrollado en los talleres y trabajos prácticos. La 
asistencia a las clases teóricas no es obligatoria, pero la asistencia a los talleres y trabajos prácticos será 
obligatoria y se realizará un control de asistencia del alumno y una valoración de su actitud. La pérdida de 2 
trabajos prácticos sin justificación, es motivo suficiente para reprobar la asignatura de acuerdo al estatuto 
interno de la Facultad de Farmacia. Además se valorará el trabajo personal dirigido. 
 
- El examen consistirá en preguntas cortas y resolución de ejercicios para una ponderación final del 25% de la 
nota final. 
 
- El trabajo realizado en los talleres y trabajos prácticos representará el 2,5% de la nota final, por cada trabajo 
práctico. 
  
Los resultados obtenidos por el alumno se calificarán de acuerdo a la siguiente escala numérica de 0 a 20, con 
expresión de un decimal, excepto la nota definitiva de la asignatura. No se asignará su correspondiente 
calificación cualitativa, por ejemplo “eximido” ya que no existe la figura de examen final. 
 
 
 
 

 
CONTENIDO  

 

  

1.-  Generalidades 

 
 

2.-  Aspectos históricos 

 
 

3.-  Fundamentos 

 
 

4.-  Apéndice 
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1.-  Generalidades 
 

La volumetría es una técnica que, basándose en una reacción química,   

 

… se mide experimentalmente el volumen requerido de una solución de una sustancia 

de concentración conocida, 

 

… para determinar la concentración de un analito en una muestra que se encuentra en 

otra disolución.     

La valoración o titulación es la acción, procedimiento o método de cómo se realiza el análisis 

químico cuantitativo en el laboratorio para determinar la concentración de un analito o reactivo 

en una muestra que se encuentra en otra disolución. En este caso, mediante la medida de 

volumen. 

La definición de titulación en el diccionario de la real academia de la lengua española es acción y 

efecto de valorar o titular (del vocablo latino titulāre). La palabra "titulación" viene del vocablo 

latino titulus, que significa poner a algo nombre, inscripción, título o rótulo. La palabra 

francesa titre, del mismo origen, significa rango o grado. 

[https://es.scribd.com/doc/52713313/diferencia-entre-metodo-y-tecnica]. Resumiendo, el 

significado desde el punto de vista químico lo podríamos interpretar como encontrar la 

concentración de una disolución en términos de un analito en particular, por eso podemos decir:  

 “valorar una disolución”    

 “titular una disolución”   

 “titulación o valoración de una 

disolución” con el fin último de 

encontrar la concentración de un 

analito en particular. 

¿Cuál es la 

concentración (o título) 

de la solución? 

 

Debido a que las medidas se fundamentan en la medida de volumen, a las titulaciones, se les 

conoce también como análisis volumétrico. De igual forma, debido a que las medidas se 

fundamentan en la determinación de un título o concentración, a las titulaciones, se les conoce 

también como análisis titulométrico. 

Un reactivo en solución llamado agente valorante, titulador o titulante de concentración conocida 

se utiliza para que reaccione con  una especie química, reactivo o analito de concentración 

desconocida en otra disolución. Al titulante, en este caso, se le conoce como solución estándar o 

solución patrón porque precisamente se le conoce la concentración (por lo general en el orden de 

milimoles). 

Idealmente, el volumen determinado experimentalmente en el punto final es el mismo volumen 

requerido teóricamente en el punto de equivalencia: el número de equivalentes de valorante 

añadido es igual al número de equivalentes de analito presentes en la muestra. 

http://es.wikipedia.org/wiki/Analito
http://es.wikipedia.org/wiki/Soluci%C3%B3n_est%C3%A1ndar
http://es.wikipedia.org/wiki/Soluci%C3%B3n_patr%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Punto_de_equivalencia
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La cantidad exacta (volumen) del 

agente titulante que se requiere en 

la titulación se determina 

utilizando una bureta. Mientras el 

analito, el indicador y otros 

reactivos secundarios se colocan 

en un Erlenmeyer. 

El punto final es el momento en el 

que finaliza la titulación, y se 

determina mediante un cambio 

físico detectable por el ojo 

humano (suele utilizarse un 

indicador).  
 

 

 

Fuente de la figura: Wikipedia de 

dominio público. 

Un indicador es una especie química adicional que se 

incluye en la titulación con la finalidad de detectar el 

punto de equivalencia. En una titulación o valoración 

de neutralización en medio acuoso tipo ácido-base, 

puede usarse un reactivo adicional susceptible de 

cambiar de color dependiendo del pH del medio 

existente en el Erlenmeyer (indicador de pH).  

El ejemplo típico es la especie química orgánica 

conocida como fenolftaleína, que en solución es 

normalmente incolora a pH ácido, neutro y 

ligeramente alcalino (≤ 8,2), pero adquiere color rosa 

cuando el pH es alcalino (8,2 – 12,0). 

Un autoindicador es cuando la misma especie titulante cambia de color en el punto final 

dependiendo de la propiedad química predominante durante las etapas de la titulación (antes, 

durante y después del punto de equivalencia). El ejemplo típico es la especie química inorgánica 

conocida como permanganato de potasio (KMnO4) que, en solución ácida, como oxidante es 

normalmente de color violeta, pero que, en solución ácida, se torna incoloro cuando se reduce a 

Mn
2+

.  

Asimismo, puede utilizarse otros medios de detección del punto final, por ejemplo, cuando se 

combina con técnicas instrumentales (espectroscópicas y electroquímicas)   

 Aunque los métodos titulométricos no instrumentales suelen ser rápidos, también se dispone de 

múltiples compañías que comercializan equipos titulométricos automatizados (ver el apéndice de 

este módulo).  

 

 

NB: Nótese bien el uso apropiado de la terminología analizar:  

… una muestra se analiza,… mientras que un analito se determina 

http://es.wikipedia.org/wiki/Valoraci%C3%B3n_%C3%A1cido-base
http://es.wikipedia.org/wiki/Valoraci%C3%B3n_%C3%A1cido-base


 

  
 
Prof. José F Ovalles D  

8 

Módulo 3: Fundamentos de la Volumetría  (2013-2016) 
 

 

2.-  Aspectos históricos sobre la volumetría  

La palabra "titulación" viene del vocablo latino titulus, que significa inscripción o título. La 

palabra francesa titre, del mismo origen, significa rango o grado. La titulación es el 

procedimiento utilizado para determinar el volumen de una solución que es necesario para 

reaccionar con una cierta cantidad de otra sustancia. Las relaciones establecidas son equilibrio 

homogéneo o de neutralización entre iones que se producen al estar en contacto con un ácido o 

con una base para posteriormente obtener una sal.  

Una valoración ácido-base (también llamada volumetría ácido-base, titulación ácido-base o 

valoración de neutralización) es una técnica o procedimiento de análisis cuantitativo muy usada 

en el análisis de materia prima en los laboratorios farmacéuticos, que permite conocer la 

concentración desconocida de una disolución de una sustancia que pueda actuar como ácido o 

base, neutralizándolo con una base o ácido de concentración conocida.  

Una titulación o valoración de neutralización es la determinación del grado o concentración de 

una disolución con respecto al pH 7 (que es el pH del H2O pura en condiciones estándar).  

Los orígenes del análisis volumétrico se remontan a la Francia de finales del siglo XVII. François 

Antoine Henri Descroizilles desarrolló la primera bureta (con aspecto de un cilindro graduado) en 

1791. Joseph Louis Gay-Lussac desarrolló una versión mejorada de la bureta que incluía un brazo 

lateral, y acuñó los términos "pipeta" y "bureta" en un artículo de 1824 sobre la estandarización 

de disoluciones de índigo (Tinte añil, extraído de esta planta.).  

Un gran paso adelante en la metodología y popularización del análisis volumétrico se debe a Karl 

Friedrich Mohr, que rediseñó la bureta colocando un cierre con pinza y una cánula de vertido en 

el extremo inferior, y escribió el primer libro sobre su uso, con el título Manual sobre métodos de 

titulación en Química Analítica, publicado en 1855.  

 
François-Antoine-Henri 

Descroizilles 

(1751 - 1825) 

Francisco Descroizilles tratando de perfeccionar el método de 

Berthollet, construyó la más antigua bureta que se conoce con 

objeto de controlar mejor la cantidad de cloro. Se trataba de un 

tubo de vidrio de 20 a 25 centímetros de longitud y de 14 a 16 

milímetros de diámetro”, muy similar a una probeta.  

Fuente del texto:  

[http://dicci-

eponimos.blogspot.com/2010/07/berthollimetro.html].  

Fuente de la foto: 

[https://pootoogoo.wordpress.com/tag/descroizilles/]. 

 

 

 

http://es.wikipedia.org/wiki/Francia
http://es.wikipedia.org/wiki/Siglo_XVII
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Fran%C3%A7ois_Antoine_Henri_Descroizilles&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Fran%C3%A7ois_Antoine_Henri_Descroizilles&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/wiki/Joseph_Louis_Gay-Lussac
http://es.wikipedia.org/wiki/Pipeta
http://es.wikipedia.org/wiki/1824
http://es.wikipedia.org/wiki/A%C3%B1il_%28tinte%29
http://es.wikipedia.org/wiki/A%C3%B1il_(tinte)
http://es.wikipedia.org/wiki/Karl_Friedrich_Mohr
http://es.wikipedia.org/wiki/Karl_Friedrich_Mohr
http://es.wikipedia.org/wiki/1855
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Claude Louis Berthollet 

( 1748 -  1822) 

Berthollet químico y médico francés que junto a otros científicos concibió un 

sistema de nomenclatura química que es la base del sistema moderno de 

denominación de los compuestos químicos. En 1803 publica un libro donde definió 

por primera vez el concepto de "equilibrio químico".  

Descubre las propiedades decolorantes del cloro y diseña un procedimiento para 

blanquear telas utilizando una solución de hipoclorito de sodio, es el inventor de la 

lejía. 

Fuente de texto e imagen: 

[https://es.wikipedia.org/wiki/Claude_Louis_Berthollet] 

 

 
Joseph-Louis Gay-Lussac 

(1778 – 1850) 

Después de la propuesta de Descroizilles, Gay Lussac, físico y 

químico francés modificará el berthollímetro, y bautizará como 

bureta, derivado del francés buire (vaso para licores) que a su vez 

lo hace de la raíz indoeuropea beu (hinchar). Bureta por soplado de 

líquido.  

Fuente del texto: 

[http://www.heurema.com/POFQ-Descroizilles.htm]. 

   

Fuente del retrato: 

[http://dicci-eponimos.blogspot.com.es/search?q=gay+Lussac] 

 

Fuente de la imagen de la bureta: 

[https://books.google.co.ve]   

 

 

Karl Friedrich Mohr  

(1806 – 1879) 

 

Químico y farmacéutico alemán (Coblenza 1806 – Bonn 1879). 

Mohr incluirá a la bureta la llave con la pinza que lleva su nombre. 

Bureta en la que la llave ha sido sustituida por un tubo de goma con 

una bola de vidrio en su interior, que actúa como una válvula. La 

llave de vidrio aparecerá más tarde. 

Fuente: 

[http://dicci-eponimos.blogspot.com/2009/12/bureta-de-mohr.html] 

 

 
Posiblemente Francisco Descroizilles, sea uno de los personajes más desconocidos en el mundo de la Química, y sin 

embargo sus procedimientos y  los aparatos creados por él, no sólo están en todos los laboratorios sino en todas las 

casas. Nació en junio de 1751, en la Normandía francesa, noveno de dieciséis hermanos, de una familia de conocidos 

farmacéuticos de la ciudad de Dieppe. En 1787, se examina para farmacéutico.   

Hechos trascendentales desde el punto de vista químico que dieron origen a la bureta. En 1783, el farmacéutico 

sueco Scheele, publica el descubrimiento del cloro que había efectuado dos años antes. Poco después el francés 

Berthollet, descubre la aplicación fundamental, el cloro disuelto en agua era capaz de blanquear las telas, que antes 

solo se lograba con la exposición solar. Un alumno de éste, el inglés Watt, regresa a Inglaterra llevándose las 

https://es.wikipedia.org/wiki/1748
https://es.wikipedia.org/wiki/1822
https://es.wikipedia.org/wiki/1803
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primicias del descubrimiento y su aplicación. En Glasgow, consigue blanquear 500 piezas de tela en muy poco 

tiempo. Las fábricas de textiles británicas estaban de enhorabuena, pero enseguida se vio que existía un problema; el 

agua de cloro que recibía el nombre de berthollet, deterioraba los tejidos, que se estropeaban enseguida. Había que 

determinar la cantidad de cloro mínima para que blanquease sin deteriorar. En este momento va a nacer el análisis 

volumétrico, acompañado del utensilio elemental; la bureta.  

Nuestro protagonista, Descroizilles, crea un dispositivo para medir la cantidad de berthollet necesaria para decolorar 

el índigo usado como indicador. Lo hace con un tubo de vidrio de unos 25 cm de largo y 14 o 16 mm de diámetro, 

sobre el cual hace 24 divisiones, cada una con 4 subdivisiones. Aproximadamente cada división recogía un volumen 

de 2 mililitros. Debajo de la primera división había un espacio igual a una división, destinado al 0 de la escala, donde 

se pondría el berthollet a valorar. Había nacido la primera bureta que llama berthollímetro y también clorómetro 

según el esquema de la figura. Como se puede observar no se parece en nada a las buretas actuales, más bien sería un 

tubo graduado o probeta  

Fuente: [http://www.heurema.com/POFQ-Descroizilles.htm].   

 

La  receta de la solución bertholimétrica que preparó Descroizilles para valorar el agua de cloro, 

era: 

“8g. de índigo (colorante natural de color azul violeta) en 66 partes de sulfúrico concentrado, se le 

agrega un poco de agua caliente y se calienta durante una hora. Una vez fría se le agrega 800 mL de 

agua destilada. La disolución se guarda fuera de la luz en un recipiente de vidrio bien cerrado”.  

 

El número de divisiones de licor de indigo que podía ser decolorado al agregar un volumen fijo de 

berthollet, se denominó grado de Descroizilles, o grado clorimétrico. Para ser efectivo y no 

estropear las telas de algodón, la solución bertholliana debería marcar 5 grados en la escala del 

bertollímetro. 

Pasadas las turbulencias revolucionarias, regresó a París, donde publica “Noticias sobre la 

alcalimetría”. Descroizilles basándose en el berthollímetro, crea el alcalímetro. Con una graduación 

mayor y capacidad de 80 mL, y después un acetímetro, necesario para estudiar la acidez de los 

vinos de Borgoña, a lo que se dedicó en 1818. Así surgió el análisis volumétrico. 

Fuentes:  

[http://www.heurema.com/POFQ-Descroizilles.htm]. 

[Clement Duval (1951). Francois Descroizilles, el inventor del análisis volumétrico. Journal of 

Chemical Education 28(10):508. DOI: 10.1021/ed028p508] 
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3.-  Fundamentos prácticos y analíticos de la volumetría  
 

En una titulación o valoración, tanto la sustancia patrón como el analito deben estar en fase 

líquida (o en disolución). Si la muestra no es un líquido o una disolución, debe ser disuelta. Si el 

analito está muy concentrado en la muestra a analizar, suele diluirse. Aunque la amplia mayoría 

de las titulaciones se llevan a cabo en disolución acuosa, pueden usarse otros disolventes como 

ácido acético o etanol con igual finalidad, para determinados análisis.  

Una cantidad medida de muestra se coloca en un frasco donde se disuelve y se diluye si es 

necesario. El resultado matemático de la valoración puede calcularse directamente mediante la 

cantidad de valorante medida. Cuando la muestra ha sido disuelta o diluida previamente a la 

valoración, la cantidad de disolvente utilizado para disolver o diluir debe ser bien conocida 

(generalmente es un coeficiente entero) para poder considerarlo en el resultado matemático de la 

valoración de la muestra original.  

Muchas valoraciones requieren un cierto control del pH de la reacción. Para ello, se usan 

disoluciones amortiguadoras añadidas en el frasco de la disolución a analizar para mantener el pH 

de la solución. En otros casos se debe enmascarar un cierto ion: esto es necesario cuando hay dos 

reactivos en la muestra que pueden reaccionar con la sustancia patrón y solo queremos valorar 

uno de ellos, o bien cuando la reacción puede ser inhibida o alterada por la presencia de ese ion. 

Se procede añadiendo otra disolución a la muestra para enmascarar o secuestrar el ion no 

deseado, mediante la formación de un enlace débil con él o incluso formando una sustancia 

insoluble.   

Procedimiento 

Una titulación o valoración comienza con la medición de un volumen (o masa) de la muestra a 

analizar, la cual se coloca en un vaso de precipitados o un matraz Erlenmeyer junto con cualquier 

reactivo secundario requerido en la titulación (ejemplos: disolvente, buffer, catalizador, 

indicador, entre otros). A esta solución (A) se le agrega gota a gota la disolución titulante 

(solución estándar T) que se coloca en una bureta justo arriba de la disolución a titular [Ovalles].  

Controlando cuidadosamente la cantidad añadida, es posible detectar el punto en el que el 

indicador cambia de color. Si el indicador ha sido elegido correctamente, este debería ser también 

el punto de equivalencia de los dos reactivos (neutralización en las titulaciones ácido-base de 

electrolitos fuertes). Leyendo en la escala de la bureta sabremos con precisión el volumen de 

disolución añadida. Como la concentración de la disolución estándar y el volumen añadido son 

conocidos, podemos calcular el número de equivalentes de esa sustancia: 

Eq de T = Eq de A 

V x N  =  V x N   o también 

V x N   =  masa / PEq 

Luego, a partir de la ecuación química que representa el proceso que tiene lugar, podremos 

calcular el número de equivalentes de la sustancia a analizar presentes en la muestra. Finalmente, 

http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%81cido_ac%C3%A9tico
http://es.wikipedia.org/wiki/Etanol
http://es.wikipedia.org/wiki/Coeficiente_%28matem%C3%A1ticas%29
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Disoluci%C3%B3n_amortiguadora&action=edit&redlink=1
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dividiendo el número de equivalentes de reactivo por su volumen, conoceremos la concentración 

buscada, o cualquiera de los parámetros de las fórmulas dadas arriba, ya que la equivalencia se 

transforma en una fórmula mágica, denominada así porque permite calcular cualquiera de las 

cuatro variables involucradas: 

Masa = V x N x PEq 
 

 

Para llevar a cabo un análisis titulométrico se necesita:  

a) Disponer de una disolución de concentración conocida del reactivo valorante (solución 

patrón o estándar).   

b) Un sistema indicador (generalmente un reactivo adicional) que señale cuando se ha 

añadido la cantidad de T equivalente a A.  

c) Un equipo volumétrico (Erlenmeyer, bureta y pipeta) adecuado para llevar a cabo la 

medida del volumen.    

d) Un equipo gravimétrico (balanza analítica) para llevar a cabo la medida de la masa en 

caso de ser necesario. 

 

Ventajas del análisis volumétrico: 

a) Simple.    

b) Económico (incluso puede miniaturizarse para disminuir el costo de reactivos).  

c) Puede automatizarse para disminuir errores por parte del operador y para aumentar el 

número de muestras analizadas en función del tiempo.   

d) Es útil en el análisis de materia prima de medicamentos. 

e) Es útil en la determinación cuantitativa del principio activo de  algunos medicamentos.  

 

Desventajas: 

a) La exactitud y precisión depende de la selección apropiada del indicador, el patrón y la 

habilidad del operador. 

b) El límite de detección y cuantificación se encuentra en el orden de los milimoles (mM) 

c) La especificidad es probablemente la mayor limitación de los métodos titulométricos ya 

que la cuantificación está basada en el tipo de reacción que ocurre en la solución 

(neutralización, oxidación-reducción, formación de precipitados y formación de 

complejos).   

 

Aspectos involucrados en el análisis de un medicamento 

1) Naturaleza de la muestra: suponiendo que es un medicamento, en forma farmacéutica de 

tabletas, que contiene un analito orgánico de naturaleza básica (Ar-NH2). 
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2) La creación del analito (Ar-NH2) podría haber sido a partir de síntesis; lo cual involucra 

una serie de reactivos químicos de partida, además de los generados como co-productos 

después de la síntesis (ver diagrama). 

3) Adicionalmente el principio activo farmacéutico es necesario incorporarlo a un vehículo o 

excipiente para poderlo administrar al paciente. 

 

  

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
*Ref. [Giorgio Pifferi & Patrizia Restani (2003). The safety of pharmaceutical excipients. Il 

Farmaco 58:541-550]. 

 

 

Tal como podrá inferirse, la composición de un medicamento oscila desde lo más sencillo hasta 

lo más complejo. 

 

 

¿Qué problema representa la composición de un medicamento para su análisis? 

Fundamentalmente, la especificidad, ya que un agente titulante ácido será capaz de neutralizar el 

analito básico, pero también neutralizará cualquier otra especie de naturaleza alcalina. Para un 

fármaco alcalino es probable que alguna de las sustancias estructuralmente relacionadas sea 

también alcalina. Por lo tanto, la titulación con un ácido será un indicativo de: 

 la cantidad total del fármaco,  

 de las impurezas estructuralmente relacionadas y  

Medicamento 

Reactivos químicos 

generados durante la síntesis 

(co-productos): 

 productos intermediarios 

 productos isómeros 

 productos de 

degradación 

 productos de reacciones   

 solventes residuales 

 aditivos, 

 entre otros 

 

 Reactivos químicos 

utilizados  durante la síntesis: 

 agua 

 solventes 

 catalizadores 

 especies químicas 

inorgánicas 

 especies químicas 

orgánicas de inicio. 

 

 

Excipientes*: 

 agua 

 solventes residuales 

 almidón 

 lactosa 

 excipientes fenólicos antimicrobiales (parabenos),  

 excipientes fenólicos oxidantes (hidroxitolueno de butilo), 

 colorantes (amaranto) 

 especies químicas inorgánicas  

 preservativos (EDTA) 
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 otras impurezas alcalinas. 

Esta es la razón por la cual, las titulaciones son muy útiles en la determinación de la pureza de la 

materia prima (prácticamente es una sustancia que no posee otros reactivos). El análisis de 

medicamentos requerirá conocer la composición de los excipientes para descartar cualquier 

especie secundaria que pueda reaccionar con el agente titulante [Ovalles]. 

Punto de Equivalencia 

Es el momento en el cual  el Nº de equivalentes del agente titulante (T) agregado  es igual al Nº 

de equivalentes del analito (A). Ejemplo:  

 

T = HCl   

mEq HCl = 20,00 mL x 0,2500 N 

 

A = NaOH  

mEq NaOH = masa / PmEq 

Analito = es la especie que se titula y a la cual se le determina la concentración (si es solución) o 

pureza (si es sólido). 

 

mEq HCl = 20,00 mL x 0,2500 N  = 5,0000 mEq 

mEq NaOH = mEq NaOH   = 5,0000 mEq 

 

mEq  HCl + NaOH → NaCl H2O 

Reaccionantes 5,0000  ¿?  0 constante 

Finales 0  0  5,0000 constante 

¿? = se determinan con la titulación mediante equivalencia con el ácido.   

 

Con aplicación del principio de equivalencia también se podría calcular la masa de NaOH con la 

fórmula mágica:   

 

 

¿Cómo se detecta el punto de equivalencia? 
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Con un indicador, en realidad lo que se mide es el punto final. 

 

¿Qué es punto final? 

Es la determinación experimental del punto de equivalencia. Es el momento en que ocurre un 

cambio brusco visible en las proximidades del punto de equivalencia producto de un cambio 

químico que ocurre en la solución. 

 

¿Cuáles son esos cambios que se pueden percibir en el punto final? 

Son cambios en una propiedad física o química de uno los reactantes o de un indicador. Los más 

usuales son observar el cambio de: 

1. color de la solución usando un indicador, 

2. turbiedad en la solución, 

3. absorbancia (es necesario un espectrofotómetro), 

4. potencial (es necesario un potenciómetro), 

5. pH con un pH-metro (es necesario un potenciómetro o pH-metro), 

6. conductividad (es necesario un conductímetro). 

 

¿A qué factor se debe el cambio brusco? 

A la rápida desaparición del analito o aparición (exceso) del titulante en el punto de equivalencia. 

En el caso de la neutralización, se debe al cambio de pH de la solución que ocurre justo cuando 

desaparece el analito o cuando el titulante se agrega ligeramente en exceso. 

 

¿Qué es un indicador? 

Es una especie química (por lo general orgánica y compleja) que posee una propiedad física 

(generalmente el color) que cambia bruscamente en las proximidades del punto de equivalencia 

debido a la rápida desaparición del analito o aparición del titulante (lo que ocasiona un cambio 

físico o químico en la solución).   De acuerdo a la naturaleza de la reacción química que se lleva a 

cabo existen diferentes tipos: 

1. Indicador ácido-base (volumetría de neutralización), 

2. Indicador. de precipitación (volumetría de formación de precipitados), 

3. Indicador de iones metálicos (volumetría de formación de complejos) e 

4. Indicador de oxidación o reducción (volumetría redox). 

 

¿Qué nombre recibe la diferencia entre el punto de equivalencia y el punto final? 

 

¿Es posible estimar el error de titulación? 

 

¿Qué es la titulación de un blanco o testigo? 
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¿De qué depende la validez de un método titulométrico? 

 

¿Qué es un reactivo patrón primario? 

 

¿Cuáles son las condiciones que debe reunir un reactivo patrón primario? 

1. Pureza ( 99,98%) 

2. Estable en condiciones normales de almacenamiento   

3. Estable durante el secado 

4. Estable en solución 

5. Elevado peso equivalente 

 

¿Qué es una solución estándar o patrón? 

1. la que se prepara por pesada directa del reactivo patrón primario y   

2. la que se estandariza o normaliza 

 

¿A que se denomina estandarización o normalización? 

En la mayoría de los casos no se dispone de un estándar primario como reactivo titulante o resulta 

muy costoso para tal uso. En su lugar,  

1. se utiliza un reactivo de menor calidad    

2. se prepara una solución de concentración aproximada   

3. con ésta última se titula una pequeña cantidad del reactivo patrón primario exactamente 

pesado  

4. y se determina la concentración exacta de la solución que va utilizarse en el análisis de 

una muestra problema. 

 

¿Cuáles son las precauciones para conservar las soluciones patrón? 

1. Cerrar herméticamente los envases ¿Por qué ? 

2. Antes de usar agitar ¿Por qué ? 

3. Desechar la porciones restantes ¿Por qué ? 

4. Evitar humedecer las tapas de vidrio con la solución ¿Por qué ? 

5. Proteger de los gases atmosféricos ¿Por qué ? 

6. Proteger de los efectos catalíticos de la luz ¿Por qué ? 

7. Evitar el crecimiento bacteriano en la solución ¿Por qué ?   

8. Las soluciones alcalinas deben almacenarse en envases de plástico ¿Por qué?   

 

 

Tipos de volumetría 

 

 

Titulación Directa 
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El Reactivo Titulante se añade a la solución que contiene el analito hasta 

que la reacción química finaliza.  

 

El indicador señala la finalización de la titulación. El analito se convierte 

enteramente en producto. 

 

Titulación Indirecta 

 

Primero se hace reaccionar el analito (A) con un reactivo agregado 

en exceso (B). Y luego el remanente de este reactivo se titula con 

un segundo reactivo (C) hasta que la reacción se completa. 

 

El indicador señala la finalización de la titulación. El analito se 

convierte enteramente en producto. 

 

 

¿Cuál es la finalidad de llevar a cabo titulaciones indirectas? 

1. Para mejorar la detección del punto final. 

2. Para que el analito reaccione completamente.  

3. Para efectuar reacciones en cadena en la misma solución que se titula: 

 

X +Y   XY 

        Y(exceso) + Z  ZY 

      Z(exceso) + W  ZW 

          W(exceso) + T  TW 

 

 

Pureza de los reactivos titulantes 

Los reactivos químicos empleados para la preparación de soluciones valorantes tienen que ser de 

calidad elevada. En sentido estricto, una especie química se considera pura cuando carece de 

otras especies químicas que conforman el reactivo. 

Un reactivo químico se considera puro cuando no se puede detectar o separar de él ninguna 

fracción que tenga propiedades diferentes. No obstante, la pureza queda vinculada a la técnica 

analítica utilizada para categorizarla, y puede ocurrir que una sustancia que consideramos pura no 

lo sea cuando se utilizan técnicas de separación o específicas con límites de cuantificación 

ínfimos (µg o menos). 
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Los reactivos químicos se fabrican con varios grados de pureza, y ésta se indica en la etiqueta del 

frasco que lo contiene. En la práctica, el grado de pureza se suele describir  como (de menor a 

mayor):  

i. Comercial (o técnico)  utilizados procesos industriales a gran escala. 

ii. Puro (realmente podría contener ciertas impurezas para un fin determinado). 

iii. Químicamente puro.  

iv. Reactivo para análisis (o analítico) cumple con las especificaciones establecidas por el 

Comité sobre reactivos analíticos de la Sociedad Química Americana. En la etiqueta de 

estos reactivos, por lo general, se proporciona información con respecto a los porcentajes 

reales de diversas impurezas (límite máximo).  

v. Reactivos especiales o con denominaciones de grados de pureza dependiendo de la 

técnica en la cual será utilizdo: 

a. "cromatográficamente puro", cuando da una sola banda cromatográfica, 

b. “espectroscópicamente puro", cuando presenta una sola especie en la 

espectroscopia. 

c. “grado HPLC”, cuando son de elevada pureza para usar en cromatografía 

cromatografía en fase líquida de alta eficiencia de separación. 

 

 

Solución patrón  

La disolución de cualquier especie química cuya pureza se conozca exactamente se denomina 

disolución patrón. La preparación de disoluciones de concentración exactamente conocida puede 

llevarse a cabo a partir de sustancias (solutos) tipo primario (patrones primarios) o secundario 

(patrones secundarios).  

 

Patrón primario 

Es una especie química o sustancia que reúne los requisitos suficientes para preparar disoluciones 

de concentración conocida por pesada directa. Para ello deben cumplirse los siguientes requisitos: 

I. Elevada Pureza (99,99 % – 99,98 %). 

II. Pureza menos elevada (97% - 98 %), siempre que las impurezas sean consideradas inertes 

de acuerdo a la técnica y método seleccionado para el análisis. 

III. Inalterable por las condiciones del medio ambiente. La sustancia debe ser estable, fácil de 

secar, no higroscópica, no delicuescente, no oxidable por el aire ni alterable por el CO2 

IV. Peso equivalente preferiblemente elevado con el objeto de que sea necesario pesar 

cantidades relativamente grandes, para que de esa forma el error relativo de la pesada sea 

lo menos posible. Por ejemplo asumiendo que la balanza causa un error de 0,0002 g, el 

Error relativo será = [(0,0002)/(masa reactivo)]; a mayor masa pesable, menor error. 

V. Detección de impurezas con relativa facilidad; existen dos tipos de impurezas:  
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a. las activas, que son aquellas que participan en la reacción con un peso equivalente 

distinto al del patrón. Así, por ejemplo, el KCl es una impureza activa del NaCl 

cuando este último se usa para valorar una solución de AgNO3. Otro ejemplo, el 

NaHCO3 es una impureza activa del Na2CO3 cuando este último se usa para 

valorar una solución de HCl, si ese fuese el caso; y 

b. las inertes, son las que no toman parte en la reacción en la que participa el patrón*, 

por ejemplo,  

i. el medio disolvente en el cual se lleva a cabo la reacción química, tal como 

el agua; o  

ii. también la presencia de una sal neutra (NaCl) en una base (NaHCO3) que 

se titula con un ácido; o 

iii. la presencia de Na2CO3 y/o NaHCO3 con bicarbonato en el oxalato sódico 

cuando se emplea para valorar permanganato, las dos son inertes, pero son 

activas cuando se utiliza para la valoración de ácidos.   

 

Patrón secundario 

Es una disolución de concentración fácilmente determinable, pero que no es adecuada para 

prepararla por pesada directa o medida de volumen ya que la pureza declarada del reactivo es 

aproximada o cambia inmediatamente después que entra en contacto con el medio ambiente. 

Ejemplos: 

a) Los ácidos diluidos preparados a partir de ácido clorhídrico y sulfúrico concentrados.  

b) Las bases diluidas preparadas a partir de solutos de elevada pureza . Las soluciones suelen 

ser inestables, por ejemplo, NaOH. 

c) Las soluciones redox preparadas a partir de reactivos eflorescentes, tales como el 

Na2S2O3.5H2O 

d) Las soluciones redox preparadas a partir de reactivos oxidantes fuertes, tales como el 

KMnO7, ya que el radical oxida a cualquier vestigio de materia orgánica, incluso oxida el 

medio disolvente (H2O). 

e) Las soluciones redox preparadas a partir de reactivos inestables, tales como el KI, ya que 

el I
-
 se oxida a yodo molecular.  

 

Aspectos prácticos en la preparación de soluciones patrones 

 

Patrones primarios 

Materiales:  

a) balanza analítica (precisión ± 0,0001g), 

b) matraz aforado, 

c) pipetas volumétricas (opcional), 
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d) Erlenmeyer (opcional). 

Procedimiento:  

1) el soluto se pulveriza en un mortero, 

2) se calcula la cantidad necesaria a pesar y se procede a pesar por adición del soluto sobre 

un pesa sustancias (o en su defecto, un vidrio de reloj) previamente tarado; la pesada 

también puede realizarse por diferencia (proceso de pesar un recipiente con la muestra al 

que se le resta el peso del recipiente vacío), 

3) el sólido se transfiere cuantitativamente al matraz aforado, 

4) el pesa sustancia se lava con el disolvente y cada porción de lavado debe transferirse al 

matraz aforado (en ocasiones es necesario usar un vaso de precipitados para disolver el 

reactivo con ayuda de calor; en cuyo caso debe mantenerse la idea de transferir 

cuantitativamente todo el reactivo al matraz aforado, utilizando varios lavados del vaso de 

precipitados y embudo si fue requerido en el procedimiento), 

5) se añade una porción adicional del disolvente al matraz aforado para proceder a la 

disolución total, 

6) se completa con más disolvente hasta alcanzar la línea de aforo, y 

7) finalmente se agita por inversión para homogeneizar la solución.  

La solución final, dependiendo de la estabilidad del reactivo en solución, por lo general, se debe 

resguardar de la luz solar y mantener bajo refrigeración.  

  

 Patrones secundarios 

1) La disolución se prepara por medida aproximada del peso (o volumen si es el caso), incluso 

se pueden usar balanzas granatarias y probetas. 

2) El volumen final de la disolución también se puede preparar con medida aproximada. 

3) Una alícuota de la solución patrón secundario se somete a estandarización o normalización, 

esto es, una titulación con un patrón primario (pesado en balanza analítica) o una solución 

patrón primario (preparada empleando balanza analítica, pipeta volumétrica y matraz 

aforado).  

 

Reacciones químicas en las cuales se basan las titulaciones 

1) Neutralización 

i. Métodos basados en reacciones entre ácido y bases.  

ii. Se fundamentan  en el intercambio de iones H
+ 

y OH
-
. 

iii. Se pueden realizar en medio acuoso y en medio anhidro (no acuoso). 

Tipos: 

i. HCl (ácido fuerte)  + NaOH (base fuerte)  NaCl + HOH 
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ii. HCl (ácido fuerte)  + :NH3 (base débil)   (H-NH3)
+
Cl

-
 

iii. H3C-COOH (ácido débil) + NaOH (base fuerte)  H3C-COO
-
Na

+
 + HOH 

iv. H3C-COOH (ácido débil) + :NH3 (base débil)   (H3C-COO)
-
(H-NH3)

+
 

 

2) Formación de precipitados 

i. El fundamenta en la formación de especies químicas poco solubles: 

i. AgNO3 + NaCl   AgCl(sólido) + Na
+
Cl

-
(ac) 

ii. AgNO3 + Na2CrO4  Ag2CrO4(sólido) + Na
+
NO3

-
(ac) 

 

3) Formación de complejos 

a) Consiste en la formación de especies química complejas porque utilizan enlaces 

covalentes coordinados y enlaces iónicos, resultando en productos denominados 

compuestos de coordinación. 

b) Algunos forman complejos acíclicos. 

c) Otros forman complejos cíclicos denominados quelatos  

d) Las especies donadores de pares de elctrones (bases y moléculas) se escriben entre 

paréntesis y el complejo entre corchetes acompañado de la especie química que 

neutraliza la carga. 

e) Para entender la formación de complejos es necesario repasar la teoría de orbitales, 

hibridación y formación de enlaces covalentes coordinados. 

Tipos (para comprender en el momento que se curse el tema): 

i. Cu
+
 + :NH3  [Cu(NH3)2]

+
 

ii. Cu
2+

 + :NH3  [Cu(NH3)4]
2+

 

iii. Cu
2+

 + H2N-CH2-CH2-NH2  [Cu(H2N-CH2-CH2-NH2)2]
2+

 

iv. Ca
2+

 + HY
3-   


 

CaY
2-

  +  H+ 

v.  Otros 

 

4) Redox 

a) Son métodos basados en la transferencia de electrones entre las especies oxidantes y 

reductoras 

b) Puede implicar ganancia de protones 

c) Puede implicar ganancia de oxígenos 

Tipos 

i. Ce
4+ 

+ Fe
2+

  Ce
3+

 + Fe
3+
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ii. MnO4
-
  + Fe

2+
 + 8H

+
  Mn

2+
 +  Fe

3+
 + 4H20 

iii. I2  + 2S2O3
2-

     2I
-
  +  S4O6

2-
 

 

5) Otras o misceláneos 

a) Por lo general reacciones químicas en las que están involucradas especies químicas 

orgánicas. 

Condiciones que deben cumplir las reacciones químicas para que resulten útiles en el 

análisis volumétrico  

Estas condiciones no es necesario memorizarlas en este momento, pero es necesario entenderlas a 

medida que se aplica alguno de los tipos de titulación. 

1) Reacción química estequiométrica.  

a. La reacción debe ocurrir de acuerdo a una ecuación química definida.  

b. Los productos de la reacción deben ser conocidos y permanecer inalterados al variar 

las condiciones experimentales del medio.  

c. No deben producirse reacciones secundarias porque alterarían la estequiometría y 

harían imposible el cálculo de los resultados.  

2) Constante de equilibrio elevada.  

a. Esto quiere decir que la reacción debe transcurrir prácticamente hasta completarse.  

3) Velocidad de reacción rápida.  

a. Es necesario que la reacción sea rápida para que la adición de reactivo titulante sea 

práctico. 

b. Cuando este requerimiento no se cumple se recurre a un medio que acelere la 

velocidad de reacción, como por ejemplo, operar a temperatura elevada, o en 

presencia de un catalizador.  

c. En ocasiones se recurre a un artificio práctico, llevando a cabo la titulación por 

retroceso (es como una valoración indirecta). 

4) Posibilidad de utilizar un medio que detecte cuando se ha completado la reacción química.  

a. Uso de un indicador, el cual es un compuesto que posee una propiedad física 

(normalmente el color) que cambia bruscamente en las proximidades del punto de 

equivalencia. El cambio se debe a la desaparición del analito o aparición del exceso de 

reactivo valorante (comprender en el momento que se construya una curva de 

titulación).  

b. El punto de equivalencia es aquél en el que la cantidad de equivalentes del reactivo 

valorante añadido es igual a la cantidad de equivalentes requerida por el analito (punto 

estequiométrico). La equivalencia es en número de equivalentes (esto quiere decir, 

que las masas no tienen que ser iguales, sino proporcionales estequiométricamente).  

c. Encontrar este punto es el ideal del análisis volumétrico, porque, en realidad, lo que se 

determina es el punto final, esto es, el punto en el que se observa experimentalmente 
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un cambio brusco en una propiedad física o química de la disolución (esta observación 

se entiende con el uso de una curva de titulación, ver más adelante en volumetría de 

neutralización).  

d. La diferencia entre el volumen requerido teóricamente para alcanzar el punto de 

equivalencia y el correspondiente para alcanzar el punto final representa el error de 

titulación. Éste puede resultar positivo o negativo, pero en cualquier caso, 

preferiblemente despreciable (cero), o en su defecto se selecciona otro que si cumpla 

con las condiciones esperadas con un error de titulación prácticamente despreciable. 

5) Interferencias.  

a) El resto de las especies químicas presentes en la disolución no deben reaccionar con la 

reacción principal.  

b) El resto de las especies químicas presentes en la disolución no deben interferir con la 

reacción principal. En ocasiones uno de los productos se adsorbe sobre un precipitado de 

la reacción causando interferencia y es necesario proceder a artificios no estequiométricos 

siempre y cuando sean reproducibles de titulación en titulación. 

c)  La interferencia de los componentes de la atmósfera deben ser considerados ya que, por 

una parte el CO2 puede acidificar una solución (CO2 + H2O  H2CO3), y por otra, el O2  

es un potencial oxidante (una solución incolora de KI en presencia de O2 se torna de color 

marrón debido a la oxidación de I
-
 a I2). 
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4.-  Aplicaciones del análisis volumétrico   
 

Aplicaciones del análisis volumétrico en la industria 

Tipo de 
industria 

Tipo de  
titulación 

Aplicación 
(muestra) 

Analito Titulante Observaciones 

Fa
rm

ac
éu

ti
ca

 
 

Ácido-base Aspirina Ácido 
acetilsalicílico 

NaOH - 

Ácido-base 
  

Materia 
prima 

Acetato de 
sodio 

HClO4 

Na[B(C6H5)4] 
Disolvente no 

acuoso 

Ácido-base 
  

Materia 
prima 

Cloruro de 
benzetonio 

HClO4 

Na[B(C6H5)4] 
Disolvente no 

acuoso 

Ácido-base Productos Ácido bórico NaOH   

Quelatometría Solución 
diálisis 

Ca y Mg EDTA  

Precipitometría Solución 
fisiológica 

cloruro AgNO3 Aplica a otros 
productos farm. 

A
lim

e
n

to
s 

 

Ácido-base Acidez de las 
bebidas 

H3O+ NaOH - 

Redox 
  

Vitamina C Ácido 
ascórbico 

Indofenol  Otros agentes 
titulantes 

Ácido-base 
  

 Alcalinidad 
de bebidas 

 OH-, Na2CO3, 
NaHCO3 

HCl   

Quelatometría Agua mineral Ca y Mg EDTA  

Redox Grasas y 
aceites 

Valor de 
peróxido 

Na2S2O3  

Ácido-base Grasas y 
aceites 

Valor de  
acidez 

KOH  

Ácido-base Grasas y 
aceites 

Valor de 
saponificación 

HCl  

Ácido-base Grasas y 
aceites 

Valor de 
hidróxido 

KOH  

Precipitometría Salinidad en 
aderezos 

cloruro AgNO3 Aplica a 
productos farm. 

A
gu

a 
p

o
ta

b
le

 e
 

in
d

u
st

ri
al

 

 

Ácido-base Agua acidez NaOH - 

Redox 
  

Agua Materia 
orgánica 

KMnO4   Autoindicador 

Ácido-base 
  

 Agua  alcalinidad HCl   

Quelatometría Agua Dureza  EDTA  
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Redox Agua Cloro (NaClO) Yodometría  

Redox Agua piscinas CuSO4 Yodometría  

Precipitometría  Agua cloruro AgNO3   

     

P
ro

d
u

ct
o

s 
co

sm
ét

ic
o

s 
y 

d
et

er
ge

n
te

s 
 

Coloidal Detergentes Surfactante 
aniónico 

Hiamina - 

Coloidal 
  

Detergentes Surfactante 
catiónico 

SDS     

Redox Blanqueador  NaClO Yodometría  

     

Su
st

an
ci

as
 q

u
ím

ic
as

 
co

n
tr

o
la

d
as

 

 

Ácido-base Químicos Isocianato HCl - 

Redox 
  

Materiales de 
polietileno 

Monómeros 
residuales 

Na2S2O3     

Ácido-base Materiales 
resinosos PET 

Grupo 
carboxilo 

KOH  

Ácido-base Químicos NaOH HCl  

Ácido-base Químicos Pureza de 
ácido acrílico 

KOH  

     

Tomado y modificado de: KYOTO ELECTRONICS MANUFACTURING CO.,LTD. 

Overseas Division: 8-3 Niban-cho Chiyoda-ku TOKYO 102-0084, JAPAN.  

URL : http://www.kyoto-kem.com 

 

Ventajas y desventajas de los métodos de ensayo titulométricos en el análisis farmacéutico 

La definición de ensayo de acuerdo a los documentos de la Conferencia Internacional en 

armonización (ICH, por sus siglas en ingles) es la siguiente: “es el método destinado a 

proporcionar un resultado exacto que permita una declaración exacta del contenido o potencia del 

analito en una muestra" [ICH Topic Q2 (R1). Validation of Analytical Procedures. 

CPMP/ICH/381/95, 1995].  

Contenido de principio activo farmacéutico = 100 % - % Impurezas 

Contenido de PAF = 100% - % (impurezas orgánicas + impurezas inorgánicas + impurezas volátiles) 

 

Ventajas 

La proporción de diversos métodos analíticos prescritos para el ensayo de materia prima a granel 

(principio activo farmacéutico) para la elaboración de productos farmacéuticos (medicamentos) 

http://www.kyoto-kem.com/
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sobrepasa el 25 %, dependiendo de la farmacopea internacional consultada. Por ejemplo, el 

estudio realizado por Görög (2005) utilizando como referencia las farmacopeas europea y 

estadounidense refleja que la proporción oscila entre 40 y 70 %. 

Método 

  

Proporción (%) por 

Farmacopea 

 (Ph. Eur. 4) (USP 27) 

Cromatografía en fase líquida de alta efciencia (HPLC) 15,5 44 

Cromatografía en fase gaseosa (GC) 2 2,5 

Titulación 69,5 40,5 

             Acido–base 57,5 29,5 

                       En medio acuoso 21 5,5 

                                           Detección con indicador 6,5 4,5 

                                           Detección potenciométrica 14,5 1 

                      En medio no acuoso 36,5 24 

                                           Detección con indicador 9,5 14 

                                           Detección potenciométrica 27 10 

            Redox (iodometría, nitritometría, etc.) 6,5 5,5 

            Otros (complexometría, argentometría, etc.) 5,5 5,5 

UV–vis espectrofotometría 9,5 8,5 

             Absorción nativa 8,5 6,5 

             Colorimetría basada en reacciones químicas 1 2 

Ensayos microbiológicos (antibiotics) 3 2,5 

Otros (IR, NMR, polarimetría, fluorimetría, espectroscopia 

de absorción atómica, polarografía, gravimetría, etc.) 
0,5 2 

NB: Se incluyen en este estudio la materia prima de medicamentos orgánicos ácidos, bases y sus sales. Se excluye la 

materia prima de los medicamentos inorgánicos, proteínas, enzimas y otras macromoléculas, productos 

radiofarmacéuticos, preparaciones de sangre, productos de tecnología de ADN recombinante así como la mayoría de 

los excipientes. 

______________________ 

[Sándor Görög (2005). Review. The sacred cow: the questionable role of assay methods in 

characterizing the quality of bulk pharmaceuticals. Journal of Pharmaceutical and Biomedical 

Analysis. 36(5):931-937]. 

http://www.sciencedirect.com/science/journal/07317085
http://www.sciencedirect.com/science/journal/07317085
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Desventajas 

A pesar del elevado porcentaje de utilidad de los métodos de ensayo titulométricos, éstos no son 

específicos. 

Las farmacopeas establecen que los métodos de ensayo del material farmacéutico a granel 

(materia prima que se convertirá en el principio activo farmacéutico) pueden ser inespecífico (los 

volumétricos y espectroscópicos) y específicos (los cromatográficos).  

Lo que se puede inferir de los métodos titulométricos (y espectroscópicos), además de que no son 

específicos es que  

 son rápidos, económicos y precisos,  

 son de exactitud limitada o baja, 

 no cumplen con los criterios establecidos por la ICH descritos en la sección 2.2.1 

 no permiten caracterizar la calidad del principio activo farmacéutico, por tanto, no son de 

mucha utilidad para garantizar la seguridad de los medicamentos. 

[Sándor Görög (2008).  Drug safety, drug quality, drug analysis. Journal of Pharmaceutical 

and Biomedical Analysis. 48(2):247-253]. 
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4.-  Apéndice 

 

 

  

NB: Material tomado y modificado de la Corporación Metrohm solo para fines didácticos y no comerciales. 
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