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L egislacion Nacional

var disURL ='1292390/1292665/1838937/de_202_2003_2.htm" ;document.write("");]]>DECRETO 202/2003
FARMACIAFarmacopea Argentina. Primer volumen de la séptima edicion. Aprobacion. Uso obligatorioContinuacion del
12/06/2003; publ. 17/06/2003320. ENSAY O DE DISOL UCIONESte ensayo se emplea para determinar el comportamiento de la
disolucion de los principios activos contenidos en una forma farmacéutica solida de uso oral, estableciendo un criterio de evaluacion
de las propiedades fisicas y biofarmacéuticas del producto. Los métodos descriptos se aplican en las monografias que establecen un
[imite de principio activo disuelto bajo €l titulo Disolucién.A menos que se especifique de otro modo en la monografia
correspondiente, este ensayo no se aplica a comprimidos cuyo rétulo indica que deben masticarse antes de ingerirse. Cuando se
declara que un producto posee cubierta entéricay la monografia correspondiente incluye un ensayo de disolucion o de disgregacion
gue no es especifico para productos con cubierta entérica, se aplicael ensayo para Productos de liberaci6n retardada en 530,
“Liberacién de principios activos’, a menos que se especifique de otro modo en la monografia correspondiente. Aparato 1 (ver figura
1): Consta de: Un vaso transparente provisto de unatapa, construido de vidrio u otro material inerte, un eje metdlico y un canastillo
cilindrico. El vaso debe estar parcialmente sumergido en un bafio de agua que permita mantener |a temperatura dentro del vaso a
37,0 +/- 0,5°C durante el ensayo. Ninguna parte del aparato, ni el érea donde esta instalado, debe producir movimiento significativo,
agitacion o vibracién més alla de ladebida al elemento de agitacion. El vaso es cilindrico con fondo semiesférico con una aturade
185t 25 mm, un diametro interior de 102 +/- 4 mm y una capacidad nominal de 1 litro.El vaso puede tener unatapa pararetardar la
evaporacion. El ge se coloca de manera que su vertical no se separe mas de 2 mm, en cualquier punto, del gje vertical del vasoy
rote sin desviaciones significativas. El aparato posee ademés, un dispositivo que permite seleccionar la velocidad de rotacion de los
gjes de acuerdo alo especificado en la monografia correspondiente y mantenerla dentro de +/- 4%.El gjey €l canastillo deben ser de
acero inoxidable, tipo 316 o equivalente, seguin las especificaciones que se muestran en lafigura 1. A menos que se especifique de
otro modo en la monografia correspondiente se debe emplear tela metdlica de malla 40. Puede emplearse un canastillo con una
cubiertade oro de 2,5 mm de espesor. Esta cubierta le otorga resistencia ala corrosion especialmente cuando se emplean medios de
disolucion de pH &cido. EI comprimido o la cdpsula se coloca en un canastillo seco al comienzo de cada ensayo. Cuando la unidad
de dosificacion tiende a flotar se le puede enrollar unas pocas vueltas de un alambre inerte, para evitar que esto ocurra. En estos
casos se debe evitar que el alambre sea colocado en forma gjustada lo que podriainterferir con los resultados. Se pueden emplear
otros dispositivos para evitar la flotacion, sempre y cuando hayan sido debidamente validados. A menos que en la monografia
correspondiente se especifique otro valor, la distancia entre el fondo del vaso y el canastillo se debe mantener a 25 +/- 2 mm durante
el ensayo.Figura 1.NdeR.: No se publican figuras (ver B.O. del 17/06/2003).Aparato 2: Se trata basicamente del mismo aparato
descripto en aparato 1, pero en este caso el elemento de agitacion es una pal eta que se gjusta a las especificaciones dadas en lafigura
2. Lapaleta se coloca de tal modo que su ge vertical no se separe mas de 2 mm, en cualquier punto, del gje vertical del vaso y rote
sin desviarse significativamente. A menos que en la monografia correspondiente se especifique otro valor, la distancia entre el borde
inferior de lapaletay el fondo del vaso se debe mantener a 25 +/- 2 mm durante el ensayo. La paleta puede recubrirse con un
materia inerte apropiado. El comprimido o la cdpsula se colocaen el vaso, de modo que se deposite en el fondo, antes de que
comience larotacion de la paleta. Cuando la unidad de dosificacion tiende a flotar se le puede enrollar unas pocas vueltas de un
alambre inerte, para evitar que esto ocurra. En estos casos se debe evitar que el alambre sea colocado en forma gjustada lo que podria
interferir con los resultados. Se pueden emplear otros dispositivos para evitar la flotacién, siempre y cuando hayan sido debidamente
validados.Figura 2.NdeR.: No se publican figuras (ver B.O. del 17/06/2003).Medio: El medio de disolucidn es preferentemente
agua desgasificada. Pueden emplearse, seglin las caracteristicas de solubilidad del principio activo o de laformulacion, soluciones
reguladoras de pH 4 a8 o &cido clorhidrico 0,001 a0,1 N. El volumen empleado es 900 ml pudiendo variar entre 500y 900 ml. Si el
medio es una solucion reguladora, gjustar €l pH a +/- 0,05 unidades del pH especificado en lamisma. Los gases disueltos pueden
producir burbujas que pueden modificar los resultados del ensayo. En esos casos |os mismos deben eliminarse antes del ensayo. Para
ello puede emplearse el siguiente método: Calentar el medio a 45°C aproximadamente, agitando suavemente, filtrar inmediatamente
aplicando vacio empleando un filtro de 0,45 mm o porosidad menor, agitando vigorosamente y continuar la agitacion aplicando
vacio aproximadamente durante 5 minutos. Pueden emplearse otras técnicas de desgasificacion validadas. Tiempo: Si se especifican
dos 0 més tiempos, las muestras se retiraran sélo en |os tiempos especificados con unatolerancia de +/- 2%.Muestreo individual:
Procedimiento: Este procedimiento se realiza sobre seis unidades de |a forma farmacéutica. Colocar en cada uno de seis vasos el
volumen de Medio especificado, colocar los vasos en € equipo, equilibrar el Medio a 37,0 +/- 0,5°C y retirar los termometros.
Colocar un comprimido o una cépsula en cada vaso, teniendo cuidado de excluir las burbujas de aire de la superficie de la unidad de
dosificacion y de inmediato, iniciar larotacion del elemento de agitacion alavelocidad especificada en la monografia
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correspondiente.Cumplido el tiempo especificado, o a cada uno de los tiempos establecidos, retirar una alicuota de una zona a una
distancia media entre la superficie del Medio y la parte superior del canastillo o de la paletarotatoriay a no menos de 10 mm de la
pared del vaso.Nota: Reemplazar las alicuotas retiradas para el andlisis con volumenes iguales de medio calentado a 37°C o, cuando
se demuestra que la reposicion de medio no es necesaria, aplicar en los cal culos una correccion por el cambio de volumen.Mantener
el vaso cubierto durante el tiempo que dure el ensayo y verificar |atemperatura dentro de cada vaso ainterval os apropiados. Filtrar y
analizar las alicuotas extraidas seglin se especifica en la monografia correspondiente.Nota: Emplear un filtro inerte que no produzca
adsorcion del principio activo 0 contenga sustancias extraibles que interfieran el andlisis. Si se emplea un equipo con tomade
muestra automética; cada vez que se introduzcan modificaciones en el equipo, es necesariala validacion del mismo para demostrar
gue no hay cambios durante el desarrollo del ensayo.Cuando la cubierta de la capsulainterfiere con el andlisis, extraer el contenido
de no menos de seis capsulasy disolver las cubiertas de las capsulas en €l volumen especificado de Medio. Realizar €l andlisis segin
se especifica en la monografia correspondiente, empleando la solucion anterior como blanco y hacer las correcciones necesarias. El
factor de correccion no debe ser mayor de 25% del contenido declarado.M uestr eo unificado: Procedimiento: Emplear este
procedimiento cuando en la monografia correspondiente se especifique un Procedimiento para muestreo unificado. Proceder segin
seindicaen Muestreo individual pero combinar volUmenes iguales de las alicuotas filtradas, extraidas de cada uno delos vasos y
emplear la muestra unificada como solucion muestra. Determinar la cantidad promedio de principio activo disuelto en la muestra
unificada.lnter pretacion: Muestreo individual: A menos que se especifique de otro modo en la monografia correspondiente, los
requisitos se cumplen si la cantidad de principio activo disuelto se gjustaalatabla 1. En caso que los resultados no se gjusten al
[imite especificado en E1 continuar €l ensayo con E2'y si no cumple con laexigencia de E2 proseguir hasta E3. La cantidad, Q, esla
cantidad de principio activo disuelto, especificada en la monografia correspondiente, expresada como un porcentaje del contenido
declarado. Losvaloresde 5, 15y 25% en latabla 1 corresponden a porcentajes del contenido declarado de modo que estos valoresy
Q estan en los mismos términos. Tabla 1: Aceptacion para muestreo individual Etapa]]> Etapa  Unidadesensayadas  Criterios
deaceptacion E1 6 Cadaunidad nodebeser menordeQ+5% E2 6  El promedio de 12 unidades (E1 + E2) debe
serigual 0 mayor de Q y ningunaunidad menor deQ-15% E3 12  El promedio de 24 unidades (E1 + E2 + E3) debe ser
igual o mayor de Q, no més de dos unidades menores de Q-15% y ninguna unidad menor de Q-25%.
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