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RESUMO
D Fe2+, presente nos medi camentos, e compl exado com o ETTA

em pH 4,5 e a absorbância do complexo formado e determinada em 335
nm. Este mê t o do apresenta excelente precisão e a sua seletividade per
mi te a determi nação de Fe2+, mesmo na presença de outros metais e d-;
outros complexantes como, por exemplo, a cianocobalamina e a nicotinamida.
SUMMARY

VINADE,M.E.C.; SANTOS,A.C.; MALDONADO,N.A. and ANGNE5,L., 1979.Spe~
trophotometric dos age of iron(ll) in drugs by complexation
with etta. Ciência e Natura (1): 45-51.
The ion Fe2+ in drugs is complexed with ETTA in pH4,5 and

the absorbance of the formed complex is measured in 335nm.
This method presents excellent accuracy and the selectivl

ty allows the determination of Fe2+ even in the presence of other
metals and other chelating agents.
INTRODUÇ/lO

A determinação de Fe2+ nos polivitaminicos e bastante co~
plexa, tendo em vista o grande numero de componentes que, na maioria
dos casos, dificulta a escolha do metodo pelo analista. Dai,surge a
necessidade do estudo de vãrios metodos que apresentam alguma seletl
vidade.

Alem disso, deve-se condiderar a instabilidade do Fe2+ no
medicamento, tambem, do produto acabado e comercializado.

Com o presente trabalho visa-se contribuir com um novo me
todo, doseamento e s p e c t r of o t oaê t r i c o de ferro(Il) em medicamentos por
complexação com ETTA, que apresenta uma determinada seletividade,em
pH 4,5 quando a absorbância e medida em 335nm, com uma excelente pr~
cisão.

Em alguns casos, a determinação e direta como nos antianê
micos em que a percentagem de Fe2+ e bastante alta. E. outros casos~
como nos polivitaminicos, em que a percentagem de Fe2+ e muito pequ~
na, a eliminação das substâncias interferentes é feita por técnicas
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modernas e simples, como a passagem da solução do medicamento portr~
cadores de ions.

ROUSSELET, COURTOIS E GIRARD (6), fazem a determinação dos
elementos metálicos, nos medicamentos, por espectrofotometriadeabso!
ção atômica. Os elementos doseados são Zn,Co,Cr,Li,Mn e Pd, presentes
em traços. Destacam a importância do controle de metais como impur~
zas nos medicamentos.

O metodo de absorção atômica e, sem duvida, excelente p~
ra a determinação de metais em traços. Porem, o Fe2+ aparece nos an
tianêmicos como o principal componente na proporção de 50 a 90% e
nos po1ivitaminicos na proporção de 5 a 10%, portanto, em concentr~
ções bastante elevadas. Por esta razão, o emprego da absorção atõml
ca não seria necessário, enquanto que, outros metodos, como as dete!
minações absorciometricas convencionais, seriam de grande utilidade.

IKRAMOV & IKRAMOV (3) determinaram Fe2+ em medicamentos qua.!!
do es te se encontra comp1 exado com a ni coti nami da. Uti 1i zaram várias
reações para separar o Fe2+ e, apõs, este foi titulado com EDTA em
presença de Coba1to-tiocianato como indicador.

Sabe-se que o EDTA e um agente comp1exante universa1,apr~
sentando, apenas, uma relativa sensibilidade para certos grupos de
metais pela variação do pH do meio. Portanto, a determinação direta
de Fe2+ em medicamentos não e viável quando estão presentes vários
outros metais. Nos po1ivitaminicos, por exemplo, entre vãriosmetais,
o cã1cio, em muitos casos, aparece em quantidade superior a deFe2+.

ATKINS (1) propõe a determinação co10rimetrica de Fe2+ em
tab1etes de vitaminas usando como agente comp1exante a o-phenantr~
1ina. A leitura das absorbâncias e feita em 508 nm.

A vantagem do metodo proposto neste trabalho, doseamento
espectrofotometrico de ferro(ll) em medicamentos por comp1exação com
ETTA, e que o ETTA apresenta uma relativa se1etividade para o Fe2+,
mesmo na presença de outros metais e comp1exantes que,comumente, es
tão presentes nos medicamentos como as vitaminas e os minerais.
MATERIAL

As especialidades farmacêuticas padrões utilizadas neste
trabalho foram preparadas nos 1aboratõrios de controle de qualidade
da CEME (São Paulo) e constam das seguintes:

especialidade farmacêutica nQ 1 - forma liquida.
Cada 5m1 contem:

Vitamina A (acetato) 3000 UI
Vitamina B1(c1oridrato) 3 mg
Vitamina B6(5-fosfato) 3 mg



Vitamina B12 5
Vitamina C 25
Vitamina O2 1000
Vitamina K •••••••••••••••••••.••. 1
Nicotinamida 1
Panteno1 0,5
Cã1cio (c1oreto) 10
Ferro (11) (sulfato) 10
Veiculo aromatizado q.S 5
especialidade farmacêutica n92 - na forma de pó para drãgea.
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Cada drãgea contem:
Sulfato ferroso 200 mg
Veiculo q.S. 1 drãgea
especialidade farmacêutica nQ3 - na forma de pó para drãgea.

Cada drãgea contem:
Sulfato ferroso 0,20g
Vitamina C 0,05g
Vitamina Bl 0,02g
Excipiente q.s 1 drãgea glutinizada

METOOOS
Na separação ~e Fe2+ por troca iõnica usou-se dois tipos

de resinas:
Resina trocadora de cat{ons, fortemente ãcida sob a forma H+.

Após a amostragem, pesa-se ou mede-se a quantidade de es
pecia1idade farmacêutica correspondente a 200m1 de uma solução 0,005M
de Fe2+. Faz-se a dissolução em, aproximadamente, 100ml de ãgua de
sionisada, filtra-se quantitativamente a passa-se o filtrado na c~
luna com a velocidade de 1 gota por segundo (coluna com, aproximada
~ente, 30g de resina de acordo com sua capacidade de troca). O Fe2+
e, então, retirado da resina com solução de HC1 2N. Recebe-se o e1~
ato em balão vo1umetrico de 200m1 e passa-se ãgua desionizada na c~
luna ate completar o volume, na velocidade de 1 gota por segundo.
Resina trocadora de an{ons, fortemente bãsica sob a forma Cl-.

Após a amostragem, pesa-se ou, se a especialidade farma
cêutica for liquida, mede-se um volume correspondente a 200mlde uma
solução 0,005M de Fe2+. Faz-se a dissolução em, aproximadamente 100
ml de ãgua desionizada, filtra-se, quantitativamente e passa-se o
filtrado na coluna com a resina (aproximadamente 30g) na velocidade
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de 1 gota por segundo. Recebe-se o e1uato da coluna em balão vo1um~
trico de 200 m1 e passa-se ãgua desionizada na mesma até completar o
volume.

No doseamento de Fe2+ seguiu-se o método de VINADr,SCHNEI
DER e MAGALH~ES (7) e o ETTA foi sintetizado segundo LONGO (4).

As diluições para se obter as retas de ca1ibração das es
pecia1idades farmacêuticas padrões, foram feitas de acordo com a Ta
be 1a I.
TABELA I. DILUIÇOES PARA A CONSTRUÇ~O DAS RETAS DE. CALIBRAÇAO DAS

ESPECIALIDADES FARMACrUTICAS PADROES.

Sol. estoque Solução de Adição de Diluição com
NQ da especialidade Na~ ETTA solução de ãgua desionizada

farmacêutica(m1) O, 05M(m1) NaOH 1M(pH) (m1 )
1 1,5 10,0 4,5 25,0
2 1,0 10,0 4,5 25,0
3 1,5 10,0 4,5 25,0
4 2,0 10,0 4,5 25,0
5 2,5 10,0 4,5 25,0
6 3,0 10,0 4,5 25,0
7 3,5 10,0 4,5 25,0
8 4,0 10,0 4,5 25,0
9 4,5 10,0 4,5 25,0

10 5,0 10,0 4,5 25,0
Obs. : O ajuste do pH é feito potenciometricamente.
RESULTADOS

Inicialmente calcularam-se os dados para a construção da
reta de ca1ibração teórica para cada especialidade farmacêutica es
tudada, pelo método dos mínimos quadrados incluindo-se as consider~
çõesestatísticas necessãrias. Os valores obtidos para as retas deca
1ibração estão reunidos na Tabela 11.
TABELA I!. RESUMO DOS VALORES OBTIDOS PARA AS RETAS DE CALIBRAÇAo

PELO MrTODO DOS MTNIMOS QUADRADOS.
Especialidade teste Significância Preci são'
farmacêutica b a t de a b' absoluta re1at í va

nQ Ilg %
1 70,630 -0,311 -1,012 não signo 70,080 0,206 0,62
2 48,630 0,102 0,408 não signo 48,668 0,136 0,54
3 101,094 0,516 0,825 não sign. 102,342 1,009 2,78

A Figura 1 mostra as retas de ca1ibração para as especi~
1idades farmacêuticas analisadas. Como se pode observar as três re
tas passam pelo origem e apresentam uma boa inclinação.
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o tratamento estatistico para os resultados dos doseamen
tos das especialidades farmacêuticas estudadas, foi desenvolvido se
gundo MAGAlHAES (5).
cãlculo do desvio padrão: S (6) = S2(6)

Cãlculo de "t" student: t= ~
S(6)

Vicio absoluto - Media experimental das diferenças entre os valores
esperados e encontrados.

X E6=--n-

Intervalo do vicio verdadeiro para P= 95%:
X ± 2,262 S (X)

Cãlculo do vicio relativo:
100 ,~ x

Nas Tabelas 111, IV e V encontram-se os resultados dos do
seamentas das especialidades farmacêuticas n9 1,2 e 3 respectivame~
te, como se pode observar as diferenças entre os resultados esperA
dos e os resultados encontrados são muito pequenas.

Os resultados, do tratamento estatistico dos dados obtidos
a partir dos doseamentos, estão reunidos na Tabela VI e apresentam
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uma ótima precisão, pois o vicio relativo e m;nimo.
TABELA 111. RESULTADOS DOS DOSEAMENTOS DA ESPECIALIDADE FARMACrUTI

CA N9 1.
Sol. estoque \19 Fe{II) Iml
0,511 mg/ml Absorbância
Fe(ll) (ml ) esperado encontrado

0,50 0,1500 10,2207 10,5151
0,75 0,2204 15,3310 15,4431
1,00 0,2898 20,4414 20.3082
1.25 0.3596 25.5518 25.2013
1.50 0,4425 30.6621 31,0125
1 ,75 0,5200 35.7725 36.4453
2.00 0.5918 40.8828 41.4714
2.25 0,6517 45.9932 45.6708
2,50 0,7282 51.1036 51.0335
2.75 0,7932 56.2139 55.5901

TABELA IV. RESULTADOS DOS DOSEAMENTOS DA ESPECIALIDADE FARMActUT ICA
NQ 2.

Sol. estoque \lg Fe(ll) Iml
0.005M Fe(II) Absorbância

(ml ) esperada encontrado
0.5 0.1100 5,5850 5.8866
1.0 0.2300 11,1700 11,1943
1.5 0,3500 16,7550 17.0324
2.0 0,4498 22,3400 .21.8922
2.5 0.5800 27,9250 28.2267
3.0 0.6819 33.5100 33.1887
3.5 0.8125 39.0950 39.5427
4.0 0.9136 44.6800 44.4610

TABELA V. RESULTADOS DOS DOSEAMENTOS DA ESPEC IALI DADE FARMActUTICA
NQ 3.

Sol. estoque \19 Fe (lI) Iml
0.005M Fe(II) Absorbância

(ml ) esperada encontrado
1.5 0.160 16.755 16.346
2.0 0.217 22.340 22.237
2.5 0.270 27.925 27.618
3.0 0,330 33,510 33.817
3,5 0,383 39,095 39.197
4,0 0.430 44.680 43.964
4,5 0,494 50.265 49.960
5.0 0.548 55,850 56.157
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TABELA VI. RESULTADOS DO TRATAMENTO ESTATTSTICO DOS RESULTADOS OBTI
DOS NOS DOSEAMENTOS DAS DIFERENTES ESPECIALIDADES FAEMA
ctUTICAS.

Especialidade VIcio Vicio
fannacêutica t Absoluto Relativo

nQ Mêdia Experim. Intervalo (%)
1 0,5634 O,OB14 O,OB14 :. 0,3271 0,1727
2 0,3439 0,0456 0,0456 :. 0,2997 0,1 B10
3 -1,0940 -0,1400 -0,1400 :. 0,2900 -3,B700

CONCLUSOES
A precisão relativa para as retas de ca1ibração das três

especialidades farmacêuticas estudadas,conforme most~a a Tabela lI,
e muito boa pois, de acordo com AYRES (2), os metodos espectrofot~
metricos não devem apresentar erros relativos superiores a 5%.

Os dados reunidos na Tabela VI demonstram a 'falta de vi.
cios, comprovando, assim, a eficiência do metodo para o doseamento
espectrofotometrico de Fe2+ por comp1exação com ETTA.
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