Laboratorio de Quimica — 22 cuatrimestre 2022

Plan de Trabajo

Desarrollo de un método de cuantificacion de polimorfos en materiales cristalinos.
Caso de estudio: polimorfismo en farmacos

Directorxs: Drs. Florencia Di Salvo, flor@gi.fcen.uba.ar — Fabio D. Cukiernik, fabioc@qi.fcen.uba.ar, DQIAQF

Cada sustancia puede potencialmente presentar diversas ESTUDIO DE FASES SOLIDAS

fases sdlidas, denominadas polimorfos. En el caso de los MICROSCOPIA DIFRACCION DE RAYOS X
farmacos, el polimorfismo resulta de crucial importancia, %
tanto desde el punto de vista de la eficacia farmacolégica
del principio activo y sus eventuales efectos secundarios,
como desde el de la cobertura por patentes. Existe, por lo
tanto, un gran interés tanto desde la comunidad cientifica
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En ese contexto, el plan de trabajo propone desarrollar un ~ ——— ﬂ h }
método, basado en las técnicas de difraccion de rayos X de T —'

polvo (DRX-P), calorimetria diferencial de barrido (DSC) y/o espectroscopia vibracional (IR o Raman) que
permita la caracterizacién y cuantificacion de polimorfos de un principio activo a seleccionar, en mezclas
sencillas. Adicionalmente se utilizard microscopia dptica de polarizacidon para complementar el estudio.

activos en forma tanto cuali como cuantitativa.

El plan propuesto comprende los siguientes pasos:

a) Seleccién del principio activo en base a informacién bibliografica (publicaciones cientificas y patentes),
prefiriendo sistemas que presenten pocos polimorfos, y de interés tanto académico como de la industria
farmacéutica.

b) Seleccion de la/s técnica/s a utilizar en base a la identificacion de sefiales diagndsticas de cada polimorfo.

c) Obtencion de los polimorfos puros del principio activo seleccionado mediante el desarrollo de
experimentos de cristalizacién y crecimiento cristalino.

d) Caracterizacion de los mismos por DRX-P, DSC y/o FTIR. Entrenamiento del/la estudiante en el uso y
analisis de datos de las técnicas de caracterizacion empleadas en el proyecto.

e) Preparacion de algunas mezclas fisicas de polimorfos, analisis del comportamiento térmico de mezclas, y
seleccidn de las condiciones de medida para las técnicas finalmente escogidas

f) Preparaciéon de mezclas fisicas de concentracion conocida; medida de cada mezcla por las técnicas
escogidas.

g) Determinacion de los porcentajes de polimorfos en cada mezcla en base a los resultados del punto f);
comparacion con los valores reales de proporciones relativas.

h) Analisis global del método.
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