LES CYCLODEXTRINES
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Problématique :
Pour quels médicaments I'échange entre o)
phénolphtaléine et principe actif inclus dans une
cyclodextrine permet-il de garantir le dosage par
spectrophotométrie ?
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l. Methodologie

1. Etude spectrophotométrique

PhP +B-CD —— PhPB-CD

a
i/
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2. Etude pH métrique

Dichlorohydrate cétirizine Ibuproféne
Masse d'un comprimé 121,5 mg 741,9 mg
Masse de principe actif dans un 10 mg 400 mg
comprimé
Masse molaire 462,0 g.mol? 206,29 g.mol?
Masse de principe actif utilisé 20 mg (2 comprimés) 8,93 mg
Masse de comprimé prélevée 243,0 mg 16,4 mg
Nombre de moles utilisée 4,33.10° mol

Protocole prévu :
- Dilution de I’échantillon prévu des comprimés dans 50mL d’eau
- Dosage avec de la soude a 6,5.103 mol.L*
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Il. Résultats et exploitation

Vppp (ML) 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
Vg cp (ML) 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
Vgt (ML) 0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5
[Cét],, (mol.L) 0,00 2,16.10* 4,33.10% 6,49.10% 8,66.10% 1,08.10°3
Tampon (pH=10,5) QSP 10mL

A, 0.072 0.180 0.290 0389 0.477 0.633

*A  Absorbance en fonction de la concentration de cétirizine
0,6 :
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[Cét],, (mol.L) 0,00 2,16.10% 4,33.10* 6,49.10 8,66.10* 1,08.103
A, 0.072 0.180 0.290 0389 0.477 0.633
[PhP] .= A /k (mol.L?) 3,99.10° 9,98.10° 1,61.10° 2,16.10~ 2,64.10° 3,51.10°
€, (mol.L%) 6,20.107 5,99.10° 1,21.10° 1,76.10° 2,24.10° 3,11.107
A 1,191
D’apres la loi de Beer-Lambert : k= = E— =
p k=gp X pe PRP], — 560.10° 18 045
Grace a la solution 0, on obtient :
B-CD + PhP = PhPB-CD Constante de formation de la PhPB-CD :
El 1,6.10* 6,6.10 Kevor = — S0 — 1052
- . PR (IB-CDI; — &) [PhP],
EF | 1,6.10%-¢, 3,99.10 £,
Grace aux solutions 1 a 5, on obtient :
PhPB-CD + Cét = Cétp-CD + PhP Constante de la réaction du dosage :
El | §=6,20.10" [Cét], 3,99.10°6 Keay= g X[PRPl, 10-19
(R}~ » i N _ bR
EF EO - En [Cét]n _ En En [php]n {EI} En]‘:.[ceﬂn Eu}

Constante de formation de la CétB-CD

! Keag-co=Kpnepco X Ky ® 1033



Sol 0 Sol 1 Sol 2 Sol 3 Sol 4 Sol 5

Vopp (ML) 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
Vp.cp (ML) 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
Vg (ML) 0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5
[Ibu],, (mol.L'Y) 0,00 2,17.10* 4,33.10% 6,50.10* 8,67.10* 1,08.10°3
Tampon (pH=10,5) QSP 10mL

A, 0,176 0,321 0,376 0,451 0,507 0,524

Absorbance en fonction de la concentration d’ibuproféne
0,5
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Sol 0 Sol 1 Sol 2 Sol 3 Sol 4 Sol 5

[Ibu], (mol.L%) 0,00 2,17.10* 4,33.10* 6,50.10* 8,67.10% 1,08.103
A, 0,176 0,321 0,376 0,451 0,507 0,524
[PhP], = A,/k (mol.L%) 9,75.10°® 1,78.10° 2,08.10° 2,50.10° 2,81.10° 2,90.10°
€, (mol.L'Y) 5,62.10° 8,05.10°® 1,11.10° 1,53.10° 1,84.10° 1,93.10°
D’apres la loi de Beer-Lambert : k=zg; %1 = A ___1I% = 18045

[PhP].  6,60.10°5

Grace a la solution 0, on obtient :

B-CD + PhP = PhPB-CD Constante de formation de la PhPB-CD :
El 1,6.10 6,6.10°5 K _ 0 — 10%7
FRPE-CP™ ([B-CDI; — &) [PhP,
EF 1,6.10%-¢, 9,75.10° €o

Grace aux solutions 1 a 5, on obtient :

PhPB-CD + Ilbu = IbuB-CD + PhP Constante de la réaction du dosage :
El & =5,62.10° [Ibu], 9,75.10°% K= £, x[PhP], _ 10-18
= =
EF &- € [lbu], - £, £ [PhP]. (Ep- Eo)([Tbul,-£,)

Constante de formation de I'lbu B-CD : Ky, cp=Kpipgcp X Kz = 10%°
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I1l. Comparaison avec une méthode de
dosage A/B

* pH * d/em™ ¥ o{pS/cm) H
OH
O
500 I\/N\) 0
pK,=1{2,70; 3,57 ; 7,56}
1400
_ vKX CEI:ILlIiEx MCEt
300 eET 2
_ 12,16.10%% 6,5.10 3% 462,0
h 2
1200 — 18mg
2 : (100
/\\\_/\ Cohérent car mgg 4, = 20 mg
0 —————1"12,16 10

7 comprimés
pelliculés sécables

10 20 30 40 50 ' cétirizine 10mg
V/mL SANDOZ CONSEII.

Evolution du pH et de la conductivité d’une solution de ////
cétirizine en fonction du volume de soude versé

/// r'/ f' %

Emballage des comprimés de
dichlorohydrate de cétirizine

14983 PORTAIS Sandra 10



Concentration d’ibuprofene:

i . 3
* pH * d/em™ = gVtot/10° Copuge®Vag 65107 %62

4
C”m: = = 5.06.10

'20 Vo 50

Masse de principe actif dans la
solution:  mu= CrpuXVipu XMy,

115
=8,06.10*x50.10%x206,29 = 8,31 mg
110
Masse de principe actif dans
un comprimé:
15 m _ My % ) comprimd
—— Mprélevie
_831x7419 _ .
; ~ 164 O -6

Evolution du pH et de la conductivité d’une solution
d’ibuproféne en fonction du volume de soude versé

O

OH

pK,=5,3
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v/mL  Cohérent car m,,,,, = 400 mg

ibuproféne 400mg
SANDOZ CONSEIL

Emballage des comprimés d’ibuprofene
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Conclusion

Problématique :
Pour quels médicaments I'échange entre phénolphtaléine et principe actif inclus dans
une cyclodextrine permet-il de garantir le dosage par spectrophotométrie ?

Il est possible de doser la quantité de Cétirizine et d’lbuproféne présente dans une f3-
cyclodextrine par spectrophotométrie, ainsi que par un dosage acido-basique ou
conductimétrique. Cependant, la méthode spectrophotométrique s'avere étre plus
efficace car elle est automatisable.



