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I N T R O D U e e ION 

Los ant~bi6ticos por su acci6n se clasifican -

en tres g rupos: 

Ello. es acci6n sobre la membrana celular al

cual pertenecen~ l a penicilina, cefalosporina, 

bacitracina, ciclocerina. 

El 20. grupo es por inhibici6n d e la sintesis

de p roteínas , entre esto s están: l a tetracicli 

n a , clora nfenicol, estrep t omicina, neomicina y 

e ritromicina . 

y en el Jo. como antimetab6licos d e los micro

organismos t a les como: la sulfona midas, ácido 

para amino s a licílico. 

Los tres antibi6ticos tetraciclínicos son: c10 

r o tetrac iclina ( a ureomicina) oxitetraciclina (terramici-

na) y tetraciclina, (7). Estas droga s se caracterizan -

po r su amplio espectro a ntiba cteria no, por su eficacia -

a l ser administra d os por vía oral y por su ind ice tera--

péutico que es muy f a vora ble. Son productos esenc±almen 
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te b a cteriostá t icos. 

En cond icione s muy elevad~5 su empleo e n va-

rioa c as o s modi f ic a l a infecci6n en luga r de sup rimirla -

complet amente. Son muy simila res en cua nto a potenc i a -

e s p e ctro a ntiba cteriano y metabolismo. Sin e mb a rgo la 

más a mp lia men te u tilizada por su menor tend encia a cau-

s er tra s tornos gastrointestina l e s e s l a te t r a ciclina ,(7). 

El o b j e to de este tra b a jo es de t e r minar espe~ 

tro f otometricamente l a conc e ntra ci6n d e tetra ciclina en

f o r ma de clorhi dra to e n d iferent e s cápsula s, j a r a bes y -

go t as elabo r ada s en E l Sa lvador y comp robs r si correspo~ 

de a la de clara da e n l a viñe t a . E s t e a náli s is es ind is-

p e n sab l e y a que una c a n tidad ma yor d e l a rotulada destru 

ye l a f lo ra bacte r i ana y una c a ntidad menor n o h a c e el -

e fe cto deseado y perjud ica l a s nlud de l p a ciente. T a m--

bién co mprobará l a nec e sidad d e un labora torio d e con--

t r ol d e c a lidad e n n ues tro país. 
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GENERALIDADES DEL CLORHIDRATO 

DE TET9ACICLINA . 

Clorhidrato de Tetraciclina,. (9). 

OH 

HCl 

V '~ 
11 
O 

11 
O 

HCl (13) 

OH 
tt 
O 

Peso molecular = 480.91 

La tetraciclina se obtiene de dos formas: 

La primera de elle s consi s te en elimin8r el --

átomo de claruro por decloraci6n de la clorotetracic1ina. 

A esta tetraciclina se le conoce en el comercio con 105-



nombres d e Tetracina y Acromicina. La segunda permite -

obtener la tetraciclina por f e rmentación directa de una-

especie d e Estreptomyces y a esta se le conoce en el co-

mercio con los nombres de Steclin y Purociclina , (8-11). 

Por ser antibióticos de amplio espectro anti~ 

bacteriano las tetraciclinas ejercen su acción sobre mi~ 

croo r g a nismos gram positivos y gram negativos de acuerdo 

a la siguiente tabla: (2) 

Microorganismos en los cuales actúa el clorhidrato de te 

tr2 ciclina, (2). 

MICROORGANISMO ANTIBIOTICO 

Estaphilococos Piogene s A. gram positivo + 

Estaphilococos Aureos " ti + 

Bacilos sutilis I! " + 

Clostridium Diphtheriae " " + 

Mycobacteriam tuberculosis "" " + 

Neisseria Meningitides ti Negativo 

Escherichia Coli " " + 

Salmonella (Cepas) " " + 

Seudomonas (C e pas) " " + 
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Ad emás l as t etraciclina s pueden ser considera-

das drogas ~e pri mera elección en infe cciones con los si 

gui entes organismos: 

Psittacosis L. G. V. grupo del Tra coma, 

Miclopasma Pneumonial, 

Paust e rella pestis, 

Bacteriades, 

Haemophilis ducrei, 

Herella , 

Vibriones de cólera , 

Borr e lia r e currentis, 

Lep tosp ira , 

Ricke ttsis. 

Las i nfecci o nes e n las cua l e s e l grupo d e l a s-

t etrac iclina s es de e l e cción son: tifo, fi ebre Q. fi e bre 

da l a mon t aBas rocosas , (11 ) . 

Ha emo philes pertusis (tosferina ) Klepsiella --

pneumo n ial o bacilo de friedlande r, bronconeumonías, me-

n i ngiti s , i nfe cciones urinarias , brusella s (fiebre de --

ma lta ), Shige lla s (diarraas, ..c- • lnJ.. e CClones , sindrome disen 

Salmone llas ( diarreas , inf e cciones de los ni--

1 _ __ _ __ _ _ __ _ _______ <!' _ _ 
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Los efe ctos t6xicos están en relaci6n con la d~ 

sis que se a dministra y a que con una dosis terapáutica -

los síntoma s más frec u entes son trastornos gastrointesti 

n a les t a les como náus ea s, v6mitos y diarreas. 

Cua ndo e s d a cIo e n dosis alt a s o en uso prolong§!:. 

do se obs e rva: estoma titis y c a mbios e n l a membrana de -

l a muco sq g a s tro i nt e stinal y tracto genito urina r io, (11). 

T a mbián se ob se rva fotosencibilida d ; pero es ta-

es vist a con mayor fr e c u encia al administra r clorotetra

cicli~a. Pro d uce t a mbián efectos antianab61icos los cua 

les re s ult a n en p 6 rdida de peso y e n un incre mento menor 

d e l nitr6 g eno no proteínico, sodio o rivoflavina , hyper

fosfatemia y e n acidosis , todo lo cual es más p ronuncia-

do c ua n d o se ti e n e defici enci ~ s rena l es . En un paciente 

uránico s e obs e rva degene r Qci6n en l a s grasas y necrosis 

d e el hígado; ulceraci6n páptica y sangreamiento. En fe 

tos y en nifios pre ma turos se ha obs e rvado efectos terato 

gánico s y p eritonial e s vi s tos como inhibici6n de la li-

ne a d e cre cimi ento o como pigment a ción de lo s dientes --

con d eforma ción d e los caninos y mol a res. La p i gmenta--

ci6n de lo s d i e ntes se obs e rva como de colora ci6n a mari--

lla , gris o c a fe , l a cua l se intensific~ con el tiempo y 

e s to es r esul ta d o de e xposición de los f e tos e n el átero 
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o d e niños dura nte e l prime r año d e vida cua ndo los di eE 

t e s p erma n e nt e s e st á n si e ndo cla sifica dos. Ademá s a un--

que l a s t e tra ciclina s no son muy t6xic a s s e h a obs e rvado 

que po seen t o xicidad p a r a e s pecies d e ma mífe ros y se ha-

c omproba do que l a dosis mort a l me di a por vía intra v e no sa 

s e h a lla a lre d edor d e 200 miligra mos por kilo g r a mo de p~ 

so. Ademá s s e de b e r e corda r que ést a toxicida d e s ma yor 

que l a obs e rva da con p e nicilina o sulfa mi d a s a l se r in--

y e ct a d a s e n a nima l e s. Por bi6psia se h a llegado a com--

p r oba r q u e l as t e tra ciclina s a l s e r a dministrada s e n ---

g r a n de s d o s is h an producido l e sione s h e p á tic a s y tra stoE 

nos t u bula res r e n a l e s ( p1 recidos a l síndrome d e fr a n coni) 

los cua l e s se de b e n a s us pro d uctos d e de sint egr~ci6n --

(los t r a s tornos g a stroint e stina l es que c a u s a su emp l e o -

s e d e b e a q u e é stas d ro g a s pos een ci e rt a a cci6n irrita n-

t e loc a l), (7-8) 

Con r espe cto a su me t a bolismo toda s e st a s --

d ro g a s son a bsorvid a s e n f o rma r ápi d a por e l tubo d i ge s-

tivo; p e ro a l mi smo ti empo en una forma incomp l e t a y a --

que l a s s a l e s de c a lcio d ificul tan su ab sorci6n y pue d e n 

que d a r c a n ti d 3 d e s v a riab l e s e n e l int e stino grues o y pU.Q 

d e n a l te r a r la flora b a ct e ri a n a d e l cont e nido int e stinal 

e n una f orma considera bl e . Por experi e nci a s e ha compr~ 

b ada que con una administra ci6n de 200 mg. de t e tra ci-

clina 
, 

p or Vl a ora l s e pro d uce una conc e ntra ci6n s é 
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rica de aproximadamente 0.7 ug/.mls. s n un tiempo menor

de dos horas , es t a conc e ntra ci6n disminuye con e l tiempo 

y a l c a bo de doce hora s s e tiene aproximadamente l a mi-

t ad d e e sta cifra (ver figura No • . 1),(5-6- 10 ). 

Figura No. .. 1 

1.0 I 

Ug/ ml. , .8 

.6 

.4 

.2 

2 4 6 8 10 12 

Hora s después de administrar e l medicamento. 

Esta figura nos rep res ent a l a s conc entra cione s 

séricas medi as de spu~s de a dministra r por vía oral O.?5 -

gr. de tetraci.1ina, (14). 
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La l e nt a e limina ci6n se puede explicar por el-

bajo aclarami e nto rena l d e l a d roga dura nte l a s p rime r a s-

doc e horas, en l a s c ua l e s solo apa r e ce e n l a orina de l 10 

a l 20 % de l a dosi s d a d a , (S). 

Cua ndo s e a dministra la t e tra ciclina con inteE 

valos d e 6 hora s s e obs e rva un incre me nto gradual e n l a -

conc e n traci6n s a nguinea t a l como s e ind ica e n l a Figura -

No. 2, (S). 

S 

~ O .• S gr • . 
'Iml. 0.2S gr. 

4 

J 

2 

1 

\ 
\ 

2 

Figura No. 2,(14) 

.., 
I 

Droga a dministrada en las hora s 

o, 6, 12, 18 Y 24. 

2 8 JO 
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Este producto es d istribuido por los d iferentes 

tejidos y posiblemente pene tra en l as células , pero debi 

d o a su a cci6n quelante la concentra ci6n en líqu ido cefa 

lorraquíde o e s menor que e n el plasma. En los dientes y 

en los hue sos tiende a loc a liza rs e l a tetrn ciclina, don

de s e p u ede distinguir por su fluorescencia l a cual es -

difusa pero ti e n de a desa p a recer de los t ej idos en un --

l ap so de 24 hora s a p r oximada mente. Exce p to en los hue--

sos~ d i e nt es y tejidos infla mados en los cua les persiste 

por un tiempo mayor. En tejido neoplncico s e fij a por -

un tiempo ext raord innri a me nte l a rgo, (5). 

Por otra par te l a a b s orci6n de tetraciclina -

por el tub o digestivo h a sido objeto de numerosos estu--

d i os , y se ha ll egado a comprobDr que los antiácidos del 

tipo de hidr6xido de aluminio disminuyen la absorci6n 

de l antibi6tico; lo mis mo l as sales de calcio, por lo 

que en la a ctua lidad se le afia de met a fosfa to y otros com 

pue sto s a lo s prepara d os 8 base de tetrn ciclina , con e l

obj e to de d i sminuir los efectos no deseados d el i6n cal

cio sobre l a absorci6n y a umentar la c a ptaci6n de tetra

ci c 1 i n a , ( 5 ) .. 

El problema p a rece complica rse por l a raz6n de 

que a lguna s cápsulas de los p rimeros ti empos ll e van en -
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su composici6n sale s de c a lcio p or lo q ue l a simp le eli

mina ci6n de d icha s s a l e s me jora l a a bsorc i6n del produc

to y es t a p ue de ser incre ment a da por e l ácido cítrico, 

por l as prepara cione s de h i dro cloruro, sodio, exameta-

fosfato o g luco s n mida . 

Por otro lndo l a d i s tribu ci6n d e l a s t e tra ci-

clina s e n el orga nismo v a ria con l a espec i e , pero esta -

diferencia p n re c e s er m~s cua ntit a tiva que cua lita tiva .

La s t e t rac ic l in~s son distr ibuidos en los tejidos i nt r a 

y e x tra celulnrmente y a tr2 viezan l a b a rrera p l o cemtar i a . 

Se enc~entran c ~nt idndes conside r ab les e n l o l eche , s a li 

v a , c a rne s, escler6t i ca , i r is y en e l humor vitreo, y se 

obti enen e n al ta concentrn ci6n a l ser inyect a das intrav~ 

n osa mente en e l líquido c erebro espina l son tambi6n en--

contrada s en I n pulpa dent8r i a , dent i na y c emento . En -

lo s huesos se e ncuentra en f orma de complejos d e te tra ci 

clina - c a lcio or t ofosf~ to y a e ste es debido posibleme~ 

t e l a que lac i6n . 

La elimina ci6n de l a s t e trac iclinas v a ri a con 

e l compuest o y l a e s pe ci e y se h a c e p or medio de l a ori

n a , vili s y he c e s, (5-8). 
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DIFERENTES FORMAS 

FARMACEUTICAS 

JARABES 

I F6rmula Fecha I Concentraci6n 
Analizada Sustancias Vencimiento Rotulada 

! 

No. 1 Clorh. de tetraciclina julio 1972 125 mgs/5cc 

No. 2 11 11 junio 1972 11 " 

No. J 11 11 dic. 1972 11 iI 

¡ 
I 

SUSPENSIONES 

I 
F6rmula Fecha Concentraci6n 
Analizada Sustancias Vencimiento Rotulada 

No. 1 Clorh . de tetraciclina febo 1974 125 mgs/5 cc 
I 
I 

G O T A S 

F6rmula I Fecha Concentraci6n 
Analizada Sustanc i a Vencimiento Rotulada 

No . 1 C1orh. de' tetracic1ina oct. 1971 100 mgs/cc. 
I 

I ~ 
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CAP S U L A S 

I 
F6rmu1 a F e c ha Con c e n trac iÓn 

An8 1izada Sustancia Vencimiento Rotulada 

, 
No. 1 C1orh . de tetracic 1 ina 2 5 0 mgs / Cp . 

No. 2 " " 250 mgs / Cp . 

No. J " I! 2 50 mg s /Cp . 

No. 4 " " e n ero 1 9 72 2 50 mg s /Cp . " 

No. 5 !I " 2 50 mgs/Cp . 

No . 6 " ti 2 5 0 mgs/Cp . 

No . 7 " ti 250 rngs/Cp . 

I 
i 

I I 
-! 

¡ 
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El material es el corrienteme nte usado en el -

laboratorio de anñl isis de medicamentos. y el aparato 

e mp l eado e s e l Espectrofot6metro Beckman - B. 

Método de la fcrma copea de los Estados Unidos. 

Disolve r cerca de 40 mgs. de tetra ciclina clo-

rhidrnto., exa ct a me nte pes ndos e n agua has t a ma rcar exac-

tame nt e 250 mIs .• y mezcla r. Pipet ear 10 mIs. de esta so 

l u ci6n en un fras co columGtrico de 100 mIs. agregar 75 -

mIs . de agua y 5 mls~ de Na OH 5N, agregar agua a colu--

men , y mezc l ar . Exa ct amente 6 minutos de spués ¿ e l a adi 

ci6n del NaOH medir la absorvancia de l a soluci6n a 3 8 0-

mu. En un espectrofot6met ro adecuado, usand o a g ua como 

bla~co y calcula r la absortividad, (12). 

Los limites d e confianza del error de la a cti

vidad determinada no son inf e riores al 95 % ni superio-

res al 105 % de la actividad determinada s (4). 

As = Absorvancia de l St andar . 

Au = Absorvancia del problema. 
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JARABES 

F6rmu1a As Au 

No. 1 0.41 0.47 

No. 2 0.41 0.52 

No . J 0.41 0.60 

SUSPENSIONES 

F6rmu1a As Au 

No. 1 0.41 0.52 

GOTAS 

I i 
F6rmu1a As Au 

No . 1 0.41 0.54 
¡ 
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e A P S U L A S 

, 

I F6rmu1a As Au 

No. 1 0.41 0.32 

No. 2 0.37 0.40 

No. 3 0.,41 0.42 

No . 4 0 •. 41 0.60 

No ., 5 0.41 0 .. 44 

No .. 6 0.41 0.45 

Ho .. 7 0.41 0.35 
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JA::-=[.ABES 

Concentraci6n ¡ Concentra ci6n 
F6 r mu1a Sust a ncia Rotulada ¡Práctica 

I 

j>Jo. 1 

1 N o . 2 

No. 3 I 

Clorh . d e I 125 rngs/5cc 141..5 rngs/5cc 1~-5 " ? tetra.¡ 
I 

" 11 

I 125 rngs / 5c c 151.5 mg s / 5cc 1 21 

" " 
t 125 mgs / 5cc 1 82 . 5 rng s / 5cc 

1
14 6 I 

j 

SUSPENSIONES 
,---------·----------------·---,r~i'I------------

conc e ntra ci6nf Conc e ntraci6n 
F6rmu1a 

No . 1 

F6rmu1a 

No". 1 

L 

Sustancia 

C1orh. de t e tra. 

Su s t a ncia 

Rotulada I Práctica 

125 rngs/5cc 

GOTAS 

Conc e ntraci6n 
Ro tulada 

1 5 1.25 

Concentraci6n 
! Práctica 
i ---------------¡-

C10rh de tetra. 100 rngs/cc 131 mgs/cc 

1 2 1 

131 
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C A P S U L A S 
, 
I Con c e nt r a ci6 n Conc e ntra ci6n I F 6rrnu1a Sustanc ia Ro t u l ar · Práctica % I 
I 

I 
I 

No . 1 C1orh . de t e tra . 250 rngs j Cp 195 rngs j Cp 7 8 

No. 2 C1 orh. de t e tra . 250 rngs j Cp 265 rngs j Cp 106 

No . 3 11 ti 250 rng s j cp 255 rng s / Cp 102 

No . 4 ti ti 2 50 rngs j Cp 365 rng s / Cp 146 

No . 5 11 I! 250 rngs / Cp 265 rng s / Cp l O.§. I 
I 

No . 6 11 ti 250 mgs / Cp 272 mgs j Cp 1 09 I I 

No . 7 1111 250 rngs j Cp 217.5 rngs / Cp 87 
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e o N e L u S ION E S 

10. Los jarabes analizados contienen mayor concentra-

ci6n de la permitida por la farmacopea de los Esta 

dos Unidos. 

20. La s suspensiones analizadas contienen mayor conce~ 

traci6n que l a pe rmitida por la farmacopea de los-

Estados Unidos. 

30. Las gotas analizadas tiene n mayor concentraci6n 

que l a que permite la farmacope a de los Estados 

Unidos~ 

40 . De l a s cápsulas anal iza d as las muestra s 2, 4, 5 y 

6~ contienen mayor concentraci6n que lo que permi

te l a f a rma cope a de los Estados Unidos. 

50. Las mue stras 1 y 7 de las oápstilas contienen menor 

conc entra ci6n que la permitida por l a farma copea -
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de los Estados Unidos. 

60. De l a s d oc e mue stra s a nalizadas: jarabes, suspensiQ 

nes, gota s y cápsula s sola mente l a mue stra de cáps~ 

l a s núme ro 3 contiene la conc e ntra ci6n rotula da. 

70. Los r e sult a dos obt e nidos comprueba n que e l clorhi-

dra to de t e tra ciclina e n forma d e got a s, suspensio

n e s, j a r a b e s y cápsula s elabora dos e n El Salvador -

s ola mente el 8.3 % cumplen los r e quisitos que ma nda 

l a f a rma copea , mi e ntra s que e l 91.7 % no los cum--

pl e n por lo que e s n e c e s a rio un l a bora torio de con

trol d e c a lida d, que g a rantice l a e f e ctivida d de és 

to s f á rma cos. 
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