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l. I N T R o D u e e I o N. 

Es notable el desarrollo que han alcanzado los lentes de -

contacto de 1897 a la fecha. Pero fue hasta 1948, que se intro--

dujeron los lentes de contacto cornea!, los cuales han evoluciona 

do totalmente la tecnología en materia de Óptica. Se desarrolla­

ron nuevos sistemas de fabricación y desde luego materiales con 

características superiores al vidrio para alcanzar los objeti-­

vos deseados. Sin embargo se presentaron problemas inherentes 

en cuanto a su adaptación y uso, puesto que el material plástico 

de los lentes es un cuerpo extraño para el ojo, por su naturale­

za hidrofÓbica rodeada de un ambiente hidrofÍlico. Por lo tanto, 

cualquier cuerpo de estas características introducido al ojo 

causa molestias y aun lesiones a los delicados tejidos ocula­

res. Tomando en cuenta este problema básico, es necesario -



, . 
desarrollar ' una solución oftálmica que satis faga la s sig uientes fun- -

ciones : 

l. Convertir la superficie hidrofÓbica de los lentes en una -

hidrofÍlica para lograr la hum ectación. 

2. Obtener una cubierta viscosa sobre la superficie de los -

lentes, de tal manera que los proteja del contacto directo 

de los dedos durante la inserción; esto previene la tran~ 

ferencia de depósitos grasosos sebáceos (normalmente 

presentes en la piel), a la superficie de los lentes. 

3. Obtener lubricación entre e l párpado y la superficie de -

los lentes y al mismo ti e mpo e l efecto amortiguador me-

cánico entre los bordes d e los le ntes y la superficie d e 

la córnea para minimizar cualquier sensación extraña. 

4. Auxili a r en la limpieza de Jos l e ntes después que se r e ti 

ran d e l ojo (1). 

Es obvio pensar que una solución para lentes corneales debe 

cumplir con todas las características de una solución oftálmica me-

dicamentosa, aunq ue no se le considere como tal. Además es impo.!. 

tante tomar en cue n ta que esta soluci,ón, a diferencia de las solucio-
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nes comunes para uso terapéutico, debe mantenerse en contacto -

con el tejido durante largos períodos de tiempo, por lo tanto su -

mala formulación puede causar daños mucho más severos. 

Es pues requisito considerar para su preparación factores 

tales como son: la tonicidad, pH, estabilidad, viscosidad y ten-­

siÓn superficial, selección de un preservativo y esterilidad (2). 

Hasta la fecha, el usuario está obligado a usar dos o más 

soluciones separadas para el cuidado de sus lentes, y muchos de 

ellos prefieren prescindir de ellas sin conocer las consecuencias 

que esto puede acarrear. Por lo tanto sería ideal preparar una -

solución que tenga características tales, que pueda ser utilizada -

como humectante y a la vez limpiadora, y conservadora de los -­

lentes de contacto, sin ser irritante, con la capacidad de elimi­

nar los depósitos extraños en la superficie de los lentes y sea -­

estéril y antiséptica para garantizar la conservación de los len-­

tes entre los períodos de uso. El objeto fundame.ntal de una for­

mulación de este tipo sería el de proporcionar una mayor comodi 

dad y seguridad del usuario de lentes de contacto, ya que normal 

mente además de la solución humectante, debe utilizar soluciones 

conteniendo fuertes concentraciones de agentes bactericidas. Es-­

tos agent e s podrían causar severas irritaciones y molestias a ---
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raíz de una incompleta operación de enjuague, antes de aplicar la 

solución hume ctante. 

\" Usualmente las soluciones para lentes de contacto conti e - -

nen Cloruro de Benzalconio, el cual posee además de su activi-­

dad bactericida, · propiedades humectantes. Sin embargo a las co~ 

centraciones empleadas como preservativo (O. 01% - O. 004%), sus 

propiedades humectantes son muy pobres (3). Por lo tanto se ha 

incluido en las formulaciones comerciales, el Alcohol PolivinÍli- -

co como principal agente humectante y protector del tejido cor---

ne al (18). 

Por otro lado ha sido empleada la Metil-Celulosa como - -

agente espesante, lo cual permite prolongar el tiempo de perma­

nencia de la solución, y una efectiva lubricación entre el lente y 

la córnea (21). 

En base a los estudios de compatibilidad de los surfactan­

tes no iÓnicos con el tejido cornea! (23), se propone aquí el desarro 

llo de una solución humectante conteniendo un surfactante de este 

tipo, con la finalidad de reducir la tensión superficial, emulsio-­

nando así los lÍpidos y otras substancias que normalmente se de­

positan en la superficie de los lentes, potencializando de esta rna 
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nera la actividad lim,Piadora sin deteriorar las propiedades anti --

sépticas y humectantes de la solución, y por consiguiente compl~ 

/ 
tando la formulaci6n de una sola solución que cumpla con las con 

diciones de limpieza, humectación y conservación requeridas pa-

ra el uso de los lentes de contacto corneales. 
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II. G E N E R A L I D A D E S. 

l. HISTORIA DE LOS LENTES DE CONTACTO . 

El término "lentes d e contacto " fue usado por primera vez -

por el Doctor A. Eugen Fick en 1887, para designar un di spositivo -­

de vidrio que se colocaba sobre el g lobo ocular, pero sin tocar la --

córnea. Ya en 1827 Sir John Hershel, había usado un dispositivo si-

milar para proteger la córnea del contacto de los párpados infecta- -

dos. 

Estos científicos se dieron cuenta de la necesidad que había -

de preparar una solución protectora entre los lentes y el ojo. Para 

esto Hershel empleó una substancia gelatinosa y Fick, usó una solu­

ción al 2% de azúcar de uva. En 1892 el profesor Dor, de Lyon, --­

Francia, propuso para estos fines, el uso de una solución salina fi­

siológica que se siguió usando con muy pocas variaciones hasta 1939. 
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Estos lentes llenos de líquido se denominaron "esclerales", debido a 

que sus bordes descansaban sobre la parte blanca del ojo o conjunti­

va, membrana mucosa superficial a la esclerótica del ojo. Sin em-­

bargo el mayor problema que se presentó, fue el de la visión borro­

sa, producida en muchos usuarios, treinta .minutos después de su in­

serción en el ojo. Otras complicaciones fueron la formación de ar-

co iris alrededor de las fuentes de luz, lagrimeo y dolor. 

Hind y Smelser demostraron que quizás la mayor desventaja 

de este tipo de lentes, era su interferencia con el metabolismo de la 

Córnea y la Esclerótica. 

Si tomamos en cuenta que la córnea: es un tejido vasculari­

zado, el cual recibe los nutrientes del interior del ojo, mientras -­

que absorbe oxígeno y elimina dióxido de carbono a través de la in- -

terfase epitelial, la solución se convertía entonces necesariamente -

en parte del sistema Óptico, por lo tanto, la solución y los lentes -­

bloqueaban la respiración normal y los tejidos corneales se volvían­

gradualmente menos transparentes, provocando una visión borrosa, 

muy molesta para el usuario. Como consecuencia de esto, Hind, en 

1939 estudió la posibilidad de substituir la solución salina, aunque -­

no pudo eliminar el problema completamente. 
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En 1948, Tuohy revolucionó totalmente la industria de los le!! 

tes de contacto, introduciendo los microlentes de plástico corneales. 

Estos eran muy ligeros, Ópticamente claros y podían montarse so--­

bre la córnea sin ningún dolor, puesto que no estaban en contacto di­

recto con ella. En realidad el término, lentes de contacto, está --­

mal empleado, puesto que los lentes nunca entran en contacto con la 

córnea, sino que están flotando libremente en el fluido precorneal y 

las secreciones mucosas. Son más fáciles de manipular, mucho --­

más cómodos, e invisibles a simple vista, además que pueden ser -

usados durante todo el día (3). 

Hoy en día es común el uso de los microlentes, y cada día es 

mayor el número de usuarios y especialistas dedicados a su fabrica­

ción y adaptación. 

2. IMPORTANCIA DE LAS SOLUCIONES 

PARA LENTES DE CONTACTO. 

El uso de las soluciones formuladas especialmente para len­

tes de contacto, no fue aceptado inmediatamente por las autoridades 

en este campo. Sin embargo más adelante se demostró que es defi­

nitivamente necesario formular soluciones especiales que cubran -­

los aspectos microbiológicos de uso y conservación de los lentes (4). 
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Para apoyar la tesis que propone el uso de soluciones espe-­

ciales, se deben considerar los problemas reales que causa el mane 

jo inadecuado de los lentes de contacto. 

(,_El agua potable se ha utilizado para lavar y conservar los - -

lentes, lo cual es perjudicial por las siguientes razones: el agua p~ 

table tiene una cantidad indeterminada de bacterias y es incapaz de -

inactivar cualquier contaminación bacteriológica. Existe también la 

posibilidad de que el contenido de cloro de algunas aguas, pueda ca~ 

sar irritación ocular. El agua potable, particularmente en las 

áreas de aguas duras, tiende a depositar sales insolubles de la su-­

perficie de los lentes. La capacidad limpiadora del agua para rem~ 

ver partículas de la superficie de los lentes es muy pobre, compar!!: 

da con la de una solución preparada para este fin. 

El agua destilada tiene la desventaja de ser mal agente lim-­

piadQr, además de que no posee actividad antibacteriana. El uso de 

agua destilada como agente conservador puede provocar una conside 

rable contaminación bacteriana. 

· La saliva ha sido muy utilizada como agente humectante del­

plásticc:i~ antes de insertar los lentes y aunque su contenido de polis!!: 

cáridos conjugados lo hace un agente humectante eficiente, su alto -
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contenido bactérico hace de la saliva un agente inseguro, que puede -

propiciar la adquisición de infecciones graves (4). 

3. EL OJO. ALGUNOS ASPECTOS 

DE SU FISIOLOGIA Y QUIMICA. 

El globo ocular está situado en la cavidad craneal llamada Ó.!. 

.bita. Es de forma esférica y tiene un diámetro medio de 24 mm, y -

pesa aproximadamente 7 g. Posee distintas cubiertas: la capa ex-­

terna protectora es la esclerótica, la cual se continúa anteriormen­

te, constituyendo la córnea donde se encuentra cubierto por la con-­

juntiva. La capa intermedia nutritiva es la coroides, con porciones 

especializadas, el Cuerpo Ciliar y el Iris. Estas estructuras están 

ligadas con la regulación de la entrada de luz al ojo. La capa -­

más interna sensible a la luz es la retina, que contiene elemen­

tos nerviosos cuyas fibras transmiten finalmente los impulsos al --

nervio Óptico. 

El humor acuoso está en dos compartimentos, la cámara an­

terior contenida entre la córnea, la superficie anterior del iris y la 

porción central del cristalino; y la cámara posterior contenida en-­

tre la superficie del iris en su parte posterior, el cuerpo ciliar y 

los ligamentos suspensores y los bordes del cristalino (S). 

10 
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Cámara anterior 

C_á__mara poster:ior 

Membrana del párpadc:i ...__ 

Músculo extra ocular 
- - - - - y tendón - -

Polo anterior 

Córnea 

Sección horizontal del ojo 

Esclerótica 

LADO TEMPORAL 

Para realizar sus movimientos, el ojo posee seis músculos -

extra-oculares. 

La Córnea. Es un disco protuberante insertado en el segme_!! 

to anterior de la esclerótica. La propiedad especial de la córnea, --

es su transparencia. Solamente presenta opacidad como resultado -

de daños a la superficie y de condiciones inflamatorias. Sin embar-

go los daños leves, son reparados rápidamente por las células epite-

liales, las cuales cubren la superficie. 

El epitelio de la superficie externa es la conjuntiva corneal, -
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está compuesta de células escamosas, estratificadas que no contie-­

nen vasos sanguíneos (5) . . El tejido conjuntival contiene muchas glá~ 

dulas mucosas unicelulares, con el fin de mantener húmedo el ojo. -­

Los tejidos conjuntivales contienen muchos vasos sanguíneos y son -

particularmente ricos en vasos linfáticos. Los vasos sanguíneos es­

tán fundamentalmente colapsados, solamente se dilatan cuando hay -

irritación a causa de un cuerpo extraño, infección o por otras cau--

sas (6). 

Los componentes lipoides de la córnea contribuyen a la pene­

tración de los fármacos liposolubles. 

La córnea cuenta con gran cantidad de nervios sensoriales. -

Las terminaciones nerviosas pasan a través de las células epitelia-­

les a la superficie. Ningún tejido del cuerpo humano es más sensi-­

ble a los estímulos dolorosos y al tacto que la córnea. 

Permeabilidad de la Córnea. 

Logan y otros autores han sugerido que las substancias pasan 

más fácilmente a través de la córnea si poseen una solubilidad bifási 

ca, es decir, tanto en grasas como en agua. 

Muchos fármacos oftálmicos son bases débiles, sus sales se 
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aplican en el ojo, en solución acuosa. Debido a la capacidad neutra­

lizante de las lágrimas, la solución cambia al pH fisiológico. Depe!!_ 

diendo de las características de disociación de las substancias, una­

porción de la sal se convierte en base libre, la cual es usualmente -

liposoluble y penetra fácilmente en las células epiteliales, así hasta 

el estroma (substancia propia), luego el endotelio y humor acuoso, -

de donde se difunde al iris y al cuerpo ciliar hasta alcanzar el sitio -

de acción farmacológica. 

Sin embargo las substancias insolubles en lÍpidos pueden pe-­

netrar en la córnea, al parecer debido a sus dimensiones, pasando a 

través de los espacios extracelulares. Algunos investigadores en--­

contraron que aproximadamente 1/5 de las molfculas que penetran -­

en el epitelio corneal pasan al plasma por difusión colateral, a tra- -

vés del estroma y la esclerótica (6). 

Secreciones Externas. 

Las glándulas meobianas de los párpados secretan lÍpidos --­

que se adhieren al epitelio de los alrededores del párpado, el cual - -

por sus propiedades hidrofÓbicas tiende a evitar que los fluidos acuo 

sos se derramen del párpado. 
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Las células conjuntivales secretan moco, que lubrica las su­

perficies epiteliales y atrapan materiales s ólidos extrañ os. En au-­

sencia de moco la córnea está propensa a ser dañada. 

El moco contiene gran cantidad de un derivado de la acetil- - -

aminohexosa, de la cual derivan sus propiedades hidrofÍlicas. 'Nor­

malmente las lágrimas son suficientes para mantener las superficies 

húmedas, ayudan a la lubricación de las superficies conjuntiva! y co.!:_ 

neal, y proporcionan una película de líquido que siempre está humec­

tando la superficie corneal, disminuyendo la reflectancia. 

Las lágrimas contienen además una enzima llamada lisozima 

que da protección contra los agentes patógenos; sin embargo no pro­

voca lisis de dichos organismos. Es un fluido muy rico en proteínas, 

urea, azúcar, sales y mucina. Las proteínas están en una concen-­

traciÓn de aproximadamente O. 7% p / v, lo cual constribuye significa­

tivamente a sus características de amortiguador ácido-base. 

4. LENTES DE CONTACTO Y SUS APLICACIONES. 

Existe un número definido de indicaciones médicas para los -

lentes de contacto: 

Keratoconus (córnea en forma de cono), afaxia (ausencia del 
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cristalino) en uno o ambos ojos co mo resultado de la cirugía; mio-­
' 

pía agud_a; astigmatismo irregular; errores de refracción en prese_!! 

cia de nystagnus. 

Los lentes de contacto pueden también cubrir el aspecto cos-

mético, en el sentido de que pueden substituir a los lentes comunes -

(gafas), siempre y cuando la córnea, los párpados, la conjuntiva y -

las propiedades de las lágrimas sean normales. En estos casos se -

puede obtener una tolerancia, de doce horas o más diariamente, por 

períodos hasta de dos años sin presentar síntomas de ninguna grave-

dad en 80% de los pacientes. Después de un período de dos años, el 

porcentaje de individuos que utilizan los lentes diariamente puede b~ 

jar hasta 60%. Por lo menos el 5% deja de us.arlos definitivamente, 

por presentar síntomas adversos. Por lo menos el 40% de los que -

utilizan lentes mayores de 8. 20_ mm. pueden presentar síntomas de-

edema corneal e irritaciones que pueden durar de algunas horas a --

varios días. 

Debemos enfatizar la estrecha relación que existe entre la --

córnea y el lente de contacto, pues es en es te tejido tan delicado do_!! 

de se aplicarán directamente. Los lentes de contacto como cuerpos 

inanimados, pueden cambiar sus características, sólo si cambia---

mos sus valores . La córnea· es un material viviente y está sujeto a 
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cambios y a su propio sistema respiratorio. Debemos considerar 

que la córnea obtiene el oxígeno de cuatro fuentes principales: 

a) Los vasos del Limbo 

b) · El humor acuoso 

c) El fluido Precorneal 

d) Los elementos presentes en la atmósfera. 

Cualquier interferencia creada, debido a las características­

fÍsicas de los lentes de contacto, causará una interferencia definiti--

va sobre el metabolismo corneal. Si las dimensiones de los lentes -

son demasiado grandes para la córnea, entonces el COz es retenido­

dentro de la estructura de la córnea, del endotelio hacia afuera. 

Así pues la sintomatología del usuario está en proporción di­

recta a la medida con que ocurran las interferencias en el metabolis 

mo cornea! (9). De lo anterior, podemos deducir la importancia que 

representa el problema de adaptación de los lentes de contacto, de -

acuerdo a las características del individuo para que obtenga el ma-­

yor provecho y comodidad de dichos implementos. 

Contr a-Indicaciones: 

Los individuos que presentan artritis en las manos y brazos, 
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así como l a s p e r s onas excesivamente n e rviosas o irritable s no son -

b u enos candidatos. 

Personas con EpÍfora (exce s ivo l agrimeo ) 

D a crocistitis (obstrucción del dueto nasolagrimal) 

Insuficiencia lagrimal (Kerato conjuntivitis sicca), debida a -

una degeneración de la glándula lagrimal (3 ) . 

5, MATERIALES USADOS EN LA 

FABRICACION DE LENTES DE CONTACTO. 

Todos los lentes de contacto en la actualidad, se fabrican de 

un plástico llamado Polimetilmetacrilato (PMMA) y los polímeros -

análogos. Se han hecho lentes experimentales del polímero hidroxi­

etilmetacrilato (HEMA) en combinación con Etilenglicoldimetilmeta­

crilato (EGMA). Se han estudiado también polímeros del silicÓn. -­

Sin embargo las propiedades físicas y químicas del PMMA lo hacen­

una substancia casi ideal, Es transparente, transmite el 92% de -

la luz incidente, es suficientemente duro para mantener la integri­

dad Óptica y es relativamente fácil de moldear y pulir. El PMMA -­

es además químicamente inocuo. El HEMA combinado con EGMA y 

polímeros de silicÓn ofrecen la ventaja de ser blandos y flexibles, por 

lo tanto r educen el período de adaptación y son más cómodos para el 
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usuario. No obstante son químicamente menos estables, lo cual li-­

mita su uso. No soportan temperaturas elevadas por mucho. tiempo. 

La humectación del PMMA y los polímeros del silicÓn, no es 

po~ible, sin el uso de agentes humectantes, debido a su carácter hi­

drofÓbico, mientras que el HEMA combinado con el EGMA se pueden 

humectar con facilidad (9). 

Otro punto importante que hay que tomar en cuenta es que el­

PMMA tiene una tensión superficial de 39 dinas/cm a temperaturas -

ordinarias, lo cual significa que para obtener la máxima humectación 

del plástico, la solución humectante debe tener una tensión superfi-­

cial menor que ésta (2). 

El ideal es que los lentes de contacto sean blandos, para pe.!_ 

mitir que se adapten mejor al movimiento y reacomodo que ocurre -

durante el parpadeo, lo cual permite además el intercambio necesa­

rio del fluido lagrimal (bajo los lentes) para prevenir hipoxia y alte­

raciones metabólicas en la córnea. 

La aparición de nuevos materiales coloca en un dilema al mé 

dico, ya que lo s materiales usados, como el PMMA han dado buenos 

resultados en ojos normales; sin embargo existe la posibilidad de -

substituirlo próximamente por materiales blandos. 
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El problema básico en la adaptación de los lentes duros, es -

siempre la interacción que existe entre esta superficie dura y el mo­

vimiento del ojo. Las fuerzas que tienden a dislocar el lente deben­

ser menores que las que tienden a centrarlo. La perfecta adapta-­

ción del lente a la superficie del ojo sólo se logra cuando éste es pe­

queño, además así se facilita la respiración de la córnea y el fluido­

rápido del líquido lagrimal. 

Los lentes de contacto blandos tienen poca rigidez y por lo -­

tanto se moldean a la forma del ojo. Sin embargo esta elasticidad 

inherente, tiende a unir herméticamente los lentes sobre el ojo. 

Con lentes hidrofÍlicos de alto contenido de agua, los facto­

res físicos se pueden alterar considerablemente por cambios en la -

tonicidad de las lágrimas, temperatura, velocidad del aire, además 

de la frecuencia del parpadeo, debido a que los lentes blandos for--

man una superficie anterior al ojo; por lo tanto, es importante con-

siderar las propiedades del material con respecto a la velocidad del 

flujo de agua y gases y a la formación de una barrera para las gran­

des moléculas. 

La respiración de la córnea y su metabolismo estará relaci~ 

nado directamente con las propiedades del material de los lentes, -
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tanto como del tamaño y la forma para obtener el balance fisiolÓ 

gico adecuado de oxígeno, dióxido de carbono y otros metabolitos, 

si se quieren evitar complicaciones metabólicas de dicho tejido --

(9). 

Como ya se dijo el PMMA es un material de carácter hidrofó 

bico; esto es debido al gran número de grupos metilo que contiene, -

en relación a los grupos carboxilo del éster en su molécula: 

cH3 
1 

- CHz - CH --
1 

COOCH3 
n 

Esto impide, por consiguiente, que lá superficie de los len--

tes pueda ser humedecida por el fluido lagrimal. Para evitar que el 

usuario sufra molestias, los lentes necesitan humectarse antes de --

ser colocados sobre el ojo. Una segunda consecuencia de las propie-

dades hidrofÓbicas del plástico es la afinidad a adherirse, de las 

substancias hidrofÓbicas provenientes del mismo ojo, de los dedos,-

en jabones y cosméticos. Consecuentemente, estas substancias es--

tán casi siempre presentes sobre los lentes cuando éstos son retira-

dos de los ojos, por lo tanto se deben limpiar inmediatamente des---

pués de usarse. 
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A pesar de la naturaleza hidrofÓbica del PMMA éste es capaz 

de absorber una pequeña cantidad de agua. El plástico deshidratado 

absorbe del 1 al l. 5% en peso de agua, en 24 y 48 horas respectiva--

mente. Una buena solución conservadora hidrata el plástico mucho -

más rápidamente y aumenta un 2. 07o/o en peso, en solamente ocho h~ 

ras. Se ha demostrado también que el polisorbato 80 al lo/o produce -

una rápida hidratación (4). 

6. ASPECTOS FISICOQUIMICOS DE LAS SOLUCIONES 

OFTALMICAS PARA LENTES DE CONTACTO. 

a) PROPIEDADES COLIGATIVAS E ISOTONiqDAD_. 

Para evitar las molestias que puede causar un producto tera-
' 

péutico instilado en el ojo, es necesario que éste sea isotónico con -

el fluido lagrimal. 

Las molestias en el ojo por soluciones que no son isotónicas-

se deben al ajuste en la presión osmótica cµe ocurre en la membrana 

cornea!, dando como resultado el paso de fluido s a través de la me~ 

brana. Este paso puede causar una sensación de ardor provocado --

por la acumulación de fluidos, que además podrían lavar el ingre---

diente activo del ojo. Sin embargo se han hecho estudios que demues 
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tranque el epitelio corneal puede soportar amplias variaciones de to 

nicidad antes de ser dañado; esto es debido a que las soluciones of­

tálmicas tí'picas se administran en dos o tres gotas (el ojo no puede­

alojar más que esto). Además existen factores individuales, como -

el grado de secreción, velocidad de flujo a través del dueto lagrimal, 

área de la superficie expuesta, temperatura y humedad relativa (2). 

Es por esto que la USP XVII admite intervalos de tonicidad de O. 6% 

a l. 5% en términos de cloruro de sodio (10). 

Ahora bien, antes de saber cómo ajustar la tonicidad, es ne­

cesario entender cuál es el significado del término. 

~ La tonicidad de una solución está relacionada con la presión -

osmótica. Van't Hoff estudió esta relación y la expresó como sigue: 

La presión osmótica de una solución, es igual en magnitud, a 

la presión que el soluto puede ejercer en la misma forma que un gas, 

a la misma concentración y temperatura. 

Matemáticamente esto se puede expresar como: 

PV = nRT (I) 

Donde P, es la presión osmótica; n, es el número de moles-

de un soluto en el volumen total V; a la temperatura absoluta T, y R, 
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es la constante de los gases. O bien: 

p = nRT 
V 

= gRT = 
MV 

CRT (II) 

Donde g es el peso del soluto teniendo el peso molecular M y 

C de l~ concentración expresada en molaridad. 

La ecuación (II) establece que las soluciones de no electrÓli-

tos de la misma concentración molar, tendrán la misma presión os-

mÓtica a la misma temperatura. Esta ecuación es válida para solu-

ciones muy diluidas. 

La presión osmótica depende de la concentración total de Pª!. 

tí'culas presentes en una solución, mientras que la tonicidad depende 

de la concentración de estas partí'culas, las cuales no pasan a través 

de una membrana osmótica. En otras palabras, una solución puede-

ser isosmÓtica según las pruebas químicas y físicas, pero no puede-

ser isotónica con respecto a una membrana, puesto que la membra-

na no es permeable al soluto (2). 

Debido a que la presión osmótica es difícil de medir y a que-

los cambios provocados en ella son idénticos a los producidos en el-

punto de congelación, se utiliza este Último para determinar la toni-

cidad relativa de una solución. 
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La depresión del punto de c ongelación de los fluidos corpo ra-

les, como del plasma sanguíneo y del fluido lagrimal, se ha determj_ 

/ 
nado que es de -O. 52ºC. Esta )iepresiÓn es equivalente a la que pro 

ducirÍa una solución de cloruro de sodio al O. 9%. Por lo tanto,- esta 

solución se acepta como isotónica y las tonicidades se expresan en -

términos de equivalentes de cloruro de sodio. 

Algunos autores consideran un poco más alta la tonicidad de -

las lágrimas debido a la evaporación, y establecen un equivalente ele 

hasta l. 4%; sin embargo hay autores que lo consideran incorrecto. -

Se ha encontrado que las soluciones con un punto crioscÓpico del ra~ 

go de -0.47ºC a -O. 77ºC (equivalente a O, 7 - 1.4% de NaCl) no --

son irritantes (2). 

La U. S. P. XVIII e stablece que: " La mayoría de los fárma-

cos usados en las soluciones oftálmicas usualmente, pueden ser ---

agregados a una solución de cloruro de sodio u otro vehículo isotÓni-

co en cantidades de hasta el 3% sin causar aumento en la presión os-

mÓtica a niveles que puedan causar dolor. 

E l ajuste de la isotonicidad se puede conseguir con el cloru--

ro de sodio solamente; sin embargo, en las soluciones humectantes 

para lentes de contacto se agrega además cloruro de potasio en la --
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misma concentración que en las lágrimas para lograr una solución -

más fisiológica y obtener una mejor lágrima artificial (Z) . 

b) ESTABILIDAD QUIMICA, pH Y AMORTIGUADORES. 

Son requerimientos esenciales para obtener una buena formu­

lación oftálmica: efectividad farmacológica, ausencia de irritación, 

estabilidad y esterilidad. Esto puede ser difícil de lograr en algu-­

nos casos, principalmente debido al vebÍculo o pH, que puede ser el 

Óptimo para que haya efectividad farmacológica, pero indeseable --­

desde el punto de vista de la estabilidad. 

El pH normal del fluido lagrimal es aproximadamente 7.4,-­

por lo tanto el paciente siente mayor c omodidad cuando las solucio-­

nes tienen aproximadamente este pH. 

El ojo tolera amplios límites de pH; sin embargo los valores 

de pH fuera del límite 6-8 causan necesariamente molestias. El ojo 

parece ser más sensible a pH ácidos que alcalinos (Z). 

La tolerancia del ojo a los valores fluctuantes de pH se debe­

ª cuatro factores: 

a) la acción neutralizante del fluido lagrimal, el cual tiene-
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alta capacidad amortig•adora debido a sus constituyentes 

protéicos; 

b) la baja capacidad amortiguadora. de la. mayoría de las so­

luciones oftálmicas; 

c) el aumenk> inmediato de lágrim<1.s después de la instila-­

ciÓn del producto en el ojo; y 

d) la. pequeña cantidad de solución instilada normalmente. 

Cuando por razones de estabilidad el pH es muy lejano a 7. 4, 

la capacidad amortiguadora de la solución debe ser mínima, para -­

que las lágrimas rápidamente restablezcan el pH de 7. 4. 

Hay tres razones para adicionar amortiguadores a una solu-­

ciÓn oftálmica o para lentes de contacto: 

a) minimizar el dolor; 

b) asegurar la estabilidad del principio activo; y 

c) controlar la actividad terapéutica. 

En las soluciones para lentes de contacto es necesario imi-­

tar lo mejor posible las características del fluido lagrimal, por lo -

cual es necesario también obtener un grado de humectación similar. 
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Uno de los ingredientes utilizados para este fin es el PV A que permi 

te una inmediata dispersión de las lágrimas sobre la superficie de -

los lentes. Sin embargo, el empleo de esta. suluta.ncia podría. ocasi~ 

nar molestias, debido a que el alcohol polivinílico acetilado parcial­

mente, puede hidrolizarse para dar alcohol polivinilico y ácido acé~ 

co a pH alcalinos o neutros. Un exceso de ácido acético puede resi.2_ 

tir la conversión de pH por el efecto neutralizante de las lágrimas y 

por lo tanto causar un escozor temporal (2). 

c) CAPACIDAD AMORTIGUADORA. 

La capacidad amortiguadora es la propiedad de una solución -

amortiguadora, que le permite resistir cambios de pH. Cuando hay 

un pequeño cambio de pH causado por la adición de una cantidad da­

da de ácido o álcali, mayor es la capacidad amortiguadora de la so­

lución. Cuantitativamente podemos definir esta propiedad como el -

número de equivalentes gramo de un ácido o base, que cambia el pH 

de un litro de solución amortiguadora, una unidad (24). 

La capacidad amortiguadora está influenciada por la concen­

tración de los constituyentes del amortiguador, ya que un alto conte­

nido de ellos proporciona un aumento en la reserva alcalina o áci-,. 

\ 
da. 
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Van Slyke relacionó la capacidad amortiguadora}, a la con-­

centración total de amortiguador, C, donde la concentración es la su 

ma de las concentraciones molares de ácido y sal. 

2.3C~ 
(Ka + H42 

Por lo tanto la capacidad amortiguadora aumenta conforme 

aumenta la concentración de los componentes. 

La capacidad amortiguadora depende del valor de la relación 

del ácido y la sal y aumenta conforme la relación se aproxima a la -

unidad, de acuerdo a la ecuación: 

pH = pKa + log sal/ácido 

La capacidad amortiguadora máxima se presenta cuando -- -

pH = pKa y está dada por: 

/3 = o. 576 e 
max 

La capacidad amortiguadora puede calcularse también prác--

ticamente encontrando la pendiente de la recta formada al graficar -

equivalentes de NaOH contra pH. 

El fluido lagrimal posee una gran capacidad amortiguadora -
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permitiendo una dilución de 1:15 (con agua destilada neutra) antes de 

que se advierta un cambio de pH. Por lo tanto toda solución oftálmi­

ca estará afectada por esta propiedad alcanzando invariablemente el 

pH normal y es por tanto que para c ualquier formulación es necesa-­

rio considerarla. 

d) ESTERILIDAD Y PRESERVACION MICROBIOLOGICA. 

La función de un preservativo en una preparación farmacéuti­

ca es de prevenir la contaminación microbiana. 

Las normas oficiales establecen la necesidad de adicionar - -

un preservativo cuando el principio activo se usa más de una vez en­

el mismo recipiente (11). 

La USP XVIII establece que: 

Las soluciones oftálmicas en recipientes para dosis mÚlti- - -

ples deben contener una substancia o mezcla de substancias adecua-­

das para prevenir el desarrollo o des truir los microorganismos in-­

troducidos accidentalmente, cuando el envase se abre para ser utili-

zado (15). 

Hay que puntualizar, que los preservativos utilizados, no se 
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deben considerar como substitutos del empleo de las técnicas asépti­

cas de esterilización durante la manufactura del producto. Su Única 

función es la de combatir una contaminación secundaria (11) . 

Los agentes bactericidas actúan principalmente sobre los or­

ganismos patógenos no esporulados que causan infecciones al ojo (11). 

Durante el uso de las soluciones oftálmicas la contaminación 

es muy probable, por lo cual deben tomarse las medidas preventivas 

más adecuadas, que podríamos resumir en tres reglas generales: 

l. El uso de la solución oftálmica debe ser personal. 

2. Las soluciones oftálmicas que se aplican cuando existe -

una lesión ocular, deben ser envasadas en recipientes de 

dosis individuales. Estas soluciones deben ser autocla­

veadas y usadas por un solo paciente, por lo tanto no es­

necesario usar preservativos, puesto que su inclusión 

podría provocar lesiones de la córnea o el iris. 

3. Las soluciones oftálmicas, en recipientes para multido­

sis se deben desechar cuando ha terminado el tratamien-

to. 

Debido a que las soluciones para lentes de contacto están ex-
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puestas constantemente a contaminaciones, se debe elegir un prese!. 

vativo adecuado, el cual asegure una acción reesterilizante a la sol~ 

ciÓn. Además se debe tornar en cuenta la naturaleza de dicho agen-

te, puesto que estará en contacto continuo con el tejido ocular, lo --

cual podría causar una irritación (2). 

Los preservativos oftálmicos se pueden dividir en cinco cate-

gorías : 

CATEGORIA EJEMPLO CONCENTRACION 

I. Antibióticos Polirnixina B Sulfato 1000 U/rnl 

I I. Agentes B enzalconio Cl 1:10, 000 
hurnectantes Cetil Piridinio 

III. Fenoles y Ale~ Clorobutanol o. 5 % 
holes substi- Alcohol Fenil-EtÍlico º· 5 % 
tuidos p-Cloro Metacresol 0,05% 

IV. Mercuriales 
Nitrato fenil-rnercúrico , 1:25, 000 organicos 

V. Esteres del 
ácido p-Hi_ Metil parabeno º· 02 % 
droxiben- Propil Parabeno o. 002 % 

' · ZOlCO 

Todos estos tipos de preservativos, presentan incompatibili-

dades o diferencias en su rapidez de acción. La literatura acerca -

de la efectividad de los conservadores, muestra grandes contradic--
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ciones en cuanto a efectividad y tiempo requerido p~ra la acción bac­

tericida. Este problema se suma al hecho de que las concentracio- -

nes necesarias para lograr una acción bactericida podría irritar rá-

pidamente o dañar al ojo permanentemente (2). 

Cloruro de Benzalconio. 

El Cloruro de Benzalconio, se introdujo como preservativo -

desde 1947; sin embargo su uso produjo varios problemas, ya que -­

una solución efectiva contra Pseudomona aeuroginosa, requería una -

concentración alta, considerando que la concentración efectiva de --

0.1% causa licuación del cemento intercelular, descamación del epi­

telio y edema; siendo este efecto acumulativo. Por lo tanto se han­

tenido que probar concentraciones bajas que puedan ser toleradas -­

por el ojo, así se ve que una concentración de O. 02% se tolera de 3 a 

4 veces al dí'a. 

En las soluciones para lentes de contacto se puede usar en -­

concentraciones de 1:25, 000. En soluciones oftálmicas comunes en -

concentraciones de 1:10,000 (2). 

En general, el uso de soluciones oftálmicas conteniendo clo­

ruro de benzalconio, se debe limitar a los ojos con la córnea Íntegra. 

32 



Desgraciadamente el cloruro de benzalconio presenta ciertas 

incompatibilidades que podrían limitar su campo de aplicación de - -

manera que no se puede usar en formulaciones que contienen nitra-­

tos, salicilatos, aniones con moléculas complejas (como las sulfona­

midas y la fluoresceína). Resulta también menos eficaz en presen-­

cia de metil celulosa, ácido bórico y en las soluciones con pH infe-­

rior a 5. A diferencia de los jabones su actividad está menos influe_!! 

ciada por la presencia de suero y substancias orgánicas. Sin embar­

go con todas sus limitaciones, el cloruro de benzalconio está entre -

los conservadores más eficaces y de acción más rápida, cuando las -

condiciones para su aplicación están bien controladas (6). 

Los trabajos publicados acerca de su actividad demuestran -

su gran eficacia antibacteriana comparada con otros agentes quÍmi- -

cos en su acción contra 13 cepas de Ps. aeruginosa (14). 

Entre otros estudios, Brown y Richards (13), demuestran que 

los agentes surfactantes no iÓnicos, presentes en bajas concentraci~ 

nes favorecen la actividad antimicrobiana del Cloruro de Benzalco--

nio; sin embargo cuando se encuentran presentes en altas concentr~ 

ciones disminuyen considerablemente dicha actividad (20, 4). 

Al investigar la efectividad de los siguientes agentes antibac-
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terianos, usados y recomendados para uso en soluciones oftálmicas: 

Clorobutanol, Cloruro de B enzalconio, Timerosal, combina-

ciones de Metil y Propil Parabenos, Nitrato FenilmercÚrico, Aleo-

hol FeniletÍlico y Polimixina B Sulfato, se encontró que solamente -

el Cloruro de Benzalconio posee un tiempo de esterilización menor -

de una hora contra Ps. aeruginosa (14). 

Se ha encontrado que el cloruro de benzalconio en concentra-

ciones de 1:10000 y el etilén diamino tetracetato sódico en concentra-

ciones de 0.1%, sensibiliza a las especies de microorganismos re- -

sistentes a las sales de amonio cuaternarias y se alcanza la esteri!i 

dad en menos de tres minutos de exposición. Además de que en -- -

EDTA (0.1%) es un agente pseudomonicida muy activo por sí solo y -

no presenta incompatibilidades con los medicamentos comunes, por 

lo tanto es un agente ideal para garantizar las propiedades bacterici 

das de una solución humectante (6). 

¡__El EDT A, por ser agente quelante poderoso, forma comple­

jos con los metales multivalentes que se encuentran en las cepas 

resistentes de microorganismos. En combinación con el cloruro de 

benzalconio, el EDT A potencializa la acción bactericida contra P. 
---l 

aeruginosa (15). 
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Los primeros que estudiaron la acción pseudomonicida del -­

EDTA, fueron Me Gregor y Elliker. Ellos observaron una aparente 

permeabilizaciÓn de la pared celular y por consiguiente un efecto s~ 

bre la integridad del complejo lÍpido o lÍpido-proteÍna, lo cual facili­

ta el paso de los agentes bactericidas (15, 16). 

El cloruro de benzalconio, debido a su naturaleza catiÓnica -

es menos activo en presencia de detergentes no-iÓnicos y sobre todo 

aniÓnicos, iones metálicos y plásticos {6). ' 

Otro preservativo utilizado frecuentemente es el clorobuta-­

nol, el cual no presenta ventajas sobre el cloruro de benzalconio, ya 

que es un compuesto inestable en medio alcalino, y es de acción re­

lativamente más lenta; además es efectivo sólo después de haber p~ 

netrado en la célula bacteriana. 

El clorobutanol es susceptible a la descomposición térmica y 

no se puede someter a las condiciones del autoclave. Algunas veces 

se utiliza en combinación con el alcohol fenil-etÍlico, el cual posee -

actividad contra los organismos Gram-negativos. Actúa como disol­

vente y tiene efecto sinergista con el clorobutanol. 

El timerosal se utiliza raramente. Es un compuesto orgáni­

co mercurial y ejerce su acción gracias a la liberación de iones de -
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mercurio, los cuales penetran en la célula bacteriana y se combinan 

con varias enzimas respiratorias, produciendo inhibición metabÓli-­

ca. Se ha reportado que tiene una actividad muy lenta; es una sal -­

básica, por lo que debe usarse en soluciones neutras o ligeramente -

alcalinas. 

Otro compuesto mercurial usado corno preservativo es el ni­

trato fenil-rnercÚrico. Se ha reportado que junto con el EDTA dis-­

rninuye su efectividad (11). 

Los preservativos, corno los parabenos y el ácido bórico, -­

han sido probados en soluciones para lentes de contacto y se ha enco~ 

trato que son inefectivos, particularmente en las soluciones hurnec­

tantes. 

e) AGENTES QUE IMPARTEN 

VISCOSIDAD Y SURFACTANTES. 

Como ya se ha puntualizado, _:¡na de las funciones de la solu­

ción hurnectante es la de formar una cubierta viscosa y perdurable -

sobre la superficie de los lentes de contacto, para poder obtener la -

protección necesaria contra agentes extraños que se puedan deposi-­

tar directamente en la superficie de los mismos y a su vez aumen- -
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tar el tiempo- efectivo de permanencia en el ojo (21). Esto es de 

bido a que se reduce considerablemente la velocidad co_n que -

drena la solución de la superficie de l a córnea, puesto que -­

forma una película consistente. Generalizando podemos decir que 

la prolongación del tiempo de permanencia de una solución of­

tálmica, es un valioso auxiliar de la actividad terapéutica 

(6, 21). 

Además de aumentar la viscosidad, las soluciones de metil­

celulosa han sido consideradas como substitutos del fluido lagrimal­

en las deficiencias de éste, como lubricante y amortiguador mecáni-

co para los lentes. 

La metilcelulosa es un polímero de la celulosa, de cade­

na larga, que tiene_ como promedio dos g rupos hidroxilo en cada­

unidad de hexosa, que ha sido metilada. La variación de la lon­

gitud de la cadena del polímero da como resultado diferentes con 

sistencias y viscosidades. Substituyendo el hidrógeno de los gru­

pos hidroxilos del polímero con grupos h i droxipropÍlicos, se oh-­

tienen diferentes características químicas. A toda la variedad 

de productos de la metilcelulosa se les llama Metocel (17). 

Fórmula General: 
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Una de las propiedades importantes del Metocel es su alta r~ 

sistencia contra el ataque de los microorganismos. Si se modifica -

la celulosa, substituyendo el hidrógeno de los hidroxilos de los ani-

llos anhidro glucosa por varios radicales, tales como de los grupos -

alcoxilo e hidroxialcoxilo, la resistencia al ataque microbiano au- -

menta. Reese et al. encontraron que el grado de substitución de los 

derivados solubles en agua es un factor determinante en la protec-

ciÓn contra el ataque microbiano. 

Las soluciones de Metocel difieren de las soluciones de 

otras gomas solubles en agua, en que se gelifican al aumentar -

la temperatura. Así se puede ver que cada tipo de Metocel tiene - -

distinta temperatura de gelación térmica. A medida que aumenta -

la concentración para un tipo dado, disminuye la temperatura de ge-

lación térmica. La adición de ·sales y otros aditivos reducen la ---

temperatura de gelaciÓn térmica. 
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A medida que se eleva la temperatura de la solución de Meto-

cel ocurre nebulosidad de la solución, inmediatamente antes de la - -

gelaciÓn, y la viscosidad puede empezar a aumentar. En este punto, 

si la concentración es suficientemente alta, la solución se convierte 

en gel más o menos espeso. Si la concentración está por debajo de-

O. 5%, se forma una mezcla fluida de partfculas individuales del gel -

y el agua, en lugar de un gel forme. 

A continuación se presentan algunos datos que muestran el - -

efecto de algunos aditivos en la gelaciÓn de soluciones de Metocel --

4000 al 2%. 

Aditivo % ºC 

Control (sin aditivo) 85 
Na Cl 5 59 
Mg Cl2 5 67 
Fe Cl3 3 76 
Na2S04 5 Precipita 
Na3P04 2 52 
Glicerina 20 65-70 (17) 

ALCOHOL POLIVINILICO. 

E l alcohol polivinílico (PVA), es un polímero sintético de ca-

dena larga. Se presenta en forma granular de color blanco y existe 

una gran variedad de grados, cada uno difiere en e l grado de polime-



rización, por ciento de hidrólisis y contenido residual de acetatos. -

Todos estos factores contribuyen a su estado fÍsico final y sus ca--

racterí'sticas qmmicas (18). 

La estructura qmmica general es la sigui.ente: 

H 
l 

-e 

H 

H 
1 

------e-

OH X 

El PV A utilizado en soluciones oftálmi cas es soluble en agua 

y poco viscoso (6-7 centipoises). Es incoloro y su solución al Z% --

tiene un {ndice de refracción de (l . 336) que es el que poseen aproxi-

madamente las lágrimas. El pH es de aproximala.mente 7 y no se -

asienta durante el reposo. Una de sus caracterÍsticas más impor--

tante, es que contiene en sus moléculas tanto grupos lipofilicos co--

mo grupos hidrofÍlicos, lo cual permite que forme una pelÍcula sobre 

la superficie plástica de los lentes, con los grupos hidrofÍlicos orle!!_ 

tados hacia afuera y los lipofÍlicos hacia el l ente de naturaleza lipofr 

lica. Esta capa monomolecular de PVA permite que la superficie se 

pueda humedecer fácilmente con las lágrimas. Esta cubierta consis-

tente de PV A actúa también de lubricante y amortiguador entre los -

lentes y por lo tanto éstos pueden permanecer flotando sobre la su--
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,I 

perficie de la córnea (2) .1 
J 

En una prueba en la que se determinó la retención de cloruro 

niqueloso en los ojos de animales experimentales, el vehículo de al-

cohol polivinílico al l. 4% permaneció en el ojo, 33.% más, que la Me-

tilcelulosa al O. 5% en solución salina isotónica, y 320% más, que la-

solución salina isotónica (18). 

La ventaja de esta prueba (usando dimetilglioxima como indi-

cador), es que el níquel es muy soluble en el vehículo acuoso y no es 

apreciablemente soluble en la membrana lipoidea del epitelio cor- --

neal, lo cual hace la prueba más exacta en cuanto a determinar el - -

tiempo de duración del vehículo sobre el epitelio corneal. 

El PV A se puede considerar como no tóxico al tejido ocular -

aun cuando penetre accidentalmente a la cámara anterior por causa -

de algún daño al tejido (19). 

Los autores, Krishna y Mitchell establecen que: el ojo del --

conejo parece tolerar bien l. 4% de PVA en solución salina inyectada 

en la cámara anterior. No hubo reacción conjuntiva! o corneal en - -

ninguno de los ojos tratados. Por lo tanto se puede concluir que el -

PVA es un vehículo que proporciona la seguridad deseada a la con- --

centraciÓn estudiada. 
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Considerando que la presencia de los lentes de contacto po---

dría en algún momento, causar daño al tejido cornea!, es importante 

hacer notar las propiedades que presenta el PV A como agente que f~ 

vorece la reepitelizaciÓn de dicho tejido. En las gráficas se mues--

tra el efecto de la solución de PV A en animales a los que se había - -

extirpado el tejido: 100 1 4 11 • 1 4 a • DIAS 

1 

ªº Efecto del alcohol 10 
,. 

I , 
' 1 eo , 
' polivinÍlico al l. 4% en so- ' , , 

' u •• . , 
e I 

lución salina isotónica, - • •• I w ,, 
• 10 , 
1111 

, 
comparado con solución s~ .. 10 1111 

• 10 
LC 

lina isotónica sola y metil 00 Lit-

celulosa al O. 5% en solución 
LC l.44Mt .. ..,,. l.44Mt .. ..,,. 

U' O.l'ltt MC 110. IALl•A 

salina isotónica sobre la ve- Gráfica No. l. 

locidad de regeneración del epitelio cornea!. 

Mientras que el mecanismo de acción es desconocido, los a~ 

tores postulan, que es razonable pensar que la propiedad de formar 

un film sobre la córnea protege los tejidos que quedan debajo, y pe_E 

mite que se desarrollen sin interferencias externas. 

Otra teoría es la de que se puede pensar que el PVA forma -

una matriz sobre la córnea descubierta, en los intersticios, de los -
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cuales se desarrollan las células epiteliales (18). 

Incompatibilidades. 

Hay compuestos que hacen espesas las soluciones de PVA y -

hasta pueden llegar a gelificarlas. T a l es el caso de compuestos in­

orgánicos como el carbonato de sodio, borato de sodio, los sulfatos­

de sodio, de amonio, potasio, aluminio, zinc y algunas otras sales.­

Compuestos orgánicos como el alfa naftol, resorcinol, rojo congo y 

varios colorantes. Sin embargo el PV A es compatible con muchos -

preservativos oftálmicos y fármacos, como el clorobutanol, timero­

sal, cloruró de benzalconio, neomicina, polimixina, sulfacetamida -

de sodio, clorhidrato de fenilefrina, nitrato de pilocarpina, sulfato -

de zinc, y clorhidrato de epinefrina. 

Las soluciones de PVA se pueden autoclave ar o filtrar por - -

membrana milipor de O. 22 micras (6). 
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II I. PARTE p R A e T I e A. 

l. PLAN DE TRABAJO. 

En base a las consideraciones teóricas hechas en los capÍtu--

~ los anteriores, se iniciará la búsqueda de una solución que reúna las ..• 
" características deseables en toda formulación oftálmica. Así pues -
1• 

1 la solución debe ser: 

a) · Isotónica; debiendo conservar una tonicidad equivalente a 

0.9 l. 1 % de cloruro de sodio. Limitándonos a estos valores, ya -

que los usuarios de lentes de contacto parecen ser más sensibles, d!. 

bido a que los lentes tienen una ligera influencia sobre el rnetabolis-

mo corneal, lo cual la hace más sensible a los cambios en el fluido -

normal (4). 

b) Con una capacidad amortiguadora baja y un pH que podría 

44 



ir de 5 a 9, siempre y cuando no afecte la estabilidad de la solución. 

(4) Además se considerarán las concentraciones de sal y ácido ne-­

cesarias para lograr una capacidad amortiguadora adecuada, la cual 

puede oscilar entre O. 01 a 0.1, teniendo concentraciones de O. 05 a -

O. 5M, que son normalmente suficienles (7). 

t ] Humectante de la superficie de los lentes, convirtiéndola­

en una superficie hidrofÍl.ica, lo cual significa que la solución debe-

rá poseer una tensión superficial menor a 39 dinas/cm, que sería el 

valor de tensión superficial para el PMMA (2). 

Se utilizarán como agentes humectantes el PV A y el Tween --

80, utilizándose en principio una concentración de l. 4% de PVA (18) -

y concentraciones no mayores de O. 5% para el Tween 80 (4). 

d) Con una viscosidad adecuada no mayor de 50 a 55 cps, p~ 

ra prevenir la obstrucción del dueto lagrimal e incrementar el tiem­

po de contacto de la solución. 

La . utilización de soluciones más viscosas, no es práctica, d.!:_ 

bido a que habría un recubrimiento incompleto de la córnea; presen­

taría dificultades de instilación y formaría una película pegajosa so­

bre los párpados (21). 

e) Con una capacidad antimicrobiana, de tal manera que se -

45 



elimine cualquier contaminación que pudiera provenir de los lentes.­

Así pues se determinará cuál será la asociación de agentes antimi-­

crobi anos adecuados y cuál su inte racción con los otros componentes 

de la solución. 

f) Una vez logradas las características mencionadas se efes_ 

tuarán pruebas de estabilidad, que se limitarán a observar los cam­

bios físicos de la solución, sometiendo ésta a temperaturas de 37ºC 

y 45ºC, durante algún tiempo. 

g) La fórmula encontrada será probada en usuarios de lentes 

de contacto, de los cuales podremos sacar conclusiones acerca de 

las ventajas de la solución resultante. 

a) SISTEMA AMORTIGUADOR. 

Se ha elegido un sistema amortiguador de fosfatos, con un -­

pKa de 7. 21 (24). Tomando en cuenta que la capacidad amortiguado­

ra debe mantenerse próxima a los valores de 0.1 y O. 01 (ver p. 45) ,­

para facilitar la restauración del pH normal de las lágrimas. 

Se prepararon tres sistemas amortiguadores con diferente -

concentración, cuya máxima capacidad amortiguadora (calculada de 

la ecuación de Van Slyke) es la siguiente: 
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pH MOLARIDAD 
CAPACIDAD 

AMORTIGUADORA 

7. 1 0.07 0.04032 

6.8 0,05 0.0288 

6.6 0,025 º·o 144 

Estas concentraciones de fosfatos serán incluidas en tres for 

mulaciones junto con los agentes que i mparten viscosidad, pues existe 

la posibilidad de interacción, principal mente con la Metil Celulosa (17). 

b) DETERMINACIONDE LA CAPACIDAD AMORTIGUADORA. 

A continuación se calculará prácticamente la capacidad amo.!. 

tiguadora de la solución, con una concentración de O. 025M, · conside-

rando las sales adicionales que están presentes en la solución, como 

son: el cloruro de sodio, el cloruro de potasio y el EDT A. 

Se preparan tres tipos de soluciones, como se indica en la - -

Tabla I. 
Tabla l. Conc. en g. /lt. 

Solución NaH2P04. H20 NazHP04. 2H20 NaCl KCl EDT A pH 

1 2. 76 o. 890 o o o 6. 3 

2 2.76 0.890 7.62 0.24 o 6.1 

3 2. 76 o. 890 7 .62 o. 24- 1 6.0 

NOTA: Las soluciones anteriores fueron calculadas para pH=6. 6; - -

sin embargo se observaron cambios de pH debidos al cambio de la a.s:_ 

tividad iÓnica producido por las sales presentes en la solución. 
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Procedimiento. Se toman 200 ml. de solución, exacta--

mente medidos y se colocan en un vaso de precipitados; se introduce 

un agitador magnético y se sumergen los electrodos del pH-metro en 

la solución. 

Con agitación se agregan porciones de 5 ml. de NaOH O. lN y 

se deja reposar~ hasta estabilizar la lectura de pH. Se continúa la -

adición de NaOH, de la misma manera hasta observar un cambio ---

brusco del pH de la solución. Los datos obtenidos se presentan en la 

Tabla I I. 

Tabla I I. pH 

ml. de 
NaOH O. lN 1 

Solución 1 
1 

Solución 2 
1 

Solución 3 

o 6.38 6. 14 6.0 

5 6.6 6. 35 6.2 

10 6.78 6.55 6.35 

15 6.95 6. 71 6.55 

20 7. 1 6. 9 6.70 

25 7. 3 7.09 6.85 

30 7. 51 7.30 7.0 

35 7.85 7. 61 7.25 

40 8.8 8.4 7.59 

45 10. 68 10-. 3"5 8.25 

50 11. o 10. 75 9.55 

55 11. 2 10. 9 10. 32 

60 11. 35 11. 1 10. 70 

65 11. 43 11. 2 10. 93 
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Si se grafican los datos obtenidos (ver gráfica 2), se obtienen 

los siguientes datos de la ecuación: 

t:. B 
!:i pH 

donde (3 es la capacidad amortiguadora y "x" y "y" son las coorden~ 

das de dos puntos alejados de la misma recta. En la tabla III se ob-

servan los datos de capacidad amortiguadora obtenidos de esta mane 

ra. 

Tabla III 

Capacidad 
Solución 1 

amortiguadora 

l 

2 

3 

c) ISOTONICIDAD. 

l. 332 

l. 302 

l. 435 

X io- 2 

X 10-2 

X 10-2 

Para calcular la isotonicidad de las soluciones, se tomaron -

los valores del equivalente de cloruro de sodio para cada substancia 

empleada (1), y se utilizó la siguiente ecuación: 

E= 0.9 - (exW) 

donde E, es la cantidad en gramos de cloruro de sodio necesaria pa-
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ra obtener una solución isotónica; O. 9 es la cantidad en gramos de -

cloruro de sodio necesaria para obtener 100 ml. de solución isotóni­

ca, e, es el equivalente en cloruro de sodio de la substancia implica­

da y W el peso en gramos de la substancia. 

Como método fÍsicoquÍmico para determinar la isotonicidad -

de las soluciones, se utilizó como referencia la determinación del --

punto crioscÓpico (22). 

Pro ce di miento. En un recipiente adecuado, que permite 

mantener la temperatura del sistema constante, se coloca un termó­

metro Beckman, con el bulbo completamente sumergido en la solu--

ción. Antes de medir el punto de congelamiento de la solución pro--

blema, el termómetro se debe calibrar a OºC con agua destilada. A 

lo largo del eje formado por el termómetro, se coloca una espiral de 

metal, con el fin de mantener la agitación. 

Con un baño refrigerante a aproximadamente -lOºC, se pro­

voca un congelamiento parcial de la solución, teniendo en movimien­

to la espiral (3 impulsos cada 2" aproximadamente). Antes de que -

se inicie el congelamiento, la temperatura baja más allá del valor -

buscado, por efecto de un fenómeno de sobrefusión; después, ape- -

nas inicia la cristalización, sube nuevamente y se detiene en e! pun-
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to exacto correspondiente al congelamiento de la solución en estudio 

(22). 

d) DETERMINACION DE LA TENSION SUPERFICIAL. 

\ :g:s importante conocer el valor de la tensión superficial que -

debe tener la solución humectante, pues la humectación del material 

con que se fabrican los lentes de contacto está en relación directa -­

con este valor. 

El método más conocido y de buena exactitud para determi- -­

m.r la tensión superficial, es el qüe se basa en la elevación de la su­

perficie de un líquido en un tubo capilar. 

Si se determina la altura h, que asciende en un tubo de radio 

conocido, r, la tensión superficial se puede calcular por la ecuación: 

't = 1/2 h g d r 

donde g, es la aceleración de la gravedad, y d, es la densidad. 

Para el trabajo exacto se deben aplicar un gran número de - -

operaciones matemáticas correctivas. 

Para evitar la necesidad de determinar el radio, r, es usual 
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comparar la elevación de un líquido estándar, de tensión superficial-

conocida. Si hes la e levación del líquido dentro del capilar, O, la-

tensión superficial y, d, la densidad; conociendo h 0 , elevación de --

un líquido estándar en el mismo tubo, la densidad d0 y la tensión su-

perficial o 0 , se aplica la siguiente ecuación 

o/;ro hd 

puesto que (Í 0 se conoce e igualmente d0 , se puede obtener la tensión 

superficial, de la medición de la altura alcanzada por el líquido en --

estudio. 

ME TODO. 

Las determinaciones fueron hechas usando como líquido de -

referencia la acetona, siempre a temperatura de 20ºC. 

El control del método fue realizado con líquidos conocidos ob 

teniendo los siguientes datos: 

Tabla IV 

Líquido 
Tensión superficial (dinas/cm) 

cohol Metílico 

etracloruro de Carbono 

53 

22.60 

26.80 

28.90 

22.35 

V 

22. 61 

29.70 

28.85 

22.75 



Tabla V 

Solución 1 PVA% 
1 

Cloruro de J 
B Tween PnZ. 

80(%) 1 Din. /cm 

1 l. 4 º·o 1 o 30 

2 l. 4 º·o 1 20. 18 

3 l. 4 o. o 1 o. 5 26. 11 

4 l. 4 0.004 o. 3 27.00 

5 l. 4 0.004 0.2 28.5 

6 l. 4 0.004 º· 1 
30.0 

X 40. 96 
y 33.6 

NOTA: X y Y son productos del mercado. 

e) VISCOSIDAD. 

Con la finalidad de investiga r lo s agentes apropiados para lo-

grar un sistema con viscosidad adecuada (50-55 cps) como prueba --

preliminar se eligieron soluciones compuestas de PVA-Metil celulo-

sa 400 y PVA-Metil Celulosa 4000. La concentración de PVA (l. 4%) 

será constante puesto que cumple funciones de agente humectante ---

y contribuye en mucho menor g rado a la viscosidad de la solución - -

(18). (Ver tabla V). 

Como paso siguiente se e studiaron las soluciones con varias-

concentraciones de fosfatos, conteniendo las sales y agente s conser-
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vadores elegidos. Los résultados se compararon con 2 soluciones -

del mercado (Ver Tabla VI). 

Procedimiento. 

Antes de iniciar la prueba se determina la _ densidad de --

los líquidos en ensayo a 20ºC. El viscosÍmetro de Ostwald se -

• 
coloca en un baño de agua con el fin de mantener la temperatura 

constante (ZOºC). Se introduce un líquido estándar (en este caso-

se utiliza alcohol bencÍlico cuya densidad a 20ºC = l. 044, Visco-

sidad = 5. 8 cps) y se determina el tiempo de flujo entre las ---

dos marcas del aparato. Se repite la operación hasta obtener d~ 

tos constantes y se procede a medir el tiempo de flujo para el -

problema. 

Para efectuar los cálculos se utiliza la ecuación: 

donde: 72 = viscosidad del estándar 

(1 = viscosidad del problema 

/'1 densidad del problema 

;12 = densidad del estándar 

t 1 = tiempo de flujo del problema J 
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Solución 
1 

1 

2 

3 

4 

5 

t2 = tiempo de flujo del estándar 

Tabla VI 

MC 400% 1 MC 4000% 1 PVA % 1 

o o 1.4 

0.2 o 1.4 

0.5 o l. 4 

o 0.2 l. 4 

o 0.5 l. 4 

Viscosidad 
en cps. 

4.63 

11. 9 

14. 7 

24.5 

32.9 

NOTA: Todas las determinaciones han sido hechas a 20°C en un vis­

cosímetro de Ostwald. 

Tabla VII 
% P / V 

1 1 1 1 
Viscosidac 

Solución . MC 400 PVA Conc. Molar de Fosfatos 
cps. 

1 

2 

3 

X 

y 

º· 5 
0.5 

0.5 

l. 4 

l. 4 

l. 4 

0.07 

0.05 

0.025 

60 

58 

55.5 

68.70 

56.5 

NOTA: Las soluciones 1, 2 y 3 son soluciones isotónicas ajustadas -

con NaCl. 

Las soluciones X y Y son muestras del mercado. 
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f) DETERMINACION DE LA 

CAPACIDAD BACTERICIDA. 

Una vez determinadas las características fisicoquÍmicas de -

la solución, se determinará la actividad antibacteriana de los agen-­

tes bactericidas empleados en la formulación. 

De acuerdo a la USP XVIII, para probar la efectividad de un 

agente antibacteriano en una formulación, se requieren de las si---­

guientes cepas de microorganismos: 

l. Gandida albicans (AT CC 10 231) 

2. Aspergillus niger (ATCC 16404) 

3. Escherichia coli (ATCC 4352) 

4. Pseudomonas aeruginosa (ATCC 9027) 

5. Staphylococus aureus (ATCC 6538) 

Medios de cultivo: 

Soya caseína agar: 

Extracto de caseÍna --- 15 g. 

Extracto de soya papaína carne--- 5 g 

Cloruro de Sodio ---------- 5 g 

Agar - - ------- ---- --- -15 g 
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Agua---------------- 1000 ml. 

Caldo de Sabouraud Dextrosa: 

Neopeptona DIFCO ---------- 10 g 

Bacto Dextrosa ------------ 20 g 

Agua cbp 1000 ml. 

Caldo nutritivo: 

Extracto de carne ----------- 3 g 

Neopeptona DIFCO --------- 5 g 

Agua cbp 1000 ml. 

Medios para placas: 

Extracto de Malta Agar ------ 33. 6 g 

Ag ua cbp 1000 ml. 

Tripticasa Soya Agar -------- 40 g 

Agua cbp 1000 ml. 

Preparación del inÓcul~: 

Inocular los organismos especificados en un volumen adecua­

do de medio sólido de agar. Incubar los cultivos a 37ºC por 48 ho-­

ras y A. niger a 25ºC por una semana. Para recoger los cultivos -

usar una solución salina estéril y ajustar la cuenta de esporas a 9 --
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millones por ml, adicionando la solución estéril. 

Conservar la suspensión en refrigeración a una temperatura 

no mayor de -45°C. 

Se preparan 3 tubos con 5 ml de caldo nutritivo y 2 tubos de -

caldo sabouraud. Los tres tubos con caldo nutritivo se inoculan con 

0.1 rr.l. de la suspensión de bacterias y los otros dos con la capa de 

hongos respectivos. Se preparan al mismo tiempo testigos negati-­

vos sin inÓculo y se mezclan bien. 

A otra serie de cinco tubos se adicionan 5 ml. de la solución 

problema y se inoculan con 0.1 ml. de la suspensión de microorga-­

nismos, de la misma manera se preparan testigos negativos. 

Una tercera serie de cinco tubos, conteniendo 2. 5 ml. de la­

solución problema y 2. 5 ml. de medio de cultivo, se inocula con los 

microorganismos respectivos y se prepara la misma cantidad de tes 

tigos negativos. 

Por otro lado se preparan placas con 19 ml. de TSA y EMA y 

1 ml. de solución problema, respectivamente. 

Incubar los tubos y las placas a 30-32ºC. Examinar los tu­

bos por tiempos razonables y haciendo no menos de dos observado-
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nes por 7 días y no más de 28 días después de haber inoculado. Ano-

tar cualquier cambio observado en la apariencia y hacer las pruebas 

por duplicado. 

Tabla VIII 

S 1 ·"' 1 % o uc1on . Cloruro de Benzalcon10 1 

1 º·o 1 

2 o. o 1 

3 0.004 

4 0.004 

5 0.004 

6 0.004 

7 0.004 

% 
EDTA 

o. o 1 

o. 1 

o. 1 

º· 1 

º· 1 

o. 1 

o. 1 

1 
% 

Tween 80 

0.5 

0.5 

0.5 

0.3 

o.o 
0.2 

o. 1 

Para mayor facilidad de identificación se designarán a los tubos con 

la siguiente nomenclatura: 

l. Inóculo de C. albicans 

II. Inóculo de A. niger 

I I l. InÓculo de E. coli 

IV_ Inóculo de Ps. aeruginosa 

V. Inóculo de S. aureus 

VI. Caldo nutritivo + problema 

VI l. Caldo Sabouraud + problema 
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VII l. Placa de EMA/ 

IX. Placa de TSA. 

En la siguiente tabla se presentan los resultados del desarro­

llo obtenido en cada prueba. 

Tabla IX 

Solución T-I T-II -III T-IV T-V T-VI T-VII T-VIII T-IX 

1 + + + + + + + + 
2 + + 
3 + + + 
4 + + + 
5 

6 

7 

g) PRUEBAS DE ESTABILIDAD FISICA. 

Una vez obtenida una solución con las características señala-

das en los capítulos precedentes, se sometió la solución a observa-­

ciones de estabilidad, tornando corno factores variables, la tempera-

tura y el pH. 

Teniendo en cuenta que las soluciones de Metilcelulosa sufren 

cambios en presencia de sales, se observaron los cambios produci--
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dos variando lás concentraciones de fosfatos en la solución, mante­

niendo constante la concentración de cloruro de sodio en el vehÍculo 

isotónico. 

Las soluciones fueron sometidas a diferentes temperaturas: -

37ºC y 45ºC, y además fueron cicladas a T. A por intervalos regula­

res de tiempo, debido a que la Metilcelulosa gelifica con el aumento 

de la temperatura, siendo este proceso reversible en algunos casos 

e irreversible en otros. 

Las observaciones se hicieron durante quince días, y fueron 

prolongadas en los casos en que la tubidez fue reversible. A conti-­

nuaciÓn se presentan los resultados obtenidos,en la tabla X. 

Solución 1 

1 

2 

3 

4 

Tabla X 

Na Cl % P/V 1 Conc. de Fosfatos 1 Turbidez (a T .A) 

0.9 

0.9 

0.9 

0.9 

0.072 M 

O. 050 M 

O. 025 M 

O. 000 M 

+++ 

+ 

A continuación se prepararon diferentes soluciones con amor 

tiguador de fosfatos O. 025 M con los siguientes valores de pH: 6. 6, -

62 



7.4, 8.15, 9.0 y fueron sometidas a temperaturas de 37° y 45°C. Se 

hicieron las respectivas determinaciones de pH a temperatura am--

biente después de 24, 72 y 120 horas. 

Tabla XI 

(Resultados de estabilidad a 37°C) 

Solución 1 
EH 

120 hrs.\ I hora cero 24 hrs. 72 hrs. 

I 6.6 6. 6 6.6 6.6 

II 7.45 7.35 7.35 7. 3 1 

II I 8. 15 8.05 7.7 7. 3 

IV 9.0 7. 9 7.75 7.59 

Tabla XII 

(Resultados de estabilidad a 45°C) 

Solución 
1 

oH 
I hora cero 24 hrs. 72 hrs. 120 hrs. \ 

I 6.6 6.6 6.6 6.6 

II 7.4 7.35 7.2 7. 15 

III 8. 15 8.05 7.7 7.3 

IV 9.0 8.5 8.05 7.35 

NOTA: La solución I, fue sometida a las temperaturas señaladas du­

rante dos meses más, obteniendo los mismos resultados. 

Todas las soluciones presentaron turbidez durante la permanencia a 

37°C y 45°C . A temperatura ambiente fueron soluciones límpidas. 
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h} DIAGRAMA DEL PROCESO DE FABRICACION. 

FASE I 

Disolución de PV A 
{en agua a 80-90oC} 

FASE II 

Disolución en agua 
a T. A. de: Fosfatos 
EDTA 
Cloruro de Benzal­
conio. 
Cloruro de Potasio 
Cloruro de Sodio 

FASE III 

Dispersión de 
MC4000 a 80-90ºC 

/ Proceso de 
MEZCLA-------­

Enfriamiento 

FASE IV 

Pre -filtración ¡ · Filtraci6n 

Esterilización en 
Autoclave {10 min. a lZlºC, 15 psi) 

i 
Enfriamiento 

i 
A condi cionami en to 
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i) PRUEBAS DE TOLERANCIA EN USUARIOS. 

Una vez obtenida la siguiente fórmula: 

cada 100 ml. contienen: 

( Metilcelulosa 4000 J. 0.5 g 

Alcohol Polivinílico "/, l. 4 g 

Tween 80 ·-' ~) o. 1 g 

Cloruro de B enzalconio " 0.004 g 

'·' Fosfato Dibásico de Sodio Dihidratado 0.089 g 

Fosfato monobásico de sodio Monohidratado 0.276 g 

·' ' - Edetato de Sodio / o. 1 g 

'Cloruro de Potasio 0.024 g 

Cloruro de Sodio / 0.762 g 

Agua cbp 100 ml. 

Constantes fisicoqu{micas: 

Viscosidad : 53-56 cps. 

Tensión Superficial : 30-3_1 dinas/cm 

Punto CrioscÓpico : -O. 55°C 

pH : 6. 6 

Capacidad Amortiguadora: 1.435 x 10-2 
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Esta formulación con la composi ción y propiedades arriba -­

mencionadas, fue distribuida a personas, que siendo usuarios de len 

tes corneales, no usaban ningÚn tipo de solución o bien, usaban las -

soluciones conocidas en el mercado. 

Las observaciones se llevaron a cabo en 13 personas que utili 

zaban lentes corneales fabricados con Polimetil metacrilato. 

A continuación, en la tabla XIII, se presenta la recopilaciÓn 

de los datos obtenidos. 
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USA SOL. 
USUARIO HUMEC-

TANTE 

1 NO 

2 NO 

3 NO 

4 SI 

5 SI 

6 SI 

7 SI 

8 SI 

9 SI 

10 SI 

11 SI 

12 :3I 

13 SI 

X INDIFERENTE 
XX REGULAR 

XXX BUENO 

PODER 
HUMEC-
TANTE 

XXX 

XXX 

XXX 

XXX 

XX 

X 

XX 

X 

XX 

X 

XX 

X 

XXX 

Tabla XIII 

PODER DURACION DEL 
IRRIT~ L UBRI-LIMPIA- EFECTO DE LA 

DOR SOLUCIONEN EL OJO CION CACION 

XXX 15 hrs. - XXX 

XXX 18 11 - XXX 
• XXX 17 11 - XXX 

XXX 13 11 - XX 

XX 17 11 - XXX 

XX 16 11 - XXX 

XXX 15 11 - XXX 

XXX 16 11 - XXX 

XXX 12 11 - XXX 

X 12 11 - XX 

XXX 15 11 - XX 

XX 13 11 - XX 

XXX 17 11 - XX 



IV. D 1 s e u s 1 o N. 

Para la elaboración de la soluciÓnhumectante descrita en el ca-

pÍtulo precedente, fue necesario hacer una serie de consideraciones en 

base a los resultados prácticos y a los parámetros establecidos. 

En el caso del sistema amortiguador, se observó una notable 

influencia de la concentración de las sales sobre la estabilidad física 

de la solución, lo cual impidió el uso de una solución O. 07 M de fos-

fatos y fue necesario elegir un sistema O. 025 M de fosfatos, lo cual-

permitió obtener una solución límpida. 

En vista de la baja concentración de fosfatos se aplicó el mé 
\!f 

todo práctico para la determinación de la capacidad amortiguadora, -

como se puede ver en la gráfica 2. 

De los datos presentados en las tablas 1 y I 1 podemos obser-
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var claramente el efecto del sistema amortiguador y de las sales adi 

tivas de la solución sobre la capacidad amortiguadora. Al analizar -

por separado la contribución de las sales al cambio de pH y capaci-­

dad amortiguadora, se puede ver claramente el efecto del EDT A so­

bre la capacidad amortiguadora y de la disminución de pH debido a -

su carácter ácido. Por otro lado, las sales modificaron la actividad 

iÓnica, lo cual se hace evidente con la disminución del pH conforme­

aumentan dichas sales. Considerando el pH = 7. 4. al cual debe ser -

llevada la solución al momento de entrar en contacto con el lÍquido -

lagrimal. se obtiene un valor aceptable de 1.435 x 10-z. para la ca-­

pacidad amortiguadora de la solución, lo cual nos garantiza un fácil - · 

restablecimiento del pH normal. 

Por lo que respecta a la tensión superficial, se puede ver en 

la tabla IV, que el método utilizado es bastante aceptable. pues los -

valores obtenidos difieren muy poco de los valores teóricos. En la -

tabla V se puede ver que el sistema PVA-benzalconio ofrecen un va­

lor aceptable de tensión superficial (menor de 39 din/cm). Al aumen 

tar la concentración de Tween 80 d~ O. 5 a 1% hay una disminución no­

table de la tensión superficial; sin embargo. se comprobÓ que a una 

concentración de 1% la solución es irritante, además de que podría -

existir la posibilidad de alguna interacción con la capacidad antimi--
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crobiana de la solución. En virtud de esto, se estudiaron solucio-­

nes con menor concentración de benzalconio y Tween 80, puesto que 

en realidad el Tween es el agente tensoactivo más efectivo del siste-

ma (ver sols. 1 y 2). 

El uso del Tween 80 representa aparentemente una ventaja si 

consideramos el efecto sobre la tensión superficial; sin embargo es 

necesario considerar qué efecto provoca sobre la capacidad bacteri­

cida de la solución. Así pues, se llevaron a cabo las pruebas ya de~ 

critas, con diversos sistemas incluyendo al EDT A como agente auxi_ 

liar del cloruro de benzalconio y concentraciones de Tween 80 de - -­

O. 5 a O. lo/o. 

De la tabla IX podemos señalar que en todos los casos el ---­

Tween 80 a una concentración del O. 5% inactiva al cloruro de benzal-

conio principalmente contra Ps aeruginosa, no obstante el aumento -

de la concentración de EDTA (ver sols. 1 y 2). Por otra parte este -

aumento confiere a la solución propiedades irritantes. Al utilizar -­

nuevas concentraciones de benzalconio y Tween 80 se observa un no-

table efecto positivo sobre la capacidad bactericida (ver sols 5, 6 y -

7), lo cual, sin embargo, nos obliga a elegir una concentración de --

0.1% de Tween 80, puesto que las soluciones con 0.2% o más resul-­

taron ser irritantes en pruebas posteriores. 
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Las soluciones 2, 3 y 4 fueron irritantes posibl~mente a cau-­

sa de la presencia del Tween 80 y concentraciones de EDTA del-~--

0.1%, pues se vio que cuando el EDT A estaba presente en concentra-­

ciÓn de O. 01% no existió tal efecto (ver sol. 1). De la misma forma, -

se pudo demostrar que en ausencia de Tween 80 (ver sol. 5), no hu-­

bo ningún efecto irritante. 

En cuanto a la estabilidad física de la solución podemos ob- -­

servar en la Tabla X, que es evidente el efecto de la concentración -­

de las sales en solución. El incremento de esta concentración pro-­

voca una alteración irreversible, manifestándose ésta como turbi- --

dez permanente. 

La solución 3 no sufre ninguna alteración después de las pru~ 

bas a 37°C y 45°C. C~mo se puede ver del resultado de la solución-

4, las sales del amortiguador en concentraciones de O. 050M y O. 072 

M, provocan una turbidez irreversible de la solución, posiblemente­

debido a la captación de agua por dichas sales. 

Las pruebas llevadas a cabo a diferente pH presentados en la Ta-­

bla XI, muestran notables variaciones en los intervalos de pH alcalino o­

ligeramente alcalino. A pH ácido, el pH se mantiene constante, de lo -

cual se puede deducir que las variaciones seon debidas a la hidrólisis 
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alcalina del alcohol polivinÍlico acetilado, provocando la liberación • 

de ácido acético. 

No obstante que la solución a pH = 7. 4 sufre muy ligeros ca~ 

bios, es evidente que también en este caso se lleva a cabo la hidróli­

sis, pero considerablemente más lentamente. 

La hidrólisis del PV A, significa una dis minuciÓn de las pro -­

piedades humectantes del mismo. Así pues se elige, como acepta-­

ble para la estabilidad del producto un pH de 6. 6. 

Acerca de los resultados obtenidos con las pruebas de tolera_!! 

cia presentadas en la tabla XIII, podemos decir que los mejores re-­

sultados se obtuvieron obviamente en las personas que nunca antes -

habían utilizado una solución humectante, o que habían dejado de ha­

cerlo. Sólo en algunos casos las propiedades de la solución pareci~ 

ron indiferentes, especialmente en lo que respecta al poder humec-­

tante, posiblemente debido a la mala interpretación del término. 

Por otra parte, fue notable la acción limpiadora de la solu- -­

ciÓn, pues la mayoría consideraron que existía una mejoría respecto 

a las soluciones que utilizaban anteriormente, sobre todo, en el sen­

tido de que la misma solución humectante les proporcionó una limpi~ 

za rápida y tan efectiva como la solución limpiadora que utilizaban --
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normalmente por separado. Se obtuvieron magnÍficos resultados en 

los casos en que hubo necesidad de eliminar depósitos de grasas o -

cosméticos sobre los lentes, con la ventaja de que en ningún momen­

to hubo necesidad de retirar los lentes para eliminar partículas dep~ 

sitadas entre el lente y la córnea. 

Durante los intervalos de reposo los lentes fueron colocados -

en la solución y fueron utilizados nuevamente sin ningún problema. 
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v. e o N e L u s I o N E s. 

l. La fórmula desarrollada, presentó propiedades humectantes, 

limpiadoras y conservadoras idóneas. Además nos ofrece la 

ventaja de substituir las soluciones limpiadora y conservado­

ra que hasta ahora se utilizan por separado, según las prese!! 

taciones del mercado. 

2. Se encontró que la Metilcelulosa 4000 en concentración de 

O. 5% es un magnífico agente espesante y por otra parte el 

PVA (l. 4%) y el Tween 80 (0.1%) confieren las propiedades h_!! 

mectantes deseadas. 

3. El Tween 80 a concentraciones ) O. 2%, bloquea la actividad -

bactericida del Cloruro de Benzalconio, mientras que a con­

centraciones~ 0.1% no causa ningún bloqueo de dicha acción­

y posiblemente favorece la sensibilización de Jos microorga--
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nismos _patógenos estudiados. Asimismo el EDT A (0.1%) en -

combinación con el Cloruro de Benzalconio (O. 004%) potencia 

liza la acción bactericida contra Ps. aeruginosa (15). 

4. Una solución isotónica de fosfatos y cloruro de sodio es in--­

compatible con los polímeros en solución, cuando los fosfa-­

tos se encuentran en concentraciones ) O. 05M. 

5. El Alcohol PolivinÍlico acetilado es inestable a pH alcalino, 

por lo tanto la solución es estable entre un pH de 6 y 7. 
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