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1.- INTRODUCCION. 
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El objeto de este trabajo es la determinación de un m6todo rApido, 

reproducible y económico para la Valoración de Acetato de Hidrocortiso- 

na en una pomada. La base de esta pomada es soluble en agua. Los fhrma- 

coa que intervienen en su formulación son los siguientes: 

Presentación y Fórmula : 

ACETATO DE HIDROCORTISONA POMADA. 

Cada 100r contienen : 

Acetato de hidrocortisona 1. 0 gr

Cloruro de benzalconio 0. 005 gr

p- Aminobenzoato de etilo 1. 0 gr

p- Aminobenzoato de butilo 1. 0 gr

Esculósido 1. 0 gr

Excipiente c. b. p. 100. 0 gr

Características : La hormona fraccionada en microparticulas de 5 a

10 micras, y las propiedades fisicoquimicas de los exciiontes exentos

de grasa, favorecen la adhesión a las superficies humedas ( mucosas) o a

las superficies secas ( fiel) y la -[:enetracin transtee.umentarias de los

principios activos cuyas acciones terapéuticas son : 

antiinflamatoria, antipruriginosa y antiexudativa ( micro articulas

de acetato de hidrocortisona). 

bactericida potente y antimicótica ( cloruro de benzalconio). 

anestfisicos locales ( etoformo y butoformo). 

protectora capilar con aumento de su resistencia y disminución de

su permeabilidad o ruptura ( esculósido). 

Indicaciones : Hemorroides - 7ritema Solar - ^ uemeduras - Eczemas

Dermatitis - Ulceraciones lucales. 
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Posología : Para uso externo ( cutáneo).- de 2 a 4 aplicaciones dia- 

rias hasta mejoría considerable o desaparición de los

procesos inflamatorios, exudativos, pruriginosos, infec- 

ciosos y dolorosos. 

Contraindicaciones : Tuberculosis cutánea. 

Reacciones Secundarias : Retardo de la cicatrización. 

Categoría : Esteroide adrenocortical ( antiinflamatorio local). 

La determinación cuantitativa del acetato de hidrocortisona se lle- 

vo a cabo, comparativamente, por dos mótodos: Colorimátrico y de Lectura

Directa. En el mátodo colorimátrico la lectura se hace a 420 nm y en el

de lectura directa a 242 nm. 

Todas las determinaciones se llevaron a cabo frente a un estandar

de referencia. 
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I I . - GENERALIDADES. 
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SErISOLIDOS. (
2) 

Las preparaciones semisólidas son, generalmente, ungüentos, poma- 

das, cremas, pastas, y otras formas terapbuticas de similar consisten- 

cia viscosa destinadas a la aplicación cuthnea. Los semisdlidos sirven

como un excipiente para aplicaciones locales de substancias medicinales

como emolientes o protectores de la piel. Dependiendo del sitio de apli- 

cación y de las propiedades fisicoquimicas de la base y de los medica- 

mentos incorporados, una pomada puede actuar, simulthneamente, 

tector, emoliente y portador de medicamentos. 

Existen varios medicamentos prescritos para el tratamiento de dis- 

tintas enfermedades cuthneas, por ejemplo, antibioticos, antiselticos, 

antibacteriales, antiseborróicos, antipruriticos, antipsorifiticos, anti- 

parhsitos, antimic6ticos, Keratoliticos, protectores contra el sol, de- 

tergentes, anestfisicos, antiinflamatorios, etc. 

Hay varios factores que influyen en la absorción de substancias

traves de la piel. La via por la cual son absorbidas las substancias

dicinales y el papel del excipiente, pueden entenderse mejor cuando

esth familiarizado con la Estructura y Función de la Piel. 

como pro - 

ESTRUCTURA DE LA PIEL. 

a

Me- 

se

La superficie externa de la piel, la epidermis, es el sitio de apli- 

cación de medicamentos. La epidermis varia, en espesor, alrededor de 1mm

en las palmas y plantas y alrededor de 0. 1mm en la cara y demis partes

del cuerpo. La superficie esth cubierta con una película de lipidos emul- 

sificados, esta película de lípidos, generalmente, tiene un pll hcido que

varia de 4. 5 a 6. 5 dependiendo de la región de prueba. En ocaciones nos

5 ) 



referimos a la epidermis como la " Capa Acida" de la piel. 

La epidermis se divide en : 

1.- Estrato córneo ( capa córnea) 

2.- Estrato brillante ( zona barrera) 

3.- Estrato granuloso ( capa granular) 

4.- Estrato Malpighi ( capa de cálulas espinosas) 

5.- Estrato germinativo ( capa de cfaulas fundamentales) 

La capa córnea está formada de varias capas horizontales de cédulas

queratinizadas, las cuales estan siendo constantemente reemplazadas por

las adulas en movimiento de las capas inferiores. La función de la ba- 

rrera de la piel reside, casi totalmente, en el estrato córneo, la difu- 

sión es lenta y dificil, probablemente porque se tiene un alto contenido

de queratina y un bajo contenido de humedad. 

La capa barrera varia, en espesor, de 10 a 15 micras en las distin- 

tas partes del cuerpo hasta un máximo de 600 a 800 micras sobre las pal- 

mas y plantas. Su composición anroximada es: 85 % de proteínas, 7- 9 % de

lipidos ( ácidos libres y & steres saturados e insaturados, triglicfiridos

y colesterol), y 6- 8 % de mucopolisacáridos, lipoiaminohcidos, carbohidra- 

tos, mucinas, etc. 

La niel ofrece una mayor resistencia a la penetración de substancias

y Medicamentos que las membranas mucosas, en las regiones rectales y va- 

ginales, donde se absorben del 26 al 29 de hidrocortisona, por ejemplo, 

comnarado con solamente un 2 de penetración a travfis de la piel. 
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CORTE HISTOLCGICO DE LA FI=1,. 

EPIDERMIS il.
1.- CAPA CORNEA

2.- CAPA CRAPULOSA

3- CUERPO MUCOSO DE Y.ALF1GHI

4.- CAPA PAPILAR

5.- DERMIS

6.- ( ILANDULA CEBACEA

7.- GLANDULA SUDORIPARA

8.- TEJIDO CELULAR SU-3CUTAi: Ze

9.- APONEUROSIS

10.- LUSCULO

11.- HUESO
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FACTORES QUE INFLUYEN EN LA ABSORCION A TRAVES DE LA PIEL. 

1.- COEFICIENTE DE PARTICION DE LA SUBSTANCIA.- Las substancias

que poseen propiedades de solubilidad en agua y lípidos son favorable- 

mente absorbidas a través de la piel. Substancias con un coeficiente de

particihn éter: agua mayor que uno, muestran una óptima penetrani6n. Sin

embargo, la determinacihn del estrato c6rneo/ coeficiente de petición del

excipiente, da una mejor indicacihn de la Velocidad de Penetracihn. El

coeficiente de particihn de una substancia puede ser alterado al modifi- 

car el grupo funcional de la molécula. Tal manipulación química puede

llevarse a cabo sin afectar la actividad farmacológica de la substancia, 

pudiendo acelerar o retardar su penetración a través de la piel. 

2.- HUMEDAD Y TEMPERATURA.- El balance de humedad en el estrato cór- 

neo, ha sido atribuido a la presencia de una combinacihn de compuestos

conocidos como " FACTOR NATURAL DE' HUVECTACION" ( FNH). Este factor es pro- 

ducido en la piel, pero el mecanismo de su formación, no ha sido estable- 

cido definitivamente. Su presencia fue determinada por estracciones con

éter y alcohol de piel intacta. Su composici6n química por cromatografia

en lapel y en columna. Basado en un análisis de aminohcidos, un " FNH" 

sintitico ha sido formulado. Se dice que una de las funciones fisiol6gi- 

cas del sebo sobre la piel humana, es la de proveer de una película pro- 

tectora, Para prevenir clue este " FNH" no sea removido de la niel durante

el excesivo contacto con el agua, como ocurre en el baño. 

La riel es constantemente liberada del agua superficial, la cual se

evapora tan rhpidamnte que el individuo no se da cuenta de su presencia. 

sta humedad se conoce como " Transpiraci6n Insensible". Cuando el medio

ambiente tiene un alto contenido de humedad, la transpiraci6n es dismi- 

nuida y el individuo siete una sensaci6n de humedad sobre su riel. 
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Ha sido demostrado que la humedad y/ o la temperatura, tienen una

influencia definitiva en la absorci6n de substancias a través de la

piel. 

3.- LESIONES TRAUMATICAS 0 PATOLOGICAS.- Lesiones de la piel, las

cuales dañan la continuidad del estrato c6rneo, ya sea ocacionadas por

accidentes o enfermedades, incrementan la permeabilidad de la piel. La

penetraci6n en la piel se incrementa, experimentalmente, por abrasión o

rayado de la piel en su capa barrera. La lija se usa frecuentemente pa- 

ra dañar la barrera de la piel, y se emplean substancias radioactivas

para demostrar que la penetración ocurre más répidamente y en un alto

grado en una piel dañada, que en una epidermis intacta. 

Este incremento puede ser

se produce al eliminar la capa

crementa el flujo sanguineo el

concentración de la substancia

debido, en parte, a la vasodilatación que

barrera. Durante la vasodi1ataci6n se in - 

cual ayuda

absorbida, 

a disminuir el gradiente de

permitiendo con esto que una

mayor cantidad de substancia penetre a través de la piel. Los eritemas, 

debidos a las radiaciones UV, también aumentan la absorción, asi como

tambibn ligeras quemaduras térmicas, pero quemaduras suficientemente se- 

veras como para desnaturalizar las proteínas de la piel y .: rovocar des- 

trucci6n celular, disminuyen la absorción debido a la formación de la

barrera anatómica. Las lesiones químicas en la barrera de la oiel causa- 

das por kcidos y Alcalis fuertes y por el " gas 1,; ostaza", producen un au- 

mento en la permeabilidad. Cuando la piel es desgrasada por liouidos or- 

gbonicos, la funci6n de la barrera se rompe y la penetración es ms r& - 

pida. La sensación no grata que resulta cuando la piel se humedece con

acetona, cloroformo y otros disolventes de grasas, es debida al efecto

de der,6rasado y deshidratado a que se somete la piel. 
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ANTIOXIDANTES. 

El sistema antioxidante es determinado por los componentes de la

formulación y la selección depende de factores tales como: toxicidad, 

irritabilidad, potencia, compatibilidad, olor, decoloración, solubili- 

dad y estabilidad. frecuentemente se usan dos antioxidantes, ya que la

combinación es sinergistica. Acidos tales como el cítrico, maleico, fos- 

fórico, y tart4rico, pueden ser adicionados a la combinación, para que- 

latar trazas de metal. 

rRESERVATIVOS. 

Los preservativos químicos para semisólidos son evaluados cuidadosa- 

mente para su estabilidad con respecto a los otros componentes de la for- 

mulación, así como tambibn con el recipiente, ya que los recipientes de

plAstico pueden absorber el preservativo, con lo cual disminuye la can- 

tidad aprovechable de preservativo para inhibir los microorganismos o des- 

truir los desperdicios causados por ellos. Algunos preservativos pueden

irritar o herir la mucosa nasal o la de los ojos. Asi por ejemplo, el

Acido bórico se utiliza en preparaciones oftAlmicas pero no en nasales, 

debido a los efectos tóxicos que se producen al absorberse grandes can- 

tidades del Acido. 

Los preservativos se adicionan a los semisólidos para prevenir con- 

taminaciones y deterioros, ya que muchos componentes de estas preparacio- 

nes sirven como sustrato para los microorganismos. 
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EXC1PIf,.] N T

La penetración en la niel de substancias y medicamentos, puede ser

incrementada por el uso de excipientes apropiados. Estos, generalmente, 

no aumentan la velocidad de penetración, pero sirven como portadores y

transmisores de los medicamentos. 

El pH del excipiente influye en la velocidad de liberación de las

substancias, puesto que

o básicas son afectadas

das la actividad cambia

la actividad termodinAmica de substancias Acidas

por icho ' DE. Por lo tanto, para substancias

rhpidamente cuando el

Aci— 

pH es mayor que el pKa de

la substancia, similarmente, para substancias bAsicas, la actividad es

influida cuando el pr del excipiente es menor del pKw - pKb de la subs- 

tancia. 

Una base ideal para pomadas debe ser: no irritante, no grasosa, no

desbidratante, compatible con los Medicamentos, estable, absorbente, f&- 

cilmente removible con agua, y capaz de liberar con facilidad los medi- 

camentos incorporados. 

La solubilidad y estabilidad del medicamento en la base, así como

también la naturaleza de la lesión en la piel, determinan la elección

del tipo de excijente. 

BASES DE HIDROCARBUROS.- El petrolato en el Ungüento Blanco, en el

cual el petrolato tiene un 5 % de cera de abeja, son típicos de esta cla- 

se de excipientes lipofilicos. La materia Prima ms comón es el petrola- 

to, debido a su consistencia, sus características de ser una substancia

blanda y neutra, y su habilidad para extenderse fácilmente sobre la piel. 

Estas bases dificultan el lavado de la piel y pueden ser usadas co- 

mo cubierta oclusiva para inhibir la evaporación normal de la humedad de

la piel. 
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BASES DE AT- SOPCIem.- Estan formadas or la adición de substancias

miscibles con hidrocarburos y cele tienen grupos 7ao1ares, tales como los

sulfatos, sulfonatos, y carboxilos. La lanolina, extractos de lanolina, 

colesterol, lanosterol y otros, pueden ser ac.icionados para hacer las ba- 

ses de hidrocarburos hidrofilicos. Aunque estas bases no absorben agua

por contacto, pueden absorber soluciones acuosas por medio de una buena

agitación y pueden ser consideradas como emulsicnes agua en acaite. 

Se adiciona aceite mineral para reducir la unión du la base. 2stos

excipientes tienen propiedades " emolientes" y solamente depositan una

pequeña película sobre la niel. 

ASES IITC11.1, 7-3.- Son emulsiones aceite en acua y se refioron a

las " cremas". stas cremas se quitan fAcilmente de la -niel y del vestido

por su contenido de emutsificantes aCeite en agua. Estas bases forman una

película semipermeable sobre el sitio de aplicación. 

CO'= S : 14 AGUA.- Son tambi6n conocidas como bases lubrican- 

ts. La compatibilidad de estas bases con las substancias medicinales y

la cantidad que se libera, puede ser cuantificada aera cada medicamento. 

Los excipientes solubles en agua con pre7,arados de mezclas com- 

puestos de polietilenglicol. Estructuralmente tienen la f5rmula 7eneral: 

H0CH2( CH20CH2) nCH20H. Son solubles en agua, no voi!ttiles, untuosos, y

lo ms notable: que sus combinaciones son inertes, y son hAbiles para

formar una base emoliente, no se hidrolizan ni deterioran, no lermiten

el desarrollo de mohos y son de fAcil lavado. 

El polietilenglicol 1500 es un sólido plAstico ceroso, de sir -llar

consistencia 3 la del :_etrolato, con un límite de congelación de 400 a

450 C. El -¡xdietilenglicol 1540 es un sólido con la consistencia de la

cera de abeja, es intermedio entre las propiedades fif:icas de los ¿ ii- 



coles 1500 y 40' 0. El iolietilenglicol 4000 con un limite de congelación

de 530 a 56° C, es el m& s usado como componente para darle consistencia a

las bases, ademhs de las propiedades nue tiene como emulsificante y agen- 

te dispersante. El polietilenglicol 6000 es un sólido duro, transparente, 

ceroso, tiene como limite de congelación entre 580 y 62° C. 

El. polietilenglicol 1500 puede ser usado como excipiente para la

aplicación de substancias medicinales. Sin embargo, es conveniente com- 

binar los compuestos, uno de alto peco molecular y otro de bajo peso

molecular ( entre 200 y 700); los compuestos de , olietilenglicol tienen

un peso molecular de 1000. 

El polietilenglicol -quede incorporarse como un componente de bases

emulsificantes. La adición de un € ster de polictilenglicol a cualquier

7omada de polietilenglicol produce una base para pomada emulsificante, 

la cual no requiere de otros agentes pulverizantes para la incorporación

de los diferentes tipos de medicamentos. Los surfactantes y el agua se

pueden adicionar sin perjudicar la rernovilidad de aEua de la base. 

La base de la pomada en estudio pertenece a este tipo de excinienv

te. 
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hORONAS ADRrIOCORTICALES. 

Las hormonas adrenocorticales ejercen influencia reguladora sobre

muchas actividades importantes del organismo: 

a).- el metabolismo de las sales y el agua

b).- el metabolismo de los carbohidratos

c).- la función renal

d).- la destoxicación y el colesterol de la sangre

e).- la alergia y la anafilaxis

f).— el metabolismo de la vitamina C

g).- el metabolismo basal y

h).- la resistencia muscular. 

La actividad de estas hormonas puede dividirse en dos grupos: 

I) GLUCOGGRTICCIDES, cuya principal influencia es sobre el metabo- 

lismo de los carbohidratos. 

II). MINERALOCORTICOIDES, los que afectan al equilibrio de los elec- 

trólitos y el agua. 

El primer grupo de actividad fisiológica comprende las hormonas

adrenales oxigenadas en el carbono 11, entre ellas la cortisona, y el

segundo grupo est A representado por la aldosterona principalmente. 

Los glucocorticoides tienen gran eficacia para mejorar la artritis

reumatoide, la alergia y la leucemia linfAtica y para estinlular la ci- 

catrización. do las quemaduras. 

Acciones Colaterales de los Glucocorticoides.- La inhibición de

las reacciones mesenouimales mediante glucocorticoides empeora el curso

de algunas enfermedades. La granulación, asi como la formación de cica— 

trices, pueden hallarse considerablemente retrasadas. Suelen provocar

la reactivación de úlceras del ducto gastrointestinal o incluso pueden
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determinar su aparición; la pruducción de Acido por el estómago gene- 

ralmente se encuentra aumentada. 

En caso de administración sistémica prolongada, pueden aparecer

los siguientes síntomas, semejantes a los del Síndrome de Cushing: 

aumento de peso, distribución anormal de la grasa, facies de luna llena, 

cuello de toro, retención de sodio y agua, acompañada en ocaciones de

edemas o hipertensión, hipertricosis con disminución del cabello, acná, 

Pigmentación cutánea, estrías abdominales, hemorragias cutáneas, trombo - 

flebitis y con ello un balance nitrogenado negativo, ' Ardida de calcio

por el intestino con osteoporesis secundaria, que pueden dar lugar a

fracturas espontáneas. 

Además puede causar adelgazamiento de la piel, Ordida de su elas- 

ticidad, estrías cutáneas, acnIt o lesiones acneiformes, especialmente

en la cara y en menor grado en la porción alta del pecho y la espalda. 

TambiAn puede haber desarrollo del vello, cuya presencia es mayor con

la cortisona y la hidrocortisona ( cortisol). 

A continuación se presentan algunas generalidades de las substan- 

cias que componen el medicamento. 

ACETATO DE HIDROCORTISONA. 

Acetato de Cortisol; 21 - Acetato de 17- hidroxicorticosterona. 

Fórmula : C23H3206

P. M. = 404. 5

El Acetato de hidrocortisona es el éster acbtico de la función

alcohol primario en la posición 21 de la hidrocortisona. 

Es un polvo microcristalino, blanco inodoro, muy amargo, algo hi- 

groscópico. nuy poco soluble en ogua. Soluble en cloroformo, metano', 

acetona, dioxano, 0. 15 mg/ ml de 6ter, 0. 6 mg/ gr de Cellosolve, etanol, 



en kcido sulffirico concentrado con fluorescencia verde amarillenta. 

Punto de fusidn ( bloque) = 222° a 224° C

Capilar) = 216° a 2220C

20

D4 = 1. 289

F!(12305 = +
166° ( C= 0. 4 % en dioxano) 

3235 = +
150. 7° ( C= 0. 5 % en acetona) 

Absorci6n Mixima 242 nm

1% 
E = 390 ( 0. 001 % en metanol) 

1cm

En suspenci6n acuosa pH = 5. 5 - 7. 5

Efectos Farmacoldgicos.- Por su potente efecto antiinflamatorio, 

alivia el ardor, la inflamaci6n, el dolor y el malestar general del en- 

fermo de desórdenes caracterizados por daño en los tejidos, sea el agen

te causante del daño un microorganismo, una toxina bacteriana, un agente

químico, la luz ultravioleta, etc. 

El mecanismo de acción por el cual los corticosteroides suprimen

las reacciones a16rgicas o autoinmunes es desconocido. Ha sido demostra4. 

do que los corticosteroides no inhiben la elaboración de anticueri,os y

no interrieren con ia reacci6n antigeno- anticuerpo, con la liberacián

de histamina de las c61u1as sensibilizadas o con la característica res- 

puesta de la piel y el mAsculo liso a la histamina. Abaten la permeabi- 

lidad capilar, incrementan el ritmo cardiaco y potencionan la respuesta

vasomotora normal. 

Usoa.- Esteroide Adrenocortical, a ente antiinflamatorio local, 

Aplicacidn local. 
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NOMBRES COMERCIALES DEL ACETATO DE HIDROCORTISONA. 

CORTEF : The Upjohn Co., Kalamazzo, Michigan. 

CORTOSTERONE F : Lepetit S. A., Milan, Italia. 

CORTRIL : Pfizer Labs., Nueva York, N. Y. 

HIDROCET : Instituto Luso- Farmaco, Lisboa, Portugal. 

HIDRO- CORTISONA- VITORIA : Lab. Vitdria, Lisboa, Portugal. 

HIDROCORTISCNA " ROUSSEL" : Les Labs. Roussel, Paris, Francia. 

HIDROCORTONE- IBA ( t-butilacetato) : Sharp & Dohme, División of

Merck & Co., Inc., Filadelfia, Pensilvania. 

INCORTIN H' : E. Merck, Darmstadt, Alemania. 

SCHEROSON F : Shering A. G., Berlin Occidental, Alemania. 

SOLA- CORTEF ( Hemisuccinato Sódico) : Upjohn Co., Kalamazzo, 

Michigan. 
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CLORURO DE BENZALCONIO. 

Cloruro de Zefiran; Zefirol. 

Es un agente activante de superficie cati6nica y germicida ( deter- 

gente catiónico), antistptico superficial. 

Es una mezcla de cloruros de alquildimetilbencilamonio, con una

fitrmula general, en la cual, R representa una mezcla de alquilos de

C81117 a C1037. 

I " 

R

CH3

CI

Son cristales blancos o blanco amarillentos, polvo amorfb o trozos

gelatinosos. Olor aromhtico, con sabor amargo, muy soluble en agua, so- 

luble en alcohol, acetona, poco soluble en benceno, casi insoluble en

tter. 

En soluciones acuosas es ligeramente alcalino al napel tornasol y

forma espuma cuando se agita. Incompatible con detergentes aniónicos, 

tales como los jabones, y con nitratos. 

Se forma un nrecijtado blanco en soluciones acuosas de 1: 3000 de

cloruro de benzalconio cuando hay presentes nitratos en concentraciones

mayores que el eouivalente al 0. 5 de nitrato de amonio. 

Uso.- Antistaptico local, Detergente. 



p- AMINOBENZOATO DE ETILO. 

Benzocaina; Ester etílico del Acido p- aminobenzoico; Etoformo. 

C9H11NO2

P. M. = 162. 2

Punto de Fusi6n = 88o a 90. 5oc. 

Es un polvo blanco, microcristalino, inodoro, sabor algo amargo, 

con sensación anesttisica, estable en el aire, muy poco soluble en agua, 

soluble en * ter, en aceite de oliva o de almendras y en cloroformo. 

Uso.- Anestósico local. 

p- AMINOBENZOATO DE BUTILO. 

Butilcaina; Butamben; Butoformo. 

o

0—CH2— CH3

CIIH15NO2

P. M. = 193. 24

Punto de Fusi6n = 57° a 590C

Polvo cristalino, blanco, inodoro, insípido con sensaci6n de adorne

cimiento en las mucosas bucales. nuy poco soluble en acua, soluble en

ficidos diluidos, en cloroformo, en * ter y alcohol. 

Uno.- Anest6sico local. 
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H2fi

o

C— 0- CH2- CH2- O Hz- CH3

ESCULOSIDO. 

Esculina; Vitamina P; 6, 7 - Dihidroxicumarina- 6- gluc6sido. 

C15H1609 • 1 1/ 2 11120

P. M. = 367. 2

Punto de Fusi6n = 204° a 206° C. 

E4],15= - 78. 40 ( c. 2. 5 % en 50% de dioxano) 

En soluci6n acuosa da fluorescencia azul y un pH = 5. 8

Es un gluc6sido natural que se encuentra en las cortezas y las raí- 

ces de numerosas especies vegetales y, principalmente, en la corteza del

Castaño de Indias, de donde se extrae por agotamiento con agua hirviente. 

Es muy poco soluble en agua, soluble en metanol, piridina, acetato

de etilo y cido actnico. 

Uso.- Protector de la piel. 
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La base de la pomada se compone de : 

COLESTEROL. 

Colesterina; Z?' 6- Co1esteno- y-o1. 

CH46O

P. M. . 386. 64 ( con una mol de agua 404. 64) 

Punto de Fusi6n = 148. 5° C. 

d19 . 

1. 052
19

ra020 = 
L 31. 5° ( C= 2 % en 6ter) 

D = -
39. 5° ( C= 2 % en cloroformo) 

Ha sido sublimado como agujas ortor6mbicas nacaradas, inodoras, in- 

sípidas, prActicamente insolubles en agua, muy solubles en cloroformo, 

piridina, solubles en benceno, Iter de petr6leo, aceites y grasas, muy

ligeramente soluble en alcohol. queda anhidro a 70o - 800C. 

Principal esterol de animales superiores. Se encuentra en todos los

tejidos del cuerpo, especialmente en el cerebro, espina dorsal, en acei- 

te y grasa animal. Es el principal constituyente de los caculos

res. 

Preparado comercialmente de la espina dorsal del ganado por extrae - 

cin con ter de petr6leo de la materia no saponificable. 

Uso.-. Como agente emulsificante ( emoliente). 

1



HO

TWEEN 80. 

Polisorbato 80; Monooleato de polioxietilen- 20- sorbitan. 

Es una mezcla compleja de Iteres de polioxietileno de una mezcla

parcia' de 6steres oleicos de anhídrido de sorbito'. 

Es un liquido viscoso de color ambarino, olor (Mil característico, 

sabor ardiente algo amargo. 

Densidad . 1. 06 a 1. 10

Viscosidad = 270 a 430 centistockes

Indice de Saponificaci6n = 45 a 60

Muy soluble en agua. Soluble en alcohol, aceite de semilla de algo- 

d6n, aceite de maíz, acetato de etilo, metanol, tolueno; insoluble en

aceite mineral. En soluciones al 5 % tiene un pH entre 5 y 7. 

Uso.- En grado USP se usa como agente emuisificante y dispersante

en productos medicinales. 
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PROPILENGLICOL. 

1, 2- Propanodiol; 1, 2- dihidroxipropano. 

C3H802

P. M. = 76. 09

d25 . 

1. 036
4

CH—CH- OH

OH

Punto de Ebullici6n60 = 119. 9° C

Punto de Ebu11iciem00 = 168. 1° C
4

Miscible con agua, acetona, cloroformo, soluble en 6ter. 

Uso.- Se usa como solvente de varios medicamentos, aunque es algo

irritante; anticongelante no t6xico para cervezas y antllogos; inhibidor

de fermentaciones y Ormenes. En concentraciones de una ppm es activo

sobre estafilococos pero no sobre esporas. 

POLIETILENGLICOL

Miscible con agua, alcohol, acetona; soluble en benceno, tolueno; 

insoluble en tter de petrbleo. En solucift acuosa al 5 % tiene un pH

entre 7 y 9. 

Uso.- Detergente no ibnico, emulsificante, humectante, agente dis- 

persante y para la estabilizacibn de pomadas y emulsiones. 
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VASELINA LIrUIDA. 

Petrolato Liquido; Parafina Liquida; Aceite Mineral; Nujol. 

Es una mezcla de hidrocarburos líquidos del petróleo; es un liqui- 

do aceitoso, incoLoro, prficticamente inodoro e insipido. La densidad de

los aceites" ligeros" es de 0. 83 - 0. 86 y de los pesados de 0. 875 - 0. 905

con una tensión superficial a 25° C abajo de 35 dinas/ cm. 

Insoluble en agua y alcohol; soluble en benceno, cloroformo, tter

y 6ter de petróleo. 

Uso.- Como vehículo para la aplicación de medicamentos; como laxan- 

te. 

VASELINA SOLIDA. 

Petrolato; Parafina Gelatinosa; Vaselina; Cosmolina. 

Mezcla purificada de hidrocarburos semis6lidos, sobre todo de la

serie del metano de fórmula general CnH2n4.2

Semisólido amarillento o ligeramente ambarino o blanco; masa untuo- 

sa pfactiwamente inodora e insipida. El petrolato blanco es transparente

en capas delgadas a 0° C. 

Punto de Fusión = 38° a 54° C. 

60
d20= 0. 820 - 0. 865

Ago ,.

460 _ 1. 474

Uso.- Base para pomadas; lubricante. 

TALCO. 

Es el Silicato de Magnesio finamente pulverizado. Se adhiere licil- 

mente a la piel. Insoluble en agua, & cielos y W.calis calientes. 

Uso.- Agente lubricante. 
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III.- REVISION BIBLIO1RAFICA. 
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Existen informados en la literatura, varios métodos y técnicas

capaces de separar selectivamente al Acetato de Hidrocortisona, ya

sea de mezclas con otros esteroides o de productos farmacéuticos, y

también, dentro de las mismas se informan en algunos casos la deter- 

minación cuantitativa de este compuesto. 

Para una mayor facilidad de explicación, se han separado según

la técnica empleada, Así tenemos una sección que corresponde a téc- 

nicas por Cromatografía en Capa Fina, Cromatografia en Columna, Cro- 

matoErafia de Gases, Métodos Espectrofotometricos como son los Colo- 

rimétricos, Ultravioleta, Infrarrojo, Espectrometria de asa, - eso- 

nancia lagnética Nuclear, Resonancia Electrónica Paramagnética, y

una sección final oue corresponde a Revisiones Bibliograficas. de

ispecto general. 

Después de haber revisado todas estas técnicas, consideramos

adecuado indicar la técnica seguida en la compañia Laboratorio Gru- 

DO Roussel, y la nueva técnica propuesta para ser usada, ya que es- 

ta última se justifica en rapidez, economía y con un rado de exac- 

titud su7erior a la primera, como se puede observar en los resulta- 

dos obtenidos en el estudo estadístico. 

La revisión biblioge,fica que se presenta tiene como principal

objetivo, auxiliar a otras industrias con productos farmacéuticos

similares a la n n ectudio y oue estuviesen en el caso de no

poder a-) licar el método ./.. o:.) uecto en el :presente trabajo. 
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REVISION BIBLIOGRAFICA. 

1960 a 1977 ) 

A).- COVATOCRAFIA EN CAPA FINA. 

1.- Reactivos coloridos para esteroides en cromatografia en capa fina. 

Matthews, J. S., Biochim. Biophys. Acta, § 22, 163- 5, ( 1963). 

Identificaci6n de esteroides en placas de Silica G utilizando Vainillina

al 0. 5 % en Ac. Sulffirico - Etanol ( 4t1) como revelador. 

2.- Derivados esteroidales. XXII.- Cromatografia en capa fina de este- 

roides polares sobre alúmina. Schwarz, V. y Syhora, K., Collection

Czech. Chem. Commun., 28, 101- 6, (. 1963). 

Separaci6n e identificación de esteroides con diferentes sistemas de

solventes. 

3.- Se-, aración de esteroides por cromatografia en capa fina. Cohn, G. L. 

y Pancake, E., Nature, 201 ( 4914), 75- 6, ( 1964). 

Separaci6n e identificaci6n de esteroides con diferentes sistemas de

solventes., 

4.- Determinación del mayor componente de algunos esteroides adrenocor- 

ticales U. S. P. Funge, I. . y Davis, S. S., J. Pharm. Sci., ( 10), 

1170- 3, ( 1964). 

Fe7araci6n y determiLacin cuantitativa de esteroides . z. r. utilizando

c:lifcsrentes sistemas de r.,olventes. 
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5.- Cromatografia en cana fina en una prueba lirAite relacionando este - 

roides extraños. Clifford, C. J., Wilkinson, J. V. y Wragg, J. S., J. Pharm. 

Pharmacol - Suppl., 16, 11- 16, ( 1964). 

Separación y determinación cuantitativa de esteroides extralIos con di- 

ferentes sistemas de solventes. 

6.- Cromatografia en capa fina sobre alúmina en an&lisis farmachiticos. 

Sharshunova, M., Shvarts, V. y Pereni, F., Med. Prom. SSSR., 18 ( 12), 

5- 12, ( 1964). 

Separación y eterminación cuantitativa de esteroidcs con varios siste- 

mas de solventes. 

7.- Rfoida eparación de alfa- ceto- esteroides por cromatografia en capa

fina. Vassak, W. y Wi11ems, 0., J. Fharm. 6e1g., 12 ( 3- 4). 195- 9, ( 1964). 

Separación de esteroides por diferentes sistemas de solventes. 

8.- Detección de glucocorticoides farLacológicamente importantes por

partición de cromatografia en capa fina. Somanini, D., Hofstetler, R. H., 

Anker, L. y Muehlenmann, H., Pharma. Acta Helv., . 12 ( 5), 302- 7, ( 1965). 

Separación y determinación de esteroides con diferentes sistemas de

solventes. 

9.- Aplicación de cromatografia en cana fina r‹,,,ra la separación de cier- 

tos cetoesteroides. Slainer, R., J. Pharm. elz., 20( 3- 4), 39- 110,( 1965). 

Separación de esteroides utilizando diferentes sieteas de colventer. 

10.- Cromator,rafia en ce -ca fina SiN lineada 1 -ara y. ruebas c'.e identifica

cin en fartacia. V.- Control de id,mtidad de bi,:rocortisona contenida

en pomadas. . eirners, 2. y Thor. en,:.., Arch. harm.,:; lemi., a(23), 974- 7, 
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1967). Identificación de i: idrocortisona contenida en pomadas por medio

de diferentes sistemas de solventes. 

11.- Cromatografia en capa fina de algunas hidroxicorticosteronas. 

1) obrecky, J., Garber, C. y Lombardi, N. M., Asoc. Bioquim. Argent., 

11 ( 174- 175), 24- 31, ( 1968). 

Separación y determinación de esteroides por diferentes sistemas de

solventes. 

12.- Cromatografia y Fotodensitometria de algunos corticoides antiinfla- 

matorios. Aplicación al control de pomadas. Eassa, V., Labo- Pharma- Prohl. 

tech., 18 ( 186), ( 1970). 

Separación y determinación de esteroides por diferentes sistemas de sol- 

ventes. 

13.- Evaluación de algunos procedimientos de cromatografia en capa fina

para la identificación y detección de impurezas de esteroides hormonales. 

Cavina, G., Chemello, N., Loberto, D., Rocchi, I., Romaniello, E., Zanni, G., y

Schweiger, L., Ann. Ist. Super. Sanita., parte 4, 261- 309, ( 1973). 

Separación y determinación cuantitativa de esteroides y de impurezas

de los mismos por medio de diferentes sistemas de solventes. 

14.- Acido, Ascórbico como un antioxidante en cromatografia en capa fina

de corticodteroides. Frgacic, S. y Kniewald, Z., J. Chromatogr., 2,1 ( 1), 

291- 3, ( 1974)- 

A_ Acido Aserbico se ol-lica antes de la activación de las placas y

desou6s de la aplicación de las muertras para evitar la oxidación de

las mismas. 
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15.- Solventes para la adsorción cromatoL.rafica de adreno- 

corticales. Smith, r. y Hall, C. J., J. Chrator., 1. 1 ( 1), 202- 5,( 1974). 

Se utilizó Silica G y varios sistemas de . 17olventes. 

16.- Estabilidad de corticosteroides hormonales. :-- tanciu, T., Fanmacia

Bucharest), 22 ( 7), 391- 7, ( 1974). 

Fara pruebas de estabilidad utilizando diferentes sistemas de solventes. 

17.- Cromatografia en capa fina de corticosteroides: un sustituto 1. ara

cromatografia en columna con LH - 20. .:, candrett, M. S. y Ross, E. J., Clin. 

Chim. Acta, jg ( 1), 165- 9, ( 1976). 

Se usa un sistema de solventes de CH2CL2 - Vie0H ( 98: 2). 

21).- CROEATOGRAFIA EN COLUMNA. 

18.- 1. 16todos de seraración de substancias naturales. IX.- Cromatografia

de compuestos esteroidales sebre una columna de silicato de magnesio

sin blindar. Schwarz, V., rharmazie., 18, 122- 4, ( 1963). 

Cromatografia en columna de silicato de magn sio con diferentes siste- 

mas de solventes. 

19.- Separación de corticosteroids de pomadas y cremas .. or Se- hadex. 

Nieminen, E. y Castren, E., Zentra].b1. 1harm. ThorieT Laboratoriums

diagnostik, 110( 12), 1255- 60, ( 1971). 

Cromatografia liOido- liauido usando Sephadex 0. 10. doo Pase estacio- 

naria una mezcla de alcohol -agua contrazas de ho:! ano

una mezclr: de hexano- alcohol con trans Jo aua. 
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20.- Análisic de cortigosteroides en mezclas para gradiente de e1uci6n

en cromatorafia liquida. Cavina, G., :.,: oretti, G. y Cantafora, A., J. 

Chromatosr., 80 ( 1), 89- 100, ( 1973). 

fe usa un tamaño Pequeño de columna y tiempos reducidos de elucidn. 

21.- didrocarbutos con nitrilo terminal como fase estacionaria para cro- 

matografia liquida de alta canacidad de hormonas esteroidales. Fitzpatrick, 

P. A., Clin. Chem., 12 ( 11), 1293- 5, ( 1973). 

22.- AnAlisis de esteroides adrenocorticales en preparaciones farmacéu- 

ticas or cromatografia liquido liquido de alta presión. Olson, M. C. 

Pharm. c1., 62 ( 12), 2001- 7, ( 1973). 

Columna de ciano- etil- silicon y dterminación cuantitativa en U. V. 

23.- Determinación cuantitativa de corticosteroides en plasma por cro - 

matografia liquida de alta presión.. Wortmann, W., Schnabel, C. y Touch- 

stone, J. C., J. Chromatogr., LL ( 2), 396- 401, ( 1973). 

Cromatografia sobre columna de Sil -X - RP utilizando MeON al 40 % en agua. 

24.- AnAlisis de corticosteroides por cromatografia liquida. Aplicacift

al anhlisis de extractos corticales para uso farmacóutico. Cantafora, A. 

Cavina, G., Moretti, G. y Gallinella, B., Farmac0 Ed. Prat., . 12 ( 7), 

351- 65, ( 19'74). 

C; romatografia en columna con una mezcla de Me0H en CHC13 como sistema

de solvente. 
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25.- Cromatografia liquido- liouido de alta ca-paci6ad cobre silica porosa. 

Parris, N. A., J. Chromatogr. Sci., 12 ( 12), 753- 7, ( 1974). 

Columna empacada con Zorbax SIL y silica porosa, con CH2C12 , Me0H y

agua como sistema de solventes. 

26.- Cromatografia liquido -sólido de alta presión. Separación y determi- 

nación de corticosteroides. Gaetam, E. y Laureri, C. F., Farmaco : d. Prat., 

11( 2), 110- 18, ( 1974). 

Cromatografia sobre silica gel con Eltano1- CH2CL2 ( 5: 95) como sistema de

solventes con una presión de 1000 psi y con detector de U. V. 

27.- Cromatografia liquida preparativa para el uso de compresión uaralela

de la fase estacionaria. Zinecker, K., Git Fachz Lab., 20 ( 7), 821- 824, 

1976). 

Se usaron diferentes sistemas de solventes. 

28.- Seraración cromatogrktfica sobre fosfocelulosa de forma activada y

no activada con receptor de esteroides múltiple. Atger, M., y Lilgrom, 

E., Biochemistry, 1.2 ( 19), 4298- 304,( 1976). 

Se usaron diferentes sistemas de solventes. 

C).- CR0MAT0G1-AFIA DE GASES. 

29.- Cromatografia de gases con captura de electrón en la detección de

algunos derivados corticosteroides. Rapp, J. P. y 1U1sDes, K. B., J. Gas

Chromatogr., 1 ( 7), 235- 7, ( 1965). 

Separación y determinación de esteroides or cromatorafia de Eases. 
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30.- An611sis de esteroides por cromatografia gas - liquido de alta reso- 

luci6n. II.- Ap1icaci6n a muestras urinarias. Luyten, J. A. y Rutten, G., 

J. Chromatogr., 21, 393- 406, ( 1974). 

Le utiliza cromatografia de cas y espectrofotometria de masa. 

D).- 7:TODOS COLORIMETRICOS ( ESPECTRO VISIBLE). 

31.- Algunas reacciones de coloraci6n y fluorescencia para la detecci6n

de esteroides. Siblicova, O., Cerna, M. y Hais, I. M., Cesk. Farm., 11 , 

187- 9, ( 1962). 

Identificación de esteroides con diferentes reacciones de coloraci6n. 

32.- Determinación colorim6trica de corticosteroides usando aldehido

sulffirico y reacción de coloraci6n. Ibrahim, E. A., Wahbi, A. M. y Abdel

salam, M. A., Pharmazie., 28 ( 4), 232- 4, ( 1973). 

33.- Determinación co1orim6trica de corticosteroides usando molibdato

de amonio. Ibrahlm, E. A., Wahbi, A. M., y Abdel Salam, E. A., Pharmazie., 

28 ( 3), ( 1973). 

Se usa el ( NH4) 6. E07024 el cual da coloración azul a los corticosteroi- 

des con un grupo hidroxi en el C - 17. 

34.- ReacCión de Dische. VII.- Reacción especifica de glucocorticoides

con el reactivo de Dische. Aplicaciones analíticas a medicamentos anti- 

inflamatorios. Aoux- Lacoste, C. y Viel, C., Ann. Tharm. Fi., 1,1 ( 3- 4), 

163- 70, ( 1975). 

Se usa el rectivo de Dische el cual ouede ser difenilanina o bien, 

N- metil difenilamina, en ácido acIltico y ácido sulfúrico. 
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E).- NETODOS ESPECTROFOTOTRICOS ( ESIC7R0 TIITAVIOLETA). 

35.- Determinación de Acetato de Hidrocortisona. Solova,. F. y Kovalenco, 

L. I., Farmalisya ( Moscow), 18 ( 5), 43- 52, ( 1969). 

Determinación espectrofotomótrica y fotocolorimótrica en una formulación

medicinal con Hidrazina 2 N y Sosa 2. 5 N, haciendo curva estandar. 

36.- Determinación de Acetato de didrocortisona y Oxltetraciclina en

pomadas anhidras por medio de mótodos espectrofotomótricos. Golucki, Z., 

Farm. Pol., 26 ( 6), 469- 77, ( 1970). 

Análisis comparativo de una reacción colorimótrica con 2, 4 dinitrofe- 

nilhidrazina y una determinación al Ultravioleta. 

F).- ESPECTRO IN2RAROJO. 

37.- Estudio Infrarrojo cualitativo y cuantitativo de mezclas binarias

de esteroides adrenocorticales puros. Parsons, W. H. Gennaro, A. R., y

Osol, A., Am. J. Pharm., 111, 411- 21, ( 1961). 

Estudio Infrarrojo para substancias puras. 

G).- RESOFANCIA MAGNETICA NUCLEAR. 

38.- Aplicación de tricloroacetil isocianato para anhlisis de Resonancia

Magnótica Nuclear de esteroides de inters farmactutico. I.- Corticoste- 

roides y compuestos relacionados quimicam'ente. Lanouette,., Leganit, D. 

y Lodge, 3. A., J. rharm. Sci., ( 8), 1214- 17, ( 1976). 
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H).- ESP'] CTRUSCOFIA DE IASA. 

39.- Comparación de desorpci6n de campos, ionizacidn química y espectro

de masa con iunacto de electrones de algunos esteroides. Haskins, N. J., 

Games, D. F. y Taylor, K. F., Biomed. Ness Spectrom., 1 ( 6), 423- 4, ( 1974). 

I).- RESONANCIA ELECTRONICA PARAMAGETICA. 

40.- Resonancia Electr6nica Paramagnbtica de semidiones fornados de car- 

ticosteroides. Laurent, B. y Lion, Y., Bull. Soc. Roy. Sci. Liege, ( 9), 

456- 64, ( 1973). 

J).- REVISIONES BIBLIOGRAFICAS. 

41.- Cromatografia gas -liquido de esteroides. Seleccl6n y extracci6n de

derivados adrenocorticales hidroxiesteroidales. Litvinov, L. D., Protsessy

Khromatogr. Kolonkakn., 12, 76- 9, ( 1972). 

42.- Gradiente de elución y cromatografia en capa fina en el an&lisis

de corticosteroides y 17- cetoesteroides. Johnson, D. F., Mod. Methods

Steroid. Anal., 55- 70, ( 1973). 

Corticosteroides. Grochulski, A. y Deptula, S., Chromatogr. Glen- 

kowarsturówa Anal. Farm. 287- 93, ( 1973). 

44.- Determinaci6n de corticosteroides en pomadas. Kijima, K., Bunseki

Kagaku, LI ( 12), 1610- 19, ( 1974). 

45.- Reacción de Forter- Silver. Kensa to Gijutsu, ( 10), 

727- 30, ( 1976). 
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Y.- PARTE EXPERIMENTAL. 
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TODO COLOPITE1RICO. 

rj- r] C;. ICA : 

A).- PREPARACION DE LA MUESTRA : 

Pesar alrededor de un gramo de muestra, pasarla a un amtudo de se- 

paración, agitar con 10 ml de agua y 10 ml de cloroformo; separar la

fase clorof6rmica en un matraz erlenmeyer de 50 ml, lavar la fase acuo- 

sa con tres porciones de 5 ml cada una de cloroformo. 

Secar con sulfato de sodio anhidro los extractos clorofórmicos du- 

rante 15 minutos. Filtrar con papel, recibiendo el filtrado en un matraz

erlenmeyer de 50 ml, lavando el papel filtro con cloroformo; evaporar

el filtrado a sequedad en baño maria y el residuo disolverlo con cua- 

tro porciones de 10 ml cada una con metanol caliente, filtrando cada

porci6n y recibi6ndola en un matraz aforado de 50 ml, aforar a tempe- 

ratura ambiente. 

Tomar un ml de esta so1uci6n y pasarlo a un tubo de ensayo para

hacer luego la reacci6n de co1oraci6n. 

B).- SOLUCION TIPO : 

Pesar exactamente 10 mg de acetato de hidrocortisona, diluir y

aforar a 50 ml con metanol; de esta solucift tomar un ml, pasarlo a

un tubo de ensayo y llevar a cabo la reacción de coloracidn. 

C).- BLANCO : 

Emplar Metanol. 

D).- PROCEDIMIENTO : 

A los tubos que contienen 1 ml de soluci6n problema, 1 ml de

soluci6n tipo y 1 ml de netanol, acre,Tar 10 ml del reactivo (.), agitar

y poner a baño mclria hirviente durante 13 minutos, enriar en un baño

de hielo durante 5 minutos y dejar otro 5 minutos a tc.m eratura am- 

biente; filtrar con un schott fino ( viurio poroso) y leer a 420 nm en
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espectrofot6notro con celdas tie un cm. 

EACTIX : Posar 0. 65 g do clorhidrato dc y di- 

solver en 100 ml cic H2SO4 1 : 1. 

aparato usado fue : : SPECTROFOTO= C A:; rodela DB - CT

CALCULOS : 

A

B x M
g/ 100g

A = Absorbancia del Problema

B = Absorbancia del Tipo

Peso de la Muestra expresado en gramos. 

Este m6todo co1orim6trico se basa en la reacción de coloraci6n

que se lleva a cabo de la siguiente manera: 

1H7,0Ac, 
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IIETODO DIRECTO. 

IC

A).- F2EiA. A.: IC DE LA : UESTA : 

Fesar aproximadmente un gramo de muestra en un vaso de 7reci-Ata- 

dos de 100 ml y lavar con hexano caliente hasta remover completamente

la grasa. Adicionar unos 20 ml de agua y filtrar en schott fino, lavar

el vaso con agua y filtrar los lavados, secar bien con vacio; una vez

que la muestra esta bien lavada y seca se cambia el kitazato por uno

limpio de 250 ml y se adicionan 100 ml de alcohol etílico caliente para

disolver el acetato de hidrocortisona. pasar esta solUción a un matraz

de 500 ml y aforar. ( solucift A ). 

De la solución A tomar una alicuota de 50 ml y aforar con etanol

a 100 ml ( solución BO. Teniendo una concentraci6n final de 1 me/ 100 ml. 

de acetato de hidrocortisona. 

SOLUCION TIPO: 

Pesar exactamente 25 mg de acetato de hidrocortisona y aforar a

25 ml ' con alcohol etílico ( so1uci6n a). De la solución a tomar una

alicuota de 10 ml y aforar a 100 ml con etanol ( so1uci6n b); de la

solución b tomar una alicuotn de 10 ml y aforar a 100 ml con etanol. 

Teniendo una concentración final de 1 mg/ 100 ml de acetato de hidro- 

cortisona. 

C).-. BLANCO : 

Usar Alcohol Etílico. 

Leer en Esnectrofot5metro a 242 nm en celdas de 1 cm. 

El aparato ur:ado fue: 75- EC- W.F( TO! ETRO T 1 AN Modelo .; B -; T. 



V.- RESULTADOS Y ESTUDIO ESTADISTICO



Se efectuaron sesenta pruobas por Arecto y sesenta

pruebas por el Método Colorimétrico. 

Estas pruebas corresponden a una misma fabricacién y lote de

la pomada en estudio. 

A continuacién se enlistan los resultados obtenidos en cada una

de las pruebas, así como también, el tiempo empleado en realizas ca- 

da una de las mismas. 

AdemAs, se realiz6 el estudio estadístico de cada método y el

anAlisis estadístico comparativo entre los dos métodos para poder

seleccionar el mAs conveniente. 

Se muestran , así mismo, las t7Af1cas correspondientes a los

filtimos diez resultados obtenidos, osi como también, cinco 2rAficas

de soluciones tipo. 
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METODO COLORIMETRICO. 

D. O. PROBLEMA D. O. TIPO PESO MUESTRA VALORACION TIEMPO

gr gr/ 100 gr Horas

1.- 0. 437 0. 430 1. 0000 1. 0160 5: 00

2.- 0. 620 0. 430 1. 0000 1. 4410 5: 00

3.- 0. 432 0. 391 1. 0000 1. 1048 5: 00

4.- 0. 434 0. 391 1. 0000 1. 1099 5: 00

5.- 0. 390 0. 322 1. 0980 1. 1030 4: 00

6.- 0. 371 0. 322 1. 0920 1. 0551 4: 00

7.- 0. 372 0. 420 0. 9560 0. 9264 4: 30

8.- 0. 373 0. 420 0. 9580 0. 9270 4: 30

9.- 0. 365 0. 380 0. 9900 0. 9700 5: 00

10.- 0. 355 0. 380 0. 9900 0. 9436 5: 00

11.- 0. 755 0. 360 1. 3690 1. 5319 4: 30

12.- 0. 882 0. 360 1. 3710 1. 7870 4: 30

13.- 0. 515 0. 389 1. 2190 1. 0860 4: 30

14.- 0. 538 0. 389 1. 2202 1. 1334 4: 30

15.- 0. 429 0. 330 1. 0930 1. 1893 4: 00

16.- 0. 370 0. 330 1. 0850 1. 0333 4: 00

17.- 0. 358 0. 338 1. 0311 1. 0272 4: 30

18.- 0. 361 0. 338 1. 0309 1. 0360 4: 30

19.- 0. 342 0. 340 0. 9790 1. 0274 4: 00

20.- 0. 300 0. 340 0. 9852 0. 8956 4: 00
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D. O. PROBLEMA D. O. TIPO PESO MUESTRA VALORACION TIEMPO

gr gr/ 100 gr Horas

21.- 0. 364 0. 608 0. 9857 0. 6073 4: 00

22.- 0. 388 0. 608 0. 9865 0. 6468 4: 00

23.- 0. 400 0. 398 1. 0051 0. 9999 4: 30

24.- 0. 390 0. 398 1. 0049 0. 9751 4: 30

25.- 0. 380 0. 350 1. 0055 1. 0797 4130

26.- 0. 388 0. 350 1. 0063 1. 1016 4: 30

27.- 0. 485 0. 430 1. 0759 1. 0484 5: 00

28.- 0. 492 0. 430 1. 0785 1. 0609 5: 00

29.- 0. 362 0. 390 0. 9682 0. 9587 4: 30

30.- 0. 388 0. 390 0. 9685 1. 0272 4: 30

31.- 0. 400 0. 450 0. 9866 0. 9009 4: 30

32.- 0. 430 0. 380 0. 9755 0. 9059 4: 00

33.- 0. 335 0. 440 0. 9758 0. 7802 4: 00

34.- 0. 440 0. 470 0. 9454 0. 9902 4: 00

35.- 0. 330 0. 480 0. 9013 0. 7628 4: 00

36.- 0. 430 0. 445 0. 9663 0. 9999 4: 00

37.- 0. 400 0. 413 0. 9986 0. 9699 4: 00

38.- 0. 405 0. 418 i. 0006 0. 9683 4: 30

39.- 0. 510 0. 480 1. 0885 0. 9761 4: 00

40.- 0. 358 0. 330 1. 0754 1. 0088 430
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D. O. PROBLEMA D. O. TIPO PESO MUESTRA VALORACION TIEMPO

gr gr/ 100 gr Horan

41.- 0. 450 0. 420 1. 0895 0. 9834 4: 30

42.- 0. 610 0. 430 1. 3366 1. 0613 4: 30

43.- 0. 415 0. 370 1. 2255 0. 9152 4: 30

44.- 0. 345 0. 438 0. 9122 0. 8635 4: 30

45.- 0. 483 0. 475 1. 0000 1. 0168 4: 00

46.- 0. 610 0. 430 1. 4000 1. 0133 4: 30

47.- 0. 550 0. 430 1. 2599 1. 0152 4: 30

48.- 0. 529 0. 430 1. 2269 1. 0027 4: 00

49.- 0. 355 0. 720 0. 9011 0. 5471 4: 00

50.- 0. 400 0. 720 1. 0000 0. 5555 4: 30

51.- 0. 430 0. 407 1. 0077 1. 0484 4: 00

52.- 0. 387 0. 407 1. 0077 0. 9436 4: 00

53.- 0. 330 0. 421 1. 0000 0. 7838 4: 30

54.- 0. 563 0. 421 1. 0000 1. 3373 4: 00

55.- 0. 499 0. 471 1. 0661 0. 9938 4: 30

56.- 0. 629 0. 471 1. 0661 1. 2526 4: 30

57.- 0. 331 0. 394 1. 5021 0. 5593 4: 30

58.- 0. 657 0. 394 1. 5586 1. 0699 4: 30

59.- 0. 702 0. 760 1. 0066 0. 9176 4: 30

60.- 0. 318 0. 760 0. 9055 0. 5003 4: 00
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ESTUDIO ESTADISTICO. 

Xi F FX1 Xi- ( Xi - 7) 2 F( Xi - Y) 2

0. 5003 1 0. 5003 - 0. 491317 0. 241392 0. 241392

0. 5471 1 0. 5471 - 0. 444517 0. 197595 0. 197595

0. 5555 1 0. 5555 - 0. 436117 0. 190198 0. 190198

0. 5593 1 0. 5593 - 0. 432317 0. 176898 0. 176898

0. 6073 1 0. 6073 - 0. 384317 0. 147699 0. 147699

0. 6468 1 0. 6468 - 0. 344817 0. 118899 0. 118899

0. 7628 1 0. 7628 - 0. 228817 0. 052357 0. 052357

0. 7802 1 0. 7802 - 0. 211417 0. 044697 0. 044697

0. 7878 1 0. 7878 - 0. 203817 0. 041541 0. 041541

0. 8635 1 0. 8635 - 0. 128117 0. 016414 0. 016414

0. 8956 1 0. 8956 - 0. 096017 0. 009219 0. 009219

0. 9009 1 0. 9009 - 0. 090717 0. 008229 0. 008229

0. 9059 1 0. 9059 - 0. 085717 0. 007347 0. 007347

0. 9152 1 0. 9152 - 0. 076417 0. 005839 0. 005839

0. 9176 1 0. 9176 - 0. 074017 0. 005479 0. 005479

0. 9264 1 0. 9264 - 0. 065217 0. 004253 0. 004253

0. 9270 1 0. 9270 - 0. 064617 0. 004175 0. 004175

0. 9436 2 1. 8872 - 0. 048017 0. 002306 0. 004612

0. 9587 1 0. 9587 - 0. 032917 0. 001084 0. 001084

0. 9683 1 0. 9683 - 0. 023317 0. 000544 04000544
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xi F Fxi xi - ( xi - 
302 .

F( Xi - 
702

0. 9699 1 0. 9699 - 0. 021717 0. 000472 0. 000472

0. 9700 1 0. 9700 - 0. 021617 0. 000467 0. 000467

0. 9751 1 0. 9751 - 0. 016517 0. 000273 0. 000273

0. 9761 1 0. 9761 - 0. 015317 0. 000241 0. 000241

0. 9834 1 0. 9834 - 0. 008217 0. 000068 0. 000068

0. 9902 1 0. 9902 - 0. 001417 0. 000020 0. 000020

0. 9938 1 0. 9938 0. 002183 0. 000005 0. 000005

0. 9999 2 1. 9998 0. 008283 0. 000069 0. 000128

1. 0027 1 1. 0027 0. 011083 0. 000123 0. 000123

1. 0088 1 1. 0088 0. 017183 0. 000295 0. 000295

1. 0133 1 1. 0133 0. 021683 0. 000470 0. 000470

1. 0152 1 1. 0152 0. 023583 0. 000556 0. 000556

1. 0160 1 1. 0160 0. 024383 0. 000595 0. 000595

1. 0168 1 1. 0168 0. 025183 0. 000634 0. 000634

1. 0272 2 2. 0544 0. 035583 0. 001266 0. 002532

1, 0274 1 1. 0274 0. 035783 0. 001281 0. 001281

1. 0333 1 1. 0333 0. 041683 0. 001738 0. 001738

1. 0360 1 1. 0360 0. 044383 0. 001970 0. 001970

1. 0484 2 2. 0968 0. 056683 0. 003213 0. 006426

1. 0551 1 1. 0551 0. 063483 0. 004030 0. 004030
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Xi F FX1 Xi- ( xi - Y) 2 F( Xi - 77) 2

1. 0609 1 1. 0609 0. 069283 0. 004800 0. 004800

1. 0613 1 1. 0613 0. 069683 0. 004856 0. 004856

1. 0699 1 1. 0699 0. 078283 0. 006128 0. 006128

1. 0797 1 1. 0797 0. 088083 0. 007759 0. 007759

1. 0860 1 1. 0860 0. 094383 0. 008908 0. 008908

1. 1016 1 1. 1016 0. 109983 0. 011210 0. 011210

1. 1030 1 1. 1030 0. 111383 0. 012406 0. 012406

1. 1048 1 1. 1048 0. 113183 0. 012810 0. 012810

1. 1099 1 1. 1099 0. 118283 0. 013991 0. 013991

1. 1334 1 1. 1334 0. 141783 0. 020102 0. 020102

1. 1893 1 1. 1893 0. 197683 0. 039079 0. 039079

1. 2526 1 1. 2526 0. 260983 0. 068112 0. 068112

1. 3373 1 1. 3373 0. 345683 0. 119497 0. 119497

1. 4410 1 1. 4410 0. 419383 0. 201945 0. 201945

1. 5319 1 1. 5319 0. 540283 0. 291906 0. 291906

1. 7870 1 1. 7870 0. 795383 0. 632634 0. 632634

59- 4970
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a).- . MEDIA 7

FX1 59. 4970

N 60

f = 0. 991617

b).- DESVIACION ESTANDAR S

F( Xi - 1) 2
S = 

0. 991617

2. 766938 _ 
0. 046898 = 0. 216560

n - 1 59

S = 0. 216560

c).- VARIANZA
S2

s2 = 

0. 046898

d).- ERROR E

S = F( xl - 1) 2
n( n 1 ) 

0. 000782 = 0. 027957

E = 0. 027957
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2. 766938 _ 2. 766938

60 x 59 3540



e).- VALOR REAL Vr

Vr = 7 ! Et

donde t= 2. 660

Vr = 0. 991617 ! ( 0. 027957) ( 2. 660) 

0. 991617 ! 0. 074366

Vr = 1. 065983 ---- 0. 917251
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METODO DIRECTO. 

D. O. PROBLEMA D. O. TIPO PESO MUESTRA VALORACION TIEMPO

gr gr/ 100 gr Horas

1.- 0. 400 0. 398 1. 0000 1. 0050 3: 00

2.- 0. 380 0. 398 1. 0000 0. 9548 3: 00

3.- 0. 415 0. 398 1. 0000 1. 0427 3: 00

4.- 0. 370 0. 398 0. 9015 1. 0312 3: 00

5.- 0. 350 0. 398 0. 9068 0. 9698 3: 00

6.- 0. 430 0. 410 1. 0000 1. 0488 2: 40

7.- 0. 472 0. 410 1. 0965 1. 0499 2: 40

8.- 0. 460 0. 410 1. 0742 1. 0415 2: 40

9.- 0. 420 0. 410 1. 0005 1. 0238 2: 40

10.- 0. 344 0. 410 0. 9011 0. 9311 2: 40

11.- 0. 445 0. 410 1. 0648 1. 0193 2: 40

12.- 0. 480 0. 410 1. 1202 1. 0451 2: 40

13.- 0. 480 0. 405 1. 1525 1. 0158 3: 00

14.- 0. 405 0. 405 1. 0000 1. 0000 3: 00

15.- 0. 402 0. 405 1. 0000 0. 9926 3: 00

16.- 0. 476 0. 405 1. 1056 1. 0496 3: 00

17.- 0. 365 0. 405 0. 9145 0. 9855 3: 00

18.- 0. 400 0. 410 1. 0004 0. 9752 3: 00

19.- 0. 440 0. 410 1. 0852 0. 9889 3: 00

20.- 0. 504 0. 410 1. 2007 1. 0238 3: 00
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D. O. PROBLEMA D. O. TIPO PESO MUESTRA VALORACION TIEMFO

gr gr/ 100 gr Horas

21.- 0. 410 0. 410 1. 0003 0. 9997 3: 30

22.- 0. 420 0. 410 1. 0248 0. 9996 3: 30

23.- 0. 438 0. 410 1. 0722 0. 9964 3: 30

24.- 0. 482 0. 410 1. 1553 1. 0176 3: 30

25.- 0. 460 0. 410 1. 1223 0. 9997 2: 40

26.- 0. 465 0. 410 1. 1355 0. 9988 2: 40

27.- 0. 472 0. 410 1. 1055 1. 0414 2: 40

28.- 0. 450 0. 410 1. 0771 1. 0189 2: 40

29.- 0. 435 0. 400 1. 0445 1. 0412 3: 00

30.- 0. 440 0. 400 1. 1124 0. 9888 3: 00

31.- 0. 448 0. 00 1. 1201 0. 9999 3: 00

32.- 0. 460 0. 00 1. 1498 1. 0002 3: 00

33.- 0. 385 0. 400 0. 9688 0. 9935 3: 00

34.- 0. 419 0. 400 1. 0077 1. 0395 2: 40

35.- 0. 439 0. 400 1. 0976 0. 9999 2: 40

36.- 0. 397 0. 398 1. 0000 0. 9975 2: 40

37.- 0. 420 0. 398 1. 0587 0. 9968 2: 30

38.- 0. 475 0. 398 1. 2331 0. 9679 2: 30

39.- 0. 435 0. 398 1. 1002 0. 9934 2: 30

40.- 0. 410 0. 398 1. 0000 1. 0302 2: 30
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D. O. FROBLEMA D. O. TIFO PESO MUESTRA VALORACION TIEMPO

gr gr/ 100 gr Horas

41.- 0. 440 0. 398 1. 0995 1. 0055 2: 30

42.- 0. 419 0. 398 1. 0479 1. 0046 2: 30

43.- 0. 363 0. 400 0. 9076 0. 9999 2: 30

0. 351 0. 400 0. 9001 0. 9749 2: 30

45.- 0. 400 0. 400 1. 0004 0. 9996 2: 40

46.- 0. 345 0. 400 0. 9122 0. 9455 3: 30

47.- 0. 350 0. 400 0. 9232 0. 9478 3: 30

48.- 0. 390 0. 400 0. 9675 1. 0077 2: 30

49.- 0. 381 0. 400 0. 9836 0. 9684 3: 30

50.- 0. 377 0. 400 0. 9285 1. 0151 2: 40

51.- 0. 374 0. 395 0. 9597 0. 9887 2: 40

52.- 0. 400 0. 395 1. 0099 1. 0027 2: 40

53.- 0. 388 0. 397 0. 9875 0. 9897 2: 30

54.- 0. 389 0. 397 0. 9910 0. 9887 2: 30

55.- 0. 430 0. 395 1. 0826 1. 0055 P: 30

56.- 0. 389 0. 395 0. 9848 1. 0000 2: 40

57.- 0. 387 0. 410 0. 9440 0. 9999 2: 30

58.- 0. 410 0. 410 1. 0000 1. 0000 2: 30

59.- 0. 430 0. 400 1. 0668 1. 0077 2: 30

60.- 0. 464 0. 400 1. 1121 1. 0430 2: 30
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ESTUDIO ESTADISTICO. 

Xi F FXI Xi- 7 ( xi - 7) 2 F(( i - 7) 2

0. 9311 1 0. 9311 - 0. 0726 0. 005271 0. 005271

0. 9455 1 0. 9455 - 0. 0582 0. 003387 0. 003387

0. 9478 1 0. 9478 - 0. 0559 0. 003125 0. 003125

0. 9548 1 0. 9548 - 0. 0489 0. 002391 0. 002391

0. 9679 1 0. 9679 - 0. 0358 0. 001282 0. 001282

0. 9684 1 0. 9684 - 0. 0353 0. 001246 0. 001246

0. 9698 1 0. 9698 - 0. 0339 0. 001149 0. 001149

0. 9749 1 0. 9749 - 0. 0288 0. 000829 0. 000829

0. 9752 1 0. 9752 - 0. 0285 0. 000812 0. 000812

0. 9855 1 0. 9855 - 0. 0182 0. 000331 0. 000331

0. 9887 2 1. 9774 - 0. 0150 0. 000225 0. 000450

0. 9889 1 0. 9889 - 0. 0148 0. 000219 0. 000219

0. 9897 1 0. 9897 - 0. 0140 0. 000196 0. 000196

0. 9926 1 0. 9926 - 0. 0111 0. 000123 0. 000123

0. 9934 1 0. 9934 - 0. 0103 0. 000106 0. 000106

0. 9935 1 0. 9935 - 0. 0102 0. 000104 0. 000104

0. 9964 1 0. 9964 - 0. 0073 0. 000053 0. 000053

0. 9968 1 0. 9968 - 0. 0069 0. 000047 0. 000047

0. 9975 1 0. 9975 - 0. 0062 0. 000038 0. 000038

0. 9988 2 1. 9976 _ 0. 0049 0. 000024 0. 000048

53 ) 



X1 F Fxi Xi - i ( xl - 7) 2 F( X1 - T) 2

0. 9996 2 1. 9992 - 10. 0041 0. 000017 0. 000017

0. 9997 2 1. 9994 - 0. 0040 0. 000016 0. 000016

0. 9999 4 3. 9996 - 0. 0038 0. 000014 0. 000014

1. 0000 3 3. 0000 - 0. 0037 0. 000014 0. 000042

1. 0002 1 1. 0002 - 0. 0035 0. 000012 0. 000012

1. 0027 1 1. 0027 - 0. 0010 0. 000001 0. 000001

1. 0046 1 1. 0046 0. 0009 0. 0000008 0. 0000008

1. 0050 1 1. 0050 0. 0013 0. 000002 0. 000002

1. 0055 2 2. 0110 0. 0018 0. 000003 0. 000006

1. 0077 2 2. 0154 0. 0040 0. 000016 0. 000016

1. 0151 1 1. 0151 0. 0114 0. 000130 0. 000130

1. 0158 1 1. 0158 0. 0121 0. 000146 0. 000146

1. 0176 1 1. 0176 0. 0139 0. 000193 0. 000193

1. 0189 1 1. 0189 10. 0152 0. 000231 0. 000231

1. 0193 1 1. 0193 0. 0156 0. 000243 0. 000243

1. 0238 2 2. 0476 0. 0201 0. 000404 0. 000808

1. 0302 1 1. 0302 0. 0265 0. 000702 0. 000702

1. 0312 1 1. 0312 10. 0275 0. 000756 0. 000756

1. 0395 1 1. 0395 0. 0358 0. 001282 0. 001282

1. 0412 1 1. 0412 0. 0375 0. 001406 0. 001406
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1. 0414 1 1. 0414

1. 0415 1 1. 0415

1. 0427 1 1. 0427

1. 0430 1 1. 0430

1. 0451 1 1. 0451

1. 0488 1 1. 0488

1. 0496 1 1. 0496

1. 0499 1 1. 0499

60. 2202

a).- MEDIA 5? 

Xi - 

0. 0377

0. 0378

0. 0390

0. 0393

0. 0414

0. 0451

0. 0459

0. 0462

FXi 60. 2202

Y = 1. 0037

60

b).- 0EsviACIoN EsTANDAN S

s= 

0. 001421

0. 001429

0. 001521

0. 001544

0. 001714

0. 002034

0. 002107

0. 002134

1. 0037

F( xi - )7) 2 0. 041226

S= 0. 026434

n - 1 59
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Foci - Y) 2

0. 001421

0. 001429

0. 001521

0. 001544

0. 001714

0. 002034

0. 002107

0. 002134

0. 041226

0. 000698746 = 0. 026434



c).- VARIANZA
S2

S2 = 

0. 000699

d).- ERROR E

E = 
F( X1 - 7) 2 0. 026434 _ 

n( n - 1) 60 x 59 3540

0. 00000747 = 0. 002733

E = 0. 002733

0. 026434

e).- VALOR REAL Vr

Vr = 7 ± Et

donde t = 2. 660

Vr = 1. 0037 ± ( 0. 002733) ( 2. 660) 

Vr = 1. 0037 0. 00727

Vr = 1. 01097 ---- 0. 99643
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COMPARACION DE LOS METODOS. 

71 = 0. 991617 72 = 1. 0037

El = 0. 27957

72 11
t _ 

t

E2

2

1. 0037

E2 = 0. 002755

0. 991617

0. 27957) 2 + .( 0. 002733) 2

t= 0. 012083

0. 07816747 - 

0. 01213 0. 04522
0. 2795 4

GRADOS DE LIBERTAD = n1 + n2 - 2

60 + 6o - 2 . 118

ttebrica = 2617 tprfictica = 0- 04322

tt tp

For lo tanto la diferencia es no significatin
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ANALISIS DF VAIdANZAS. 

S = 0. 000699 S2 . 0. 046898
1

F = 
32 0. 046898 _ 

67. 09299
0. 000699

GRADOS DE LIBERTAD . n - 1

60- 1 = 59

1. 53Fteórica

Ftebrica Fpritctica

Por lo tanto la diferencia es significativa. 

Esto nos indica que no hay diferencia significativa en los valores

promedio de los dos m6todos, sin embargo, hay diferencia significativa

en la medida de dispercitin de los m6todos. 
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VI.- CONCLUSION s
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CONCLUSIONES: 

Como se puede apreciar en los resultados obtenidos en el estudio

estadístico existe diferencia significativa en la medida de dispersi6n

de cada método. 

Se considera como mejor método el Directo ya que es el que tiene

una medida de dispersi6n de 0. 000699 con respecto al otro método que

fue de 0. 046898, indicando con esto que es ms reproducible y también

es mhs econdmico que el método colorimétricp. 

Con respecto al tiempo en que se realiza cada prueba también exis- 

te diferencia en las Horas Hombre empleadas para cada determinacift. 

En el método directo se emplea un promedio de 2 horas 30 min., en

tanto que, en el colorimétrico se tiene un promedio de 4 horas 23 min., 

con lo que se tiene una diferencia de aproximadamente 2 horas. 

Tomando en cuenta el gasto de reactivos, las horas hombre y sobre

todo la reproducibilidad de los resultados, se concluye que el mejor

método de valoraci6n para la pomada en estudio es el Método de Lectura

Directa. 
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