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l. Definir un sist...,a de trabajo para la obtención 
de aglomerados esféricos de Sulfametoxazol. 

II. Llevar a cabo la medición de parámetros microme­
riticos, tanto en el polvo de Sulfametoxazol 
sin el tratamiento como en el aglomerado 
esférico. 

111. Medir los efectos de los par~metros micromeriti­
cos sobre la velocidad de sedimentación de las 
particulas esféricas de Sulfametoxazol en Sus­
pensión. 
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·Definimos una 
. . . e< : ··•·· ·. 

suspensi On _ co!Jlo·-~na. .'di spersi On -'de. 'p~rtl cul as sbl idas 

irisolubles en un medio liq~i.d0·._o -~_emil.iquido; los factores fisico­

quimicos que la afectan son: Cristali::aciOn, Tamaña ·de particula, 

Densidad del medio, Porosidad y Viscosidad. 

Las propiedades fisicas del estado sOl1do son de considerable 1n-

ter es en 1 a producci bn de formas dosi f í cadas 0L1e final mente propo[ 

~ionan un comportamier1to biológico. 

La nal:L•rale;:a dE• la forma cristalina de una dr-ogu puede afec:tcw su 

estabilidad en el E-Stado sólida, cambiar- sus prap1 edc1des de d1spo-

nibilidad biolOgic:a y sobre todo afectar las propiedades del cris-

tal d11·ectamente on su velocidad de d1soluci6n (1). 

Muchcts sustanc.:1c:ts pL1erJen e:~1stir en una w más formas cr1stal1ni1s y 

eslc.. variedad de formas que pi-E•'5E·ntan se ll21m,:;. Polimorfismo, este 

fenomE·no depencte del modo de r1r 1.;ipar· ._::.ci on del cr· 1 stid ten1 en do u ot2_ 

teni&ndos~ difer-er1tes prop1~dades f1s1cas; la forma cristalina de-

pende de condiciones tales como ol solvente usado, la temperatura, 

m1~nto v adt1es1on de l~s prop1ed~des de una suspen~1on (2). 

DL-b1do .. ~las necPs.iLL:.1cles dE: cree1t~ formas cr1Stidin~s de una mavor 

bjodisponibjlidad •:aw~shima Y. en uri e6tud10 realizado en el affo 

de 1984, des2r·rollO una nuuva técnica par~ la formación de 

" CRISTALES ESFERICOS " 



' ' 

Los·.-~ristaf~s.--fi_n-~~> S~Q p:~~i~r~r{~!!l~~~e-:c_r;-iStal~G ·1a1·g-os y poco 

s~l Libl e~-:-Y:.::e1 i~. ·-p~c·pc;~~~-i.c;[l_~_··.u~a m_ay-or:,-bi··ocii·Sp'oni bi {i dad'.' Sin' em­

ba~g~, ]'~ ;/cr~f"li;Jci,¿~ ~~ cr~s~'¿,; e~ irecuentémente impide el pro­
ces~-mi·e~·t:6-.\~~1·,:;~~&1"~6 pt>r 's(1 p0:bre C:ompresi bi 1 ·i dad, empaquetamiento 

y flui,dha.clOn. 

Pará- resolver este problema la droga micron1~ada es mezclada con 

otros polvos que le sirven de relleno y son aglomt?rados por una -

técnica de granulación.. Puede ser más eficiente transfot-mar la 

droga microcrista.lina en una forma de aglomer.1do duruntr,~ su 

proceso de cristali:aci~n o en el último paso de su sintes1~. 

Una nueva técnic~ d~:.- aglomeración, puedo transformar· los cristales 

di rectamente- en una f arma es fer i ca con1pacta dur· ante el proceso cJE< 

cristali;:ac10n. Esta nueva técnica desarroll~da se denomina 

" CRISTAL! ZACION ESFERICA " (3), 

Lc:1 cristalizaciOn esférica. en sus primeros pc."'1505 de desarrollo, 

uso como droga modelo el eicido salic:ilico por sus caracteristicas 

organolépticas, como son ~us r:r1.stales en torm.:1 de- ¿,,guJas, sL1 po-

e~ fluidi+ic:aciOn y el impedimento directo en la compres10n de 

sus cri5tales. 

ble, el cu.al pt"'e·fot-e-ntemente moja l.;1'-" oarticL1las 4, 5 ) . Far el 

uso de este método se hi::o posible el aglomerado dr:l ácido sal1ci-· 

11r:.o en r:1gua y clurofono0. El tdmaKu del aglom~rado es f~cilmente 

cu11trül6da aJUSt6r1do 1~ velocidad de ag1tacio11, l& temperatura del 

sistema, asi como tambi&n el tiempo dt? e::posiciOn. 
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Mediants, el uso de una técnica modificada de .:i.glomeracion esfE>r1ca 

s~ hd d~si:trrol lado Ltn proceso simple y mEtno<::. e: aro p.::.r¿., la orl:n.:.ra-

Este mecani'smo .c;Jnstiste en un~ soluc16n orgti.nica ne:.~1 m"-ter1al que 

ser~-la mc. 1."ri·Z tal como cera o etylcelulosa la cual l?S Vo:Jt"tida ..-:-n 

ün seg1..ü1do liquido inmisc1ble llamado liquido colector ( b, 7 ). 

Esta técnica se 11 eva a cabo med1 ante dos proced1 m1 en tos, 1 ! ic.T1~óos 

métodos de sol uci On v d~ fusi On, depend1.endo del F.°'StCl.dO :Jel mate-

r·íal de ] a ffic\tr•i:..: ( a ) . 

El tamaño de las ,,.-,~tric:e>s obten1dab mediante el uso de esta téc:nic:a 

decrece conforme se incrementa la velocidad de agitdcion. 

Los p~rdnietr o:; que se l nvol uct-r.n en 1 a formac l on dt.:· :,atr 2 c2'5 de 

dglomerados esféricos. dieron lugar a L.-'\ t~lucidac1ón df? los efectos 

de l.:;¡ comoosic:ión del material de lMs matr1c:cs en las pr·op1edades 

fisicoquim1cas de los aglomerados resultantes, como par eJempl~ el 

c~mbio de sc•lubilidad 1 Ja ~eloc1dad de disoluciOn. la porosidad, la 

den~udad y las prop1t?dades m1cr·omerit1cas que presentan ini-

cialmente 9 >. 

Los parátTH:?tros mi cr omer i t1 cos de las part i cul as se encuEntran bien 

definidos para dispersiones coloidales, emulsiones suspens1onee 

C 0.5 - 10 ~l >, polvos " finos " y finalmente lct~ particulas cuyo 

tamaño corresponde al de los polvos más gruesos, como granulados 

para c:ompr1m1dos y sales granuladcis. 

Los metodos más utilizados par.:t determinar el tamaño de particula, 

es el de TamizaciOn, Microscópico, Sedimentac10n, DifL1sión y Adsor-

ci On ( 10 ) • 5 



Probablemente· las expresíones mas signiTicD.t1vas en l~.·':.·~cnolc:>9":~ 

de lci5 peqlleñas oa'rti.cula:s ~on el nUmer::. de particulas p-:··.~ un1~ad 

de pese> ·.~ue es 1?::presada en func10n di:=l di~metro·promedio ·1 y la 

superf1c1e especifica que es ex~resada en -función del diametro-vol1:! 

1m.m-superf i ci e. 

El n•)mero de P-='r-tlculas cor unidad de C!eso <N>. se obtiene de ~.:.. 

siguiente foi-ma. Admiti~ndo que l.:is p.:trticulas son esferas, el 
3 

11011..lmen de una de ellas ser~: 'Tfdv /6 v la masa <volumen ~: dens1-
3 

de.d) será. '71'dv /16g por- Pé:'rticula. Entonces el numero de ~~~-

ticL1las por gramo se obtiene de la sigu1ente forma: 

3 
-'!Ci;!~L.lée. __________ - __ !a__ 

N - _____ [? ____ _ 

3 
'IT'dvf 

1 particula N •••••••••• (1) 

•••••••••• (2) 

DONDE: dv Diametro medio de volumen expresado en cm. 

f 
3 

Densidad expresad~ en g/cm 

b 



? ·.· ... ~':·< .·.::.: .. ~:·.~··. ·:.:~\..,.;:.~: 
La super"ficie espec1fica o a,-~~.::S~p~f..f-Í .. ci~l.\~pr',L~i.·dad:.·.~·d·e· ~·peso ·-·~w, 

se obtiene medL~~nt~· el· .. :met~~.~·.·P~~·;:~··~.·~:i:~ó:~:~~· P.:a:/~1r;.:;~d~:::_ -/~; .. :~. ~SigU_ienteü 
considerac1ones: 

Superficie 
2 

'11 r nd 

"' .. ,,.,. _,,. 

•••••••••• 13) 

DONDE1 n NOmero de particulas. 

d Valor medio del tamaño del tamiz. 

y el peso total de ~sta masa de particulas es: 

Peso -----r----- / ~ nd 

3 
•••••••••• 14) 

Estas ecu¿iciones, que se ~plican solo a esferas, pL1c:den emple-df'se 

tamb1cn cuando la forrna de las part~culas no 3ed 1n1Jy lrr·egular. 

Div1d1endo las ecuaciones J y 4, se obtiene la superficie especifica 

Sw: 

sw 

Pesa de las particulas 

2 
2!1'.-'l.<l -- •••••••••• (5) 

3 
l'IT/6 J!:ndp 
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y puesto que: 

3 
dvs = --~-QQ ____________ _ •••••••••• (6) 

2 
! nd 

DONDE1 dvs DiAmetro-volwnen-superficie 

entonces a 5w 
_____ é ____ _ 

•• •••••• •• (7) 
fdvs 

La superficie especifica Sv e::p'f"esada como supert1cie por unidad de 
3 

volumen <cm ) , sera: 

Sv 
____ é _____ _ 

•••••••••• (8) 

dvs 

Hl determinar la densidad: definida en forma gen~ral como la m~sa de 

1 a unidad de volumen, 1 a mayor dificultad surge cuando se pretende 

medir el volumen de particulas en las que existen grietas microsco-

picas, poros internos y espacios capilares. 

Se definen los tres tipos de densidades siguientes ( 11, 12 >1 
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a) Ygo~i9sQ~ygrº~Qgrª' es decir. sin int~rven1r loG espacios va­

cios y los poros de las particula.'S mavore~ oue las d11r1ens1one~ 

moleculares o atomicas en las redes cr1stalir1as. 

b) .Qgn§i9s:.Q_grs.o!:!lf\L..t detf'trminada medi~r.te el desolazail'iento d~ 

mer'cúr10, el cual no penetra, i-, presiones orrhnarias en el 

interior de los µl.lros inferiores a 1 )µ. 

e> 'Q~D§lf!~f.Lrgfgr:.!9.§_f1l_.:fQ!!:'mg_o_.!;Q~§l_J§hllt-12gn~i.l;Yl~ que se de~er­

mina a oartir del volumen total, medido er1 una probeta grad~~da 

y de la masM del polvo seco. 

Los metodos para •Jetermina,- los diferentes tipos de densi.da.d son: 

La Densidad 1/erdad~r.:A: para sol idos no porosos, se hace por despl.a­

zamiento de liquidas en los que =on insolubles. si el sblido es porg 

so~ 1 '4 dc.:ns1 dac1 vE~rdader·ci se dete..·1-m1n.a empleando Lln densi tometr':' de 

helio df.?l 1:1po del de Fr-anl-111¡ ( 13 ). 

La Densidad Granular, puede determin¿-1rse por un me-todo s1m1lar al 

del despla=am1ento liquido, e'nple~ndose mercGr10, debido a que éste 

puede l lenc.~r los espaci.os ,....,:1c1os, per·o no per12trcu- en los oc.ros 

interno~ de las p~rt1culas, 

los esp1::1c10~ inlrap.:trti.cul.<1::; 1 constituyen t.>l volumen granul¿.r v i:o­

ncciendo [?l peso ~el polvo f~cilmente se obtiene la densidad 

IJ·'·O'lnul a.r-. 

Strickland" Busse e Higuchi ( 14 ) , determ1 naron la densidao gretnLt­

lar- de los gr·anulados para campr·1m1do:::, medLante el mé-todo de desplª­

=amiento de mercürio, utilizando un pic:nOmetro especialment~ diseña­

do. La medida de ¡,:¡densidad verdudera la real1<:aron comprimiendo 

los polvos a alta compresibn, pesando los comprimidos obtenidos y 

9 



de~pul?s ·midiendo las dimensiones de estos con un calibrador para 

c..~dcular itSi. sus .vol UmP.nes, c:on lo que el peso del c:omprim1do di vi-

di!:.10.pfJr el volumen darA la densidad " verdadera " 

Nelson ( 15), ha demostrado que l.:i;s SL1=tanc:1as cristctlinas. compr1m!.. 
2 

das por una presion de 7,000 Kg/cm , puEJden llegar a tener poro!::.1da-

des in+er1cres al 1X. 

La porosidad. intr~..iti·culas se calcula a partir de la densidad ver-

dade:r·d " granular v es expresada con 1 a s1 guiente ecuaci On: 

e intraparticula& ___ f_g ___ _ 
•••••••••• (9) 

f 

DONDE: Densidad granular 

f Densidad verdadera 

La Densidad referida al volumen total <Bulk Density>, fb, SQ define 

e.ama lo mdsa del pal va di v1 d1 da por e! vol Ltmen total ocupado por el 

··•1-Jmo. La den:.:.uJad r~ter·Hi<l al ... e:lumcn totcJl r.1[~ un polvo depenc1e, 

en primer lugar, de la d1str1buc1Dn del tamaño de 1.:.s partic:ulas, de 

la for·ma y de su tendencia 13 aUher1rse unas ~._ otras. 

Las p~rticulas pueden (~•mpaquetarse, de tal manera que dejen grandes 

espacios v.~c1os entre sus superficies, formando a.si un polvo ligero 

de pequeñ~ densidad. Por el contrario, tambien la6 particulas mAs 

pequeñas pueden introducirse entre lo:. huecos que dejan las mAs 
10 



9ra.ndes, TC?"."mand_o entonces un po~vo pesa~o de qf~·u1 Censidad reieriua 

al volumen _tpt~l. 

Lét densidad referida al volumen total y la pof"osidad total de los 

comprim1dos ou.i;;oden determinar=e e~:oeri.Tientaltnente por el método de 

Higuc:hi y Col < 16 >. 

Para propositos i~rmaceuticos, la estabilidad fis1c¿ de suspensio­

nes se puede definir como la cond1ciOn donde las particuJas no se a­

greguen y donde permanecen unif8r·memer1tG distribuidas a través de la 

dispers1 On. Como est~ s1tuacior, ideal :~s reaJ1=ada ~l a=~r, es 

aorC"lpiado agregar \¿t car1dic1on que s1 lCl:> par-t1cul¿,s s~ orient~n o 

St-dimentan, se deber-.;n resusoender fácilmente con L.r1t1 citntidad de 

ag1tac10n moderada. 

LAS particulas dispersas en medio liquide chocan con -frecuenc1d en­

tre ~i como =onsecttenc1a del movimiento browniano y la 12stab1l1dad 

de la dispersión viene determinada por las interacc:ioness entre las 

particulas durante estos choques. 

Los prc1hl emas P. 1 nconven1entes fundamentales que e:.: 1 sten con casi 

todo:.:> los sistemas en sL1spens1ón es 1~1 separacion en el reposo. El 

-farmac:eut1co no deberic"l trc1tdr de eliminar lci septlraciOn, sino que 

debe tratar de reducir ld velocidad de sedimentacion y lograr qLte se 

ptteda sttspender de nuevo cualquier producto sedimentado. Es preci-

so evitar fenom~nas de cristali~acibn, formac:iOn de crist~le~ o au­

mento del tamaño de los mismos pues pueden originar el endurecimien-

11 



t-á- del .~edimenbl. Tal cr1stali;~cion pµede tener lugar ~uanoo la; 

J.Jart.i 1·:1..1l.á&·E-n ;;uspt:msiOn estén en o::ontacto con L'na soluc:it.n, c:u;a 

conc:entriici On del producto disuelto es mayor a 1 .1 sel ub1 11 w..;.d d.;.~ 

produc.·to ctis.ueltCJ ¿s rri.:•yor a la solubilidad del prod~ •. :to cf:..;;.tcd.:.:.a-

ble en c~est1on. 

tf?mpera tura, pc)l on1of" f l smu, l d. prcsenc: i a si mLt.l ta.nea de mat.er· 1 a ,,_,.. 2 s­

tdl i na y amorfa y a grdndes diferencias del tama~o de los cristalee. 

Se pu~de r~dL'.C1r )~tendencia ~esta crist~l1=ac1on empleando wna 

gama gr,11n1l ometr":.. ce. estrPc:ha, escwQ i end•"J otr·a + ot-.nd 01.li. m1 cct del me­

di cit111e:nto1 empleandci como fase e::ter-na una nie:cla de liquiclos, aL1-

mentcindo la v1scos1dad de la +ase externa o r?d1.1c11?ndo li\ tens1on 

inti:-r fac1al ( pF•f2 rE-.:ducir la energ1a superficial libr-E-- de la: 

part1cl1~ .. ;~ 

Poco se sC1be ac~rca de las cona1ciones ener-gét1cas en la super~1c1e 

de las part1cul~s solidas, pero sin e1~b~rgo, es nec~s~r10 conocer 

sus cond1cicmes termod1neim1cas para el buen é::1to de la estetb1l1::et-

!_,; gr-'3n SL1perf1c1e de lds particL1las que ;;urge 

corno Lt:.111se1...:Lte:.·nci.:1 de· lc1 íJL1lver1;:¿¡c...16n de un ~úl1do vtt asociada con 

llna ~nergi6 libre sup~r-f1cial que hace al sistema ter-mod1n~m1camente 

in~st2ble, es decir ~LI~ la~ particulas. al disponer de una alta 

energia t~~dµran ~ re~qrupBrse pard ·~ue decre;:cd su area total ~ con 

ella, 6LI nnergid 11brE· superficial. Por tanto las p~rticul~s en 

sL1spens1 l'l1• en un liquido, tii!nderan a f 1 OL:Lll ar·, formando l 1geros y 

e5ponjosos conglomerados, qL1e se mantienen unidos ar-acias a fuer::as 

del tipu de Van Der Waals. 

El objetivo principal de la formulación de Ltna suspensiOn, es lograr 

el mayor volumen posible de sedimentación manteniendo una fluidez 

12 



aceptable. Respecto a la obtenciOn de una suspens10n adecuada, es 

poder controlar en el grado suficlente la velocidad de sedimentación, 

la facilidad de d1spers1on y evitar el apelma:amiento de las parti-

culas sedimentadas a una masa compacta. EstE.- problema puede ser 

resuelto 1 agrando una f locul aci On controlada de 1 as parti.cul as, far­

mando estos unos f 1 Ocul os de una estructura no compacta, f i brasa. 

Después de la sedimentación de tal suspens1bn, se forman dos capas 

clar.:~mente dist1nt.c.s, el liquido sobrenadante claro y el sedimento. 

Las particulas se mantienen Llnidas por fuerzas del tipo de Van Der 

Las particulas floculadas se sedimentan rápidamente for-

mando un conjunto de escasa adherencJ.a y con notable espesor de la 

capa del sedimentcJ. Let tendencia a la floculac1bn de las partic:u-

las, depend~ de las fuer:as do atraccibn y recha:o entre ellas. En 

el c~so de flo~L~l~ciOn, µredum1nan l~s fuer~~s de 8tracc10n entre 

l<H3 particulas, con formación de agn:.~gados poco compactos. Pero 

si predominan las fuer:.::as de rechazo, se serJarei.n las partic:ulas y 

se produce la defloculación. 

Las dispprsiones de particulas defloculadas, s~ sedimentan muy len·­

tamene y por r._.tapas, pet'""o forman final mente un sedimento denso, 

mucho m~s campacto y más dificil de resuspender de nuevo. 

ParA la estabil1=ac1on do estos sist0mas de floculados, es necesa­

rio añadir un agEo-nte de SLtspensiOn. 

Dichos ~gantes retardan la sedimentación y aglomerac10n de laG par­

ticulas actuando como barrera de las ~uerzas de atracción entre 

partlculas y de la floculacion final. 

13 



.Un incremento en el t"rabaJo- o de energia libre superficial A G 

ocasioriado por la divifi.ibn del sólido en pequeñas particulas y, por 

tanto, acompañado de un a.u.mento del área superficial total /J,.A, 

viene dado" por" "( 17 ) • 

• ••••••••• (10) 

DONDE1 Ys1 Tensibn interfacial entre el liquido y las parti­
cul as sbl idas. 

Cuando /j,, G~ EJS apro::imadamente o igual a cero. al estar estable, el 

sistema tiend~ a reducir su energia libre sup~rficial, o como se de-

duce de let ecu¿.¡c10n 10, puede logr.;;~rsL> ese estado reduciendo 1¿1 ten-

sion 1nterf~cial como el érea. 

Con la final i d~d de d~r una estab1 11 dad a un s1 stema d1 sperso se 

utili~e la llamada barrera de energia o de un agente de suspensi~n, 

ya qL1E éstos id ser adsorbidos en la superficie de las parti.culas, 

actüarl como un~ par)t~lla 1necAnica o ~léctr1ca disn1inuye11do la atrae-

ciOn d12 las par-ticul ~~- entrP c:=-i. 

Un dge1~te de suspensión idedl deberia producir un vehiculo estructu-

r~do. tener una viscosidad elevada con una aqitaciOn insignificante 

durante el ~lmacenaJe i t~ner ün~ baJA viscosidad durante los proce-

sos de ag1tac10n y ~ert1do. Un vehiLulo estructurado sirve para 

suspunder - por inclusión - particula.s ya sean flocu1 adas o defloc:u-

Reolog1camente los vehicLtlos estructL1rados son: 

l 4 



- a) - Pl ~st i CDS O_ F'.i:eUdop 1 ást i cos. 

b)· -TiMotrOpicos. 

e) Adquieren fluidez por agitaciOn. 

Debido a la.s c:arac:teristicas reolOgicas de estos vehiculos al estar 

una suspensiOn en es~ado de re~Oso, las particulas tienden a sedi-

mentar. Un e;<cipiente de elevada viscosidad impide este proceso 

de sedimentac:iOn. Cuando se agita una suspensibn antes de verterla 

se considera sometida a un esfuer;:o de cizallamiento cuya magnitud 

depende de la fuerza empleada a) agitar-. Una baja viscosidad bajo 

estas condiciones facilita el vertido. De este modo es evidente 

que el e}:c1piente de la suspensiOn, debe retardar el movimiento de 

las particulas en estado de reposo y que la res1stenc1a a la 

ti:<otropi.a, debe superar las fuer:as de sedimentacion de las parti.-

culas, pero debe ser lo suficientemente baJa para no impedir el ver-

tido del producto. 

De la conducta de suspensiones de particulas idénticas puede llegar-

se a la eNplicaciOn de la conducta de suspensiones de particulas de 

diferentes tamaños y densidades <18) 

Las sustancias tensoactivas son ba6tante ~tiles para la preparaciOn 

de una suspensiOn por reducir la tensibn interfacial e:tistente, en-

tre las particulas solidas y ul vehiculo, pues como consecuencia de 

este efecto se reduce el 8ngulo de contacto, el aire es desalojado 

de la superficie de las particulas y éstas se mojan y ¡;e sumergen. 

Mientras mas pequeño es este Angulo, mayor es el mojado. 

Es importante para la estabilidad de una suspensiOn, el estudio de 

la velocidad de sedimentacibn de'~c:Uerdo a todos los ~actores que 
IS 



inflLtyen para dicha estabi 11dad, porque este fenomeno f1sicoqui.mico, 

nos va a proporcionar la informaciOn mas representativa del sistema. 

La velocidad de sedimentacibn se determina a partir de la Ley de 

Stokes. Sin embargo esta ley sblo es aplicable a aquellos sistemas 

ide~les formados por esferas de tamaño uniforme que no presentan in-

ter,;icciones entre ellas mismas, ni con las paredes del recipiente y, 

ademas, que al sedimentarse lo hacen sin originar turbulencias. La 

ecuac1orr de Stokes qL1e implica la no l•niformidad de forma y tamaño 

de particulas, pllede escrib1r"'se de una forma general, asi: 

V K •••••••••• ( 111 

DDNDE1 K Constante experimental. 

d Dillmetro -io de las particul••· 

f Densidjjd de la pa.rticula. 

/o Den Di dad del medio. 

r¡ o Vi scoai dad del medio. 

HUn no existe una fOrmula ~atisfacotira que represente a la veloci-

dad de sedimentación de particulas irregulares de suspension&s con-

centradas ( 19>. 

En una suspensión las particulas grandes se sedimentan bajo la ac-

·onde la gravedad, siguiendo la Ley de Stokes, pero las particulas 

ele menor di~metro, alrededor de 5 J.( suspendidas en agua, se ven a­

frrl~das por el movimiento browniano. 

16 



Particulas de diferentes especies y tamaños se asientan a diferentes 

velocidades. Consecuentemente, el final de sedimentacion, consta 

de distintas capas de particulas de diferente compos1ciOn. El vo-

lumen de sedimentacibn es un importante factor en la determ1nac10n 

de la redi spersi bi 1 i dad de una sL1sperisi On. Incrementando el volu-

men de sedimentaciOn por floculac1bn disminuye la tendencia de las 

particL1las para formar un sedimento. La Ultima altura, Hu, la cual 

provee una medí da del volumen de sedi mentac1 On, esta en funci on de 

la concentraciOn, el grado de floculacion y el tamaño de la particu-

la. WARD y KAHMERHEVER (20), estL1di aron 1 a velocidad de sedimenta-

c1on en el equilibrio en suspensiones acuosas. Ellos establecieron 

que existe una relaciOn entre la concentraciOn en peso y la 

relación Hu/Ho, siendo -~~-directamente proporcional ~ la concen­
Ho 

tración y estableciendo la siguiente relacion. 

m 
__ !:Jy__ be 

Ho 

que en la forma logari.tmica queda: 

Lag lcg b + m lcg c. •••••••••• (12) 

DONDE• Hu Altura final dal sedimento. 

He Altura inicial del sedimento. 

b lnterc.,ptc. 

m Pendient" de la recta. 

e ConcentraciOn en pe•o da laa particulas/100 ml. 

17 



Es de suma importancia establecer que se deben estudiar todos los 

parámelros t.;into micromerit1cos como reolOgicos p.:..ra la preparac1bn 

de 1.m sistema disperso de pc.;rticulas. Por lo Que en el presente 

traba Jo, hemos establecido las bases para 11 egar a una a pro:~ i maci On 

del comportamiento de Lina partícula, dadas sus cara.cteristicas micrg 

meri ticas, las cut.les han sido previamente evaluadas para observar 

la relaciOn entre éstas v la velocidad de sedimentación en 

suspens10n. 

La problemát1ca planteada en la resolución del comportamiento de 

fármacos a partir de los ~actores fisicoquim1cos que los caracteri­

zan, tales c:omo densidad de la particula, área superficial, tamaño, 

solubilidad y porosidad, llevo a los investigadores a plantearse la 

obt~nc10n de un sistema Tavorab1e de cr1stali:aciOn esférica median-

te el uso de algllnas sustancias como cera y Etylcelulosa. Sin em-

bargo lo logrado hasta hoy, es solamente el inicio del control de 

todos los factores que se rel c:\Cionan, para obtener una particula 

h1drOf"Ob¿l, cuyas ca,...<Jcteristicas micromeriticas puedan ser correla­

cionadas en su comportamiento en suspension. 

Los parámetros m1cromeriticos, asi como el comportamiento de la li­

beracibn del fármaco obtenido de la cristalización esférica tambien 

ya han sido estudiadas C21l. 

18 
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Como se ha mencionado anteriormente en este trabajo, es de suma 

importancia la interacción entre las propiedades fisicas de las 

particulas y su comportamiento en suspensión. 

Procedimos entonceG a la evaluación de las parimetros mis 

importantes para la caracterización mediante las diferentes 

mediciones y de acuerdo a los métodos explicados de la materia 

prima de sulfametoJ<azol como tal y posteriormente de la matriz de 

cera de sulfametoxa:ol obtenida. 

Otro punto importante que cabe mencionar fue la selección 

mediante pruebas experimentales del sistema de trabajo idóneo 

para llevar a cabo todas nuestras mediciones. 

1. Evaluación Micromer1tica 

AnAlisis Granulométrico. Se llevó a cabo tanto en el 

sL1lfameto:~a;!ol sin recubrir y en las matrices esféricas 

preparadas. 

a) Determinación de diámetro promedia, diámetro-volumen­

superficie y volumen por partícula. 

Se lleva a cabo por el método de tamizado sobre 100 gr 

d8 muestra. Se agitó 20 minutos a 6 unidades erweka 

sobrc:o malla 20, 30,50,60,80, 100 y 200 hilos por 

pulgada de abertura. 

b) Determinación de densidad verdadera sobre un cristal 

de dimensiones conocidas. 

20 



Para 11.evar a cabo esta deter~inación, fué necesario 

que lo~ polvos se comprimieran a la mAxima dureza, y 

se evaluó tanto el peso del comprimido como sus 

dimensiones. 

2. Preparación de Matrices Esféricas. 

a> Preparación de la Matri=. 

Para su preparación inicialmente se evaluaron 

diferentes ensayos variando la concentración de dicha 

matriz, la velocidad de agitación y manteniendo el 

tiempo constante como lo indica el autor (8). Finalmente 

las mejores condiciones fueron seleccionadas y se 

reali::ó la preparación de la matri::: adecuada. El 

método fué el siguiente: 

Se pesan 10 gr de sL1lfametoi~a:::ol y se colocan en el 

aparato para cristalización esférica a 500 rpm (figura 

1> conteniendo 300 ml de agua a 90 grados cent1grados; 

se vierten 25 ml de una solución cera de abejas-bence­

no 15'l. P/V lentamente a travás de un embudo da 

separación. 

Concluido este pasa se mantiene la agitación y la 

temperatura con9tante durante 10 min. Se enfrla hasta 

temperatura ambiente con agitación constante durante 

2 hrs para eliminar de esta forma el benceno restante 

de la solución. 

La dispersión conteniendo las matrices se filtra a va--
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cio y se lava con agua fria, posteriormente se secan 

a 40 grados c:entig1-ados durante 24 hrs. 

b) Evaluación espectrofotométr1c:a de sulfametoxazol en la 

matriz de cera. 

De cada una de las matrices de diferente malla, se pesa 

ron 100 mg y se diluyeron en HCl 0.1 N calentado 

previamente, después se filtró y se hizo una dilución 

para llegar a una concentración de 100 mc:g/ml. Se 

evaluaron a una longitud de onda de 250 nm en un 

espectrofotómetro y se comparó con una solución 

estándar de la misma concentraci6n. Se utili;::6 como 

solución blanco HCl 0.1 N. Se re~.li:::6 el ensayo 3 veces 

3. Evaluación de la relación de sedimentación y de las alturas 

de sedimentación en sulfametoxa:ol sin recubrir y sulfameto 

~a:::ol recubierto. 

a) Relación de sedimentación para cada tamanó de partlcu 

la tomando las siguientes concentraciones porcentuales 

P/V 4,6,8,10 y 1~. 

Método. En probetas de 25 ml con diámetro promedio 

de t.0 cm, se coloca la muestra correspondiente~ 

se adiciona 1.0 ml de solución de Lauril Sulfato de 

sodio O. t'Y. F'/V, cantidad que fué suficiente para mo-

jar las part1cula!5 y dispersarlas en el medio, se -

ajusto el volumen a 25 ml con agua destilada. 

La misma determinación se hizo de igual forma usan-
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do como medio de dispersión una sol uc'ión de Carbo­

>:imeti l celulosa sódica al o;zy, F'/V, 

En ~mbos casos s~ tomó la medid~de alt~ra inici~l­

<Ho> y la altura final CHu>~ determinAndose la altu 

ra final cuando ya no hay variación del volumen de­

sedimentac16n. 

b> Alturas de ~edimentaci6n en función del tiempo. 

La evaluación de este parámetro se hi~6 sobre 

las muestras obtenidas para la toma de relación de­

sed1mentac16n. 

Método. Cada una de las probetas conteniendo la -­

suspensión de sul fameto~:ao:ol, fL1é resuspendi da por 

agitación 1nanual y evalLlada a diferentes tiempos~ 

los datos asi obtenidos son el promedio de 5 lec-­

tL1ras. 
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VISCOSIMETRO BROOKFIELD ENGINEERING MODELO RVT. 

BALANZA GRANATARIA OHAUS HARVARO TRIP BALANCE. 

MEZCLADOR ERWEKA G.m.b.H. TIPO CUBO. 

JUEGO DE TAMICES ERWEKA TIPO AR 400. 

TABLETEADORA YU LEE MODELO CY-RT-11 

CALIBRADOR MAUSER A.J. 

BALANZA ANALITICA BOSCH TIPO: S 2000/lOV. 

CRONOMETRO HANHART 1/10 SEC. 

TACOMETRO ACME MODELO 43-6813 

APARATO PARA CRISTALIZACION ESFERICA 
o o 

TERMOMETRO -10 A 250 C TAYLOR 6332-C 

ESTUFA ELECTRICA CORNING PC-351 HOT PLATE STIRRER. 

COMPRESORA KOBLENZ MODELO OGP 13455 

ESPECTROFOTOMETRO BAUSCH & LOMB SPECTRONIC 700. 

PAR DE CELDAS DE SILICA PERKIN ELMER C030 - 0300 

PROBETA DE 50 mi PYREX. 

EMBUDO DE SEPARAC!ON DE 250 mi PYREX. 

10 MATRACES AFORADOS DE 100 mi PYREX. 

10 PROBETAS DE 25 mi, DIAMETRO 1.0 cm PYREX. 

10 PIPETAS VOLUMETRICAS DE 10 mi PYREX. 

2 MATRACES AFORADOS DE 1000 mi PYREX. 
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SULFAMETOXAZOL G.F. 

CERA DE ABEJAS G. F. 

LAURJL SULFATO DE SODIO G.F. 

CARBOXIMETJLCELULOSA SODICA G.F. 

BENCENO G. R. 

ACIDO CLORHIDRICO G.R. 

STO. DE SULFAMETOXAZOL. 
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En la Tabla I~ se muestran los datos obtenidos para la determinación 

del diametro promedio, diametro-volumen-superficie y volumen por par: 

ticula de Sulfametoxa=ol sin recubrir, asimismo en la Tabla 11, se 

encuentran caracterizados los mismos par~metros para la Matriz de 

Cera de Sulfametoxa::ol. 

Para las mediciones anteriormente hechas, se utilizaron los metodos 

descritos en la parte e>:perimental correspondiente. 

En la Tabla III, ~e muestran los resultados obtenidos dE'l incremento 

de masa de sulfameto:-:azol sin recubrir- a matriz de cera de Sultame­

to:·:azol. 

La eval uc:1ci On espec:trof otométri ca de la matri:: de cera de sL1l f amoto­

H a=ol, se encuentra en la Tabla IV para una matri= de cera de Sulfa­

meto:<azol ( 72.72;. de Principio Activo > y ( 57.14;. de Principio 

Active>; dados los resL1l ta.dos i\qui vE'rti dos, la matri = que se sel ec­

ci onb, fué la recubierta con una solución al 15'l. de Cera de AbeJas1 

Benceno ( 72.72 Z de Principio Activa> tomando dicha matriz como 

la particula para los estudios de velocidad de sedimentación. 

Los resultados obtenidos del~ medi~i6n da la ,-~la.ciOn de sed1men­

tac1on a tiempo infinito, tanto en sulfame..-to:·:a;:ol sin recubrir como 

en la matri:: de cera util1::ando diferentes vehiculos y a diferentes 

conc:entracione>s porc:entuc1le>s segUn se desc:ribib en la parte experi­

mental correspondiente se encuentran anexados en las Tablas V, VI, 

VII y VIII. 
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En la determinaciOn de Alturas ·de Sedimentación en funcion del tiem­

po, los d~tos obtenidos para diferentes cortes de malla a d1fer~ntes 

concentraciones y en los vehiculos seleccionados C ftgua y Carbo:ame­

tilcelulosa sOd1ca 0.2X P/V) tanto para sulfametoxa::ol sin recubrir 

como en la matri:o: de cera de Sulfameto>:azol, son present,:1dos en las 

Tablas IX, X, XI Y XII. 

Cabe mencion~r que en el estudio reali::ado fL1é descartc;i:do el corte 

de malla 30/50 t.:mto en la mclteria prima como tal, asJ. como también 

en la matri:o: de cera de SLtlfc:imetoxa:!.Ol debido a las dificultades téc-

n1ca~ p.:wa ll&var a cabo dicha medic10n; tambien mencionaremos que 

la concentraciOn omitida del 41. en los re5ultados vertidos en la Ta­

bla XII, fué debida a las dificultades qLte presenta para la mediciOn 

de dicho par~metro. 

En la Tabla XIII se dan los resultados obtenidos a partir de lé\ ecuª 

ci ón de Ward y l<,ammermeyer antes menc1 onada que relaciona 1 a al tura 

inicial y final del sedimento a tiempo infjn1to y su rulaciOn con la 

concentración para Sulfameto){azol sin recubrir y recubierto en los 

dos vehiculos utili2ados en este trabajo. 

En la Tabla XIV, se rnuestran los resultados con respecto a cada uno 

de los dos vehi.culos ut1J1~~~dos pctra cada uno de los cortes de m~lla 

y concentraciOn tomando los datos de la~ T~blas IX, X, XI y XII, ha­

ciendo el tratamientu necesario para la obtenc16n de las pendientes 

de cada una de ellas. 
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Fin.:ilmente la Tabla XV nos da la informac16n de la Fracc10n de volu­

men de cada concentración y el numero de particulas totales para Sul 

-tamE-?toxazol sin recubrir y l.:.. matri;;: de cera de Sulfametoxa;;:ol. 
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TABLA l. EVALUACIDH ftlCRDllERITICA DE SULfAftETOIAZOL Slk RECUBRIR 

---CORTE--iñi!j;[iiñ-""ivoLÜiiEÑ-iOii----;¡[H5¡¡¡¡-¡¡¡¡51¡o¡¡--¡---------¡¡¡~;¡¡¡¡¡¡:¡DjMCTRO-Piiiiñe"D!D;------;;;-------

llE :PROfülO :PARTICULA :VE!OAOERA:PAATICULA : 6RA!DS :CULAS :POR ºESO 4 J 
: ftALLA :iftlCRDHESl: ; 4 l: l : ~ :RETEHIDOS:i -4 : ¡. nd t: nd 

:4il'lfr 110 "' :iqm l :1q11110 " :1 110 , : -·r1"(1 -· !"11(, 
r 1 : : : : : : l:na : Ena 
= ·-20¡30-- = --¡;95:~--- ----¡:75774----- :-i:osae-· =-·¡:abo~-- :---;:1·--: ·4:¡399·- ! --4--- ~------ ---r--- ,---r·--
: ________ : __________ : ________________ : _________ : ________ 1 _________ : _________ : nd : na : nd : nd 

: ;0150 : m.s o.45675 : o.96J7 : o.Hooo , 12.0 ·, 21.2100 : -15: -IJ -10 ' -1J : 
: ' : ' ' ' ' :l 10 :1 10 :1 li :1 10 ' , --¡;¡¡º--, --iii:¡--- ----o.iiiiii _____ , -¡:iiii;-- ,-ii:iiooo-,---i:i ___ , -iii:iii.-0-, 1issiii-, i. ieiii-, 1: ¡¡;;---, i. Jaiii, 
, --¡iiiso--:--iii:s--- '----o.iiiii9s-----:-o:iiiii--:-o.oiiiio--:--T¡---: ¡¡¡;¡¡;o-: iiissiüo: ·¡:iiaai--: s;iii¡---:-i:iiiei, 
J _______ : ---------: ----------------: ---------: _________ : --------- ! ---------: ------: ----------: --------: --------
' 80/IOO : 16J.o 0.02267 ' 1.om '0.02400 ' 26.0 :lOBJ.lJOú:lUSbl' 1.15955 :5,rnl ' 1,15955: 
: ______ : ________ : _____________ : ______ 1 _______ 1 _________ : _________ 1 ______ : __________ : _____ : _____ : 

, 1oonoo : 111.5 o.oom : 1.om : 0.00111 , 4•.4 :6471.4:xJ0:7oms , 1,6916J :20.1aio , u1111: 
_________ r _________ : ________________ : ________ 1 __________ 1 _________ : ---------: -------: ----------: --------: --------

1 l OMll : 8.970bl :80.454 : !,97063: 

-, 
' 4 ' J , ¡:_~a_.m.m 
' j : .!: nd 

:h_a_n._.IS3.ó8 . ,. 
; End-

TAitA 11. E'mUACIDN "ICROftERIT!CA EH mm DE cm DE SULFAMETDIAlOL 

;-cñiiie-lóiAiiiiiiñ-""ivÓLÜiiEÑ-ioii _____ iñiiiSiñiñ-iiisi-iñii--;---------;ü;;p¡.¡¡¡¡:;¡¡METkD-Fiioiióiiii-------¡;;--------
OE :PROftEDIO :PARTICULA :YERMOERA:PAATICULA : 6RAftDS :CULAS :POR PESO 4 l 

1 ftAllA : lft!CRDHESI: J 4 l: l : 1 :RETEHIOOS: H -b : f, nd t; nd 

, ________ , _________ : ~'.~-~'. __ '.'.'._'.'.:; '.'.'.'.'. __ :_: '.'.'.'.'.'.:_:_: _________ ;~_'.'.'. __ :_: ___ ~i_~:~~-'.~:: ___ i,~:~~'. __ 
: 20150 : 548.5 : O.Do4031 : l.1&8~ : t.009 1 49.5~ : 0.4905 : : J : 2 : 3 
---------=----------: ________________ : _________ 1 _________ : _________ : _________ : na : r.j : nd : nd 

: 50/;0 1 2JM 0.107120 : 1.2020 1 0.128 : 15,45 : 1.2070 : -15: -ll -11: -IJ : 
' : ' ' : ' ' 1110 :l 10 :110 :110 ,--ioiao--, --iii:¡-- ----o:osoio _____ ,-¡:iiiiO-- ,--o:osi ___ , --¡¡;¡5-, -¡:ioiio--, 4¡¡,,--, i.oiiii--, 1: usi--, i.o;¡¡--, 
, ________ : __________ 1 _______________ : _______ : _________ : _______ : _________ : _______ : _________ : _______ : ______ • 

: BOllOO : 16l.5 : o.mm : 0.9257 : o.u20 : 11.00 : a.sooo :mm: 2.469Jl :o.ma : 2.46!ll: 
---------: _________ 1 __ ~----------: ________ : __________ : ________ : _________ 1 ______ : ------ ----: -------: ______ _ 

: 1001200: 111.5 , : :.90 :sama: 2.72491 :1.11oi , 1.11m, 

____________ : ______________ : 
1 1 

: l;. '!\·:.m. 06J 

:~nd 

: l 
'~Ed ••• 286.975 1 . ,-
; ¿,d· 

________ , ________ : ________ 1 ___ .... _1 ______ 1 ________ 1 ____ 1 ______________ : __________ 1 
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TABLA III 

!lsisBl:!!tlfl!<!!lli ºª' !tl!OBSHENIQ !ls !1008 DEh il§bOl1EB!!!lQ §EEB.!!;;Q !ls 

§b!bEtll:!sIQ~tl/;Qb 

SUl.FAHETOXAZOL SIN RECUBRIR 

'-------------~~~~~--~~----~~~-----~~-~~---~~-~~~~~I 1Densidad 1No.de pilrticulas1Dia.tetro X Peso:Voluaen X particula: Has~ 1 
1Verdadera1 Totallitli 1 Promedio Promedio 1 T o t .a 11 
•ecgmg9!Q_•---~~~~~~-•-_______cm~~~-•~--~--~~~~~-'~~~~-' 
1 7 1 -5 3 
11.00135 7.7262 X 10 218.233 4.00416 X 10 cm 1 309.4 g 

3 
g/cm 

SULFAl1ETOXAZOL AGLCltlERADO ESFERICO 

·----------~--~~~~------~~- • 
1Densidad 1No.de particulas1DiAmetro X Peso:Volu•en X pa.rticula1 Masa 1 

1Verdadera1 Totales 1 Promedio t Proaedio : T o t a 11 
·e~emgQ!2-•--~--~-~~--·~~--~'»-------·~~~-~~------•~~~~-
• 7 -5 3 
11.08955 1.29975 X 10 s 371.063 2.61182 X 10 C.. 339.47 g 

3 
g/cm 

--~----- -----~-·~~~~ -----·---~~~-· 
DIFERENCIA DE MASA 30.07 g 

------~---·~~~~-
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TABLA IV 

sl!a!.\10!;!~ S.§eS!<LROFOTO!:!E....!B!.!;6 !l!i b8 !:!a!BIZ !1S !;_Efü:l !ls 

!2YbEBtls!lmimb 

MATRIZ DE CERA DE SULFAl'IETOXAZOL 

·------
CORTE DE 

l'IALLA 

20/50 
50/60 
b0/80 

B0/100 

VALORACION 
EXPECTROFOTCJtlETRICA 

X 

bS.22 
68.70 
68.70 
70.43 

------~--~·~~~-

MATRIZ DE CERA DE SULFAMETOXAZDL 

CORTE DE 

MALLA 

VALORACION 
EXPECTROFOTOl'IETRICA 

X 

10/20 37.13 
20/50 52.43 
50/60 59.3 • 

( 72.72 X de Principio Activo 

X 68.2b 

( 57.14 X de Principio Activo > 1 

X 49.62 

---~-------'~-----~~---~~~~-~·~~~~~~~~~·~~~~ 
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TABLA V 

DETERMINACIDN DE LA RELACION DE SEDIMEN.f 1-'.:ION A TIEMPO INF !NITO DE 

SULFAMETOXAZOL SIN RECUBRIR,VEHICULO AGUA. < Hu/He > 

1 

CORTE DE 1 e o N e E N T R A e 
1 1 1 

8 •---~Bbb8 __ , __ 4 __ , ___ 6 ___ , __ ,,,_ __ 

:50/60 
60/80 
80/100 

0.2012 
0.2120 

1 0.2160 

0.3080 
0.2868 
0.3320 

0.3708 
0.3668 
0.35ó0 

·--------·--------ª------·-----

TABLA VI 

10 

0.3880 
0.3760 
0.3720 

o~--

___ .!;;1 _____ 

0.3940 
0.3860 
0.4200 

DETERMINACION DE LA RELACION DE SEDIMENTACION A TIEMPO INFINITO DE 

SULFAMETOXAZDL SIN RECUBRIR,VEHICULO C.M.c.s. 0.2 l. P/V. <Hu/He> 

• 
CORTE DE •---- CONCEN 

1 1 1 1 J 
•----~Bbba __ , __ ~ __ , __ _g_ __ , ___ 0 ___ , 

• 
50/60 
60/80 
80/100 

0.3480 
• 0.2800 
1 0.3360 

0.4160 1 

0.3:560 • 
0.4-000 • 

0.4480 
0.3600 • 
0.4560 • 

T R A ¡; 

10 

0.4640 
0.4240 
0.5120 

·-----------·---------·------·------·-----

D N 

__ .!;;1 ______ 

0.5280 
0.4800 
0.6240 

NDTA1 Las concentraciones de las SL1sperisione¡¡ que se sometieron a 
prueba, estan e~presadas en X P/V. 
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TABLA VII 

DETERl1INACION DE LA RELACIDN DE 5EDil1ENTACIDN A TIEl1PO INFINITO EN 

MATRIZ DE CERA DE BULFAtETOXAZOL, llEHICULO AaUA. ( Hu/Ho l 

CORTE DE • _______ i;;__Q__!':! e E N T R A e O N 
1 ' • ---l:!Bbb!l __ , 4 b ---ª--1 10 __ 1_2 __ _ 

50/bO 0.09b 
b0/80 0.088 
80/100 1 o.osa 

0.144 0.192 
0.136 0.184 
0.132 0.176 

TABLA VIII 

0.232 
0.240 
0.244 

0.284 
0.208 
0.288 

DETERMINACION DE LA RELACION DE SEDIHENTACIDN A TIEl1PO INFINITO 

SN l'IATRIZ DE CERA DE SULFAl'IETOXAZOL, VEHICULO c.".c.s. 0.2 X P/V. 

1 Hu/Ha > 

• 
CORTE DE ' _______ ¡;;__Q_!':! e E N T R A e 

1 1 ' •--l:!BlJ:a __ , ___ 4 __ ,_.....cb,._ ____ _,,a,___ 

50/bO 0.240 0.31b O. 412 
b0/80 o. 248 o. 320 o. 380 
80/100 1 0.248 0.280 1 o. 440 

10 

0.412 
0.432 
0.440 

-------·----- -----·-----·-----

O N 

12 

0.4b9b 
0.4800 
0.4480 

NOTAt Las concentraciones de las suspensiones que se sometieron a 
prueba, estan expresadas en X. P/V. 



TABLA IX 

Bbn!B8§ ºs §SDI~!B~L~ .. §!.l!.EB!!;IOXAZQ!. SIN RECUBRIR. \i;;HJQ&Q fil!\!B 

;=====================~:::Q=~=~=~tl-I R A c_!-Q:N"" 4 *:::::::::::-__:::::: ___________ : 
: TIEMPO :CO~TE DE HALLA 50/bO sCORTE DE HALLA b0/80 :CORTE DE MALLA 80/100: 
: _J.§S!lL_: ---- < 273. 5 A L ___ s ___ _.s._213 _ _d ___ > ___ , ____ .!._ 1b3 ¿/__.J. ____ : 

15 10.26 10.65 10.88 
3o a.11 a.5o 9.07 
60 4.37 4.97 5.95 
90 3.36 3. 70 4.40 

120 2.82 3.13 3.b3 
150 2.56 2.70 3.20 

__ !§Q __ • _____ 2.45______ 2.56 _, ______ 2.96 ______ , 

-==============::::::=::::::::::::~-º-tl-c-~Ñ-:¡:-¡¡¡:¡-c-1~~======:::::::::_-===-__:::::::::::::::_::, 
1 TIEMPO :CORTE DE HALLA 50/60 :CORTE DE HALLA bO/BO :CORTE DE HALLA 80/100: 
_J.§s§L_• __ < 273.5 !( > ---'---~-_d __ > ___ , ___ <...!fil_d_L __ , 

15 11.02 11.816 12.126 
30 10.84 10.780 11.476 
60 a. 90 a. 940 10. 230 
90 7.35 7.4BO 9.030 

120 6.24 6.347 8.050 
150 5. 42 ::;. 520 7. 100 

__ ll!Q __ • _____ 4.85 _____ •-----~~~---·---~ºº----

7============--===--==--c-o~-E N T R A e I o N a % -~---======== 
: TIEMPO 1CORTE DE l1ALLA 50/60 •CORTE DE HALLA 60/BO •CORTE DE MALLA 80/100: 
: _J.§Sfil __ , ---L~...§.d_L ____ , __ <~_d_ __ > --'---'~Á--L--• 

1:> 12.2 -cr- 12.39 
30 11.7 -o-- 12.07 
60 10.7 10.73 11.40 
90 9.8 9.70 10.73 

120 8.9 8.68 10.06 
1so a.o 7.74 9.44 

__ !§Q __ : _____ 7_._2______ 6.97 8.80~---

--------------------C o N-i:"E~-Tf!AC:-!_i:JÑ ___ 10-X----
:-TIEMPO-;CORTE_DE_Hi\LLA_so/t.0 :CORTE DE MALLA 60/BO :COR--T-E_D_E_l1ALJ...A_ B0/100: 
: _J.§s§L_: ____ J..2ll!~__l _____ , ___ .!._11~-Lt:_ > : ___ .s._ tb3_d_.J. ___ : 

15 12.38 --o- 12.23 
30 12.oa 11.61 11.14 
60 12.03 9.80 10.78 
90 10.91 8.77 9.82 

120 10.18 7.93 8.81 
150 9.53 7.48 7.94 

__ !§Q ___ , _____ §..2Q___ ______ , ________ z_,_~----·-----...2.,JJ.º------

ª------------• TIEMPO •CORTE 
1 _l§fil!.L_• 

15 
1 30 

- • 60 
90 

120 
• 150 1 , __ 1!12__• __ 

c o N c E N T R A c I o N _!6-*------ ______ : 
DE 11ALLA 50/60 1CORTE DE HALLA 60/80 •CORTE DE MALLA 80/100: 
273.5 4 l _ _,_(_2=13=-~d,___),___ ( lb3 d ) 
12.70 12.10 12.07 
12.54 11.45 12.43 
12.06 10.32 12.13 
11.64 9.13 11.87 
11.30 a.os 11.Sb 
10.91 7.18 11.25 
10.60 6.46 ___ _ll._QQ __ _ 
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TABLA X 

~!:I!df!B§ !2s §@L~TAC!Qt!,. §!J!:EAMETOXAli!. §!!::! RECUBRIR. VEH!Q&Q ¡;,_H. C,_§,_ Q_,_6?, 
--------------------------------eLY.----------------------
1 __________________ c_Q...t:LC E N T R A c 1 o N 4 °'--------------
1 TIEMPO: CORTE DE MALLA : CORTE DE MALLA : TIEl'IPO 1 CORTE DE MALLA : 
: _.i§s§l.: _50/60gn,_;;¡_~_) :_60/80.l.61;'!..Ll_> _: __ <MIN. l ___ ,_80/100( 163.d_> _, 

15 3.87 -o- 4 8.70 ' 
30 3. 71 11.16 6 7. 87 
60 3.46 9.10 8 6.96 
90 3.29 7.61 10 6.25 

120 3. 25 6. 45 12 5. 42 
150 3.18 5. 67 14 4. 64 ._1§2 __ , _____ 3.10 ______ ,___ 5.o3 ____ 1_6 _____ , _____ 3.._§z ___ _ 

c o N c E N T R A c 1 o N 6 ~ 
.1í5ipo;-coR1~iiE-l'IALU\-;-caRTE DE HALLA ; TIEHPO -;-caR~DE-i1iii:LA-. 
_J§s§l• _50/60 <273. 5 ¿¡._> 1 _60/80 .l.61;'!..,4_> -'--<HIN. > ____ , _80/ 100 < 163.,d_l _, 

15 : 5. 48 : - o - : 4 : 11. 67 1 

30 5.30 12.00 6 11.03 
60 4.90 9.80 8 10.40 
90 4.62 B.27 10 9.74 

120 4.60 6.84 12 9.16 
150 4.30 5.84 14 8.45 

_l§Q __ ---- 4.26 ----~É...-~ 16 ______ 7_,_§Z __ _ 

·::::::=::::==:::_(;_QJl_!;_E N T R A C I O N B ~ -------
Ti EHPO: CORTE DE HALLA : CORTE DE MALLA : TIEMPO • CORTE DE llAL.LA : 
_J§s§l.:_50/60gn._;;¡4_> :_60/BOg!;'i-4-> _: __ <MIN. > ___ : _80/100 <163.,á'.'..l_: 

15 : 8.80 : 6.64 : 4 : 12.20 : 
30 7.90 6.42 6 11.74 
60 6.42 6.00 8 11.22 
90 6.00 5.83 10 10.71 

120 5.80 5.78 12 10.25 
150 5. 60 5. 55 14 9. 74 

_l§Q __ , _____ §JQ_ __ ,____ 5.54 16 ____ _!!.._;?2__ __ 

---------------------º-º-~-¡;_E N T.,.B~_(;_!_Q_!':!.___1Q_~-------------' 
TIEMPO: CORTE DE MALLA : CORTE DE MALLA : TIEMPO : CORTE DE MALLA 1 

__ rns§l.: _50/60 <273. 54-> •_60/BO.l.61;'i_d_> -·--<HIN.> ___ , _80/100 (163¿{_) _1 

15 : 12.12 1 12.64 : 4 : 12.51 • 
30 10.47 12.13 6 11.54 
60 8.3b 11.22 8 10.71 
90 7.40 10.38 10 10.06 

120 6.90 9.62 12 9.55 
150 6.63 8.96 14 9.16 

_l§Q __ , ___ -Í!...;'i§ _____ , ______ §...;'!1__ 16 8.84 

·============::¡;;:g:::~-C-ENTR A e; I O..!'i.._12_~------===--==== 
TIEMP01 CORTE DE 11ALLA : CORTE DE l1ALLA 1 TIEMPO 1 CORTE DE 11ALLA 1 

~...!~!:_50/6~~~~-5¿{...>;_60/BO~~>-:---(Ml~.>---:-s0/100~1~3::5l-l-: 

30 11.48 11.80 6 12.77 
60 9. 67 10. 90 B 12.13 
90 8.64 10.06 10 11.48 

120 8.13 9.30 12 10.83 
1 150 7.56 B.45 14 10.45 
_1§Q_1 __ _-L.!2____ 7.61 16 ----~-· 

37 



TABLA Xl 

0b!!IBB§ !25 §!rn!.!:!5t!!0!;!Q!L. !:!B!Bll Q!; !;filIB m; SULEl:)~j¡!Qffi!_O!,,_,_ ~j¡fü!;!JbQ a§Ye 

;:::::::::::::::::::::g:º:~-c:~:~:r:8:A-c:I:Ji:Ñ----4:~::::==:::=:::::::::::::. 
1 TIEMPO :CORTE DE MALLA 50/60 :CORTE DE MALLA 60/80 :CORTE DE MALLA 80/100: 
•_.!§s§l __ , ____ .!~Z~§ _ _¿{_l _____ , ___ ~<~6!~~--l-----'-----.!-~~--l----' 

10 10.51 12.57 - o - 1 

20 6.71 9.30 10.7 
30 3.10 6. 00 8.2 
40 1. 42 3. 42 6. 1 
50 0.84 1.87 4.2 
60 0.52 1.16 2.7 

--------=---~------~~------=------------~~----=~------~~-~---~= 
;:::::::::::::::::::::g:g:~:c-~:~r-R A c_I-g_~:::~:f"-=:::::::::::::::::::::. 
: TIEMPO :CORTE DE MALLA 50/60 1CORTE DE MALLA 60/80 :CORTE DE HALLA 80/1001 
:_J§s§l~•----~Z~;:L.::<L.1. ____ , ____ J-6!~_.lf-->-----'-----1-1-6;!..á'.:_...l ___ , 
: 10 10.13 11.48 11.35 

20 6.84 9.03 9.87 
30 3.57 6.71 8.32 
40 1. 22 4. 45 6. 84 
50 0.52 2.45 5.35 
60 0.26 0.97 3.87 

--------=---------~----------·-------------~~---=---~-----~--~----
;::::::::::::::::::::::::f.:g:~:g:g N-T-Rl\-c-¡-o-¡;¡--0"?;:::::::::::::::::::::::: 
1 TIEMPO tCORTE DE MALLA 50/60 1CORTE DE MALLA 60/80 :CORTE DE MALLA 80/100: 
:_i2s21 __ , ____ i_;¡~ .. §~..-'l'....L. ____ , ___ __1__6!~-~--> ____ , _____ J_!~-¿t~1 ____ , 

10 9.50 10.90 12.25 
20 7.03 9.16 10.84 
30 4.71 7.35 9.42 
40 2.26 s.61 a.oo 
so 2.26 3.87 6.64 
60 2.26 2.13 5.22 

--------·---------------------=----------~----~=-~~~--~--~~---
~:::::::::::::::::::::¡;:g:~:g=~~=r:~a:i;;_I:Q:tr"-:12:~::::::::::::::::::::::::. 

TIEMPO :CORTE DE MALLA S0/60 :CORTE DE MALLA 60/80 :CORTE DE MALLA 80/100: 
, _.!§5§1__: ____ Ln~ .. §.L!'.-L ___ : ___ __1__n~_g __ 1 ____ , __ __<_..!~L--L---· 

10 11.35 12.00 11.93 
20 8.0b 9.67 10.84 
30 S.42 7.67 9.67 
40 3.35 s.87 a.se 
so 1.81 4.26 7.48 
60 o. 77 2. 71 6. 38 

________ 1 ______________ ~--~l------~---------~--1---~------------~--= 
·:::::::::::::::::::::~:g:~:~-E-~I:if"A-c-X-il~-12_?.-::-_:::::::::::-_::::::. 

TIEMPO 1CORTE DE MALLA 50/60 :CORTE DE 11ALLA 60/80 1CORTE DE HALLA 80/1001 
_i§E§l__: ____ .!~73.;i_d..l. ___ , __ ~~_¿I __ > __ ,_ 163 ..# l __ 

10 10. 12 11.22 11.80 
20 7.49 9.67 10.96 
30 5.29 a.20 10.20 
40 3.61 6.64 9.35 
so 2.21> s.10 a.s1 
60 1.16 3.61 7.74 

--~----·---~----------------·-~~--~~--~~-~'--~~~--~-----~ 



T i!BLI\ XII 
fil,I!JBB!LQLSEDll'IENTACION. MATRIZ DE CERA DE SULFA11!;!QXaLCll.,_!;~~:.2=....0.2¡i, 

-------------~~~--~~--~~-EL~ -------~--~------
' ---------------------~-º-~-!;..S..!:!..!_B_!L!;..!..Q_N~--..é..;i,~---~~~---~---' 
:TIEMPO: CORTE DE MALLA 1 TIEMPO: CORTE DE MALLA : T!Et1PO 1 CORTE DE HALLA : 
:_J.§s§.t:_;:iQil!Q.J.;L73.5..d...J..LJ.!:l!!:Q_: 60/80C213d ) 2_<HIN.) 1 80/100.!_!~-' 

30 6. 25 3 6. 45 3 - o -
45 4. 77 4 5. 16 4 5. 16 
bO 3.87 5 4.51 5 4.51 
75 3.46 6 4.10 6 4.23 
90 ' 3. 16 7 4. 05 7 4. 10 

105 3.10 8 3.77 8 4.02 
120 3.10 9 3.bó 9 3.90 
130 3.03 10 3.61 10 3.80 
150 2.97 11 3.61 11 3.75 

12 3. 74 
13 3. 74 

: 1 : J 14 1 3. 74 1 

•--~--'-------~---~--'--~~-'---~~-----~~•~!::l----'---~3-éZ------' 
--------------~-----!;_Q..~_!<._!i_!:!_!_B._!l_!;_!..Q __ N~ _ _!L¡i, __ ~--~-----------~' 

1TIEHP01 CORTE DE HALLA : TIEMPO: CORTE DE HALLA : TIEl1PO : CORTE DE MALLA : 
:_J.§s§.t:_::iQLé!lliZ~~l.LJ.!:!ll!L:_M!/80C213 A L•_.J.t1lli:.L:_§Q/100<~-' 

30 1 8.20 3 8.0b 4 8.13 
45 6.71 4 6.71 5 7.03 
60 5. 50 5 5. 78 6 6. 25 
75 1 4.60 6 5.11 7 5.67 
90 1 4.20 7 4.80 8 5.16 

105 1 3.74 8 4.60 9 5.00 
120 3.61 9 4.50 10 4.83 
130 3.55 10 4.44 11 4. 71 
150 1 3.48 11 4.44 12 4.71 

13 4.58 
14 4.52 

------'----------------'----~-·-~~~-~---~-=~!;:¡_ ___ , ___ ~_1:.::i!~----
'---------~~~~---~-º-~-!;_!i_!:!..!_B._a_!<._!..Q_N~~!Q_6~~-~-~~--~----' 
:TIEMPO: CORTE DE MALLA : TIEHPO: CORTE DE HALLA : TIEl1PO : CORTE DE HALLA : 
:_.J.§s§.t1_:2QLéQ~Z~:.~L-.i!:!!!:Q_:_60/BOC213 <( > :~:.L: 80/100<1é3~.!.-• 

30 8.90 3 8.96 4 10.84 
45 1 7.74 4 7.53 5 9.67 
60 6.84 5 6.50 6 8.84 
75 6.06 6 6.04 7 8.23 
90 5.55 7 5.60 8 7.67 

105 1 5.20 8 5.52 9 7.22 
120 4.94 9 5.42 10 6.88 
130 1 4.90 10 5.36 11 6.67 
150 1 4.71 11 5.29 12 6.43 

13 6.24 
14 6.07 

=------·-----~~---~--·~---~l-~~~--~--~-'--1~-~=--~---ª-=-22-~--
'-----~-----~~~~-G..º-~-c E N T R A e 1 o N 12 ;i,~-~~~~~-~---' 
1 TIEMPO 1 CORTE DE HALLA z T 1 El'IPO: CORTE DE 1'1A1..LA z TI El1PO : CORTE DE HALLA : 
:_.!.!!sfil•-~il!Q!27~~_¿(_.t;_.J.!:lll!Lz-1!QL§Qfil;Ld_L: !HIN.> :_801100~.!._1 

30 • 10.45 3 9.93 5 12.00 
45 1 9.03 4 8.60 6 10.71 
60 8.00 5 7.43 7 9.03 
75 7.22 6 6.76 8 8.51 
90. 6.71 7 6.40 9 7.71 

105 6.16 8 6.22 10 7.07 
120 5.80 9 6.12 11 6.bO 
130 5.55 10 6,07 12 6.33 
150 5.30 11 6.06 13 6.12 

1 1 1 : 14 1 5. 96 1 

·------·-----~~---~--·--~~-·---~--~--~~-•~!;:¡~-·-- 5-Blil~~· 39 



:mi llll.- DEIER!IHACJCH CE fEHOIE~TES A IARTIR DE LA ECUACIDN DE <HMER~Efü 

1 Log. H11/Ho=11 +1 logconc. i 

iULFA"ETOIA!OI. SIN PECUBRIR EN AGUA 

1 CORTE DE !ALLA 50/bO ¡;7;,5-'(1 
1COHCEMJRACION LOS COHC, H'!Ho a LOq HulHo 

1 1 P/Y 1 1 '"" 1 "º 

0.600 
; 0.718 
e 0.100 

10 1.0-00 
12 1.079 

b ' - 1.025 ,, O.blll 

CORTEDEllALLA 
1 
1 CONCEMTRAC ION LOS COHC, 

1 lP/Y; 

1 
6 
8 

10 
12 

o.6vv 
0.778 
0.100 
1.000 
1.079 

o ' - u.9894 
•' 0.5040 

0.2021 -0.6963 1 
0.3080 ·0.5111 : 
ó.3709 -0.430i: 
O.l980 -0.41111 
o.mo ·U,4045: 

'º'ªº 1213"( 1 

M1111-lo; lo9 Hu/ko 1 
t : oO t :oo 

0. 21;0 ·0.0736: 
0.2868 ·v.5424 : 
•J. l!!B -o.ms: 
o.mo ·0.42481 
o.l810 -o.4134 1 

CORTE OE MUA 80/IOO ilbl,,. 1 
1 

:COMCE!TRACION LOS cc~c. 
1 1 P/Y 1 

6 
e 

10 
12 

0,600 
0.778 
0.100 
1.000 
1.071 

b' - 0,9621 
• ' 0.5511 

H1.11Ho i lo~ Hui& 
t :.- t ::ao 

0,216 
0.332 
0.356 
0.372 
0.120 

1 

·0,ób55 : 
-0.4788 1 

·0.4480 : 
·0.4210: 
-o.mi: 

---------------------------------' 

iULfAMETDIAlOL SIN RECU8Rln Ell C.•.C.S. o.: l P!V : 

CQRTEDE ""LLH 
:CONCENTRACIOH LOS CONC. 

i ll/YI 

0.600 
o.778 
0,900 

J(< 1.000 
12 :.079 

b : · O.óo23 ,, 0,)474 

CORTE DE "ALLA 
: 
::ONCENTRAC!ON LOS COHC. 

r:t-1\J · 

0.600 
o.na 
0.900 

j(l ¡,)00 
12 1.m 

D : • 0,8262 ,, 0,4575 

~C1bV 1:n.S.J(1 
füllHD ¡ lug H111Ho 

t=to t=-

V.3480 
o.mo 
o.Hao 
1.;, 4b~O 

o.51so 

60/80 

Hu/Ho; 

llll-f l 

1 

·ü.1584 1 
-0.)809: 
"\),)187: 
..,¡,mo: 
-1.2773 1 

Log Hutno 
t=- t:.a 

1 
0.280 --0.SSlO 1 
O.lSb -0.4SOO : 
0.360 -1.m1 : 
C,421 "1),)726: 
0.180 ·0.3187 : 

CORTE OE MLLA somo 1163-f i 
1 
1COHCEHTRlC:ON LOS CONC. Hul~o ¡ Log Hlllt1o 

1 l P/V l t=l!I* t=--

O.óO-O o.m ·0.17361 
o.na 0.400 -0.3979 1 
0.900 0.456 -o.mo: 

10 1.000 o.512 --0.2907 : 
12 J,079 0.621 -0.2018 1 

~ ' - o.80SS 

" o.sm 
: _____________________________________ : 
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fRBLR llfl.- mER!TNAC!OH DE PENDIENTES A PARTIR llE LA ECUACIOH DE KA"HERmER 
~011unaac1on 

ILOº. H'.liHo=D•1 logcont. J 

---------·----------·----------------------------- -----------------·----------------------------------
ftfüll DE mA DE SfüAKETOIAZOL Eh AGUA : ftATRll OE mA DE SULmETOIAIDL Eh ¡,,,:.s. 0,2\ : 

---------------------------------------------------: ----------------------------------------·----------
1 ¡OllTEDEHALLA 50/bú 1m.5-t• CORTE DE HALLA 50/60 127l.51' 1 

:CONmmCION LOS CCNC. Hu/Ho Log Hu/Ho 1 :COHCENTRAC!Oh LDGCONC, Hu/Ho LogHi:JHo 
1 :11·11 t : aO t ... 1 l ?IV 1 t :00 

! =-
0.6(;0 O.O!o -1.0llú 1 º·'ºº o.m ·O.mi 

t 0.178 0,144 -0.8416 0.170 O.ll! -0.500 
a l.900 0.192 -O.libo 0.900 0.412 -o.m 

10 :.ooo o.m -o.ms 1 10 1.000 o.m -o.m 
12 1.m 0.284 ·o.546& 1 12 1.079 o.mo ·0,l28l 

b• -1.5995 o•-o.mo 

" 0,9135 ,, D.60l7 

CORTE OE HALLA 60/BO 1m 1 1 CORTE DE KALLA 6U/9D 12:~ .y 1 

:CONtENfRAtlON LOS CDNC. Hu1Ho L~ Hu/ho :tlltóCEiTRACIQH L06LOiC, Hu/HD L~~ :1¡J/M(¡ 

L l PIV 1 t: 00 t :oo L l P/V 1 t=- t :.., 

0,600 o.ose -1.0550 0.600 o.m -á.b055 

' 0.118 O. !lb -0.8664 6 o.170 0.320 -o.me 
8 0.900 O.IB4 -!l.7351 a 0.900 0.380 -0.4200 

10 1.000 0.240 -G.6197 10 1.000 0.432 ·0,l/i45 
12 1.m 0.28B -0.5400 12 1.079 0.48ú -0.)187 

b• -1.7053 b '-o.m; ,, l.OB " = 0.5985 

CORTE DE KALLA 801100 llblfl CORTE DE KALLA 80/IOO Ll63 ¿' l 
1 

:CONCEJHRACION LOS CONC. Hu/Ho Log Hu/Ho 1 :CONCENTRACIOH LOS COHC. Hu1H1;1 Lo9 HuJHc 
l l P/V 1 t =oo t =.- 1 l P1V l t :.,o t:;..,,,. 

0.600 0.068 -J.055 O.bOO 0.240 -a.6055 

• 0.118 0.132 -0.8194 0.118 0.2BO ·ü.55l0 
B 0.100 0.170 -o.m4 0.!00 0,440 -o.m5 

10 1.000 0,244 -0.6126 10 1.000 0.410 -O .. l.165 
12 1.019 0.288 -0.5106 12 1.079 0.448 -0.3487 

b' -1.7193 b = -0,9781 ,, 1.09 • = 0.612'1 

___ ......... _______________ ··------------------- '-------------------------··-----------: 
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TABLA l!V 

EVALUACION DEL EFECTO DEL YEH!Co•C 

SULFAnETOIA!OL SIN RECUBRIR nA!Rll DE CERA DE SULFA!ETOIAZDL 

CGHCEN!RAC!OH I P1Y COHCENTRAC IQN P/Y 

;¡¡¡¡¡¡¡-o¡-;--¡-¡------------------------iD--------¡2---- ;cñRi!-ñr~---------------------¡--------¡¡--------¡r·--

: llALLA : ' nfü¡ : 

---------: ----------: --------: ---------: ---------: ---------
: SO/b(t : -0.0037 1 -0.0024 : -0,001:b: -0.00úB : -0.000S : = ··so;¡o-- ~ ·:o:oi14· :-:0:03j¡· :-:o:c4a~- ~ --:o:~i3- ~ ·:;:0¡0~ ·: 
1 _________ : __________ : _________ : ---- ____ : ________ =-------- _________ : _________ : ________ : _________ : _________ : ________ _ 
' b0/00 : -0,0038 :-0.00234 : -0,00ISb :-0.00132 : -C.OOl5 : : bOtS(I : -0.021 : -o. ')207 1 -O.Oi3b : -o.om : -0.009 1 : 
_________ : ________ : _______ : __________ : _________ : ________ _ 

: BéllOO : -0.003~ :-0.00170 : -0.0009 :-0.00132 :-O,OOOJ5 : , -aoiior-:-:;:¡¡¡¡-:-:o:oi9i-: :0:;0;¡2-:-:Q :;¡¡¡-;-:;:;Vi;-, 
---------: ---------: _________ : _________ : ---------: ---------

YEH!CULD CARBOl!KETllCELULOSA SODICA O.l \ 

SULFAKETOIAlDL SIN RECUBRIR 

COHCENTR!CIOH 1 P/Y 

;(oRTE-D¡-;---4--------------------------¡o--------¡i-----
: KALLA: 

:--¡¡¡¡¡¡-; :¡¡;¡¡¡¡¡¡¡0r: :¡;¡¡¡¡¡¡¡-;--:0:00i2: :¡¡:ooiii-: :¡¡:oo¡¡¡-; 
i ______ 1 ________ : ________ : ---------=---------: --------
: 60/BO , -0.0023 :-0.00245 :-o.o004•5 :-0.00110 :-o.oom , _______ : ________ : ______ : ________ : ________ : ________ _ 
1 80/100 : -0.02B9 : -0.0142 : -0.01 : -0,0126 : -0.0IOJ : 

_________ ! _________ ; _________ 1 ______ 1 _______ 1 ______ _ 

KA!Rll DE CERA DE SULFAllETO!AIOL 

CDHCENTRACID~ Pl'J 

, cñiiE-oE' ;----¡-------------------9--------¡ ¡--------¡i----
' KALLA : t 

--------: ---------: --------: --------: ---------: ---------
' 50/60 ' : -(1.002~ ~ -0.0032 :-0.(1023b :-0.0l'2~~: 

, -¡o¡9¡-;--------:--=0:02¡¡-:---:¡¡:;r; :¡¡:¡¡i¡¡--;-:¡¡:oiii-, 

-0¡¡¡¡¡¡¡¡-;--------:-:o:¡¡¡or:--:¡;¡¡¡-;-:¡¡;¡¡¡¡-; :¡¡;¡¡¡¡¡-; 
-------: ---------: ________ : -------: ______ : _______ _ 
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TABLA IV, DETER!llMACION DE LA FRACCIO!I VOLIJ!IEN EN So~FAllETOIAZOL 5ZM RECUBRIR l EN ftATR!l 
DE cm DE SULmEJOIA!OL 

;ULFAmmZOL SIN '!CUBRIR 

:: ~o. DE FARllCULAS 1 ló 
r 11 .cñiiiE"iiEiiiiL:·¡¡¡¡¡-;D!Ñs!o'ió·iil!.si·i¡,¡¡, ,-----------------------,-------.-------
' "AllA 1FARTICULA1 lq/t1 i:PARTICL~A::CDllC. 1 l:mc. b t1CDNt. e l1COHC. 10 \ICONC. 12 11 

3 5 : ~ r: 
1 ICI 11-0 ): : lo llO lll : : : : , ·soiio·, 1. 01 :"i:Oii&-, ¡ .104¡a ,,-r,¡¿¡j-- .-i:ioii--, "i:iiib-- ,-1.¡¡¡¡¡--1 i0:0¡e;---

: ________ 1 _________ 1 _______ : _________ :: ______ : ______ ! ________ 1 _________ : _________ : 

: 60/80 : O.Si 1 0.9140 : 0,4!bl 11 8.5811 :li.B71! :ll.1622 :21.452! 1ll.Jlll 
: _______ 1 ______ : _______ 1 ________ 11 _______ 1 ________ 1 ________ 1 _____ 1 ________ 1 

, Bo1100 1 0.21 , 1.om , o.mi 1116.!BSl 125.mo :ll.9101 :42.4m :l-0.9560 1 
: ________ 1 _______ : _ .. ______ : ________ : , ________ : ________ : ________ : __________ : __________ l 

ftATRll DE SULFAnETOlAZOl 

" -5 
:: No. DE PARllCULAS l 10 

1 ..................................................................... --:: --- -------------------------------------------
:CORTE OE1VOL. POR 1DENSIDAD :ftASA Pll!l :: 1 1 
1 ftAllA :PARTICULA: lq/co l1FARJICUl.A11COllC. 4 l:COHC. b l:COMC, 8 t:COHC. 10 l:CDNC. 12 l: 
: 1 l 5 1 5 i: 

: 1tc1 110 h :fa IIO 1 u : : : 1 1 
, 50;¡;¡·, 1.011 .1:i0io·-, i.201342,, l.ioií--, ·¡:b6os-·.-¡:ii4i-. T.ñii-, -í.iii5-
' 1 1 1 :: : : : 1 : .-iaiBo·, -o:s09···, 1:012r·, ·¡:¡¡¡¡¡·., ·¡:39¡¡--, ¡¡:-09¡¡·,¡¡:799í-.i0:1m -,ií:ioo--, 
: ______ : ________ 1 _________ : ________ 1: ________ : _______ , _____ : ______ , ________ : 

: !0/100 1 0,22!7 '0.9257 : 0.20985 ::19.0607 :28.5910 138.1213 147.1517 151.182 

FRACCIOM VDLUHN 

Sll.FAllfTDIAZDL SIN RECUBRIR llATRIZ DE CERA DE SllLFAllETOIA!Ol 1 

'-----------------------------------------------------'----------------------------------' 1CORlE DE1 1 1 1 1 1 
1 MLLA :COllC. 4 11COllC, 61 1COllC. Bl 1 COMC.IOl 1CO!IC.J211COllC.4l 1CONC. 61 11:1lliC. Bl 1COllC. IOl1COllC. 1211 
, ___ 1 ____ 1 ____ 1 ______ .. 1 ____ 1 _____ 1 ______ , _____ , ___ , ___ : ____ : 

: S<l/60 , o.ms 1 o.2m 1 o.ios1 , o.3860 , o.m , o.1Jll : o.1m 1 o.2b62 1 o.mi 1 o.mi 1 
: ________ 1 _______ 1 _____ 1 _______ 1 _____ : _______ 1 _____ 1 ____ 1 ____ 1 ____ 1 ____ 1 

1 .0100 1 0.11:10 , o.2m 1 o.iso1 1 o.4376 , o.sm 1 0.1506 1 0.2:1~ 1 o.im 1 o.llb6 1 o.mo 1 
1 ____ 1 ___ 1 ___ 1 ___ 1 ____ , ___ , ___ , ____ , ____ , ___ , ___ , 

, 801,1.00 , 0.1562 , o.2548 , o.3125 1 o.i106 1 o.46B8 1 0.1128 , 0.2:1'12 1 o.im , o.mi , D.51115 1 
1 ___ 1 ___ 1 ____ 1 ___ .. 1 ___ 1 ____ 1 ____ 1 ____ 1 ___ : ____ , __ ~ __ 1 
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§BBE!!;!H! 

Las figuras 2, 6 y 10, !aOn las gt~f1cas de los va.lores vertidos en 

la Tabla IX para cada una de l.:\s:_C:onc.entrac1ones lrabajadas en la. 

evaluac1on de Alturas de sed1ment-acion en funcior~ ael tiei:npo parli 

SulfametoHa;:ol sin rE:cubr1r, ae.cilda cor'te, de mi\lla 1..ls.omdo como 

vehi.culo ague.. 

- ~ : . • o. 'i. __ , - -~; 

Las mediciones de alturas de sed1.mentac10n d~das\c=n l~'Tabl-. X, son 

representadas Qr.:!f i e amente en 1 as f 19,;r~:sfá;:7_- _;;- 1 ( ear_a cada corte 

de malla y concentrr3c1 011 en Tunci on ·del ·.i_~:e~-~~~-:·- de -.---.su1·+a~etoxa2ol, 

sin recubrir en CMC sOd1c:a 0.2% P1V. 

Los dat.as graflc:üdos en las figuras 4, S y 12, ·sOn los resultados 

ooten1dos en let Tabla XI p~1-a m.:itr1~ de cera di.: SulfLtmeto::a;:ol en 

agua. 

De las mediciones de alturi.1s de sedimentación en func10n del tic:mpo 

se obtienen la5 gr~f1ca-::. Ui-_· ias +1gL1ras 5, 9 y 1::. de los datos plas-

mados en la Tabla XII pc.cr ai .. -• .::~tr-i;: de cera de SL\lfc.cmeta}:a::ol e-n CMC 

sbdlc• 0.2X P/V. 

Los datos graf1cados en 1~·~ ;gLiras 14, 15, 16 y 17 son los resulta-

dos de las T~blas V, VI, VII, VIII y XIII para SLtlfameto>:a::ol en 

agua y CMC sOdica y matr1= de: cera de Sulfameto:·:a::ol en agua y Cf1C 

sódica, respectivamente. 

Li.1.s gráficas de las figuras aqui mencionadas fueron reali;:adas de 

acuerdo al apartado de resultados correspondiente. 
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E:<isten ·diferentes parámetros micr~meriticos través de los 

cuales'·Se pueden c.:i.racteri=ar las part.1r::ulas~ por ejemplo: 

densidad, porosidad, tamarro de la partic:ul~ en SLlS diferentes 

modalidades a través de 1 os diferentes di ámetr-os q1.Je pr.\d i eran 

obtenerse en fL1nci6n del métooo seguido_, tendríamos d1árnetro---­

volL1men-superficie. d1á.metro p'"omedio aritmético '/ diámetl'"o por­

peso por citar algLtnos. 

Dos elementos se pueden derivar de los diámetros obtenidos: a) 

la caractr.irizac16n intrin3ec:a e< tra11és de los diámetros b\ 

Determ1nac16n de la r-az6n de los diámetros a tr~vés de un ''Indi 

ce de caracter1=aci6n'' que para el presente trabaJo fué de 1.41 

para las particulas sin recubrir y 1.'.29 par,;. las particulas 

cubiertas (Tablas I y I Il. 

Se puede establ ec.et- en consecuenc.i a qLLE.- en tórmi nos general es la 

relación de diámetros será constante independ1entemente si la 

partlcula esta recubiert? o sin recubrir v se puede est~blecer 

además que de alguna manera la a~lomerac.16n qL1e se está lle·,1ando 

a cabo se está recubriendo uniformemente. 

El análisis anteriormente e>:puesto además de la caracteri.o::ación 

nos permite de una manera cuantitativa conocer la cantidad de 

cera que recubre cada agl amerado pers1 st1 endo también una 

relación entre los diá.metros a través de un "Indice de 

caracterizac:16n" de partic:ulas sin recubrir y partic:ulas 
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. '• . 
recubiertas,· asi ... fenemó~.: . .Para. el_'.dí!met~o pr~medio ·por_ peso 

un. 1n<:fi ce· ~~ ~.1. 7 -~~ ~-~~.a· ~i<_diá.inGt'ro'-volumeii;,...s;uPerf ici e L 86 • 

. .- ::::.··.'...·: .... :·::_,.,.-,: -~·· .• ·. 
Consider·anqo.'e."Stosi' in~ices y haciende un anál Lsís ci través 

vo.l ~-~~~~·~; /,\.":~b"~'~í-~erandc 1 as p.:1rti cul as esféricas se obtl ene 

de 

una 

ca~tidad de. c:era tomada por las particulas recubiertas de 31).07g 

CTa~ia iit.j, significando L1na efic1encia del s1stema de 81).l~~ 

que dadas las 'condiciones de traba.Jo de éste:i e>:per1mento es 

eHc.elente. Previamente ésto ha sido establecido por 

KawaShima~Y. Creemos que la eficiencia pLleda ser mejorad¿¡. a 

través de wna menor agitación QLte pL1d1era ser caL1sa de otro 

proceso de investigac16n~ 

Anteriormente se habló de una ef1c1encia de 80 .. l'l. s19nif1c:a11do 

que tenemos poi- cada 100 mg de aglomerado esférico 76~88 mg de 

sulfametoxa:ol. Sin embaryo cuando se reali::::a ,,¡ ensa·~·c. 

recomendado por le< Uni ted States F'harrnacop~a se obtiene en 

promedio después de varias n~petic:iones b7.65'l. esta d1f~rcmc:1a 

se adJ\.ld1c;a ~ QLte durante la etapa de separación de la cer.o\ del 

aglomerado la filtración se haca en caliente i, debida al bajo 

punto de fu<Ei6n de lM cera no es pasible separar- todo el 

contenido de Sulfameto}:a;;:ol del <?.9lomerado. 

Un par·AmetY"o fundamental utili;:ado en la carac:teri::::ac:16n dQ 

suspensiones es la. sediment,;i,c.16n. el cual de acLterdo a l.;. 

ecuac:16n de Stohes <:'.:'.2) t?s d1rec:tamente proporcional al tamaf't'o 

de pa.rt1cula. al diferencial de las densidades del medio y de la 
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p~rtlcul~ A inversamente pr?porcipn~l ~ la viscosidad del 

medio, en consecuanc1a en términos generales se podría de>cir 

qLte 6 ma·1or tamaft'o de p~rticLda la .,,eloc1dad de sedimentación 

:.er1.c- 1nuyor. sin embargo dos factor-es adicionales se han de 

considerar: la hidro:~bicid~d del fármaco y Ja relación entre l~ 

densidad aparente y 13 densidad verdadera. Para eliminar el 

prime,.-.·factor se agregó 1.i) ml de solución de Li\LL·il SLtliato de 

sodio 1).1% P/V; ést.:i. cantidad fuéo suficiente para humec':.:\r el 

fármaco (Sin r·ecL1br ir C:Ltbierto.i las 

conc.:mtraciones tr-abajadas. Como podemos ver en la t.;1bl.a XIV y 

gráficas de la 2-13~ varios anál1s1s nos pueden dar inform~~16n 

sobre la caracter1=aci6n de nuestro sistema. S1 consideramos una 

func16n log~r!tm1c~ le releción de illluras en función del 

tiempo, dada la calda exponencial del sistema. la pendiente de 

dicha relación nos refleja 1~ actJv1dad del sistema para los dos 

parámetros QLte estamos tr~b~J ando (la cor1·=er<trac1 ór, 

de particula> y desde el punto de ~1sta f1s1co dos conceptos 

adicionales en relación al veh!culo utili=ado. agua pLlra y un 

veh!culo estructurado CCarbo>:lmetilcelulos~ sódica). 

A concentraciones de sulfameto>:azol sin recL1br1r hasta el 61. no 

se presenta influencia del tamarto de par-ticula en el medio 

acuoso mientras que a c:onct:?ntrac iones una 

dismtnLtción en la velocidad de sedimentación conforme disminuye 

el tamarto de particula, estos resultados son congruentes con la 

Ley de Stokes, sin embargo cuando se utiliza un vehicul o 
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. estructurado la velocidad de sedimenta e i 6n aumenta a une m1 sma 

concentrac16n conforme d1Em1nuye el tamaNG de particul~ y esta 

~ctividad es independiente:> de la c.oncentrac16n del fármaco 

implicando aparentemente unn i nteracc1 6n pol 1 meiro 

cuando agregamos el agente activo de superf1c1e para mojar el 

fármaco creamo:. un m1croambiE:?nte neg:;tivo alrededor de la 

partícula, si ~ons1deramos la ad1c16n de:- CMC s6d1cc;. Lma 

posible ion1~ac16n dejando la cadena de CMC sol~. habrA un 

rechazo implicito entre la particula y las moléculas de CMC 

aumentando 1 a f L1erz:'I. impulsora para que e;: i sta una m.;yor 

difusibilidad de la partícula en el medio. 

En términos generale~ la ut1l1~ac16n de un ~eh1culo estructL1rado 

en una suspensión implica la creación de una red en el medio que 

~ostenga el fát-maco ven consecuenc1~ d1sm1nuva l~ veloc1dad do 

c:ai da y esto deber 1 a ser constante par a Lln tamaf'{o de par ti C.:L!l c.. 

dado e independiente de la concentración. Es indudable t.;i.mbien 

que la concentt-ac16n de vehiculo estructurado JLlega un papel 

impo1-tante en el concepto anteriormente e~:pLlesto. 

En el oresent~ trabaJo se mantuvo constante la concentración de 

vehic::ulo estructLU-ado y en consecL1emcia a una mayor concentración 

del fármaco una mayor interacción particula-particula que para la 

opt1m1zac16n de una formulac16n se debe "1decuar aumentando la 

cantidad de vehic:Ltlo estructurado o creando Ltn ambiente adecuado 

para la particula por medio del uso de un agente de superficie. 
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Como se mencionó anteriormente el objetivo de la cristali~ación 

esfér-1c:a es let cr-eación de una capa con una c2.rga definida 

<lipofil1ca) que nos permita controlar la sedimentación del 

pr1ncip10 activo de una manera cuantitativa independientemente 

del medio estructural que conforme la suspensión. Un primer 

análisis se puede hacer a través de la tabla XV. y def1n1r que al 

aumentar l.;i densidad, y en consE'cL1encia la fracción volumen del 

fármaco, aumentamos la velocidad de calda de la part1cu1a v esta 

calda comparativamente es independiente del tamaf"l'.o de partícula v 

del medio estructL1r9l. E~ importante en e3te punto mencion~r que 

la concentra.:1ón del vehículo estructurado JL!ega un papel muv 

importante. ~.ellaway y Najib <:3> 

también con c¿1rbo:::1metilcelulosa, muestran que por encima de una 

concentrac16n de •).1% 

sedimentación. 

es im1:-.t·edec1ble la ·.1el oc i dacj de 

Tadros <24>. en su revisión acerca de la estabilidad fls1ca de 

suspensiones concentradas, establece que un incremento en la 

concentrac16n en una suspensión produce un considerable aumento 

en la complejidad de la dependencia de la 

sedimentación del tamaNo de partícula. 

•.1elocidad de 

Bá.sicamente esto se debe a que e>:iste una disminución de la 

distancia entre las particulas de la tase dispersa, ei:istiendo en 

consecuencia mayor interacción particula-partlcula; 
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.1~Pli"~-i1:al'!'~nt·e este aumento de concentración produce un aumento 

de.·la defisidad y viscosidad de todo el sistema. 

, Una manera de ver la interacción de las particulas en función de 

la concentración es el conocimiento de l~ fracción volLimen <table. 

XV> de la fase sólida. De acuerdo a Tadros a valores mayores de 

0.05 ocurre un despla:.am1ento del medio de dispersión e>:1.:;;t1endo 

un mayor asentamiento de particulas grandes que de particulas 

pequeffas. A valores mayores de 1:1.4 las partículas tienden a 

sedimentarse en lo que se denomina sed1ment¿¡c16n "simuladaº donde 

todas las pat""ticLdas sedimentan la misma ·.1elocidad 

independientemente de sL1 tumaf'l:o: sin embargo~ con éste tipo de 

cr1stalizac16n esfé1~ica el sistema se comporta de unp manera 

diferente al predicho (table, Y.III>. 

A concentraciones altas (10 y 12%) 1 a sed1mentac1ón es 

independiente de los tamaf'l:os de particula cuyas fracciones de 

volumen estan en un intervalo de o. 3 a ú.5, implicando 

probablemente una mayor interacción estérica estabili::ando ~l 

sistema. Esto produce que la velocidad de sedimentación sea 

independiente tanto de la concentración coma del tama~o de 

partícula. 

Se puede efectuar un análisis adicional de los dos pará.metros 

i nvoluc:rados en nuestro sistema, tamaf'fo de par ti c:ul a y 
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concentraciór1. De acuerdo a Kynch <25) e>1iste una 

característica de alturas de =edimentación contra tiempo, desde 

un valor finito hasta donde el flujo de partlculas en el seno de 

la suspensión es constante (figura 18>, la curva se caracteri::a 

en tres partes:a> Donde la concentración no cambia en relación a 

la concentración inicial. b) Donde tenemos Ltna concentrac16n 

má.>:ima y e> Donde e~:iste un aumento el:tr-emo de conc~ntr:-ción. Es 

indudable qL1e éste comportamiento es fLtnción de la den-;;:1dad del 

medio y de la particula de tal manera que de dcuerdo a la cur''ª 

de Kynch nosotros esperari~~~s que para suspensiones no 

floculRdas la sedimentación fuera constante con el tiempo en le:"' 

primera etapB~ logaritmica en la tercera y en la segund~ etap& 

habrá un estado de transición entre las dos. 

Anali=.ando nuestros perfiles podemos ver (f1-guras de la 2-1.Ji. 

qLte un perfil de sedimentación es función de la .::oncentr.:ición. de 

aqui que el análisis de ~ynch sólo se cumple para concentraciones 

bajas independientemente del tama~o de particula (f1gLlras ~.6 y 

10). 

Sin embargo son similares en función de concentración a los 

trabajos de Michaels y Borger <26) quienes usando difer-entes 

modelos dec:criben una sedimentación de l..aolin ?. diferentes 

conc:entrac1ones de manera similar a las del presente trabaJO en 

iunc:i6n de la concentración. De acuerdo a lo dicho anteriormente 

con respecto a las fases de Kynch, cuando usamos un veh!c:ulo 
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ESTP1 
SALIR 

NO DEBf 
6IBLIOTECA 

es:tructul'."ado<_y .sul fametonazol sin recL1br ir produc1 mas perf i 1 es 
. . 
t~ta~_me~t·~ 'impredecibles (figuras 3, 7 y 1 ! ) . 

Los.sistemas de sulfameto>iazol en matri= de cera nos produce ya 

perfiles definidos del comportamiento de la caid~ de las 

particulas en el seno de la solución acuosa <figuras 4,8 y 12). 

siendo éste comportam1entu en términos generales independiente de 

la concentración e independ1enle del tamaNo de part!cula. El 

análisis de los sistemas en medio estructurado <figuras 5,9 y 13> 

nos produce: 

1. Que la altLir-a de sed1inentac16n es independiente del 

tamaRo de particula en términos gener~le$. 

2) Que se pLteden def1n1r de una manera prec1s8 los perfiles 

de sed1mentac16n de acuerdo a la concentrac16n. 

con fL1nciones logaritrnicas (t~.bla XI'.1 1, 

4) El tiempo al cual se alcan:a un volumen de sed1mentac16n 

constante es ind~pendiente de la conc~ntrac16n pero 

micrones 1. 

Los puntos anter1 or1r1ente e}: puestos pl1ecien indicer- que se 

conjuntar. t?n nuestrrJ sistema~ 2 efecl.t:Js: LmO de tipo energét1c.o ;' 

otro de tip•J estér1co. 

El energético es función de la producción de una superflc1e 

perfectamente bien definida desde el punto de vista eléctrico y 
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el efecto estérico'en donde se conjunta el agente activo de 

sLtpe~fic1e~ el vehicul·o' estructL1rado, l.!' superficie hidrofóbica y 

la form~ esférica de la partícula. 

La ,sedimentación de sL1lfamet.0)1azol es independiente de l¿. 

concentración en relación al tam°"rfo de partlcLtla considerando al 

agua como solvente. Esto se refleJa a t1-~ 11és de los valores de 

las pendientes obtenidas con la ecuación de Ward y Lammermeyer 

<27J,tabla Y.111. 

En función de los resultados de las pendientes esperar-lamas que 

la redi sperscJbi 11 dad de una SLtspens1 ón que s1 ga este mismo patrón 

debe ser la misma independientemente del t'"1.marfo de partic:L\la; 

lógicamente mientras siga esta relación hasta una concentración 

que los propios autores mencionan en su trabajo <28> del 2%; 

sin embargo como pudo comprobarse esta actividad sigue más alli 

de la concentración mencionada en el trabajo anterior. 

Si vemos esta actividad como un fenómeno eléctrico sólido-sólido 

y medio d1spersante podemos decir que éste permanece constante, 

no afectando una mayor agregación particLll a-partlcul a (figura 

14l .En la figura 15 tenemos la misma relación en donde 

agregamos 0.2'l.. P/V de carboximetilcelulosa sódica en agua. 

Como se mencionó anteriormente estructuralmente hablando sabemos 

que un polímero va a formar una red estructural que dependiendo 

de la viscosidad y concentración disminuir~ la velocidad de 

sedimentación; sin embargo, coma puede deducirse del valor de la 
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pendiente. mientras más grande es el tamaf'lo de la particula., menor 

es el e.fecf.o de tipa eStruc:tural: en otras palabras existe muy 

poc:a 1nterac:ción solvente-polimero a esta concentr:-~_é1óh, 

significando en consecuenc:ta que tenemos Ltna soluclón o qLle l::. 

cadena del polimero esta totalmente extendida en el seno de la 

solución. 

Como ya se mencionó en la introdllCción de este trabajo, uno de 

los obJet1vos de hacer cr1stali=aci6n esférica, es crear u, 

sistema tal que no: permita introdLlCir el fármaco en diferentes 

formas farmaceúticas donde la actividad interparticula tenga un 

efecto htndc?.mental en la estabilidad de dicha forma, como eJemplo 

t.ma suspensi 6n. 

Si consideraramos el recubrimiento ceroso del sulf.;imeto>:a;:ol dada 

su Cñrá.cter hidrófobo. el cual forma una barrel'"a aislante~ 

disminuye las interacciones eléctricas que tendriB la materia 

prima sin recubrir. 

En la figura 16 podemos observar que el tama~a del cristal 

obtenido a través del proceso descrito no tiene ningún efecto; s1 

L:onsideramos que la pendí ente es igual la unidad 

consecuentemente la relación log Hu/Ho vs lag concentración no 

interactuan, por lo que podriamos concluir en una primera 

instancia que con este tipo de cri stalizaci6n no hay efecto ni 

del tamafto de part!cula, ni de la concentración en la formación 

del sedimento de la suspensión en agua. 

~urna se describíó anteriormente la carbo>:imetilcelulosa utilizada 
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como vehicul o estructurado a 1 a concentraci 6n de O. '.2'l. presenta 

una consistencia de la red muy baja. 

E~perariAmos teóricamente que la act1v1dad en función del tama~o 

de particul a fLtera la misma que para el 5ulfametoi:a=ol Sln 

recubrir, Sln embargo como podemos ver en la f1gL1ra 17 la 

pendiente es la misma para los tres diferentes tamaf'fos de 

particula trabajados, significando entonces Ql..\e l~ forma esférica 

del cri=tal obtenido después del recubrimiento ceroso no solo 

influye en la interacción sólido-sólido mencionada anteriormente, 

sino que aparentemente hay muy poca influEncia hacia la particula 

esférica. 
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CONCLUSIONES 

1.Se determinó la relac.ión de los diámetros a través de un 

''Indice de Caracterización'', que para el presente trabaJo fué 

de 1.4 para las particulas sin recubrir y de 1.29 para las 

partículas recubiertas. 

2.Se establece qLte, en términos generales, la relación de 

diámetros será constante, independientemente de si la particula 

estA recubierta o sin recubrir. 

3.La ef1cienc1a del sistema es de 80.1'l. y puede ser r.,ejorado?. 

mediante una menor agit3cí6n. Esto puede ser causa de otro pro­

ceso de investigación. 

4.A bajas concentraciones. el Sulfametoxazol sin rtecubrir hasta 

6% no presenta influencia del tama~o de particula en medio a--

cuoso; esto es, a ma'/or concentrac16n va a haber una 

disminución en la velocidad de sedimentación conforme disminuye 

el tamdNo de particula. 

5.Cuando se utiliza Ltn vehiculo estr\.tcturado. la velocidad de se­

dimentación para una misma concentración aL1menta confornie 

disminuye el tamano de particula. 

6.A mayor concentración del fArmaco~ habrá mayor interacción par­

ticula-particula para una concentración constante de vehlculo -

estructurado. 

7.Al aumentar la densidad y, como consecuencia. la fracción 

volumen de la fase dispersa, la velocidad de calda de la parti 

cula aumenta y esta calda es independiente del tamaNo de parti­

cula y del medio. 
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8.El analisi~ de los sistemas de Matri;:: de cera de 

Sulfametoxazol~ produce perfiles definidos de la caida de las 

partí CLtl as en el seno de 1 a sol Lt;:'i 6n (AqL1a), si en do en términos 

generales. 1ndepend1ente de la concentrac16n 

partícula. 

del tamaf'l'.o de 

9.Lo!:i sistemA~ Matr1:: de c:era de: Sulf,;imeto::a::ol en CMC sódica 

0.2'l.. para di+erentes cortes de malla prodLtcen: 

a) La altura de sedimentación es independiente del te:maf"lo de 

particul o. 

b> Se alcanza una sedimentación constante en función del tainaf'(o 

de partícula e independiente de la concentración. de 12 min 

para 163 micrones, 8 min para =13 micrones v 2 min para 

273.5 micrones. 

10.La sedimentación del 5L'1fametoAa<:ol, es independiente de la 

concentración en relación al tamarfo de partict.1la. considerando 

al agua como solvente. 

11.E>:iste poca interacción solvente-polimero a est.a concentración 

del polimero, significando que mientras más grande es el 

tamaNo de partícula, menor es el efecto de tipo estructLwal. 

lo que significa que se tiene Ltna solución o que la cadena del 

polímero está totalmente e>:tendida. 

12.Con este tipo de cristalización y con el tama~o de cristal 

obtenido a través del proceso descrito, no hay efecto del 

tamaf'l'.o de partícula, ni de la concentraci6n en la +ormaci6n 

del sedimento de la sLtspensión en agua. 

13.La forma esférica del cristal obtenido después del 

recubrimiento ceroso, no solo influye en la interacción 

s6lido-s6lido sino que, hay muy poca influencia estructLtral 

hacia la particula esférica. 

74 



REFERENCIAS BIBL!OGRAFICAS 

1. FLORENCE, A. T., D. ATTWOOD. PHVSICOCHEMICAL PRINCIPLES OF 
PHARMACY. EO. THE MACMILLAN PRESS LTO, p. 13,251 < 1982 

2. BYON, 3. R. J. PHARM. SCI. g;:j, 1 < 1976 
3. KAWASHIMA, V. PHARMACY !NTERNATIONAL p. 40-43 FEBRUARY < 1984 
4. KAWASHIMA, V. ANO CAPES, C. E. !NO. ENG. CHEM FUNDAN !2-312-314 

( 1980 ) 
5. KAWASHIMA, V., OHNO, H. ANO TAKENAKA, H. J. PHARM. SCI. ZQ 913-916 

( 1981 ) 
6. ROBINSON, !. C. ANO·BECKER, C.H. J. PHARM. SCI. §Z 49 - < 1963 l 
7. CUSIHANO, A. G. AND BECKER, C. H. J. PHARM. SCI. §Z 1104- 1968 
8. HAHID, I. S. AND BECKER, C.H. J. PHARM. SCI. §2 511 1970 
9. KAWASHIMA, V., OHNO, H. AND TAKENAKA, H. J. PHARM SCI. ZQ 

913 - 916 ( 1981 
10. KAWASHIMA, V., OKUMURA, H., TAKENAKA, H. ANDA. KOJIMA J. PHARM. 

SCI. 73 1535 - 1538 ! 1984 
11. NELSOÑ~ E. TESIS DOCTORAL, UNIV. DE WISCONSIN. < 1954 l 
12. GREGG, S. J. THE SURFACE CHEMISTRV OF SOLIOS, REINHOLO PUBLISHING 

CORP. NEW YORK. P.235 ( 1951 ) 
13. K!PLING, J. J. QUART. REV. !Q 1 ! 1956 l 
14. FRANKLIN, R. E. TRANS. FARADAV SOC. 1§ 274 < 1949 
15. STRICKLANO, JR., W. A. BUSSE, L. W., AND. T. HIGUCHI. J. AH. 

PHARM. ASSOC. SC!. ED. 45 482 < 1956 l 
16. HIGUCHI, T., ARNOLD, R. -ii., TOCKER, S. J. ANO BUSSE, L. W. J. AH. 

PHARM. ASSOC. ED. 41 92 < 1952 l 
17. MARTINA. N., SWORBRIETZ J. ANO CAMMARATA, A. "PHVSICAL PHARMACY" 

LEA & FEBIGER PHILAOELPHIA, USA. P. 439, 659 ! 1983 ) 
18. PATWARDHAN, V. S. AND CH! TIEN, CHEM!CAL ENGINEERING SCIENCE. 1Q 

7,1051 - 1060 ( 1983 
19. HIGUCHI, T. J. PHARM. ASSOC. 1Z 657 ! 1958 
20. WARO, H. T. ANO KAMMERMEVER, K. !NO. ENG. CHEH ~6 622 ! 1940 l 
21. KAWASHIMA, V., OHNO, H. ANO TAKENAKA, H. J. PHARM. SC!E. ZQ 913-91< 

( 1981 ) 
22. MARTIN, A. N., SWOR8RIETZ, S. ANO CAMMARATRA, A. "PHYSICAL PHARMAC, 

LEA & FEBIGER PH!LAOELPHIA, USA P. 583 < 1983 l 
23. KELLAWAY, W. AND NAJIB, M. INTERNATIONAL JOURNAL OF PHARHACEUTICS. 

2 59 • 66 ( 1981 
24. TAOROS, F. TH., AOVANCEO IN COLLOIO ANO INTERFACE SCIENCE. !6 

141 - 261 ( 1980 
25. KYNCH, G. J. TRANS. FARAOAY SOC. 1§ 166 ! 1952 
26. M!CHAELS, A. s. ANO BOLGER, J. C. IND. ENG. CHEM. ! 24 - ( 1962 
27. WARD, H. T. AND KAHMERMEYER, K. IND. ENG. CHEM. ~6 622 ! 1940 l 
28. BERNARD, A. H. AND MARTIN, A. JOURNAL OF PHARl1. SCI. §Q 228 - 232 

1961 ) 

75 


	Portada
	Índice
	Objetivos 
	Introducción 
	Parte Experimental 
	Equipo 
	Reactivos 
	Resultados 
	Discusión de Resultados 
	Conclusiones
	Referencias Bibliográficas



