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Cil'ITULO I. 

Introducci6n. 
El proceso de compactaci6n de loe polvos farma­

o~uticoe y de loe materiales ¡:ranuladoe hechos a travéz de 
de una mnea cohesiva para la formaci6n de loe comprimidos,ee 
un proceeo complejo en contraste con su simplicidad aparente. 
(1). Mecanicamente, el proceso coneiste en la impoaici6n de­
una presi6n en el polvo y de una dieminuci6n en el volumen -
confinándolo pro¡:reeivamente, hasta que queda completamente 
terminado el compriJLido (3). 

Previo al estudio de las operaciones y loe mate­
rial.ea neoeearioe para la obtenci6n de loe comprimidos, •• -
conveniente hacer un tratamiento básico del fen6men9. por el 
cual doa particulae de materiales iaualee o diferentee,pueden 
lleaar a unirse para inte¡¡rar una unidad superior con identi 
dad morfol6aica propia; a este fenómeno es le denomina aalom_! 
raci6n.(3,6). · 

La a¡ilomeraci6n o uni6n de eetae dos partículae 
en la eituaci6n postulada ee puede realizar por diversos pro­
cedimientos; unos físicos, no intervienen terceros materiales 
en la uni6n, otros , fieicoqu:!.micos, estos hacen uso de w1 -

adyuvante para lo&rar la c9nsolidaci6n. Estos procedimientos 
de consolidaci6n, aplicados e una masa de polvos noe ofrecerá 
un sistema en que todas las partículas se unen,dando un con-­
junto único.(2). Allalizando loe métodos de aalomeraci6n, y aeí 
mismo comprender más objetivamente el fenó.:.eno,noe referiremC?B 
principalmente a la humectaci6n, la cual la uni6n de las par­
tículee puede lograrse simplemente humedeciendo el polvo. El 
liquido reune .. :por .tenai.6n eup"rficial, a .• varlaa part:fo11l!'-e -
entre si¡ elimina por reemplazo la pelicula de aire "·.por 
ulterior secado,se quita el líquido de humecteci6n y lee par 
t!culas Q.Uedaran unidas (2,3,6). . . 

Una vez que hemos lo¡¡rado liaar una· masa o l.echo 
de polvos por cualquiera d.e loe procedimientos,cuya teo~ia -
acabamos de reeeffar muy brevemente, como operaci6n adicional 
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Debemos imponer un limite ~eométrico a la a¡lomeraci6n lo~a 
da, esta oporaci6n so le denomina granulnci6n ; en donde el~ 
objetivo principal es la de uniformar ~l tamaño de loe aglo-­
meradoe (2,3,7), Esta uniformidad ea capital, en efecto loe-­
oomprimidoe se hacen en la matriz o recinto de una prensa-- -
balancín, de modo tal que eea cámara de compresi6n recibe -­
una determinada cantidad en volumen del polvo o del granulado 
para comprimir, ya como sabemos el compacto final ec le exige 
una constancia de peeo total y un contenido dado de fármaco y 

tambien en peeo. -~~-máquinas ·t~bleteadoraa miden volumen y -. 
nosotros exigimos una constancia en peso. Para resolver _la e,! . 
tuaoi6n. de la oámara de compreei6n o matriz, deberá recibiI·­
el material fisicamente uniforme, en el cual un determinado -
peso ocupe el mismo volumen y para resolver este problema1 se 
requiere que la densidad aparente sea siempre la misma. Lo l~ 
¡ramoe con temall.o de partícula uniforme y con un lecho de flJ! 
jo libre, de modo que no se produzca ir':'_~¡ularidadee __ en el r.! 
lleno de la cáínara por variaoionee en la porosidad o en la ~ 
den~idad aparente. ~a importante mencionar _entre lae propied! 
dee que hay que tomar en cuenta al examinar a loe gránulo.e y 
eue lechos, destacan : Forma , Tama.flo , volucen aparente, po_ · 
roeidad , dureza , humectaci6n, flujo y cláaticidad-plásticl. 
dad ; a aeta última propiedad_hablaremoa con más detalle, 

~ la obtenci6n de comprimidos, el destino final 
de polvos, microgránuloa y gTánuloa ea el de consolidarse pa_ 
ra producir, por preei6n, _el compacto final. Tal ooneolida.Q­
oi6n preeupone que lee unidades estructurales que se comprimen 
son capacee de deformarse por acai6n de una f'usrza m_eaénica , 
ein perder _su individualidad, (o_sea sin pulverizarse), y es­
tableciendo nuevas relaciones ¡¡eom&tricas r físicas e~tre sí. 
De ah! de las cualidades reol6¡icas de elasticidad-plasticidad 
de loe gránulos sean de importancia para lograr tales objeti 
voe. P~a completar, traeremos a col_aci6n_ algunos aspectos -
reol6giooa básicos que tienen relevancia para nuestro objeti 
ve. (1,4). Deoisos que un s61ido Jpart!oula de polvo,¡ráoulo, 
comprimido) se deforma , cuando sufre variaoi6n de eue dimen 
siones y ~arma. En casos 11117 ¡eneralee(porosidad notable), -
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puede 1con el tiempo, haber V[<riE<ci6n tombi~n en el Volumen, 

Tal deformaci6n puede producirse, sea por variación en la -

temperatura o bien, por tuerzas exteriores que actu~n sobre 

el sólido. Por lo general, en la teoria de la compresión se 

oonsiderán sólo estas últimas, aunque no debe omitirse en loe 

razonamientos rigurosos el efecto tfrmico. 

Consideremos una part!cula sólida y une tuerca exterior 

Las deforuiaoiones"elementales" que se pueden producir son v.,_ 

riae: Por tracción del sólido en unñ dirección y en sentidos 

o¡lu1stos, tendrelllOs una deforl111lci&n por tensión 6 elongaoi6n 

en •. 1). 

1ig. 1 Deformaoidn por teneidn. 

Si ee ooneidara siempre una part!oula adlide anieotropioa eue 

tentada 11eo«nicamente en sue doe extremo11,apl:!-quemo11 una ten.­

eidn perpendicular a su eje llllQ'Or, lograre.011 una 4etormaoi6n 

por fiexid11 (fig. 2). 

Pig.2 Deformación por flexión, 

Si se aplioa une tuerza tambien perpendicular e eu eje 111ayor 

pero teJ)€enoial, se producirá une deformecidn por corte o 

cizalla. ( i'ig. 3). 

·Pig. 3 Dat'orlllBci611 por corta. 

La apUcaoión 4e un' piu· de tuerzas tangenciales en sentido 

opuesto ellgendra una deformaoidn por torcidn (fig.4) 

l'ig.4 Deformación J>Or torsión. 
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Fina.lmente, procediendo en direcciones opuestas aplicadas 
para ol primer caso de dcformaci6n por tensi6n, que es la que 
más nos intsreea, aunque debe enfatizarse que en la a6nesis 
de un comprimido, como veremos, todos estos tipos de deforma­
ciones son de esperar que se produzcan por sus partículas s6-
lidas integrantes. (fig. 5). (1,2,3,4). 

~ 

J 1 r J 
Fig. 5. Deformaci6n por compres16n. 

Para loe materiales que entran en la elaboración 
de·los comprimidoe,podemos observar UD comportamiento de defor 
maci6n que ea :funci6n de la fuerza aplicada. En la ardi'ica de 
la figura 6, se puede eeauir mejor la relaci6n existente entre 
la tenei6n aplicada y la deformaci6n, .6sta dl time medida por­
la variaoi6n ¡¡eom6trica producida. 

T Tensi6n~ )',:---___ -- 11 

-·-- -~ ,, .. ' ! 
1 ' 

/ f : 
/ . ' 

A. , _j ¡ . .i... 
Dií?ormac16n T.!!'" 

Fig. 6. Relación tenei6n-deformaci6n. 

Si se parte del punto A, al aplicar la tuerza ae observa UD 

incremento de la deformaoi6n que ee directamente proporcional 
a ella (recta AB).Si cesa de actuar la tuerza, el sólido reco 
bra la forma que tenia en A ( deformaoi6n "' O l.. Este tipo de 
comportamiento ee denomina elasticidad y la deformación a lo 
laraa de AB ee dice que ea elAetica 1 oeea la fuerza ee reco 
bra la forma. LB expreei6n alcebraica de •eta relación simple 
ee conoce en reológia como ley de Hooke..(12), Pero ei la ton 
e16n o tuerza eiaue actuando, el comportamiento del a6lido -
to- otro aspecto. Comenzando en B ea posible ver que al -
cesar la fUerza,no es recobra totalmente la forma. 

6 



A partir de C discretos incrementos de la fuerza producen -
deformacionee mayoree, al suprimir T no ee recobra la forma 
original, la def'ormaci6n ea permanente. El comportamiento .del 
s6lido, iniciado en B, y quo ya os completo en C,ee denomi 
ne plasticidad, y la deformaci6n plástica representa la supr~ 
si6n de las fuerzas intsrmolecularee en el s6lido primitivo, 
para crear otras relaciones nuevas en otro punto del s6lido­
tal cambio de locue de acci6n de eeas f'u•r•ae prodllce una n­
nueva forma inestable. Si continuamos la presi6n, en el punto 
D, el a6lido ya no es capaz de abeorver energ!a con def~rma-. 
oi6n - sea pláetioa o elástica - y la dnica manera de absor­
berla ea oreando enerc!a de auperficie. En otros t6rminoe, al 
llegar a D ae produce ruptura del 116lido; y en al oaeo da -
1011 cr4ziuloe sometidos_ a compresi6n, ello 11111lifica le pulV! 
llisüi6n de loe mismos •. Entre B :r e el OOllpOrtui.ento ee 
mixto; en las proximidades de B ha;r iu1n mcba elasticidad '1 
pooa plasticidad, en tanto que lo inverso 1111oeda en las vecin 
dadee de c. El. )lWlto B ea ll.amada tenei6n inicial. de fluen­
cia¡ a partir de ,1, el. comporUatento del. e611do ·.·e pl.'8tic~ 
no h~ recuparaci6n formal. (1, 4) 

De las consideraciones ent11rioree 118 intu;re que el 
fan6meno es úe complejo de lo que aparenta • Un :factor que 
no tuvimos en cuenta entrará ahora en jueao 1 el tiempo, La11 
recuperaciones do forma, yendo de B hacia A no son instanta.­
neae, la l~nea curva punteada que se 11111estra en el. gr&f'ico de 
la figura anterior, muestra el. camino coimin para 1m1chcs llll\t.!!, 
riales el.áeticos cuando osea l.a tuerza dsformente, estudiando 
T y D en tunoi6n del tiempo, El que la re~~peraci6n elAatica 
no eea instantanea con e ti tuye el fen6mono de. hietA~.eis el'.!!. 
tica, Como veremos luego y oomo ha recalcado Hiestand (1,3)­
muchos de loa problemas de la compresi6n se ubican ~n esta -
área. Los gránu.i.oe sometidos a compree16n llllfrsn distintos 
gAneros de def'?rmaai6n analizados (tensi611,fleiQ.6n,corte,toi: 
ei6n y 00111Preei6n) en una modalidad el.ástioo-plástioo. El pro 
blema radica en que cada tipo de deformación tiene un val.or 
propio de tensi6n de fluencia, por lo que la compreei6n final 
aparece.como un fen6meno mJ.Y coaple~o,en que la natuJlaleza­
d:e los material.ea y su hiatoria '¡lrevia son de importancia. 

7 



Haciendo u.n analieie físico de J.a compreei611,en eu forma más ;. 
eequem!tica, un comprimido ee proauoe en una matrJ.z o espacio 
cerrado 111Bt'1.ico, p~r acci6n de J.a preai6n. La :tia. 7, eeque-
1118tima J.a eecuencia de J.oe aventoe,il.uatrada en corte de J.a -
11111tri11 K, que aJ.0311 wi JIWIS6n inferior Pi ,llO'bre el cual ea -
:forma J.a ca~~d q'!-e eeri J.J.anúa por lo• pWmlo• G (1) • 
.a.oto HpidQ deaoiende •l puns6n Mtili.co mperior Pe, que -
opera J.a co1111reei6n o ooapecW.01611. ~nd.Dallo m trell&jo, P• 
eube, abandonan.to la cúara de coaiprea:i6n ;r,oe 1-tiato,oo-
1111.enza el. aaceneo del :pw1.116n inferior (IT), q11• 8$,andc h.! 
oia arriba el comprillido t6rminado,lo hll4e a:tlorar a l.• ev.per 
~ioie de la utrts (V). ! 

·~· ~ --~-
I II Ill 

IV 'i 
ne. 7 1-.~ a. la OC11111~ .. 16n. 

Correepon49 al an'119ie deWJ.ado b Htaa depae 
4ee4e el pmto de viata del. CJ:'IUllllacto ,rel.aoio.undo la c1e:tor­
M016n :r la elutici4ad 4e J.oa •terialH ~ la fol'll8016n -
4• 1011 oomprimido11. La -.roria 4e laa cU.ftoaltac1e11 ipa •• "'.' 
orict- en la 009Prea16n ~crivu de }IZ'Obl-11 a 611te mvel- . 
qua no ha aido raoonoo14o• 7, por lo 'CllllW, DO •• Jlu reu 
tiado.(11 4 113) 80ll alpnae de laa re:f'ereacias b6aicu para 
aeto• •~t.&dioe. Coll•UUO• en la eHuct4ra (l) 4e la fipa 
7 • el sr-J.ado lleia6 haeta el raa la d.ara de OOllJlreai6a 
.U tlaaoeacler. el puns6n nperior -~o.111aau el. oJ.olo de la ooa 
prea16ns la enarcfa oin6t1oa \Q• tne .1. •• taparte al le -
oho de criaulail, al pr1noipio H alleorbi.4a, en 8ll ~or!a -
por la ~ooi6n mtre laa pvt!aalae al 11pro:ld.uraa !nti-Dte 
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unao con otras, con lo que el exgranulado queda firme fig.8 
es la fase llamada de acondicionamiento 6 empaquetamiento -
("paoking") del granulado. La porosidad del lecho disminuye 
apreciablemente : en un primer momento por desaparici6n de­
los espacios vacíos entre gránulos o partículas más que a -
una disminuoi6n genuina de la porosidad interparticular. El 
aire que existe entre los gránulos o partículas sale fuera 
en este momento, y ei la porosidad es alta y hay muchos finos 
es posible observar -por fu¡ra de finos- un "efecto de corona" 
de salida de aire interparticular. 

· ~"t\itl --D 

Fig. 8. Fase de acondicionamiento(empaquetamiento) 

Al continuar la presi6n, los gránulos se compac 
tan, comiensan por perder sus capilares y lue¡ro se inicia la 
deformaci6n.(fig. 9). Esta es elástica al comienzo para ali!!, 
nos de los materiales o de los ¡rránulos,pero como la presi6n 
continú~,se llega a la presi6n de fluencia, con lo que se al 
canza la deformaci6n plástica: algunos de los s6lidos fluyen 
cual líquido espeso en una serie de direcciones, determinadas 
po1• la más rápida dieipaci6n de la tenei6n a que se hallan -
sometidos. La energía de compresi6n en esta segunda etapa de 
dstormaci6n ea consumida p·or la fricci6n contra la matriz, y 
por el trabajo de deformaci6n plástica. Es comán que en loe 
puntos de contacto interparticularee, se produzcan en esta -
etapa flash t6rmicos _que. operan en el sinterizado de partíc~ 
lae.(l,3,4,13,14). 

Al comprimir cualquier material e6lido ee lle¡ra 
a una preei6n,variable ~egán la naturaleza del mismo, .. en que 
la aproximaci6n de las moléculas hace surgil' tuerzas de coho 
ai6n, Los gránulos, aufl'iendo deformaci6nes elástico-plásticas 
llllliten protzucciones que se enlazan entre sí, haciendo cohe­
si6n en los puntos de contacto pr6ximo o intimo·. 

Fig. g. Fnee de deformaci6n •. 
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Tal intru.si6n de las protru.siones caracteriza 
la tercera etapa de la compresi6n : el forjado. Usando un -
silllil geolóaico, puede decirse que se produce una intru.si6n 
metam6rfica entre los ¡¡ránulas, engendrándose la coherencia 
del comprimido final por engarzado de ellos. El forjado es 
la etapa crítica en la formaci6n de un comprimido, Ahí apa­
recen todas las virtudes y los vicios de la formulaci6n y -
de la ~anu1aci6n. Las protrusiones ejercen efectos de atri_ 
cci6n unas con otras, de modo que si hay "artículae muy du­
ras, su deformaci6n por intrusión puede pulverizar otras 
más blandas. F.n este aspecto ea notorio el gránulo de lacto 
sa, muy duro y con alta presi6n plastificante, que es capaz 
de enaen~ar por medio de iste mecaniemo,polvo interno por­
aenuina pulverización, (3,6,8). 

Iau.a1mente en el forjado ea que se aprecia 
el equilibrio de la formulaci6n que debe de existir entre-­
los componentes con deformación plástica y los de deformac16n 
el,stioa para la presión con que se esta trabajando. Un exc~ 
so de elásticos no producirA un forjad~ conveniente, y al -

cesar la presi6n, .. el comprimido se desintegrará, ya qu0 por 
su elasticidad intacta, loe gránulos recobrarán su forma -
primitiva. 

Supongamos ahora que, una vez logrado el forj_!!: 
do oorrecto, ee decir, consólidado el comprimido,eigue aume~ 
tsndo la preei6n. No ea hipot6tico.sino real,producto de una 
operación mal estudiada. Los ~ránulos ya habían llegado .al.­

máximo de su deformación plástica y no solo nos acercamos al 
punto .D de la gráfica de la fi¡¡ura 61 lo paeamoe,producien­
doee un colapso plástico de todos loe forjados:. ln energía -
que eiaue ingresando al sistema - inabaorbible ya que en el -
trabajo de deformación - se consume eJl energía de auperficie 
provoca la pulverizaci6n ~e gránulos y forjados; a la salida 
el comprimido aparece sin estructura, cuando no totalments­
pulverizado. (5 ,10), . 

En Wl ciclo ideal de compresi6n,~sta se detiene 
en el forjado. En la práctica es inevitable que se produzcan 
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zonas de pulverizl1.ción, igualmente engendrán regiones de .. 
deformaci6n plástica predominante, y otras de preferencia -
elásticas. 

Al iniciarse hacia arri ha la carrera del punz6n 
superior (etapa III de la figura 7) se produce un alivio da 

presi6n en el sentido axial; y los componentes que s6lo ha.­
bían experimentado deformaci6n elástica, al recuperar forma 
darán una reeultante axial, con expanei6n del comprimido en 
ese sentido. Le etapa final de la compresi6n ( IV y V ) es la 
expulsi6n (eyecci6n), el compriKido aflore de le matriz, e­

su salida el alivio de la tenei6n elástica es diametral, la 
elasticidad residual dilata el comprimido en esa direcci6n. 
De hecho, un comprimido, un comprimido bien formulado . y 
terminado, no cebe en le matriz que lo hizo. Reeulta de este 
examen que en todes lee formulaciones debe de haber un equi 
librio entre loe componentss(gránulos,partículesd de polvo) 
que eufran deformaci6n plástica y loe que experimentan le -
elástica, De no ser así, la hietereeie de est~e últimos eu­
primirl. las cohesiones lo&radas en el forjado y el comprimí 
do resultará frágil o se deshará(l,4). 

Le recuperaci6n elástica no tiene por qu6 ser-­
instantánea en todos los casos particulares, hay materia! 
lee que terminan su expansi6n volum6trica mucho deepu6s.Eete 
hecho tiene especial importancia si tales comprimidos ven -
a ser ulteriormente revestidos¡ deben dejarse un tiempo en 
cuarentena hasta que termine su expansi6n, y recien entonces 
entrar a revestimiento. De no hacerlo así, con el tiempo la . 
histéreeie de dilataci6n abrirá la cubierta. 

En el tratamiento físico anterior hemos prestado 
preferente atención a la partícula, el &ránula .Y. al comprimí 
do como entidades estructurales que cambian durante le opere 
ci6n de compresi6n. Se desprende de lo dicho que las estruc 
turas s6lidee con que estamos trabajando no son uniformes. • 
esta peculiaridad contribuye tambien la circunstancia de -­
que la transmiei6n de lee fuerzas de deformaci6n tienen --
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contingencias multiformes, especialmente loe sistemas inte­
grados por partículas, como ea el caso de los gránulos y el 
polvo que forman el lecho del cual saldrá el comprimido. Del 
asunto se han ocupado H!estand (1,4), Unckel(J,5,10) y otros 
este último en especial relacionándolo con la pulvimetalureia 
Por lo tanto resulta de importancia para comprender mejor J.a 
formación del compacto, el estudiar la distribución de las­
fuerzae de compresión,tanto dentro del cuerpo del compacto 
como en la matriz y punzones. 

La met6dica experimental para ello se lleva 
a cabo de varias maneras.Se adaptan lae máquinas de comprimir 
con dispositivos que permiten evaluar las fuerzas de presión 
ejercida por el punzón sup.erior e inferior( ;¡.ti / 5), o bien , 
usar sensores dentro de la matriz para cuantificar la presión 
sobre ella ejeroida( .. 6); una variante ea utilizar una matriz 
de polimetaorilato transparente observando las lineas de ten 
si6n con luz polarizada etc. 

Una vista sucinta de lo que se desprende de -
tales estudios experimentales es como siaue• ... Para las máqui­
nas de impacto, ea decir ,aquellas en que la presi6n la eje!: 
ce el punz6n superior, la secuencia de loe eventos .esta bien 
definida. Al comienzo de la compreai6n, la fuerza viva del -
impacto es consumida por el empaquetamiento.Luego se consume 
en la deformaci6n elástica. La deformaci6n plástica represen 
ta la reacci6n del sistema a la te~ei6n a que ea sometido -
desde arriba y la fuerza se disipa hacia abajo y loe costados 
por puntos d~ fuga. Se crean fuerzas de reacuión en la matriz 
(M,M' del la fig.10) y en punz6n inferior ( Pi fig. 10). En -
la figura 10.~ se da una idea eequematica de la direcci6n y -

sentido de tales fuerzas de acción (Pe) y rcacci6n ( 11,M•,pi). 
Adicionakmente, se iluotran las lineas de fricción P, P' q~.e 
apareoen .en la excurei6n hacia arri ua del puna6n interior,. 
Las tensiones del sistema serian ideatee si se pudiera trans 
mitir instantaneamente Pe en todas direcciones, con lo que 

Pe Pi e 11 = 11' 
Resulta evi.tente que la dieip~ci6n de la carea sobre el grá 
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nulo debe eer inetantaneo y no puede ser absorbida por éste 
nada.-máe que en la medida que sea repondida con deformac16n 
De o:tro. aodo el gránulo so pulverizaría. Solamente una buena 
lubricaci6n intergranular y otra matriz-gránulos permitirir 
un rápido equilibrio de fuerzas, y sobre todo de su uniformi 
dad.(5). De no ser uniformes, por ejemplo Pe~ Pi , la denei 
dad del comprimido será muy hetero¡¡6nea, y una mit.ad - en 
general muy euperior- quedará algo comprimida, en tanto que 
la otra se pulverizar~• De hecho, comprimidos mal lubricados 
o de granulaci6n deficiente, pueden salir bien de las máquinas 
rotativas, en que Ps = Pi , pero esoe mismos no se forman. en 
máquinas exc6ntricae. La mala lubricaci6n intergránulos diti 
culta enormemente la disipación de carga, y la compreeión -
pue.de adop,tar otro perfil: hacerse en planos normales a ¡a 
diracc16n da la :f'uerza compresora; en la expulai6n (eyecc16n) 
dicho tipo de compacto se ho.jaldráril (decapado, capping)~.C5), 

Pi¡¡. 10. Dietribuci6n primaria de las líneas de tuerza 
durante la compresión; máquina exc6ntrioa, 

Se han ~.esarrollado varios modelos matemáticos 
que tratan de explicar el comportamiento de le presión de -
compaotaci6n de loe polvos :farmac6uticos con respecto -a la.­
P.rC?si6n de 11xpulsi6n, al tura o volumen del comprimido, as:! 

como su . dareza , parámetros que son importantes cuantifi­
car, para poder encontrar las virtudes y vicios da una formu 
laci6n,para el mejoramiento de la misma, 
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Las eouaoiones de 1os modelos son los siguien 
tes:( U): 

lllodelo de Weihlll : ln-1.n( l-Dx/D
00 

)= m ln P + e •... se. 1 
en donde: 

l!ode1o S/JI 

1n P = 1ogaritmo natural de 1a prssi6n de­
compactac16n. 

m = Pendiente de la ecuaci6n. 
e = constante,ordenada al origen. 

D
00 

= Dlreza máxima. 
Dx Dlreza a "x" preei6n de compactaci6n. 

t ln (1- VmizY'V ) = - m P + e •••••• ec. 2 
en donde: 
P = Preei6n de compactaci6n .• 
m = Pendiente de 1a ecuaci6n. 

V1111n• ~l tura minilJl!I.. 
V = il tura a preei6n de compactaci6n "x". 
1 constante. 
o = oonstante,ordenada al origen. 

l!Odslo de potencias: ln V = m ln P + c •••••••••••••• ea. 3 

!lode1o de Henckel: 

en donde: 
ln P = logaritmo nat~ral de la pres16n de 

compactaci6n. 
m = Pendiente de la ecuaci6n. 
e = Constan.te ,ordenada al origen. 

ln V= logaritmo natural del vclwaen, 

ln( V/V- v<D )= K P + e •••••••••• se. 4 
en donde: 
P = Presi6n de compaotaci6n. 
K =Pendiente de la ecuación. 
c = Constante, ordenada al origen. 

Val= Volumen intinito. 

V a Volumen a presión de compactaci6n "x". 
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Jlodelo de orden "0° Y=mX+b 
en donde: 

•••••••••••••• ec. 5. 

Y = Pree16n de expule16n. 
X • Pree16n de compactac16n • 
.m = Pendiente. 
b = Ordenada al orisen. 

,Modelo cooper-Eaton : 

V• __,V_.o--.._,V~~. 81 e -(K1/P) + •
2 
.~<~/P) •..... eo. 6. 

Yo - Voo 
en donde: 

.,. • Volumen inicial total,conaiiderando todo tipo 
de huecos que no son llenadoa. 

V • Volumen de compactaci6n. 
VGD • Volumen de compactaci6n cuando todos loe -

J111ecoe eon llenados. 
&¡ 7 82• Coeticientee dimensional••• que indican una -

tracci6n de una oolllpree16n teorica,que puede 
ser alcanzada a una preei6n intinita,para cada 
proceso en particul.ar. 

x1 7 K2 • Coeficiente~ con unidades de preai6n, c!onde el 
proceso en particular es el me probable. 
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Otro tipo de material que integra Ul1 comprimido, y que -
debemos examinar eomeramente,ee el agua. Por tal, entende­
mos aqsí el 114JUª residual o hwlledad, así como la posible ~ 
cluei6n de acua 6 de crietalizaci6n. La tendencia que posee 
el agtla para adsorberse eobre las euper!iciee e6lidae en for 
ma tenaz y n9dificar el comportamiento reol6gico de .. loe le­
chos e6lidoe,le dan una relevancia que en general no sea ea 
tudiado eieteaaticamente. Una "1.eta del tema ee hallarA en 
loe trabajoe(7,8,9). Ee un hecho de la lliaria experiencia -
que loe granulados excesivamente eecoe no comprimen bien o 
lo hacen con dificultadee(2,lO). El agua de un granu.ladc que 
COllJlrime puede provenir de variaa tuentee. Puede aer aeua -
da cr1atalizaoi6n de al&UJl oomponente 1p11ede ser agua residual 
de una granulaci6n por vía húmeda~, o bien puede eer humedad 
de eqllilibrio,oaptada de la atJll6efera •. Trabajando en condi­
ciones r1gu.roeaa, h~ un contenido acuoso 6pti1110 ~ara la -
oompreei6n. !'lle WUrtzan, qui.en :piblio6 811B hallazcoe inicia! 
lee al raapeow, tra1-jando con una :tol'llltlaoi6n de :tenaoeti 
ua, J19ra loc;rar una 001111ree16n adewada ob1111J'.'.V6 que ae reque 
ria un contenido de huaedad.de 2.2 a 2.5"·· Ulteriores traba 
jo• confirmaron la importancia del agua. Analicemos lpe ~e 
extremos.Sea un granulado con humedad exceaiva - agua libre 
o bien laxamente licada, y en cantidad superior al 3" -; .en 
la tolva ee producirA una a¡;lomeraoi6n de loe gr6.nuloe,forma 
ci6n de una torta coherente, con un flujo malo o nulo. En la 
matriz, un granulado hll.medo 11º forjarA y por difuei6n de agua 
-v:apor y apa napa no se producirA .forjado ni lubricaci6n; de 

la aaquina sale una forma comprimida, pero se deshace a la 
menor manipulaci6n. 

V&ylllllOB ahora al otro extr8lllO que ee un granulado con1 
digamos 0.3" de agua. El grlllllllado a la tolva, exceeivamen 
te 11eco, adquiere por acoi6n del movimi.ento Y. roce una carca 
electroet,tioa que oonapira contra el flujo y que provoca -
finalllente segregaci6n de mezcla por retenci6n de finoe.(10) 
CU.ando la car .. ea cran4e, incluso ee co1111ro111ete el. flujo -
del lecho. En la 001111reei6n bq que acudir a altas presiones 
de fo*jado 7 cantidades extrae de deslizantes, eun así loe 
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resultados eon inciertos. ( 6, 7, 8 ) .• 
El agua en cantidad 6ptima en un granulado cumple una 

funo16n de lubricante múltiple, reduce la fricci6n interpar 
ticular y al estado de gas napa le permite equilibrar la pre 
ei6n de toda la masa. En este sentido la mejor agua es la -
de oriste11zaci6n, ya que requiere temperaturas altas para -
descoord1naree 1. justamente las que ocurren en lae zonas de -
fricci6n e611dae. Cada formulac16n debe analizarse en cuanto 
a la cantidad 6ptima de agua que debe poseer la granulaci6n 
a compactar. ~ncluso, hay casos extremos (oarbon, levadura) 
que comprimen e6lo ei set.in húmedos •. ( 7, 8) 
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HIPOTESIS 

Comprimiendo loe polvos farmacéuticos:. Lactosa monohidrato, 
Almid6n de maíz, Polivinilpilorridona y Avicel ph-101, a di­
ferentes presiones de compactaci6n, encontraremos resultados 
que oaraoterizar&n a los comprimidos de cada uno de loe exc.!_ 
pientee aaenoionedoe. 

OBJETIVO PRilli!.lllIO. 

Detel'lllinar el efecto de la humedad en la compectaci6n de loe 
materiales farmao&utiooe. 

OBJETIVOS SECUNDARIOS. 

- Caraoterisar el comportamiento de loe polvos farmac,utioos: 
lactosa aonobidrato, ~d6n de maíz, polivinilpilorridona, 
J avioel ph-101, a partir de _su densidad de compactaoi6n 
así ooao del volumen del sedimento. 

- Determinar el comportamiento de loe comprimidos de loa mate 
rieles farmac6uticos mencionados, a trav'e de eu presi6n de 
compactación, determinBildo,_la presión de expulsión, altura 
o volumen y dureza de loe comprimidos. 



CAPITULO II. 

PARTE EXPERIMEllTAL 
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MATERIALES, 

Materias prime.e: 
Lactosa monohidrato USP. 
Almidpn de maíz USP. 
Polivinilpilorridona USP. 
Avicel ph-101 USP. 
Agua destilada para humectar USP. 

llat•rial de laboratorio: 
l Tamiz del # 14. 
l Espátula. 
1 Matraz erlenmeyer de 1 litro de capacidad. 
1 J.>rasco graduado con atomizador. 
4 Obarolae de aluminio para termobalanza. 
1 Rollo de papel parafilm. 

EQUIPO. 
1 Jue¡o de p1U1z6n-matriz de 1.27 cm de diametro,J!lllroa L.V.l 
1 Prensa hidráulica de ll.Oit¡Vcm2 , Marca L. V. 2 con eeneib.ili 

dad de O.J.X&/cm2 • ·· -

1 Prensa hidráulica de l00Kg/cm2 ,marca L.V.3,oon sensibilidad 
de 1Kg/om2 • 

l Prensa hidráulica de 2.3 toneladae/cm2 ,11arca L.V.4 con sen 
eibilidad de 1.0 MPa. 

1 Prensa hidráulica de 15 toneladas/cm2 ,Marca L. V. 5 _con senei 
bilidad de 10.0!.~a.. 

1 Sedimentador de polvos de lOOml, Karca L.V.6 con eeneibil! 
dad de 1 1111. 

1 Vernier, Marca Maueer, con sensibilidad de 0.05mm. 
1 Be.lanza digital de pesada rapida,Marca Metler,con eensibili 

dad de 0.1 ~· 
1 Be.lanza para medir humedad,lilarca OHAUS,con sensibilidad de 

O. l_;I. de hwlle dad. 
1 Estufa para secado ,Marca Rios s. A , con eficiencia de 20 a 

a 60 grados centígrados. 
1 Cron6metro, Marca Tau:rus,con sensibilidad de 0.1 segundos. 
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XETOOOS. 



A.- Plan de trabajo para las pruebas granulométricas. 

a.- Pesar aproximadamente 250.1gramos de la materia prima. 
a1 .-Tamizar el polvo por el tamiz o malla # 14. 
a2.-Tomar una muestra de 10 gramos para determinar la humedad 

en la termobalanza a 1.5 pulgadas de altura, a.3 watts y 
a 25 minutos de e;.poeición. ~ término de hacer la medición 
tirar ésa muestra del polvo. 

A.I.- Determinación de la densidad aparente y del volumen del 
sedimento. 

a,I.- Tomar'otra cantidad.del polvo ! del que se tall!iz6 en a1 ) 
el neceaario para aforar el sedimentado• a lOOml y cu-­

brir la boca del. mismo. Hacer una curva de : 
Decremento del volumen v. s ,1/ de golpea. 

B.- Obtenci6n de los comprimidos. 

b.- Verificar que el equipo y material de vidrio se encuentre 
limpio: Prensas, juego de punzón-matriz y balanza di¡ital 
(calibrada), espátula y el matraz del litro. 

b1 .-Pesar 0.500 gramos del e•cipiente,vaciarlo rapidamente en 
la matriz de compactación,comprimirlo a una presi6n P-1-
por 5 segundos. Despu6s de haber comprimido el polvo,me -
dir la presión de expulsión del comprimido de la matriz, 
medir la altura con el Vernier y determinar la dureza del 
mismo. 

b2.-Realizar el paso (b1 ) por triplicado, no olvidando lim·­
piar el juego de matriz-punzón cada vez que se comprima.. 

';. b3.-Repita loo pasee (b1) cambiando la pres;i.6n de compacta 
ci6n(es decir ~umentando cada vez la presión de compacta­
ción), has.ta alcanzar. la curva de dureza, de alturas de loe 
comprimidoo y de preoión de expulsión. 

c.- Plan de trabajo para la adición de humedad a los polvos. 

c.- Se repite el plan de trabajo para las pruenae granulom! 
trices (a, a1 , a 2 ). 
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Y.ªª determina ei el polvo es anhidro, o ei contiene humedad 
de equilibrio,captada de la atmosfera, u otra, de. coordina -
oi6n( Hidratos). Se guarda en el matraz erlenmeyer y se tapa 
herm6tic1t111ente con una pelicu1a de parefilm y se mezcla ma -
nualmente por 15 minutos. 

Si es anhidro ee realiza el procedimiento para la obten 
ci6n de los comprimidos( b, bl.' b2 , b3) .; y ee toma como 
una humedad. 
c1.- Para humectar el polvo, se pesan aproximadamente 300 -

gramos del excipiente, exteDderlo homogeneamente.e~ una 
charola y agregar con el frasco atomizador el a¡¡ua eu 
ficiente para obtener el porciento de humedad deseado 6 
necesario. Se mezcla manualmente .. por espacio de 5 minutos 
se hace pasar a tr~vés del tamiz # 14 ;, mezclar nueva­
mente por 5 minutos y vaciarlo en el matraz erlenmeyer­
tapando la boca del mismo non una película parafilm. 

c2.- Se toma una muestra de 10 gramos y determinar la hume­
dad en la termobalanza, obtener las pruebas granulométri 
oas y 1011 comprimidos hasta alcanzar las curvas de dure 
za,alturae de los comprimidos,preei6n de expulei6n de -
la forma seffalada en ( A y B). 

c3.- Al final de las pruebas ya mencionadas se determina 
nuevamente la huaedad al polvo y compro~ si hubo cambios 

c4.- Se realizan los pasos ( c1 , c2 , c3), los necesarios -
para obtener diferentes humedades. 

o
5
.- Si el excipiente tiene una humedad de equilibrio capta 

da de la atmosfera superior al 10\(, se realiza una oin! 
tica de secado al polvo, para obtener así .los tiempos -
y encontrar las diferentes humedades del polvo. Para 
~ate caso en particular, meter a la estufa de secado -
aproximadamente l kilogramos del polvo, tomar muestras 
y verificar la perdida de hWlledad, •· .. tomar una muestra 
mayor del polvo,aproximadamente 250 gramos, realizar las 
prueb~s granulom6trioas•y obtener los comprimidos hasta 
alcanzar las curvas de dure&a,a],turae de loe comprimidos 
y .~a preei6n de expulei6n, 

aa. 



c6 ,- Obtener lae humedades nec.eaariaa para que exista una -
mayor cantidad de reeultadoe. 
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CAPITULO III. 

RESULTADOS. 
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RESULTADOS. 

Para determinar el efecto de la humedad en la com 
pactaci6n de los materiales farmacéuticos, se utilizaron -
cuatro exoipientes: Lactosa monohidrato, Almid6n de maíz, 
Avicel ph-101 y Polivinilpilorridona (PVP); materiales que 
eon frecuentemente utilizados en la fabricaci6n de una gran 
variedad de comprimidos. Para esto ee realizar6n varios ·~ 
perimentoa, que nos dieran los elementos neceaarioa,para la 
evaluaci6n de esta investigaci6n. Para esto se obtuvieron­
curvae de preei6n de compactaci6n v.e Preei6n de expulei6n 
del comprimido( de la matriz )(a), Preai6n de compactaci6n 
v.e Alturas de loa comprimidos (b), Preai6n de compactaci6n 
v.s D.lrezae de loe comprimidos (c}, #de &olpee v.a Volumen 
del sedimento ( d). 

Los resultados de (a) ee encuentran reportados en­
la tabla l., para cada excipiente, así como ~ue gráficos -
1,2,3,4 • Loa resultados de (b) se reportan en la tabla a. 

y eua grá.ficoe son: 6,7,8,9. Loe resultados de (c)aa encue~ 
tran en la tabla 3., siendo eus gráficos: .11,12,13,14. Loe 
resultados de (d) ,ae reportan en la tabla 4., sus ¡rrát'icoe 
son: 16,17,18,19 • 

A partir de eatoe.experimentoe, lo~ resultados obte 
nidoe,se determin6 el coeficiente de variac16n,el cual ea­
reportado en las tablas (l,2,3,4). Sin embargo el comport~ 
miento encontrado( ver gráficos), se tuwo que modificar a... 
una fol'llla linea..·¡ para esto ee utilizaron loe eig~ientee -
modelos: Y= m X+ b ••• ec. 5, para la preai6n de expulei6n. 
Para las alturas de loa comprimidos 1 ln(l-A00 /Ax)= -m P + c. 
ec.2. Para las durezas de los comprimidos el modelo de Weibul. 
1 ln-ln(l-Dx/D

00
) = m ln P + c ••• ec.l, y finalmente pcra el 

volumen del ee'dimento se utiliz6 el modelo de la ecuaci6n 2. 
Loe resultados de las regresiones lineales: co~ficiente de 
de correlació 11 r 11 , Pendiente 11 m0 y ordene.da al origen "b" • 
estan reportados en las tablas (1.1,r.1,3:.1 y 4.1) consecu 
tivamente para cada uno de loe experi~entos realizados. 
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cabe mencionar que _],as regresionee lineales de los modelos 
sirvisron para obtener loa valorea corregidoa(linéaa:conti 
m1aa de to~oe"loe ~icoa an~ee·~anadoa~, a partir de 
la inversi6n de loa modelos logaritmicoe a au forma exponen 
cia1 1 para poder idealizar más el comportamiento y que sir­
viera como punto de comparaoi6n. 

Pinalmente se realizaron ¡¡ráficos de Humedad \C v. a 
Preei6n de expulei6n(gr&i'ica 5), Hume<J•d ( v. a AJ.turas de­
los comprimidos __ (gr!i'ica 10), Humedad - v. e Jllrezaa de loe 
comprimidos (gráfica 15), y por último, Humedad~ v.e Volu 
men del sedimento (gr&i'ica 20). 
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Tabla l. Muestra el. comportamiento de los reaul tados expe 
rimentalea de: Presi6n de compactaci6n v.s Presi6n de expll.l. 
si6n para: Lactosa monohidrato, Al.mid6n de maíz, Avicel. -
ph-101, y Polivinilpil.orridona. Así como su coeficiente de~ 
variaci6n(c.v), 

6 .21 
l.03.62 
147.03 
l.90.44 
233.85 
277. 26 
)20.66 
364.03 
407.-48 
450; 89 
494.30 

Úeei6n 
de comp. 

MPa 

l.03.62 
147.03 
l.90.44 
233. 85 
277.26. 

'320,'66 
364.03 
407.48 
+94.)l 
581.13 

Lactosa . monohidrato 
P;.de Éxp. P. de Exp. 
a 0-7'!> de H. c. v. a 10.~de H. 

o~~n~ 1~! oJ!ff~l 
· 0.)008 3,3 O,l.)73 
o. 5885 7. 2 o. 2187 
o. 6719 10.) o. 2893 
0.7046 6.2 0.3168 
o.8174 6.4 0.3658 
o. 8828 8.o 0,4904 
o. 9908 2. 8 o. 4316 
1,)078 7.3 0.4669 
l".2424 7.0 0.5375 
l.. 3732 6. 2 

Al.mid6n de maíz 
p,de Exp. 
a 2.7% de H. 

lllPa . 
0.2191 o.o 

0.3122 l.. 8 0.2370 5.8 
0,3433 1.7 0.1831 8,l. 
0,3727 5.2 0.2076 3,6 
0.3825 2.5 o. 2027 7,3 
0,3629' 5,4, 0.1684 5,9 
0',4152 2.2 0.1651 ·4.1 
0.3695 6.6 0.1700 2.5 
0,3711 3,6 0.1749 10.2 
0.4217. 1.3 
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/. 
2.3 
5.2 
3,4 
8.1 
8.2 
5.2 
7,8 
),93 
6,07 

o.J.471 
0.0752 
0.0817 
0.0899 
0.0850 
0.0932 
0,0980 
0.0850 
0.1013 
0.1191 

. 
o·;o 
7,5 
8.3 
e.9 a.a 
o.o 
o.o 
5.5 
5,5 
2.2 



Continuaci6n de le tabla 1, 

Preei6n ·p,de Exp. 
• ·cie . a 

comp. l. 25i'de H. ·c.v. 
(llPa) (MPa) ( :" ) 
12.18 0,1304 . 1.4 

. 24.92 0,1697 6.6 
50.40 0,3133 3,6 
60.21 0.3825 4.4 

103.62 0.5002. 3,3 
147.03 0.6013 ·3,7 
190.44 0.5748 7.0 
233. 85 o.~944 3.0 
277.26 0.6042 .1.9 
320.66 0.4963 l.l 
364.03 0,6179 3,2 
407.48 0,6013 9,4 
494,30 0,5591 1.1 

Avicel ph-101 
P.de exp, 

7. 65:'.i.e H. v', v, 
(lllPa) ( :" ) 

0,0981 o.o 
0.1138 4.6 
0.1795 o.o 
0.1962 o.o 
0,1628 2.9 
0.0981 2.1 
0.1304 o.o 
0.1138 2.1 
0.1304 2.1 
0.1138 2.2 

0.1138 2.2 

p, de Exp. 
.a: 

ll.4i'de H. c.v. 
(.llPa) (u_ 

0,0648 3,0 
0.0981 o.o 
0,0490 o.o 
0,0814 o.o 
0.0814 4, 6 
0,0490 ·4,6 
0.0490 o.o 

·0.0981 o.o 
0,0981 o.o 
0.1304 o.o 

Polivinilpilorridona. 
Presi6n P,de Exp, p, de Bxp. 

de a . a. 
comp. 2. 6i' de H. c.v. 13. 8:,C de H. c.v. 

( MPa ) (14Pa) ( " ) (MPa) (:') 

12.18 0,0849 1.1 0.2677 7,5 
24.92 0,1078 3. 8 0.3070 9.0 
30.02 0.)040 1.5 
40.21 o. 2158 3.8 0.2452 ).4 
50.40 0,2844 3,3 0.3492 o.o 
60.21 0,3590 4.1 0.4414 3,4 
60.59 0,4669 10.4 0.2903 8.2 

. 103. 62 0,7709 .o.o o.6925 5,9 
147.03 0.7553 . 2. 5 1.0456 o.o 
190~44 0,7121 7,7 1.2751 o.o 
233. 85 0,8333 2.2 1.9450 5,4 
277, 26 2.7131 o.o 
320,66 l. 3398 ·o.o 1.4379 6.1 
364.03 2.5169 2.2 
407.48 l. 8146 o.o 3,1712 1.7 

28 



Tabla 1.1. M.leetra loe reeultadoo de las regresiones 
lineales del modelo matemático ( Y = m X + b ) para la pre 
ei6n de expulei6n de: Lactosa monohidrato, Almid6n de maíz, 
Avicel ph-101 y Polivinilpilorridona. 

rm 0.999 4 = 6.96E-

Laotosa monohidrato 

Almid6n de maíz 
a 9.3\Cde H. 

a l()\Cde H. 

r= 0.990_3 
- l.)OE 
b= 0.0166 Ji!Pa 

a 11. 95\Cde H. 

b= 0.210 Mea 

r=0.986 4 
=5.83E­
b=O .154 llPa 

Avicel Ph-101 
Para éste excipiente , no ee encontr6 un modelo matemAtioo 
que representara el comportamiento de la preei6n de expul­
si6n de loe comprilllidoe. 1 y s6lo se m11estra loa ci;Aticoa­
de Preei6n de compactaoion v. s l'reei6n de. expulsi6n. 

Polivinilpilorridona 
____ __.a~2~·-6~~-de~H·. a l).8J(de H. 

: ~:~~-) 
b= 0.052 MPa 

El si¡¡nificado de lae variables del modelo mate~' 
tico eon las siguientes: 

Y = m X + b en donde: 

Y = Presi6n de expulei6n en llPa. 
X = Preei6n de compactaci6n en !IPa. 
m =!'endiente, adimensional. 
b Ordenada al ori¡¡en en llPa. 
r = Paotor de correlaci6n, adimensional. 

Loe resultados fueron determinados en una calculadora de -
marca " CASIO 11 fx- 4000P. 
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Muestra el comportamiento de lo. Presión de cocpactación v.s r·reoión de cxpulsi~n pera el Avicel ph-101. 
Las forraus geométricas representan los valores experimentales y hurnedaden, laa linea• continuas loo -
valores corre1idoa • partir del modelo 11atdlfl,tico : Y = m X + b • 
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Tabla 2, Miestra el comportamiento de loe resultados experi 
mentales de: Presión de compactaci6n v.e Uturae de loe com 
primidoa; para: Lactosa monohidrato, Umidón de maíz, avicel 
ph-101 1 polivinilpilorridona, As! como eu coe~iciente de -
variación (c.v). 

Lactosa monohidrato. 
Presión Altllras Al'tllras iltllras 

de a a a 

ºº:Y· 6. 7f. de H. c.v. . ·1i!rde H. c.v. lOf. de H. c.v. 
(11Pa (lDID) (f.) "') (llim) (\() 

60.21 2.93 2.6 2.92 0.9 2.eo o.o 
103.62 2.eo l.a 2.75 o.o 2.70 o.o 
147.03 2.71 o.o 2.70 o.o 2.60 o.o 
190.44 2.66 o.o 2.65 o.o 2.55 o.o 
233. a5 2.65 o.o 2.60 o.o 2.50 o.o 
277. 26 2.61 1.1 2.56 o.o 2.45 o.o 
320.66 2.60 o.o 2.55 o.o 2.42 1.1 
364.03 2.60 o.o 2.55 o.o 2. 3a 1.2 
407.48 2.60 o.o 2.55 o.o 2.)8 o.o 
450.a9 2.60 o.o 2.55 o.o 2.38 o;o 
494,30 2.60 o.o 2.55 o.o 2.)a o.o 
537.70 2.60 o.o 2.55 o.o 

Almidón de· maíz 

Presión Alturas il~ae AltQras 
de a a a 

coml. 2. 7f.de H. c.v. 7.0f.de H. c.v. ll.95f.de H. c.v. 
()(Pa (mm) (<() (mm) (\() (lll!D) (\() 

60.21 3.68 0.7 3,5 o.o 
103.62 3,45 1.4 3.12 o.e 
147.03 3,4a o.a 3.22 o.e 2.95 o;o 
190.44 3,35 1.4 3.12 1.4 2.85 o.o 
233. 85 3.25 o.o 3.02 0.9 2. 82 0.9 
277.26 3.16 o.e 3.00 o.o 2.78 1.1 
320.66 3.10 o.o 2.96 o.o 2.76 o.a 
364.03 3~oa o.o 2.96 o.o 2.75 o.o 
407.48 3.06 0;9 2.95 o.o 2.75 o.o 
494.)0 3,05 o.o 2.95 o.o 2.75 o.o 
5ai.13 3.05 o.o 2.75 o.o 
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Continuaci6n de la tabla 2, 

Avicel J2h-l0l 
Preei6n Alturas Alturas Alturas 

de a a a 
ooml' 3,0jtde H. c.v. 7,65jl:de H. c.v. l3.65~de H. c.v. 

(li!Pa (mm) (:J') (mm) (\() (llllll} (mm) 

12.l.8 5.50 o.o 4,55 o.o 3,70 l.3 
. 24.92 4,55 o.o 3. 83 0,7 3,28 4',3 
50.40 3.90 o.o 3.20 o.o 2.96 0.9 
60.21 3,75 0.9 2.93 0.9 2.8o o.o 

103.62 3.16 o.o 2.75 o.o 2.70 o.o 
147.03 2.95 l.O 2.70 o.o 2.65 o.o 
190.44 2.82 o.o 2.65 o.o 2.60 o.o 
233. 65 2.80 o.o 2.56 l.l 2.56 o.o 
277. 26 2.75 o;o 2.56 l.l 2.58 l.l 
320.66 2.70 o.o 2.56 l.l 2.56 l.l 
364.03 2.70 o.o 2.56 l.l 2.58 l.l 
407.46 2.70 o.o 2.56 l. l 2.56 1.1 
494.30 2;·56 1.1 

PolivinilJ2ilorridona 
J>reei6n Alturas Alturas 

de a a 
comp. 2.6¡( de H. O.T. 13. 8~de H. c.v. 
(MPa) (mm) (~l (mm) (~) 

12.18 6.90 o.o 5.96 o.o 
24.92 6.08 l.2 4.88 o.o 
30.02 4,70 0,6 
40.21 5;52 l.9 4.33 o;o 
50.40 5.10 l.l 3.93 O.fJ 
60.21 4, 63 l,3 3.65 o.o· 
60.59 4,43 o.o 3.60 º~º 103.62 4.10 o.o 3,45 o;o 

147.03 3.80 o.o 3.36 o;o 
190.44 3.65 o.o 3·.25 o.o 
233. 85 3.60 o.o 3.25 o.o 
277.26 3,25 o.o 
320.66 3,55 o.o 3.25 o.o 
364.03 3,25 o.o 
407,48 3 •• 5 o·.o 3.25· o.o 

36 



Tabla 2.1 Miestra loa resultados de la regreai6n lineal del 
modelo matemático: ln{ 1-A /Ax') = m P +e • , para las -
A1turas de loe comprimidoa00de: Lactosa monohidrato, Almid6n 
de maíz , Polivinilpilorridona y Avicel ph-101. 

Lactosa monohidrato 
a 6.72'de H. a 7. 252'de H. a lO¡(de H. 

Almidón de maíz 
a 7.%de H. a ll.95:!ide H. 

r.. -0.989 l 
:.:;. -0.012 (MPa)­
b= '-0.137 

r= -0.990 
. - -0.014 {MPa)-l 

be -0.539 

.lvioel ph-101 
a 3.%de H. a 1. 65',!Cde It. a l3.152'de H. 

r.. -0.993 l 
m= -0.013 {MI'a}-

ra -0.998 1 - -0.026 {MPa}­
b= -0.483: . boo. -0.241 . 

Polivinilpilorridona 
a 2.6?'de H. a 13.lli'de H. 

r= -0.996 1 r= -0.999 
m.. -0.012 (MPa)- m= -0.019 
b=- -O. 588 - be -O. 592 

JU. significado de las variables del modelo iuatemático ee la 
siguiente: ln( l-A00 / 4x ) m P + c._, ~n dondes 

Aa = tU tura del. oomprimi do minima. ó •infinita" • 
Kx • Al.tllra del comprimido a Preei6n de compacta 

ci6n 1•x11 • · 

p =Presión de compactaci6n en (MPa). 
m = Pendiente en (l/ll!Pa). 

by c = Ordenada al ori'8n• adimencional 
r = Ooe!iciente de oorrelaci6n,adimenoicnal:. 

Loe resultados obtenidos de: r, m1 b, fueron determ:inadoe en 
una calcul.adorá marca "CASIO" fx 4000P. 
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Gr,fica 6. 100 200 300 ~00 
Preoi6n do Co11pactaci6n (~~a). 

Hueatra el comportamiento de la f'r .. ei6n de co111pactaci6n v .s 4•lturas de lo~ corr.­
primidoa, para la Lactosa monohidrato. Lee ror••• geométricas muestran los val.2, 
rea eJCperlmentalea y humedades, las lineaa continuae rerrcr;entan loe vnlores -
corregidos a partir del mod~lo matefllñtico : ln ( i-tii0/ Ax ) = rr. f + ~ invirtiP,!!_ 
do a su forma exponencial la parte logarittnica: ( Vx H-1 )-1

1 
V = . _. 

• · co e P .. c. 

O 6.7 :i; de Humedad. e ;.25 % de Humedad. CJ 10.CY.' de Humedad. 
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Presi&n de compact:ición (n·n). 

fl.ocatra el coeportamiento de ln Prosi&n de CORrpactación v.:¡ hlturcm de lo:.; co!!'lprir":.idol.i, par:1 el -
:1l".l\t1Ón de ma{z. Le.a formas p,et:·•l?tricas :nu•atran loe resultados ox:"erimcnt.~le!1 y humcdnYPn, lan -
l{net<c. continuas lo!i vnlore~ corregidos a partir del modelo mDte,--:ático: ln(1-A /J;,x) = r.: :r .. e 
ir.vir Uftndo a au forma exponencial la parte logaritmica: ( Vx )( _1 )~(V ) ; e ~ ........ e • 
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Gr&fica 8. 100 200 )00 400 
Preai6n de co11P1-ctaci6n (HPa). 

Hueetra el comportamiento de la Preai6a de coapactación V.G Alturas de loa comprimidoa, para el o.vicel 
ph-101. Lae tor•a• s•º•'tricae •aeatru lo• reaultadoa experiMntal•• y )luedadea 1 laa linees contiauu 
loa ••lorea aorregido. • partir del •<>Mlo .. tetllti-: la(1• A

00
/Ax ) • • P + ª•• inYirtiedolo • av. --

for .. ezpoaeacial la parto lo~arltaioa 1 .<-hH-1f~<v..,). e P"'+ c. 
o 

O).°" do H ... od•d e 7.6,. d• 11,...dad. O 1).651' d• Huaodad. 
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Gr(fica 9 100 zóo )00 400 
Pr•oi&n de compactación (MPa). 

Mue11tra el corr.portnmiento de la Preei&n de co11pactaci6n v.e Alturae de los comprimidos, para la Polivi­
nilpilorridona. las torm1ts geom,tricaa mu&atran los reHultadoa ex¡:crimentulea y humedades, los llneltti -
continune loo valorP.B eoreecidoe a partir del modelo matemático : ln(1-A /Ax) = m P 1 c. , invtrtiendolo 
a au formtt. exponencir•l lo. fBrt,;o l!'.1¡;1.t.ril:'lica: (-VxH-1 fx('./ ) =.e;-~ e~ 

e <X> 

02. .l '/, de Humedad • O 1;.8 '}> Jt' Hurr.r.dad. 
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Muestra el aoerportamiento de la huaed•d 00 v.a .. 1turae de los comprimidoe 
de cad• uno de 1011 excipi.entea, a una preai6n de co•pn.ctaei6n de ilt7 M.I'•• 

o Lactosa monohidrhto .. • Al11idón ci. ma!z 

O Polivinilpilorridons (f'/f), • A9icel Ph-101 



Tabla 3, loheetra el comportamiento de loe reeultadoe experi 
mentales de: Preei6n de compectaci6n v.e Durezas del compri 
mido, pera 1 Lacto ea monohidreto l Almid6n de -maíz, Avioel -
ph-101, Polivinilpilorridona. As como su coeficiente de va-
riaci6n _(c. v), 

Lactoee monohidrato. 
Preei6n J)lreZAB Iklrezae 

de a a 
com~, 5,6)< de H. o.v. 6.15\(de H. c.v. 

(MPa (MPa) (:') (MPa) . (:') 

60.21 0,0829 2,6 0.1373 0.1 
103.62 0;1422 2.3 0.1432 5,4 
147.03 0.2383 7,0 0.1628 4;3 
190.44 0.2992 4,4 0,1795 4.1 
233, 85 0;7682 o.o o. 2256 1.5 
277,26 0,7906 o;o o. 2678 2.2 
320.66 o. 2354 4.0 
364.03 o. 2972 5,0 
407.48 0.7226 1.1 0.3629 2.0 
450. 89 0.5885 20,3 0.3492 1,1 
494,30 0,6866 7,4 0.3'?61 2.1 

Almid6n de maíz 
Presi6n l)irezae ])lrezae Dlrezae 

de a a a 
com}. 2.7,tde H• c.v. 7.o\(de H. c.v. 11.95'.!de H. c.v. 

(l,n>e (MPa) (~) (MPe) ('~) (MPa) fil_ 
60.21 0.0523 2.8 0.0719 2,6 

103.62 0,0719 o.o 0.1864 2,8 
147.03 0.0294 3.3 0,0866 o.o 0.1929 2.8 
190.44 0,0621 1.8 0.1193 8.5 o. 2403 1.7 
233, 85 0.0817 3,8 0,1340 c .. o 0.3041 l. 6 
277. 26 0,0848 1.5 0,1684 5,9 o. 3237 1.1 
320.66 0,0883 5.0 0,1749 o.o 0.3400 l'll.6 
364,03 0,0752 o.o 0,1864 3,3 0.3465 6.6 
407.48 0.0817 1.0 0,1667 6.5 o. 3400 1.7 
494,31 0.0523 2.4 0,1252 2.7 o. 3547 2. 8 
581.13 0.0558 o.o o. 3395 1.1 
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Continuaci6n de la tabla 3. 

Avicel ph-101 
Preeión llUrezas rurezae DJ.rezae 

de a a a 
coml" 4.3i!de H. c.v 7.65"da H. c.v. 13.65i'da H. c.v. 

(MPa (KPa) (") (l!Pa) (;') (l!Pa) (;') 

12.18 0.2511 4.4 0.1795 1.5 o. 2118 2.6 
24.92 . 0.)433 l.3 0.3433 o.o 0.3923 o.o 
50.40 0.7288 4.2 0.5885 o.o 0.4414 o.o 
60.21 o.8004 2.6 0.8171 6.9 0.5395 o.o 

103.62 l.0623 2.6 0.9966 o.o 0.5855 o.o 
147 .03 l.3339 4.3 l.1437 l.l 0.6375 o.o 
190.44 l.4378 5.9 l.2418 o.o o.6474 o.o 
233. 85 l.4870 1.9 l.2261 o.o o.6699 4.J 
277.26 l.6184 o.o l.1927 3.J 0:6042 o.o 
320-66 l.6508 o.o l.2094 2.4 0.6042 o.o 
364.03 l. 2194 2.J 
407.48 l.6675 o.o l.2194 2.3 0.6209 o.o 
494.30 l.7165 o.o 
581.12 l. 7165 o.o 

PolivinilEilorridona 
Preei6n rurezae rurezae Durezas 

de a a a 

ºº:Y• 2.6i!de H. c.v. 7.0,Cde !l'. c.v. 13.~de H. c.v. 
(MPa (MPa) (;') (ll!Pa) (\() "(Ji!Pa) ('.;() 

12.18 0.0098 o.o 0.0392 1.2 
24 •. 92 0.0245 2.5 0.0735 o.o 0.3236 5.4 
30;02 o.u.11 l,O 0.3492 8.6 
40.21 0.0490 5,0 0.1304 3.4 o. 6042 4.5 
50.40 0.0784 o.a 0.1422 o. 7807 2.6 
60,21 0.0849 1.2 o. 2157 2.2 o.6375 1.2 
60.59 o.0841J 2.3 o. 2467 2.5 0.7847 o.o 

103,62 0.1177 l.1 o. 3648 3,7 l.0456 l.l 
147.03 0.221l'J o.o 0.4934 5.0 0.9808 2.3 
190.44 O.J09!1 1,0 0.5257 1.1 l.0789 4.1 
233. 85 0,3433 o.o o. 5228 o.o l.0946 o.o 
277.26 0.5228 o.o l.0623 o.o 
320.66 0.4051 l.l o. 5061 o.o 0.9965 o.o 
364.03 1.0397 2.4 
407.43 0.4080 0.4904 o.o 0.9122. 3.5 
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Tabla 3.1 !tll&e8ra loe resultados de la regresi6n lineal del 
modelo matemáticos 1n - ln ( l - Dx/D ) = m ln P + c • ,para 
l.ae D.irezae de los comprimidos de1 LaSCl;oiia monohidrato, -
Almidón de maíz, Avicel ph-101 7 Polivinilpilorridona. 

a 5.6~de n. 
r• 0,995 2 - 6,46E­
'ba -6.537 

a 2.7'.l!de H. 

r= 0.999 
ID= 4.186 
b=o -21.76 

Lactosa monohidrato 
a 6.15"de H. 

Almid6n de maíz 
a 7.0$>de H. a u.95~de H. 

r= 0.970 r= 0.981 
m= 2.938 - 1.558 
b= -15.44 b= -7.796 

Avicel Rh-101 
a 4. 3'.!lde H. a 7.6:;¡'.l!de H. e l3.1li~de H. 

r= 0.998 
m= 0.696 
b= -4.076 

r= 0.999 
- l.114 
b= -4.64 

Polivinilpilorridona 

r=º0.994 
- 0.993 
b- -3-32 

a 2.6'.!lde H. a 7o0$>de H. a 13. !!\<de H. 

r" 0.997 
ID= 1.569 
b= -1.504 

de 

r- 0.993 
- 1.631 
b= -7.171 

las veriablee 

r- 0.997 
- 2.218 
b= -8.7 

del modelo matemático son las El siani:l'ice.do 
siauientes 

ln - ln ( l - "117./ D00 ) = m ln P + c., en donde1 
Dx = tnrezas a preei6n de compactación "x" 
DCI> = tnreza Máxima promedio, en MPa. 
P = Preei6n de oompaotac16n en JIPa. 

o 7 b= Ordenada al origen, adimensional. 
r ~·coetioiente de correl~ci6n. 

Los resultados :l'ueron dettJ"minados en calculadora de 
marca " CASIO " :l'x- 4000P. 
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Tabla 4. Muestra el comportamiento de loe resultados e:xperi 
menta1es de: # de ¡olpea vea Volumen del eedimento,para 
Lactosa monohidrato,.Al.m1d6n de maíz, Avicel ph-101 y polivi 
nilpilorridona. t,e~. como eu coeficiente de variac16zi( c. v) 

Lactosa monohidrato 
Golpes V.del s. V.del l. 

a 5.nde' H. c.v. a 10,Cde H. c.v. 
~ f l ~ml.) ~~l ~mll !~l 

o 100 o.o 100 o.o 
5 90 o.o 87 1.7 

10 (15 1.0 77 ·2.1 
15 79 o.a 73 1.1 
20 75 2.0 70 o.o 
:;!5 73 o.o 67 1.1 
30 72 o.o 65 2.3 
35 70 1.1 
40 69 4.0 63 4.3 
45 78 5.8 
60 67 o.o 60 3.1 
70 
80 59 0.9 

100 66 o.o 
150 65 o.o 57 o.o 
200 64 o.o 57 o.o 
300 63 57 o.o 

Almidón de maíz 
Golpee V.de S. 

a 2.7~de H. ••V 
( # ) (ml «$l' 

o 100 o.o 
5 95 o.o 

11 91.5 3,5 
20 88 1.8 
30 82.5 1.3 
40 79 o.o 
50 77 o.o 
60 74 0.9 
70 71 o.o 
80 69.5 3.5 
90 68 ' 2.9 

100 66.5 4.2 
110 65.5 1.1 
120 64.5 l.O 
130. 63.5 1.7 
160 61.6 1.7 
200 61 o.o 
260 60 o.o 
400 60 o.o 
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Continuaci6n de la tabla 4. 

AYicel l!h-;!.Ol 
Golpeo v. del s. 

a 5.3~ de H. c.v 
m {mll (~l 
o 100 o.o 
3 94 o.o 
5 90.6 1.7 

10 85.3 l.J 
15 82.J 2.0 
20 80.6 0.9 
JO 78.6 o.a 
40 77.3 1.7 
60 76.6 l.J 

100 76.Íi o.o 
200 76.3 0.1 
300 76.0 o.o 

Polivinill!ilorridona 
Golpea V.de S. v. de s. v. de s. 

e; 2.6:(de H. c.v. a 7.~de H. c.v. a 13.s.<de H. c.v., 
(#) {ml) . (¡C) {ml . !'*l (mll (f) 

~ 100 o.o 100 o.o 100 o.o 
5 92 o.o 97 o.o 95 o.o 

10 88 o.o 93 o.o 90.6 2.5 
15 86.6 1.7 90 o.o 
20 83.2 1.9 88 1.0 86.0 o.o 
25 87 1.7 
30 82.6 2.1 86 o.o 84 o.o 
35 
40 86 o.o 83 o.o 
45 81.2 0.9 
50 85 o.o 82 o.o 
60 Bo.6 1.2 85 o.o 
70 so.o o.o 
8o 79.2 l.O 85 o.o 81.6 1.6 

100 79.2 :i:.o 85 o.o Bl.6 1.6 
150 79,2 l•O 84 . o.o 81.6 1.6 
200 79.2 . 1~01 84 o.o 81.6 1.6 

_300 
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Tabla 4.1 Muestra loa resultados de la regresi6n lineal del 
modelo matemático: ln ( 1 - Voo/Vx ) = m G + e; para el Volu 
men del sedimento de: Lactosa monohidre.to, Almid6n de maíz, 
Avicel ph-101, Poliv~nilpilorridona. 

Laotoaa monohidrato 

a 5. 6:' de H. 

ra~o.992 _
1 ... -o.036(#de golpes) 

b=-0.942 
.J= o. 818 g/cm3 

Almid6n de maíz 

a 10:' de H. 

r•-0.997 1 m=-0.04l(#de golpee)­
b=-0.878 
.t= o. 695 g/cm3 

a 2. 72' de H. 
r- -0.9~9 -1 
""" -O.Ol6(fde golpee) 
b- -1. 378 ' 

.f.= o. 772615/0111-

Avioel ph-101 

rz -0.996 
a 5.3;' de H. !Do -0.059 (#de golpes) 

be -l. 378 

a 2.6:'de H. 

r= -O. 995 -l 
m= -0.049(1de G) 
b- -l.705 
Jfa 0.464 g/om3 

-l• 0.420 g/om3 

Polivinilpilorridona 

a 7.<n'de H. 

r• -0.999 1 m- -0.067(#de G)-
b- -l. 766 3 

JI• 0.479 g/cm 

a 13.AA de H. 

r• -0.994 _1 
in= -0.074(#de G.) 
b= -1.624 3 
!."' 0.463 g/om 

El significado de las variable• del modelo matemático eon las 
siguientes: 

V111 = 
Vx • 

G = 
m= 

o '11 b= 
r • 
-f.= 

ln (l -VIII/ Vx ) • 111 G +o., en donde: 

Volumen del sedimento infinito 6 m:l.nimo , en (1111). 
Volumen del aedimento a # de golpea "x", en (ml). 
I de golpea. 

1 Pendiente en (# de golpee)- • 
Ordenada al origen,adimeneional. 
Coeficiente de correlaci6n. 
Densidad de compactuci6n en (g/om3). 

Los resultados fueron determinados en una calculadora de marca 
"CASIO" fx-4000P. 
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CAPITULO IV. 

Al'4LISIS Y DISCUSIOM DE RESULT.lDOS. 
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ANALISIS y DISCUSION. 

Para el experimento,de preei6n de compactación v.e presión 
de expulsión, ee encont~ que existen diferencias cualit~ 
vas y cuantitativas evidentes a simple vista (ver gráficos. 
1,2,3,4) para cada uno de loe excipientes ~diferentes hume 
dades. La Lactosa monohidratc_preeenta una llllQ'Or presión -
de expulsión del comprimido de la matrie a una humedad del 
6.7f,, mientras que a una hu.edad 11111¡Jor (10:'), la 11rHi6n_-·. 
4•6ae en un 100 ~ aproximadamente( gráf'ica 1), así miemo h.! 
ciendo comparaci6n con las pendientes obtenidas a partir del 
modelo matemático, ee ob~ áete Jlliemo comportamiento,la 
pendiente de la linea a 6. 7f. de humedad ea mayor que la pen 
diente a lef, de humedad,eólo que la diferencia es de el 200 
porciento (tabla 1.1). 

Para el Almidón de maíz ee encontró un comportamien 
to i¡¡ual a de la lactosa (ver gráfica 2), a una humedad de 
2.7f, presenta la mayor presión de expulsión, y a humedades 
mayores 1a preei6n de expulsión decae notablemente,en un -
l20f, para una humedad de 9.3:t, mieatrae que para una humedad 
de 11.95~ un 400\(, el comportamiento de 1a pendiente ea i¡¡ual 
(tabla l..l). 

Pare el avicel ph-101 se encontró el mismo comporta 
miento (irr'fica 3), a humedades más bajas se presenta l.a -
mayor presión de expulsión del comprimidos, y a humedades­
altas la presión de expulei6n decae de la f'orma ya menciona 
da, Sin embarico, este excipiente no ei¡¡ue el .llOdelo matemA 
tico utilizado y ee abtiene de hacer comentarios. No obstan 
te en la gráfica 3 se puede apreciar las diferenciae con -
respecto a loe otros excipientes. 

La polivinilpil.orridona(PVP), demoetro tener un com 
portamiento contrario a loe tres exipientee ya anlizados. -
La presión de expulsión del comprimido fue mayor a altas hu 
medades que a humedades bajas {gráfica 4), aeta diferencia 
tue de aproximadamente el lOOf,, así como lae pendientes del 
modelo para cada humedad de la tabla (1.1) para la PVP. 
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El comportamiento en estos excipientes,ee debido probablemen 

te al contenido de humedad, ya que al aumentar la presi6n de 

compaotaci6n, literalmente se exprime Gl comprimido,exnulean 

do el !li;Uª hacia lee paredes de la matriz de C·)mpactaci6n,­

provocando una dieminuci6n en la fricci6n, favoreciendo la 

la lubricaoi6n,eiendo un caso excepcional, la PVP, quizas a 

una dieoluci6n par•ial, incrementando su adhesividad a la ma 

triz y punzon de compactaci6n,aumentando as! la presi6n de 

expulei6n en altos contenidos de humedad. Como se podre ob -

servar en la gráfica #5, loe resultados completos del efecto 

de la humedad a una sola preei6n de compactaoi6n lllllestran -

una clara tendencia a la diewinuoi6n de la presión de expul 

ei6n, a medida de que aumenta la humedad. En el caso especial 

del PVP, pareoe tener influencia dos variables, la dieminuci6n 

de la presión de expulei6n por lubriceci6n con el agua y di 

aoluoi6n parcial favorediendo el efecto aglutinante del PVP 

en eoluoi6n, lo 0ue noeda una gr6fica con un minimo y predo 

minio de una variable a cada lado del minimo. 

Para el experimento de la presi6n de coarpactaoi6n 

v.e Alturas de loe comprimidos, el comportamiento de loe ell& 

ouatro excipientes traba.jadoe es eimilar(gr&fioaa 6, 7 ,8 ,9) 

A más bajos contenidos de humedad, vamos a encontrar loe com 

primidoe máe altos y por col18iguiente van hacer los de meyor 

volumen, mientras que en altos contenidos de humedad loe com 

primidoe son de menor altura como se observa en las gf.,ficas 

anteriormente señaladas para ceda excipiente. 

El comportamiento ee debido, probablemente a oue el 

agua funcione como lubricante, facilitando el deslizamiento 

entre particul&s, y de este manera logrando una densificaci6n 

más rapida. 

Para el experin1ento de presi6n de compactnci6n v. s 

Durez&e de los ·Coruprimidos; para el caso de la lactosa mono 
hidrato, se encontr6 que los couipriuddos de mayor dureza se 
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encuentren a más bajas huruedsdes, mientras que en altos con 

tenidos de humedad !Jloso oompriu1idos son más fr~iles{gráf. 

11 y 15), similarm~nte se comportó el svicel ph-lOl{rrsf.13) 

estas diferencies son evidentes en los gráfioos correspondien 

tea e cede excipiente. 

El e.llllid6n de m6íz y le PVP. , se comportaron de nna con 

treria e loe dos exoipientee antes mencionados, es decir, -

estos excipientes mostraron un~ mayor dureza en altos conte 

nidos de humedad que a bajos contenidos de humedad. 

Loe resultados parciales presentados en las eráfices ya 

mencionadas, se aprecie mejor. y de una manera ""8 oompletls 

en le ·gráfios 15, ee pu•de ver que le dureza, en el avioel­

preeenta un máximo a 51' aproximadamente de humedad; la lacto 

ea presenta en aue oompriad.dce una dureza poco saneibles a -

la humedad; pare las durezas de loe comprimidos de le. PVP -­

aumenta de manera continua au coheeidn el aumente.r le humedad 

y finalmente el almidón tambien aumente au ooheeidn aunque dE 

manera meJIOe importantes. 

Para el experimento de # de golpee v.e Volumen del eedi 

mento Be encontró un comportamiento similar en loe cuatro exci 

pientee• pero solo en la lactosa monohidrsto se observen les- · 

diferenciae{gráf. 16), en la humedades trabajadas, es decir, 

se distinguen que en altos contenidos de humedad el volumen 

del sedimento ea menor,mientraa que s bs~oa contenidos de hu 

medad, el volumen del sedimento es mayor.Pera el almidón de 

maíz y avioel, estas diferencias no son evidentes y solo se 

muestra una curva{ gráf. 17 y 16).Sin embargo en el gráfico 

de Humedad f. v. s Volumen del sedimento, pera el alllliddn y -

avicel, se observa que el volumen del sedimento es indepen­

diente a la humedad,como ee mencionó anteriormente. Ae! mismo 

la PVP, al incrementarse le. humedad el volumen del sedimento 

eb mayor, pero a partir de un 6f. de humedad el volumen del ae 

dimento e~piezs P decrecer (gráf. 20). 

6.3 
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COllCLUSIONES 

Bl efecto de la humedad durante le compactnci6n de los 

farmac~uticos, se determin6 a partir de la presi6n de expul­

si6n del comprimidos de la matriz de compectaci6n, Altliras -

de los comprimido e, Dure111111 del comprimido 7 el. volumen del 

sedimento, de los excipientes trabajedoe. 

De acuerdo a loe resultados de loe par4metroe .. nciona­

dos ee encontr& lo siguiente: 

l.- La matriz de compacteci.Sn libere más fecilmente e los­

comprimidoe oon un elto contenido de hUmedad,debidc a que­

literal11111nte durante la compectaci6n se exprime el comprimi 

do, expuleerulo el. egua hacia laa paredes de la matriz,favore 

ciendo le lubricaci6n; esto fue pera la Lactosa, .llaid6n de 

maíz, y Avicel ph-101. Sin embargo para la PYP., e diferen­

cia de loe tres excipientes antes .. naicnadoe,presenta una­

tendencia a incrementar los valoree de presi6n de expulei6n 

a humedades mayoree,debido a le gran adhesividad aue preeen 

ta este hacia las paredes l.as paredes de l.a -triz el incre 

mentarse las humedades. No obstante, en loe cuatro excipien 

tes, ee reflejo el aran efecto de lubricacidn que tiene el­

egua en altas oresionas de compaoteci&n. 

2.- Conforme a las alturas de l.oe comprimidoe,los cuatro exci 

pientes se comportaron de manera eilllilar.Pero cabe aellel.ar -

~ue l.ae al.turas de los ccmprimid~s eatan regidea por: Preeion 

de compactaci&n, densidad y hwuedad del pol.vo. Sin embargo,l.e 

humedad influye de manera importante como se observe en los 

en loe gr~ficos correspondientes, e mayor contenido de hume 

dad del polvo,loe comprilllidoe seren m!e pequeaos conforme e 

lee alturas de loe 1101111i-imidoe que contengan Wl bajo conteni 

do de humedad. 
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3,¡¡ Pera las durezas de los comprimidos, los de lactosa pre 

sentaron su mayor dureza a bajos contenidos de humedad,mien 

tras que en altos contenidos de humedad, loe comprimidos son 

fr~giles. Pera el avicel ph-101 en relnci6n a las durezas­

obtenidae a una presi6n de compactaci6n y con respecto al -

contenido de humedad, se encontr6 una dureza máxirua,al sumen 

ter ~a humedad, despues de la cual los incrementos de humedd 

ya no fsvo1·.,cen lut. enlaces interparticuleres ,si no que loe 

debilita. ~\ientrae que par•• la PVP y elmid6n .de msíz,altoa­

contenidos de humedad favorecen ls obtenci6n de comprimidos 

m~s duros debido a lo polimerizaci6n parcial de estos exci­

pientes provocando un aumento en el n~mero de enlaces inter 

particulares incrementando las durezas. 

4.- Para el volumen del sedimento, se encontr6 que 6ete es­

independiente al porciento de humedad en el r~ngo trabajado 

para el caso del almid6n de maíz y avioel ph-101,debido a­

que no existe diferencies significativas en lee humedades-­

trabajadas. Mientras que pera la lactosa monohidreto mostr6 

que a menor contenido de humedad el volumen del aedimeto es 

mayor que en altos oonteni,dos de humedad. 

Para la PVP.ae en~ontr6 que los incrementos de humedad 

favorecia el aumento del volumen del eedimento,pero incremen 

toe de humedad superiores al ~ de humedad el volumen del se 

dimento disminuye. 

5.- Finalmente podemos concluir que hay congruencia entre loe 

resultados de los mencionados polvos,yn que al disminuir la 

altura de los compactos aumenta la dureza y disminuye la pre 

si6n de expulsi6n, siendo un caso especial la PVP, dedo que 

el el componente estudiado más soluble y dicha solubilidad 

altera de manera diferente su comportamiento. 
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Por lo tanto ea necee~rio mencionar que dichas cerecter!sti 

oee encontradas en la oompacteci6n de loe meterielee ferma­

c6uticoe dependen de le humedad, y de las prociedades intrin 

eecse de loe e•cipientea, as! como del equipo utilizado. 
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