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Introduccion

La amidarona (AMD) es un farmaco antiarritmico clase
11l ampliamente usado en clinica para el control de las
arritmias ventriculares refractarias y debido a su
efectividad terapéutica su uso se amplia a la mayoria de
las arritmias. EI farmaco tiene una cinética complicada y
se reporta un metabolito principal, desetilamiodarona
(DEA) con el mismo patrén electrofisiologico que el
farmaco original. La AMD y la DEA son compuestos
altamente lipofilicos, lo que explica su amplio volumen
de distribucién en diversos tejidos, como el adiposo
subcutaneo, corazén, pulmon, higado y nodulos
linfaticos. La concentracion terapéutica de AMD en
plasma es de 1.0-1.5 pg/mL y no se ha podido establecer
una correlacion entre estos valores y el efecto
antiarritmico o toxico. Por lo que es necesario cuantificar
simultaneamente AMD y DEA en diferentes reservorios
corporales para lo cual se requieren métodos validados.
La cromatografia de liquidos de alta resolucién (HPLC)
utilizando diferentes detectores es el método de eleccién
para muchos farmacos.

Metodologia

Se utilizé un equipo Waters 2695 utilizando una
columna Phenomenex Hyperclone ODS C18 (250 x 4.6
mm, 5 pum) fase reversa. Se realizd un método de
extraccion liquido-liquido en una fase movil compuesta
de acetonitrilo /acetato de amonio (pH 4.5) /metanol
(60:10:30 (v/v)), bajo un flujo isocratico de 2 mL min-1
a 240 nm, siguiendo los criterios y requisitos del
apartado 9 de la Norma Oficial Mexicana NOM-177-
SSA1-2013, que establece las pruebas y procedimientos
para demostrar que un medicamento es intercambiable.
El tejido adiposo subcutaneo fue donado por la
Universidad Auténoma de San Luis Potosi de pacientes
sanos al cual se adicionaron diferentes concentraciones
de AMD y DEA para la validacién del método. Se
pesaron 0.5 g de tejido y se utilizaron tres ciclos de
calentamiento de 15 min a 40°C para homogenizar el
tejido y finalmente la mezcla fue centrifugada a 3000
rpm por 5 minutos y refrigerada a 4 °C durante 15 min

para favorecer la solidificacion de los componentes y
mejorar la recuperacion de los analitos.

Resultados y Discusion

El método fue selectivo para los analitos de interés ya
que no se detectaron sefiales cromatogréficas para el
tejido libre de farmaco.

Para la curva de calibracion se utilizaron
concentraciones de 1.0 a 30.0 pg/g con una linearidad
de 0.98 para AMD y 0.96 para DEA y un Limite
Inferior de Cuantificacion de 1 pg/g. La estabilidad del
método fue probada en diferentes condiciones de
temperatura y tiempo y se obtuvo un coeficiente de
variacién menor al 15 %. El tiempo de retencion de
amiodarona y desetilamiodarona fue de 5.6 y 9.2 min
respectivamente.

Conclusiones

Se validd un método para la cuantificacion simultanea
de AMD y DEA en tejido adiposo para su utilizacion en
pacientes en terapia crénica con el medicamento que
permita contribuir en el conocimiento de su cinética y
mejorar su terapia.
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