
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA 
DE MÉXICO 

FACULTAD DE QUfMICA 

"'DESARROLLO DE UNA 
FORMULACJ:ÓN DE UNA TABLETA 

EFERVESCENTE YrrAMÍNJ:CA Y CON 
ELECTROLJ:TOS". 

T E S I S 

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE: 

QUIMICO FARMACÉUTICO BIÓLOGO 

P R E S E N T A: 

OLIVER ABAD~HORE ... O TAPIA 

~f~~ 
t:.¡,,1:~ ~-1 ;{,4:1 
\#"I'.:::P ¡· .. -~~ íf_ 

~~í~i/Z6' 
EXAMENES PROFESIONALES 

FACULTAD DE OUIMICA 

MÉXICO, D. F. 

-
2003. 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 





Presidente 

Vocal 

Secretarlo 

1er. Suplente 

2do. Suplente 

Prof . .Joaquln Pérez Ruelas. 

Prof. Maria del Socorro Alpizar Ramos. 

Prof. Honoris Fuentes Sixtos. 

Prof. Ernestina Hemández García. 

Prof. Femando Alcantar Magana. 

Sitio donde se desarrolló el tema: 

Laboratorio de Tecnología Farmacéutica 

Nombre completo y finna del supervisor t6cnlco 

~ 
Q.F.B. Uliana Aguilar Contreras 

Nombre completo y finna del sustentante 

-+--Oliver Abad Choreno Tapia 

¿_ 



.)1 <lllospor...nlir8 n.-__.._por,,_ ___ - --~el" 
CIMÚ-~lós---fiw- .. -~ 

<Rw"-'6-•idó .. ... ....,.,, por"'ft.__ .. .. _ ·--MraltM .S..-Jory

-gradó upfrU-rtEnw,r,, 6u;y portadiu liu "'°"'6 6-.-9-/úaas9- ...,__ .. ,.¡w.r... 

.JI - !M'- - 'T .... v-..., gmriu por ... - _,por - "' 
opon..u..4<Ú-. .ary~,__,.,_,,.,, ... ~ __ , _____ 

.JI "' - "" ,.¡ <l'1p<i !Marril'-' Oio.nio -;a;,¡, ~ --- lós -.;o.u -
nf ,.¡ mf-cio die fós QUÚu -~ ~ 6--~ SIU - ._,,.. - ........,, 

"'-Y poco a poco se...., c.-plinu/O. 

.11 Mis ~' K-linra, .Y°""""°' ..Jfgiutm, Lau; ~ Lau; .)llUDnl, .Jf/&rto, :Joá, 'Llitfi y 

<ll:~IUldO. <Rw~s•-isw4"ys•"'1"!)0>~-..C 

.)f mi so6rina <lbiOMo, porser-us.,- ,.,.,¡;, --wa. 

.)f Leticia -bu:. Q!tinl M "4l..., _,.. ca11tri6aryó .. fffi s•pnaciów ~ 

.)f.}ln:l"y..JfgrUiór.)lnnuláporsa-isúad"ysa-nier.Jór-toMru-

.lf "' 'FOCldi<lá <Ú ~por Jón-rm1 CD9D pmftsiowista. 

.11 •is~ die"' 'Fac""4ádé Q!l'-ica. 

.Jf •is~ ,r,,r áepanarnn<to dé 'FisicD<¡,,fmiro dé ~&lá CW.t~S • .)I. di C 'V

por~s"~ 

.11 ... amrpaiinos die liftsliot; por compartir ,_,,.. --- ..,.,,.,__ - lós ,.....,..._._JI 
aJi¡Mirirerup(rU• die 4cfiays.,,,-



IQ,~~-~-MU~Jl~-ñ-diú_JI,_,.¡~ 

~ 

Q,9':t.11. :Jo# Laü r-..Jtvil4, -~ r. opon-i44ddie coláliorara sa lia4t> JI~ 

.. ,..._- lótpUa.triliKJ!ea ..;...,..-~ 

Q,9':t.11. L-..Jl11.-. c ... ,,,.,...,-~.,. .:r•ni&.;o _,_....rJI ----.. 

09ista4. 

Q,9':t.11. ~w-rJt"ll"r Si/Va:Jauo, die r._,,,,,...,.r.Jl!M<lttDJI CFE!N'd<FI~ sJI. <V<ECV., por .... 

"P"JID .. r. ¡¿¡,,,~ die liu -

Q,P.<:11. I&a.a <lla•tista die lá ~ ~ SJf. <DE CV., porlá cot1trilillri6..,. -~ 

6ifiliogrrífi= 

Ireg. 'Eli=alieúi Z-.. Jlpilár dier ~<o die aunw JI .,,.__.., dé IAlioratorios 

SE!NQSUIIX tlbr/"a CDBtri/illrión .... •.fonaodó-~fi= 

Q,P.<:11. <Prila#n..o 'Tapia die La6oniú>rios COL'ü.M<lJUI, SJI. <DE C'V-, por lá co1uri6Mci6ro.,. lá 

"°"4d6n die~,,.._,, pan2 ,.,..-.,r ~"" lá.for-~ 



CAPITuL01 

1.0.0 Objetivos y desarrolfo fannao6utico. 

1.0.1 Objetivo general. 

1.0.2 Objetivo particular. 

INDICE 

1.0.3 Porque se desea realizar el desarrollo de esta formulación. 

1.0.4 Ventajas que propor-ciona et producto. 

1.0.5 Puntos importantes a considerar para el desarrollo y la producción de las 

tabletas efervescentes vitamfnicas y con ek!ctrolitos. 

1.0.6 Que es un desarrollo farmacéutico. 

1.0.7 Etapas del desarrollo farmacéutico. 

CAPITUL02 

2.0.0 Antecedentes de prefonnulación. 

2.0. 1 Tabletas. 

2.0.2 Fabricación de tabletas. 

2.0.3 Tabletas efervescentes. 

2.0.4 FormulaciOn de una tableta efervescente. 

2.0.5 Caracterfsticas de los activos y excipientes involucrados en la fonnulación. 

2.0.6 Vitaminas. 

2.0.7 Requisitos nutrlcionales y estandares dietéticos. 

2.0.8 Importancia de fas vitaminas A. C y E. 

2.0.9 Electrolitos. 

5 

2 

3 

4 

5 

12 

12 

17 

19 

22 

24 

36 

37 

38 

45 



CAPITUL03 

3.0.0 lnvestigaciOn de mercado. 

3.0.1 Encuesta. 

3.0.2 Respuestas a las preguntas de la encuesta. 

3.0.3 Toma de decisiones. 

CAPITULO 

48 

51 

52 

57 

4.0.0 Formulación 58 

4.0.1 Elección de los excipientes y activos 58 

4.0.2 Solubilidad experimental de k>s activos y de los excipientes. 59 

4.0.3 Elección de la tonalidad del color en 500 mL de agua. 60 

4.0.4 Elección del sabor. 60 

4.0.5 Cantidad de edulcorantes. 61 

4.0.6 Cálculos para la cantidad de potasio (k). 63 

4.0.7 Cálculos de la cantidad de ácido y base. 63 

4.0.8 Cálculos de la cantidad de vitaminas. 64 

4.0.9 Formulaciones. 65 

4. 1.0 Formulaciones de la 4 a la 7, con compresión de tabfetas. 67 

4.2.0 Elaboración de Jos procedEmientos nonnallzados de fabricación de granulados de 73 

sorbitol, bK:arbonato de sodio y fabricación de tabtetas vttamlnicas efervescentes 

con electrolitos. 

4.3.0 Escalamiento con tres lotes piloto. 

4.4.0 Acondicionamiento del producto. 

90 

90 



CAPITULOS 

5.0.0 Estabilidad. 100 

5.0.1 Estudio de estabilidad acelerada 100 

5.0.2 Reporte del estudio de estabilidad de tabletas efervescentes vitamrnicas y con 101 

electrolitos. 

5.0.3 Resultados según el estudio de estabilidad aceterada a temperatura y humedad 103 

ambiente (43 - 63 %) inicial y 90 dlas. 

5.0.4 Resultados según el estudio de estabilidad aceterada a temperatura de 40 ° e 104 

+/- 2 "C a humedad ambiente (43 - 63%). 

5.0.5 Identificación de vitaminas A y E (Mayo del 2002). 

CAPITULO& 

6.0.0 Análisis de resultados. 

6.0.1 Análisis de cada fonnulaciOn 

6.0.2 Análisis de los estudios de estabilidad acelerada a temperatura y humedad 

ambiente (43 - 64 %) inicial y 90 dlas. 

6.0.3 Análisis de k>s estudios de estabilidéid ao9lerada a temperatura de 40 °C 

+/- 2 ºC y humedad ambiente de (43 - 63 %) 30, 60 y 90 dias. 

CAPITUL07 

7.0.0 Conclusiones. 

7.0.1 Comentarios finales. 

7.0.2 Bibliograffa. 

Anexos 

106 

109 

109 

115 

116 

119 

120 

123 



'.CAPl'JULO 1 

•.O.• OfJJET1VO GENERAL. 

DesarTOllar una fonnulación de una tableta efervescente con vilaminas (A, e y E) con 

electrolitos, para utilizarse una vez disuena en agua como bebida. 

•.o.2 O&IET1VO PARncULAR. 

DesarTOllar una fonnulación de una tableta efervescente con vtlamlnas, efectrullos. 

edulcorantes y con sabor. Como un complemento en la dieta diaria de un adulto. 

La idea de realizar esta formulación surge por diversas razones. Una de ellas se debe a que 

aún no se han desarrollado ta~etas efervescentes de éstas caracterlsticas comen::iales, 

existen en el mercado fonnulac:iones més éticas y de mayor cantidad en vitaminas y minegles 

pero son limitadas. 

Proponer la aftemativa de una tableta efervescente con vitaminas, efeelrolitos, edulcorantes y 

de sabor, para que se utilice eotno bebida y como un complemento alimenticio con la cant.idmt 

mínima de estos principios activos que requiere ingerir diario un adulto. 

Este producto esté dirigido a los aduttos, los cuales no cubren las cantidades necesarias que 

deben ingerir en ta vida diaria. La cantidad de electrolitos y vitaminas que contienen estas 

tabletas se tomaron de tablas que indican la cantidad de vitaminas y electrolitos que debe 

consumir un adutto (ver bibliografia: 11.12.18) y en algunas presentaciones de tabletas con 

vitaminas y efectrofitos que se encuentran en el mercado. 

La gran mayorfa de productos con vitaminas. efectrolitos y de sabor. se encuentran en fonna 

líquida en envases de vidrio o pl4stico (material sintético) y en ocasiones existen productos que 

carecen de vilamJnas o electrolilos. 



CAPOULOJ 

Desarrollar un producto que se encuentre fonnulado con edulco,..ntes. que proporcionan una 

cantidad baja de calañas y que no contenga azucares (sacarosa. frudosa). con vttmninas (A, e 

y E). electroutos (sodio y potasio) que contenga un sabor agradable y aceptable; asf como una 

buena apariencia fue uno de los principales objetJvos. 

Al desarrollar esta tableta efervescente, se pretende utilizar la ventaja de la efervescencia para 

una nlipida deslnteg..-00 y disolución de su contenido • contacio con el egua. 

La efervescencia para una tableta se logra por la re•oción .ado bmlse. enlle et bicalbonato de 

SOdio y el éddo citrtco para producir el desprendimiento de bióxido de carbono. 

Ademas para el desanolfo de este producto, es de gran importancia conlrolar la humedad 

relativa y la temperatura, variables criticas en la fabricación. 

Es de gran importancia saber si en el laboratorio de tecnologfa fannacéutica se puede fabricar 

este producto por las condiciones del laboratorio y que su estabilidad cumpla con lo que 

estat>aecen los organismos santtarios C01Tespondientes. 

1.0.4 VENTAJAS QUE PROPORCIONA EL PRODUCTO. 

El producto proporciona bajo contenido en calorfas ya que no posee azúcares (sacarosa, 

fructosa), es un producto fonnulado con edulcorantes artificiales (aspartame, acesutfame de 

potasio) los cuales proporcionan bajo contenido en calorfas, el acesutfarne pot6sico no es 

metabolizado par el cuerpo humano y tal cual es excretado. 

En comparación a las bebidas ccxnerciales liquidas que contienen azúcares naturales 

(sacarosa, frudosa) que aportan una gran cantidad de calorias. 

Este producto está fonnulado con vttamlnas (A, e y E) las cuales son Indispensables en un 

adutto con caraderisticas antioxidantes (C y E) y también poseen otras propiedades en la 

prevención de algunas enfennedades, los eleClroUtos (sodio y potasio) son Importantes como 

cationes extracelulares e intracelulares, para el buen funcionamiento del cuerpo humano, la 

ausencia de a's]uno de ellos causan un desequilibrio h(drico ocasionando un mal 

funcionamiento. Atgunas bebidas que se encuentran en el mercado no contienen vitaminas ni 

electrolitos. 

2 



CAPITIJl.01 

El paseer un sabor agradable asf como la •P11rtencia en solución hace que tenga buena 

aceptación para el consumidor. en algunas ocasiones existen bebidas insfpidas y atgunas con 

un sabor desagradable. 

Los excipientes o aditivos y las cantidades utilizadas en esta fonnulación. no tienen un grado 

de riesgo tóxico para el organismo. son inocuos (ver capitulo 2 punto 2.0.5), la fonna de lalbteta 

efervescente acondicionada en dosis úrücas, permiten que se trmnsporte fácilmente • difa9ncill 

de productos Hquldos. 

1.0.ts PUNTOs IMPORTANTES A CONSIDERAR PARA EL DESARROLLO Y LA 

PRODUCCIÓN DE LAS TABLETAS EFERVESCENTES vrTAl/lllNICAS Y CON 

ELECTROLJTOS. 

El producto debe desanollarse y fabricarse en un laboratorio que cumpla con las 

especificaciones como lo establecen los organismos sanitarios con cuartos con humedad 

relativa controlada y temperatura. 

Las variables més ctfticas que se tienen que controlar son: la humedad relativa y la 

temperatura. Siendo estas las més importantes en la fabricación de una tableta efervescenle 

Algunos excipientes se granulan por via húmeda. Jo que ocasiona un aumento de reactivos y 

de los procesos de fabricación. 

Para el proceso de acondicionado. se debe contar con una tecnología en dónde se acondil:*>ne 

el producto en dosis únicas con el material adecuado para este pnxlucto. 

La estabilidad de los excipientes y ac:livos utilizados en et desarrollo de la fonnuladón, 

principalmente la estabilidad de las vitaminas a temperaturas mayores de 30 "C. 

Compatibilidad entre los activos y excipientes. 

Los excipientes y activos utilizados en la fonnulación no deben ser de riesgo tóxico. 

Estos puntos también deben de considerarse en el des.nono fannacéutico de las t.tJlet:as 

efervescentes vttamfnicas y con electrolitos. 

3 



.. CAPnULOI 

•.o.• QUE ES UN DESARROLLOFARMAaunco 

Conjunto de actividades que se realizan dentro del conocimiento de la ciencia. la tecnologfa y 

la étJca fannacéutJca, destinado a oblener el méJdmo aprovechamiento de un fénnaco CCJnlO 

medicamento. 

El grupo de investigación y desarrollo pretende efectuar descubrimientos en fénnacos y 

desarrollartos hasta su comercialización; sin embargo también se puede realizar investigación 

fannacéutJca para el fénnaco nuevo descubierto o para f*macos conocidos o existentes. 

La innovación puede ser alcanzada mediante la selección. modifk:ación o combinación de lo 

ya conocido, no necesariamen1e con el descubrimiento de una nueva mol6cula con 

propiedades fannacológicas. 

Eatrategi. de copiar 

La empresa en to que se refiere a productos y tecnología, intentaré crear sus propios 

equivalentes imitativos de de los productos y tecnología innovadores creados por otros. Por lo 

que a través del conocimiento de las posibles técnicas del medicamento y de la metodología 

necesaria para su desarTOllO pennttirá efed:uar las adaptaciones necesarias con eficiencia y 

con calidad adecuada y con la pasibilidad de dar un valor agregado al producto con respecto al 

de la competencia 

Estrategi• de comp,.r 

Busca conseguir licencias de productos y/o de su tecnología con los que se obtenga un 

beneficio competitivo por la exclusividad de comercialización de algo novedoso para el 

mercado. 

Estrategia de crear 

Involucra un equipo de investigación y desarTOllO, requiere inversiones monetarias, el riesgo de 

no tener éxito en el mercado es efevado, competencia cerrada por exclusividad, es necesario 

complementar con el desarrollo de novedades propias. 

Cualquiera de tas tres estrategias de COPIAR, COMPRAR o CREAR, existe la necesidad do 

realizar alguna fonna de invemligación. 

.. 
.. 



CAPITULO 1 

Act~delfonnu-r 

El fannacéutico responsable del desarrollo del medicamento puede emplear vartos recursos 

para conseguir el mejor produdo tales como: 

La selección de la forma m.és adecu.:ta del fénnaco (hidratos, polimorfos, etc.). 

Modificar sus propiedades flsicoqufmicas 

Unirte> a excipientes que mejoren sus propiedades farmacocinéticas. 

Escoger en fonna adecuada, entre las presentaciones fannacéutfcas tradicionales. 

Finalmente investigar nuevos IMtodos y sistemas para conseguir los atributos ideales 

del medicamento. 

Dentro de las actividades de un formulador están: el establecimiento de de los atributos 

funcionales del ingrediente adivo, de los adyuvantes y de la fOfTTlB farmacéutica. 

El desalTDllO de la fónnula para el sistema de liberación y administración más adecuados de 

los procesos y su transferencia a la escala Industrial, la búsqueda de mejoras en la calidad o el 

costo de los productos existentes en la companra. la preparación, el empaque, el seguimiento 

de la evaluación de cada producto, induyendo su estabilidad y la recomendación de la mejor 

forma de conservarto hasta su administración. la investigación de problemas y cualidades que 

presenta el equipo que se utilizará durante la manufadura. la selección del material de 

empaque más apropiado para conservar el medicamento. 

~.0.7 ETAPAS DEL DESARROLLO FA-CÉUTICO 

Para Poder dar la forma en que el fánnaco será presentado al consumidor. se debe considerar 

factores tales como las caracterfsticas intrfnsecas del fármaco. la edad, el nivel intelectual y la 

condición esperada del paciente. 

Paniendo de fármacos conocidos es necesario obtener la mayor cantidad de información 

posible. a través de buscar en la bibliograna especializada, carae1erizar y evaluar. esto es lo 

que se conoce como estudios de prefrxmu/ación, cuyo informe de resuttados pennitinll 

encontrar las técnicas anallticas apropiadas para et control del compuesto como m•eria prlm8 

y del producto, fonnular con los adyuvantes y los materi81es de empaque m6s apropiados, 
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seleccionar la tecnologfa ldóne• 

CAPITUL0-1 

y desarrollar los procesos COfTllSpondientes y despu6s 

fabricar el pnx1uc:10 en la escala que se dete1TT1inó. 

Las siguientes etapas del desarrollo farmao&ulico son las siguientes: 

Prefonnulación 

Formulación 

Oplimlzadón 

Estabilidad 

Escalación 

El atto grado de uniformidad. de biodisponibilidad fisiológica y de calidad terapéutica es el 

resultado de la experiencia y el esfuerzo del diseftaclor fa~utico. 

Estudios de PNfonnulación 

Definición: Proceso ubicado dentro del desarrollo de medicamentos que involucra la aplicación 

de panimetros fisicoquímicos y biofannacéuticos de un principio &divo, con el objetivo de 

disenar el mejor sistema para su aplicación dando como resultado una fonnulación eficaz. 

segura y estable. 

Al iniciar la fase de preformulación se supone que el fénnaco ya ha sido probado en su 

actividad terapéutica y que no presenta reacciones secundartas severas. Cuando es nuevo 

debe ter.er también comprobada compatibilidad fisiológica y de alguna manera ventajas sobre 

los filrmacos del mismo tipo, ya existentes en el mercado. Cuando un fénnaco llena estas 

condiciones, .es entonces cuando se inicia et desarrollo de la forma famlacéutica. 

Revisión blblioarAfica. 

Consiste en la recopilación de datos que son necesarios para el desarrollo de la fonnulación, 

es decir todo 10 referente al principio activo, al produClo y proceso, métodos de evaluación. 

propiedades farmacológicas y mercado a conseguir. Las fuentes de consulta se pueden 

clasificar en ollclales (fannacope85) y fuentes no oliclales como revistas, patentes, lnfomwción 

t6cnlca, libros generales de tecnotogla. 

6 



CAPl'IULO 1 -bl--principio --
Los estudios de estabilidad son una henamienta Indispensable para el fonnue.dor. dul'Wlte la 

Investigación bibllognlifica es pos¡- -ener Información que oriente - la -enclón de la 

fonnuladón adecuada. el tipo de empaque, las condiciones de fabricación y almacenaje del 

f41nnaco. para que no se degrade ni cambie su fonna crtstaUn. o estado de hklratación y se 

obtenga un medicamento estable, seguro y biodisponlble. 

Las pruebas de estabilidad comprenden sobre todo cambios organolépllcos. degradación 

qulmica asf como cambios cristalog"*'icos. 

Caracte-16n del prtnc:iplo actiYo. 

Es muy importante durante la etapa de prefonnulación, realizar todas las pruebas necesarias 

y/o complementarlas a la investigaciOn bibliogréfica para obtener mayor conocimienlo del 

f41nnaco y su compot1:amiento bajo diferentes condiciones • 

.-.1oc1oa de •nAli•i• del prtncipio activo. 

La descripción de un férmaco Incluye nombre. fónnula y peso molecular, apariencia, 

propiedades flsicas y qufmicas. El uso de técnicas anaHUcas es fundamental para asegurar la 

identidad, la pureza y la calidad del fánnaco que se pretende emplear. Las pruebas más 

comunes para su identif"tcación son: punto de fusión, solubilidad. espectrofotometrfa UV e IR. 

cromatografla (HPLC, eco, Gases). 

Degnu:l.ción del principio •ctivo. 

Consiste en realizar pruebas que ayuden a predecir rutas de degradación del fánnaco bajo 

diversas condiciones. 

Para demoS1rar la sensibilidad de un fármaco contra la oxidación u oxigeno del aire. se 

almacena en un recipiente abierto a temperatura ambiente y otra a tetTiperatura elevada por 

ejemplo a 60 -c. 

El IJetnpo de almacenamiento bajo estas condiciones será •pruxirnadamente de bes semanas 

a un mes tiempo en el cual será posible conocer las condk::k>nes que afectan a nuestro 

principio -lvo. 

7 



Compmllbillcllld con ••cllJle-•

Compatlbilldad del principio activo: 

Fisica y qufmica con exdipientes tanto s61ido como liquido. 

CAPl'IULOI 

Interacción con excipientes junto con material de empaque. sometido • diferentes condidones 

de luz. humedad y temperatura. Se considera durante et estudio de dclado t6nnico Y en el 

estudio de estabilidad acelerada. 

Se expone el principio activo con los pasibles excipientes que puedan emplearse en la 

fonnuladón, sometido a condiciones de temperatura ambiente y 80 -C, durante un tiempo 

detenninado de tres semanas • un mes. 

Durante el desaJTOllo de estas pruebas se analizarén las caracterfsticas organoléptlcas como 

color, olor y apariencia, se compara contra un estándar en crornatogrllfia de capa fina. 

La experiencia adquirida durante la prefonnulación nos posiblltta con buena probabilidad de 

éxito y los Intentos de fonnulación a partir de mezdas de excipientes que sean compatibles. 

FORMULACION 

Definición: 

Etapa en la cual se realizan las combinaciones necesarias de los excipienles que resuttaron ser 

compatibles con el principio activo de acuerdo a la fonna fannac6utica que se vaya a 

desarrollar. Se comienzan a realizar ensayos con pequenos lotes pitotos para elegir la 

fonnuladón óptima. dichos ensayos dan la opartunidad de hallar las dificultades inherentes a la 

prefonnuladón en materia de tiempo de hidratación. velocidad y tiemPo de mezaado. tomando 

en cuenta la a-pacidad de tecnológica de la empresa, la definición terap6utica y mercadotecnia 

del medicamento. 

La prefonnulación nos lndtca si es necesario proteger a nuestro f411rrnaco y cuales son los 

excipientes compatibles. por lo que nuestra selección de excipientes pera la fonnulación esté 

restringida. 

A partir de los resultados obtenidos durante el estudio de prefonnulación se hará una selección 

de los companentes de la fónnula. se iniciará con una fónnula simple y con la mlnima cantidad 

de componentes, solo los estrictamente necesarios para evilar COSIOS innecesarios o evttar 

posibles fuentes de elTDr al haber más componentes . 
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U fonnulacl6n canal ... en: 

Eleccl6n de excipientes 

Formulaci6n lanlativa 

Evaluacl6n del control c:lel pt'UCeSO 

Obl9ncl6n - le f6nnule con les -rtstlcas ---• 

Definición - -ltlcacl-

Repet:lblHdad del proceso 

Se Intentaran diversas fonnulaciones y procesos de fabricación. hasta llegar a la f•brtcadón a 

nivel piloto. 

De-nollo del 1116todo de fabricación. 

Es el estudio de los m6todos de fabrfcación paso por paso o etapa con la finalidad de valorar 

su inftuenda sobre nuestro principio activo en un sistema de de varios companentes complejos 

(fónnula completa). Este método nos posibilita un répido conocimiento de las etapas que sean 

crftlcas para nuestro método de fabricación. 

confonne se avanza en la obtención del PfOducto final, es necesario realizar un sin número de 

pruebas que aseguren que lo que se est~ desartollando cumple con los atributos de eficacia. 

seguridad, aceptación y estabilidad. Por lo que es importante contar con un apoyo analltico, 

dedicado especificamente al desarrollo y validación de las técnicas analiticas, et di:sefto y la 

realización de las pruebas necesarias para evaluar los componentes de la fonnulación 

empleados en cada experimento, la evaluación de la estabilidad del fénnaco y del IX'Oduelo 

tenninado, el establecimiento de las condiciones de almacenaje y uso. la fecha de caducidad 

del producto de las leyendas técnicas para k>s materiales de empaque primarios y secundarios. 

Resuhados de la etapa final de ta fomluladón. 

Fórmula cuantitativa 

Procedimiento de manufactura 

Especificaciones preeliminares det producto y tenninado a granel. 

Controles en proceso y producto terminado. Con soporte del método analttico. 

Fórmula con posibilidades de optimización. 
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CAPITIJLO 1 

Optimlz.mcl6n 

Definición: Es la etapa en la que se mejoran las propiedades de la forma fannacéutica 

desarrollada y/o proceso de manufactura. 

como por ejemplo: 

Apariencia de la fonna farmacéutica (color, sabor, etc.). 

Perfil de disolución (sólidos). 

Agentes estabilizantes. 

Antimdclantes 

Condiciones de manufactura. 

Modificaciones de equipo. 

Variables de operación. 

Beneficios a final de la optimización. 

1. Tener una fórTTiula adecuada para estabUk:lad. 

2. Condiciones de manufaelura. Equipo. Instalaciones. 

3. Especificaciones para materias prtmas y producto tenninado. 

4. Documentación para realizar una escalación a un nivel Industrial. 

5. Especificaciones para producto a granel tenninado. 

Eac. .. miento y adaptmci6n Industrial 

Los procedimientos de fabricación deberán garantizar la integridad tanto ff5ica como qufmlca 

del fármaco, ;:¡jendo al mismo tiempo económicamente realizable y capaz de de satisfacer los 

requerimientos del mercado actual. 

El escalamiento puede definirse como el proceso de incrementar el tamafto de lote, es decir, es 

el desarrollo de una metodologra para la producción de un medicamenlo a escala industrial, 

basado en la producción realizada a nivel piloto. 
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CAPITULO 1 

Una vez optimizadas las concentraciones de los Ingredientes esenciales de la fónnula, se 

procede a elaborar ICJles piloto con ef objeto de: 

comprobar que el m61odo desarrollado en el laboratorio puede reproducirse a una 

escala de mayor tamafto. 

Descubrir operaciones que por diferentes razones sean aplicados en la planta de 

fabricación. 

Simular, evidenciar y neutralizar posibles faHas y dificuttades del proceso a la fónnula. 

Adaptar la fónnula para su producción futura a gran escala. 

Caraderizar y retar al proceso para detennlnar los limites de tolerancia, dentro de lo 

que se conserva la calidad del producto y dentro de los que se optimiza. 

La expresión de adaptación sca/ing up engloba todos los PR>blemas que se generan al llevar 

las pruebas de laboratorio hasta la producción industrial, incluyendo la evaluación tanto de la 

fónnula, como del equipo, las materias primas, las velocidades de los procesos, la distribución 

ffslca de los equipos y los requerimientos del personal. 

El primer paso de una adaptación industrial sen\ una planeación racional en la fase del 

laboratorio. Esto es, una minimización de los excipientes de la fónnula y de los pasos a seguir 

para su fabricación. Por eso ya en la fonnulación debe considerarse, que la fónnula final 

deberé ser adaptada a escala industrial. Cuantos més excipentes se usen y cuantos m*5 

pasos presente el proceclimiento, seni más dificil la adaptación industrial. (1 O) 
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Z.0.0 ANTECEDENTES DE PREFO-ULACIÓN. 

DEFINICIONES. 

T•blet. 6 comprimido: Preparado sólido que se obtiene por comp¡-esión o moldeado que 

contiene el o los principios activos y aditivos. Generalmente de forTTia discok:le, plana, ranurado 

y de tamano variado y que, cuando sea necesario, puede ser cubierto por una pelfcula que no 

modifica la fonna original. Exlsten variedad de tabletas tales como; efervescentes, sublinguales 

de acción y liberación J)f'Olongada, vaginales mutticapa y masticables (5). 

Las tabletas se pueden definir como formas fannacéuticas sólktas de dosificación que 

contienen drogas junto con diluyentes apropiados o sin ellos y que se preparan mediante 

compresión o moldeado. (6) 

Vitamina: Cualqufera de tas sustancias organicas no relacionadas, presentes en pequenas 

cantidades en numerosos alimentos, que son Indispensables para el funcionamiento 

metabólico nonnal. Pueden ser hidrosolubles y liposolubles 

Electrolito: Sustancia que se disocia en Iones cuando está fundida o en solución, siendo asf 

capaz de conducir la electricidad, en qulmica clínica el término se usa para referirse a los 

principales iones distribuidos en los liquidas corporales. 

Sabor: Sensación peculiar causada por el contacto de una sustancia soluble con la lengua y 

sus receptores o papilas gustativas. Existen cuatro básicos dulce, salado, agrio y amargo. 

Color: Propiedad de un objeto, tonalidad de la luz que transmite o refleja al ser iluminado por la 

luz blanca, percepción, respuesta del aparato visual humano a la luz de diferente longitud de 

onda. 

2.0.1 TABLETAS 

Existen distintos tipos de tablela5 y abreviaturas para designar1as. 

Tabletas comprimidas (TC); se forTnan por compresión directa y no contienen revestimientos 

especiales. 

Tabletas azucaradas {TA); Tabletas comprimidas que contienen una cubierta de azúcar. 

Tabletas revestidas de pelfcula (TRP): son tabletas comprimidas cubiertas por una fina capa de 

pelfcula o material hidmsoluble. Se pueden usar diversas sustancias poliméricas que forTnan 

pelfculas. 
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Tabletas con cubierta entérica (TCE); Son tabletas cubiertas con sustancias que resisten la 

disolución en el Hquido géstrico pero se desintegran en el Intestino. 

Tabletas comprimidas múltiples (TCM); Estas tabletas comprimidas pasan por més de un ciclo 

de compresión. 

Tabletas de liberación controlada; Las tabletas comprimidas se pueden fonnular para liberar la 

droga de una manera que provea el medicación durante un lapso prolongado. 

Tabletas para disolver, Las tabletas comprimidas que se usan para preparar soluciones deben 

rotularse para que se sepa que no se deben deglutir. 

Tabletas efervescentes; Ademés del activo contienen bicarbonato de sodio y un écido <>Jgénlco 

como tartárico o cítrico. En presencia de agua, estos aditivos reaccionan y liberan bióxido de 

carbono el cual actúa como desintegrador y produce efervescencia. Con excepción de la 

presencia de pequenas cantidades de lubricantes, las tabletas efervescentes son solubles. 

Tabletas bucales y sublinguales; son pequenas tabletas planas y ovales. 

Tabletas moldeadas o tabletas trituradas (TT); Suelen hacerse con material húmedo usando un 

molde que les Imparte la fonna de la sección de corte de un cilindro, estas tabletas deben 

disolverse por completo y rápidamente. 

Tabletas para composición; Proveen gran cantidad de activo potente que se puede incorporar 

rápidamente en polvos y liquides, jamás se deben expedir como forma fannacéutica. 

Tabletas hipodénnicas (TH); Son blandas y fácilmente solubles y antes se usaban para 

preparar soluciones inyeda~es. (6) 

TABLETAS COMPRIMIDAS (TC) 

Existen tres métodos generales para preparar tabletas: 1) Método de granulación húmeda, 

2)Método de granulación seca y 3) Método de compresión directa. 

Componentes de las tabletas 

Las tabletas contienen una cantidad de materiales inertes, conocidos como aditivos o 

excipientes y se les puede clasificar de acuerdo con la función que cumplen en la tableta 

detenninada. El primer grupo contiene los materiales que contribuyen a impartir caraa:erfsticas 

de procesamiento y comprensión satisfactorias a la formulación. Estos materiales son 

1)Diluyentes, 2) Cohesivos, 3) Deslizantes y lubricantes. 
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CAt>ITUL02 

El segundo grupo de sustancias atladidas contribuye a impartir caracterfsticas ffsicas 

deseables a fa tableta terminada y comprende 1) Desintegrantes, 2) Colores y en algunos 

casos 3) Sabores y 4) Agentes edulcorantes. 

DILUYENTES 

Muchas veces la dosis única del constituyente activo es pequena y se agrega una sustancia 

inerte para aumentar el bulto a los efectos de que la tableta tenga un tamano práctico para 

comprtmir1a. Los diluyentes que usan para este fin comprenden fOSfato dicélcico, sorbitol, 

lactosa, celulosa, caolfn, manttol, doruro de sodio, almidón seco y azúcar en polvo. 

Los diluyentes que se usan como excipientes para fórmulas de compresión directa han sido 

sometidos a procesado previo para que sean deslizables y compresibles. 

COHESIVOS 

Los agentes para impartir cohesión al material en polvo se llaman cohesivos o granuladores. 

Imparten a la formulación de la tableta una cohesividad que asegura que la tableta se 

mantenga lntada después de comprimirta y mejora las cualidades de fluidez. Los materiales 

que se suelen usar como cohesivos son las gomas naturales y sintéticas como acacia, alginato 

de sodio, carboximetilcelulosa, metilcelulosa, polivinilpirrolidona. Otros agentes que se pueden 

considerar como cohesivos son polletifenglicoles, etilce!ulosa, ceras, agua y etanol. 

SI se usa demasiado cohesivo, se produce una tableta dura que no se desintegra con facilidad 

y desgasta demasiado los punzones y matrices. El etanol y el agua convierten el material 

pulverizado en gránulos y la humedad residual retenida pennite que los materiales se adhieran 

entre si ar comprimlrtos. 

La polivinllpirrolidona puede usarse en solución a~osa o alcohólica y esta versatilidad le ha 

dado mayor popularidad. Las concentraciones van desde 2% y varían considerablemente. 

LUBRICANTES 

Los lubricantes cumplen varias funciones en la elaboración de las tabletas. Impiden que el 

material de las tabletas se adhiera a la superficie de las matrices y punzones, reducen la 

fricción entre ras partlculas, facilitan la eyección de las tabletas de la cavidad de la matriz y ... 



pueden mejorar la fluidez de la granulación de las tabletas. El problema primordial en la 

preparación de una tableta hldrosoluble es la elección de un lubricante satisfactorio. Entre los 

lubricantes solubles que son eficaces figuran benzoato de sodio y acetato de sodio, doruro de 

sodio, leucina y carbowax. 

DESLIZANTES 

Es toda sustancia que mejora las caracteristicas de nuidez de una mezcla de polvos. Estos 

materiales se agregan siempre en estado seco justo antes de la compresión (es decir en el 

paso de la lubricación). El dióxido de silicio coloklal es el deslizante que mas se usa. par to 

general en concentraciones del 1 % o menos. 

DES INTEGRANTES 

Es toda sustancia o mezcia de sustancias que se anade a una tableta para facilitar su 

disgregación o desintegración después de administrar1a. 

El desprendimiento de bióxido de carbono es una eficaz manera de causar la desintegración de 

las tabletas comprimidas. Las tabletas que contienen una mezcla de bicarbonato de sodio y un 

acidulante como ácido cítrico son efervescentes al ponerlas en agua, el inconveniente del 

desintegrador de tipo efervescente es que tales tabletas deben estar en un ambiente seco en 

lodo momento durante su elaboración, almacenamiento y envasado. Las tabletas 

efervescentes solubles son una fonna papular de expedir edulcorantes no calóricos. 

AGENTES COLORANTES 

Los colores de las tabletas comprimidas cumplen otras funciones, además de mejorar el 

aspecto de la forma farTTiacéutica todos los colores que se usan en productos fannacéuticos 

deben ser aprobados y certificados por la FDA. El método más común para agregar color a una 

fónnula es disolver el colorante en la solución cohesiva antes del proceso de granulación. 
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AGENTES EDULCORANTES 

Además de Ja dulzura que puede conferir el diluyente pueden incluirse edulcorantes artificiales. 

estos tienen ra ventaja de reducir el volumen del producto. como existen en pequenas 

cantidades, no influyen mayonnente sobre las caracterfsticas físicas de ra granulación de la 

tableta. 

CARACTERISTICAS DE LAS TABLETAS 

Las tabletas comprimidas pueden caracterizarse o describirse con una cantidad de 

especificaciones, como diámetro, fonna espesor, peso dureza, tiempa de desintegración y 

caracteristicas de disolución. Por lo general las tabletas son discoldes aunque pueden ser 

ovales, oblongas, redondas, cilfndricas o triangulares. Sus superficies superior e inferior 

pueden ser planas, redondas, cóncavas o convexas en diversos grados. 

DUREZA 

La resistencia de la tableta a la picadura, abrasión o rotura en condiciones de almacenamiento, 

transporte y manipulación antes de uso, depende de su dureza. La dureza se mide en 

probadores de dureza. La fuerza se mide en kilogramos y cuando se usa en producción, se 

considera que Ja mínima para una tableta satisfactoria es una dureza de 4 Kg. 

El aparato que más se usa para medir la dureza de las tabtetas o tuerza de aplastamiento es 

el Scheleunlger, también conocido como Heberlein. 

Durante el tableteado se hacen detenninaciones de Ja dureza para ajustar la presión en la 

máquina tableteadota. 

FRIABILIDAO 

Una propiedad relacionada con la dureza es la friabUidad de la tableta, que se mide con un 

aparato, este instrumento está diset'iado para evaluar la capacidad de la tableta para sopartar 

la abrasión durante el envasado, manipulación y transporte. Se pesan varias tabletas y se les 

coloca en el aparato volteador donde están expuestas a rodadas y choques reiterados por 

caldas libres dentro del aparato. Luego una cantidad dada de rotaciones se pesan las tabletas 

y la pérdida de peso indica su capacidad para soportar este tipo de desgastes. 
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ESPESOR 

El espesor de la tableta se controla cuidadosamente en cada lote de producción. El espesor 

pude modificarse sin alteración del peso a causa de una diferencia en fa densidad de la 

granulación y en la presión aplicada sobre las tabletas. 

DESINTEGRACIÓN 

La prueba de desintegración se usa para controlar tabletas que se han de administrar por la 

boca, salvo cuando se las debe masticar antes de deglutir1as o cuando están destinadas a 

liberar el activo en un periodo dado. 

2.0.2 FABRICACION DE TABLETAS 

MÉTODOS DE PREPARACIÓN. 

MÉTODO DE LA GRANULACIÓN SECA 

Cuando los componentes de las tabletas son sensibles a la humedad o no soportan 

temperaturas altas durante el secado y cuando los constituyentes de Jas tabletas poseen 

suficientes propiedades cohesivas intrfnsecas, puede usarse el baleado para formar gránulos. 

Éste método se conoce como granulación seca. precompresión o doble compresión. Aunque 

eliminan varios pasos, todavfa comprende: 1) pesada, 2) mezclado, 3) baleado, 4) tamizado en 

seco, 5) lubricación y 6) compresión. 

Cuando se hace el baleado las tabletas grandes se forman como balas porque los polvos finos 

escurren mejor dentro de las cavidades grandes. Además la producción de balas grandes 

acorta el 1iempa de producción; los tamat"ios más prácticos para las balas son de 2.2 a 2.5 cm. 

Los punzones deben de ser de faz plana. Las balas comprimidas se conminucionan a través de 

una malla o bien a mano, para cantidades grandes con un molino de conminución. El lubricante 

remanente se agrega a la granulación, se mezda con suavidad y el material se comprime en 

tabletas. 
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CAPrrut.02 

También se obtienen resultados comparables a los del proceso de baleado mediante molinos 

compactados. En el método de la compactación el polvo que se ha de densificar pasa entre 

unos rodillos a gran presión que lo comprimen y eliminan el aire. EJ material densificado se 

reduce a un tamano de gránulos unifonnes y se comprime en tabletas tras la adición de un 

lubricante. A veces las presiones excesivas requeridas para obtener la cohesión de cienos 

materiales prolongan el tiempo de disolución. 

COMPRESION DIRECTA 

Consiste en comprimir los comprimidos directamente a panlr del material en potvo sin modificar 

la (ndole física de éste. 

Los vehfculos para compresión directa tienen que poseer buenas características de 

escurrimiento y compresibilidad. Estas propiedades se les imparten con paso previo como la 

granulación en seco, baleado. entre otros. 

PROCESOS DE GRANULACIONES AFINES 

Esferonización: Es una fonna de compadación que consiste en la formación de partfcufas 

esféricas a partir de fas granulaciones húmedas. Primero se pasa una granulación húmeda que 

contiene el activo. el diluyente y el cohesivo por una máquina extrusora para formar segmentos 

cilfndricos en bastones que tienen un diámetro de 0.5 a 12 mm. Los segmentos se colocan en 

un equipo. dónde se les convierte en esferas mediante tuerzas centrifugas y de fricción en una 

placa rotatoria. Después los gránulos se secan con métodos convencionales, se mezclan con 

lubricantes apropiados y se les comprime en tabletas. Las ventajas del proceso comprenden la 

producción de gránulos regulares en cuanto a foflTla, tamaño v caraderfsticas superficiales: 

baja friabilidad, que produce menos polvillo, y fa capacidad para regular el tamano de las 

esferas dentro de un estrecho intervalo de distribución de tamano de particulas. 

Secado al recio: Con el proceso de secado al rocio se han preparado diversos aditivos para 

tabletas que se prestan para compresión directa. El método consiste en unir un Uquido muy 

dispersado con un volumen suficiente de aire caliente para producir la evaporación V secado de 

las gotitas de liquido. El liquido puede ser una solución, jalea, emulsión, siempre que se pueda 

bombear y se pueda atomizar. 
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CAPITlll.D 2 

En el proceso. el Hquido se rocfa en una corriente de aire caliente filtrado. El aire aporta el calor 

para la evaporación y lleva el producto seco al colector. para después salir al exterior con la 

humedad. Las partfculas de porvo secado al rocio son homogéneas, más o menos de fonna 

esférica, de tamano casi unifonne y a memJdo huecas. Esta útlima caracterfstica prOduce una 

baja densidad global y una disolución rápida. Siendo de tamano uniforme y esférico. El secado 

al rocfo es más económico que otros procesos porque produce un polvo seco directamente a 

partir de un liquido y elimina otros. 

Congel•miento al rucio: También llamado enfriamiento al roela, el enfriamiento al rocío es 

una técnica similar al secado al roela que consiste en fundir sólidos y reducir1os a per1as o 

polvo rociando la sustancia fundida en una corriente de aire o de otro gas. Aunque se usa el 

misn 10 equipo básico que en el secado al rocio, no se requiere fuente de calor porque se usa 

aire ambiental o refrigerado. según el punto de congelación del produdo. (6). 

PRUEBAS QUE REQUIERE PASAR UNA TABLETA O COMPRIMIDO. 

Entre las pruebas de uso general que un comprimido o tableta debe aprobar se encuentran: 

Identidad del o los Ingredientes activos; sustancias relacionadas o de degradación; uniformidad 

de dosis; humedad o pérdida de secado (cuando se requiera); desintegración y prueba de 

disolución; valoración de el o los principios activos. asegurarse que los aditivos no afecten la 

estabilidad, velocidad de disolución, biodisponibilidad, incompatibilidad e interferencia con los 

análisis. (5). 

2.0.3 TABLETAS EFERVESCENTES. 

La definición de tableta o comprimido según la FEUM 7•. Ed. es aplicable a fas tabletas 

efervescentes (5). 

A diferencia de las tabletas convencionales. una tableta efervescente difiere en cuanto al 

contenido de sustancias ácidas (un ácido) y una base (carbonatos o bicarbonatos), que 

reaccionan en presencia de agua liberando bióxido de carbono. Disueltas previamente en agua 

antes de la administración. (16) 
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Preparados efervescentes han surgido desde hace más de doscientos anos. (16}. 

La reacción entre el ácido y la base al contacto con el agua es rápida ocurre en pocos minutos. 

se han desarrollado fonnulaciones de tabletas efervescentes de analgésicos (ácido 

acetilsalicílico, paracetamol, entre otros}, antiácidas, antibióticos, vitaminas, minerales, entre 

otros. (16}. 

ÁCIDOS UTILIZADOS EN LA REACCIÓN EFERVESCENTE. 

Por lo general se utilizan los ácidos orgánicos, ácidos anhidridos, y sales de ácidos. 

ÁCIDOS ORGÁNICOS: 

ACIDO CITRICO 

El ácido cftrico se utiliza como un monohidrato o anhidro, el ácido citrtco monohldratado funde 

a 100 ªC y es soluble en agua a 75ªC, es anhidro a 135ªC y funde a 153 ac.(21). 

El ácido cftrico anhidro, absorbe cantidades insignificantes de humedad a 25ªC a humedad 

relativa de 25 a 50% y en fonna significante en humedad relativa (HR) de 50 a 75% con 

fonnación del monohidrato. El ácido citrico anhidro es fragmentado durante la compresión y 

ocurre también la defonnación elástica. (16). 

ACIDO TARTÁRICO 

Es de comportamiento similar al del tlcido cftrico anhidro, es fragmentado durante la 

compresión y ocurre la defonnación elástica. En comparación con el ácido citrico anhidro y el 

ácido ascórbico, fonna la mayor parte de bióxidc de carbono, pero el tiempo de desintegración 

es más prolongado. (16). 

ÁCIDO ASCÓRBICO 

Demuestra fragmentación duranle la compresión. La dureza de la tableta es baja. Se utiliza 

como una alternativa, el ácido ascórbico es menos higroscópico que el ácido citrico y el ácido 

tartárico. (16). 

ÁCIDO FUMÁRICO. 

No es higroscópico. 

ÁCIDO NICOTÍNICO. 

Se utilizó como medicamento (para reducir los niveles de Hpidos en el suero, en 

hipercolesterolemia), el problema rue empfear gran cantidad de ácido nicoUnico. 
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ACIDO ACETILSALICfLICO: Se utiliza como analgésico. su principal inconveniente es de ser 

poco soluble en agua. 

ÁCIDO MÁLICO: Higroscópico y soluble en agua. 

ÁCIDO ADf PICO Y SUCCfNICO: Poco solubles en agua. 

ÁCIDOS ANHIDRIOOS: 

ANHIORJDO GLUTÁRICO: Soluble en agua. con un sabor caracterfstico. 

SALES DE ACIDOS: 

ÁCIDO AMINOHIDROCLORAOO: De liberación inmediata. la desventaja es de ser costoso e 

higroscópico. 

CITRATO DEHIDROGENADO DE SODIO: No higroscópico. 

CITRATO HIDROGENADO DISÓDICO: No higroscópico 

FOSFATO ÁCIDO DE SODIO: Muy soluble en agua. 

BASES UTILIZADAS EN LA REACCIÓN EFERVESCENTE. 

BICARBONATO DE SODIO: a 50 ªC se descompone y puede ser convertido a carbonato. 

na se comprime fácilmente por lo que se utilizan aditivos como polivinil pirrolidona (PVP) y 

aceite de silicón para lograr una excelente compresión directa. 

CARBONATO DE SODIO: OisPonible como forma anhidra. como monohldrato o decahidrato 

soluble en agua, el anhidrato es higroscópico fonnando monohidrato, un hepta hidrato limita la 

estabilidad. 

BICARBONATO DE POTASIO: Muy soluble en agua. 

CARBONATO DE POTASIO: Altamente delicado con un sabor alcalino es hygroscópico en 

humedad relativa de 2%, obteniendo diferentes hidratos. 

CARBONATO DE CALCIO: No h•groscópico, no muy compresible. 

CARBONATO GLICINA DE SODIO: Más soluble que bicarbonato de sodio, no higroscópico, 

resiste el calor, el bióxido de carbono producido es menos (una tercera parte) que et producido 

por el bicarbonato de sodio. (16). 
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z.o.• FO-ULACtóN DE UNA TABLETA EFERVESCEtnE. 

LUBRICANTES. 

Un lubricante ideal para un producto efervescente. es el no ser tóxico, ser insfpido, y soluble en 

agua. No se utilizan lubricantes como en tabletas convencionales (estearato de magnesio o 

calcio) o al menos rara vez utilizados en concentraciones mfninlas en una tableta efervescente. 

La principal causa es su insolubilidad en agua y la apariencia desagradable. además 

proparcionan una baja disolución. El estearato de sodio y et oleato de sodio. son solubles 

en agua en t>.J• concentración pero tienen a. caracteñatic.m de un -bor deaagnKlable 

haciendo limitmdo su uso. Polietilengllcoles en una concent,..ción de 3% - utilizan 

como lubricantes y cohesivos. 

Otros métodos de lubricación; es la de aplicar una capa en las caras de los punzones con 

Poliuretano, aunque las capas desaparecen durante el tableteado. También se aplican capas a 

los punzones con un spray que contiene el lubricante antes de la compresión de las tabletas. 

DESLIZANTES. 

Generalmente no se utilizan ya que algunos Ingredientes son apropiados para la compresión 

(o son granulados previamente) directa. El gran diámetro de la tableta hace posible la fluidez 

del polvo. 

ANTIHADERENTES. 

Se pueden aplicar películas a los punzones con poliuretano en la superficie. pennitiendo que 

no se adhiera el potvo en las caras de los punzones. 

COHESIVOS 

Son disueltos en un solvente apropiado por medio de una granulación vfa húmeda. La mayorfa 

son polímeros y aumentan la cohesión de la tableta. 

Estos intervienen en la disolución de la tableta. la hacen más lenta por fo que se adicionan en 

una cantidad limrtada. Entre algunos cohesivos se encuentran: polivinil pirrofidona y 

polietilenglicoles al 3%(para dar cohesión a la tableta y como lubricante)_ 

DESINTEGRANTES. 

Varran de acuerdo a las tabletas convencionales, ya que en este caso la tableta se disuelve 

previamente en agua. La propia reacción ácido-base proporciona la desintegración y disolución 

de la tableta. Otros desintegrantes utilizados son la dextrosa y/o suerosa. 
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DILUYENTES. 

No son necesarios en productos efervescentes. debido a la cantidad de mater1ales en la 

elaboración de las tabletas efervescentes (ácido-base), ellos mismos funcionan como diluentes 

EDULCORANTES. 

En las tabletas efervescentes se utiliza suerosa, sorbitol como edulcorantes naturales. A5gunos 

edulcorantes ar1ificiates como sacarina o sales de calcio y sodio, aspartame, acesulfame de 

potasio. A~unos dulcificantes artificiales se han restringido como el ácido ciclámico y cidamato 

de SOdio. 

SABORIZANTES. 

En algunas ocasiones un agente dulcificante no puede totalmente enmascarar el sabor de un 

activo por lo que se utiliza un saborizante como suplemento. Existen varios saborizantes en 

polvo que se adicionan a las tabletas efervescentes y fa mayoria son solubles en agua. 

COLOR. 

Se adicionan para proparcionar una apariencia agradable a la tableta y al disolverse 

proporcionar un color a la solución. Deben ser solubles en agua. 

SURFACTANTES. 

En ocasiones se utilizan para aumentar la disolución de la tableta, aunque incrementa la 

fonnación de espuma. 

AGENTES ANTIESPUMANTES. 

Se utilizan para disminuir la fonnación de espuma y consecuentemente el adherirse el activo 

alrededor del vaso del nivel de agua, se utiliza el polimelilsilano. Generalmente no se utilizan 

en tabletas efervescentes. (16) 
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Z.0.5 CARACTER/STICAS DE LOS ACTIVOS Y EXCIPIENTES INVOLUCRADOS EN LA 

FORMULACIÓN. 

ACESULFAME DE POTASIO. 

Nombre gen6rico: BAN: Acesulfame potasslum. 

INN: Acesulfame potasslum. 

Sinónimos: Acesulfame t<, E950, Sunnet. 

Nombre qulmico: 6-metil-1, 2, 3-oxatiazin-4(3H)--one-2,2·sal de dioxido de potasio. 

Fórmula empirica: c,H .. KNO,..S. 

Peso molecular: 201.4 g/mol. 

Fónnula estructural: 

Clase funcional: Agente edulcorante. 

Aplicaciones en tonnulaciones fannac6uticas: Se utiliza como agente edulcorante intenso 

en cosméticos, alimentos, bebidas. En preparaciones fannacéuticas como; tabletas, mezcias 

de polvos, vttaminas. También se emplea para enmascarar algunos sabores desagradables y 

proporcionar sabor. su poder edulcorante es mas que ta suerosa. 

Descripción: Polvo cristalino incoloro, sin olor, con un intenso sabor dulce. 

Estabilidad: No presenta una signif'tcante descomposición a temperatura ambiente por muchos 

anos. La estabilidad a elevadas temperaturas es buena, aunque se ha observado mfnima 

descompasición a 4'0 -e durante varios meses. 

Seguridad: Estudios fannacocinéticos han reportado que acesutfame de potasio no es 

metabolizado y rápidamente es excretado sin cambios a través de Ja orina. Estudios en ratas 

..-evelan que no existe evidencia de que sea mutagénico o carcinogénico. (23). 

ASPARTAME. 

Nombre genérico: USPNF; Aspartame. 

Sinónimos: APM, Canderel, NutraSweet, Senecta; Tri-Sweet. 
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Nombre quimico: N- a.-AspartU-L-fenilalanlna 1- metil-éster. 

Peso molecul•r: 294.31 g/mol. 

Fónnula estructural. 

c¡:ooc~ 
H,N-c¡:HCONHCHCH,~ 

CH,COOH 

Clase funcional: Agente edulcorante. 

Aplicaciones en f'onnulaciones fannacéuticas: Se utiliza como un intenso agente 

edulcorante en bebidas, productos alimenticios y en preparaciones farmacéuticas como: 

tabletas, mezdas de polvos y preparados vitamfnfcos. Aumenta el sabor de los sistemas y 

también para enmascarar algunos sabores desagradables. es metabolizado en el cuerpo 

humano, un gramo como valor nutritivo provee aproximadamente 17Kj (4 Kilo calorías). 

La mfnima canlidad de aspartame consumida en preparaciones farrnacéufü;as provee un 

mfnimo efecto nutritivo. 

Descripción: Polvo blanco cristalino, la mayorfa es Inodoro y con un intenso sabor dulce, paco 

soluble en agua. 

Estabilidad: Es estable en condiciones secas, puede ocurrir la degradación en presencia de 

humedad, ocurre la hidrólisis produciendo productos de degradación como: L-aspartil-L

fenilalanina y 3-benzil--6-carboximetil-2,S.. dicetopiperazlna. Un tercer produdo de degradación 

es P-L-aspartil-L-fenilalanina metil éster. 

Incompatibilidad: Experimentos con algunos excipientes para la compresión direda de 

tabletas sugieren que el aspartame es incompatible con fosfato dibásico de calcio y además 

con el lubricante estearato de magnesio. 

Seguridad: El cuerpo humano as metabolizar aspartame se produce fenilalanina, lo cual es de 

riesgo para los fenilcetonúr1cos. (23). 
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BICARBONATO DE SODIO. 

Nombre gen6rico: BP: Sodium bicarbonatum. 

PhEur: Natrii hldrogenocarbonas. 

USP:Sodium blcarbonate. 

~.2 

Slnónomoa: Baking soda. E500, monosodium carbonate, sodium acid carbonate, SOdium 

hydrogen carbonate. 

Nombre quimico: sal de ácido monosodico carbónico. 

Fórmul• emplrfc•: NaHC03 . 

Peso molecul•r: M.01g/mol. 

Clase funcional: Agente terapéutico, agente alcalino. 

Aplicaciones en formulaciones fannac•uticas: Se utiliza en formulaciones famiacéuticas 

como una fuente de bióxido de carbono en tabletas efervescentes y en gránulos. Cuando las 

tabletas efervescentes entran en contacto con el agua ocurre la reacción qufmica, se produce 

bióxido de carbono y el producto se desintegra. También se utiliza como un componente de 

sales o.-ales para la rehidratación. En una tableta efervescente se utiliza en una concentración 

de25-50%. 

Descripción: Polvo cristalino blanco, sabor alcalino, sin olor. 

Estabilidad: cuando se calienta a 50 ªC, el bicarbonato comienza a disociarse en bióxido de 

carbono y agua. En temperaturas ambiente, soluciones acuosas de bicarbonato de sodio se 

descomponen lentamente con una conversión parcial a carbonato. Es estable en aire seco, en 

aire húmedo se descompone lentamente. 

Incompatibilidad: Reacciona con ácidos, muchas sales de acidos con evolución a bióxJdo de 

carbono. 

Seguridad: Es metabolizado a el catión sodio, el cual es eliminado por el cuerpo vía excreción 

renal. 

La administración excesiva de bicarbonato de sodio puede causar disturbios en el balance de 

electrolitos. Cuando se utiliza como un excipiente no es initante y no tóxJco. (23). 
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BIÓXIDO DE SILICIO (AEROSIL). 

Nombre geni6rico: BP: CoHoidaJ anhydrous silica. 

PhEur: Silica coUoidalis anhydrica 

USPNF: Colloidal silicon dioxide. 

CAPJ:J'ULO 2 

Sinónomos: Aerosil. Cab-o-sil, colloidal silica, fumed smca, light anhydrous silicic acid, silicic 

anhydrk:le, silicon dioxide fumed. Wacker HDK 

Nomb,. qufmlco: Silica. 

Fónnul• empfrica: Si02 • 

Peso molecular: 60.08 ghnol. 

Cl•se funcional: Adsorbente, deslizante, desintegrante de tabletas. 

Aplicaciones en fonnulaciones fann•c•uticas: El dióxido de sUicón coloidal se utiliza en 

productos fannacéuticos y alimentos. El tamano pequeno de part(cula mejora las propiedades 

de polvos. Además se utiliza como un desintegrante en tabletas. 

Estabilidad: Es higroseópico, aumenta la viscosidad de un sistema en soluciones acuosas de 

pH entre 0-7.5. 

Incompatibilidad: con preparaciones de dlelifstilbestrol. 

Seguridad:Se utiliza en productos farTTiacéuticos orales y tópicos. Es un excipiente no irritante 

y no tóxico. (23). 

CLORURO DE POTASIO. 

Nombre genérico: BP; Cloruro de potasio. 

PhEur. Kalii chloridum. 

USP: Cloruro de potasio. 

Sinónimos: Cloruro de Potasio, ESOS~ 

Nombre quimico: Cloruro de potasio. 

Fónnula empfric•: KCI. 

Peso molecular: 74.55 g/mol. 

Clase funcional: Diluente en cllpsulas y en tabletas, agente terapéutico, agente tonificante. 

Aplicaciones en fonnul•cione• fannacéuticas: El doruro de potasio es ampliamente 

utilizado en una variedad de parenterales y no parenterales, además como diluente en 

cápsulas, tabletas y en tratamientos como hipacalemia. 
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CAP1TVL02 

Existen muchas formas dosificadas sólidas de cloruro de potasio: tabletas preparadas par 

compresión directa y granulación; tabletas efervescentes; microcápsuras. 

Descripción: El cloruro de potasio es Inodoro, cristales incoloros o polvo cristalino blanco con 

un desagradable sabor salino. 

Estabilidad: Tabletas de cloruro de potasio almacenadas a 76% de humedad relativa 

Incrementan un mlnimo la dureza. 

lncomp.-tibllld•d: La presencia de ácido dorhídrico, cloruro de sodio y doruro de magnesio 

disminuye la solubilidad de cloruro de potasio en agua. 

Seguridad: Los iones potasio juegan un papel importante en el metabolismo celular, Ja 

deficiencia ocasiona serios efectos clínicos. 

En forma oral el cloruro de potasio es absorbido desde el trado gastrointestinal y excretado 

por el ritión. Aftas concentraciones de cloruro de potasio puede causar irritación 

gastrointestinal. náusea, vómito, diarrea y ulceración en el tracio gastrointestinal. (23). 

POLIETILENGLICOL (CARBOWAX 8000). 

Nombre genérico: BP; Macrogol(300,400, 1000, 1540, 4000). 

PhEur; Macrogolum (300, 400, 1000). 

USPNF; polletylengllcol. 

Sinónomos: Br-eox PEG, Carbowax, Hodag PEG, Lutrol E, PEG, Polioxletlfeno glicol,Renex. 

Nombre qufmico: a-Hidro-w- hldroxi-poll (oxy-1,2- etanedll). 

Fónnula empirica:HOCH2 (CH20CH2)mCH20H. Dónde m representa el número de grupos 

oxietileno. 

Clase funcional: Base para ungüentos, plastificante, base para supasitorios. lubricante para 

cápsulas y tabletas. 

Aplicaciones en fonnufaciones fannacéuticas: En fonnas dosificadas sólidas, 

polietilengllcoles de alto peso molecular mejoran la compresión de tabletas e impartir 

plasticidad a gránulos, pueden prolongar la desintegración en concentraciones de mas de 5% 

de peso en peso. Polietilengllcoles además se utilizan para mejorar la solubilidad de 

2H 



CAPtTUJ..02 

compuestos poco solubles. Los grados de polietilenglicoles con pesos moleculares elevados. 

se utilizan como lubricantes, particularmente para tabletas solubles. La acción lubri~nte no es 

tan buena como la del estearato de magnesio .. 

Descripción: Los polietilengllcoles grado 200-600 son Hquidos, grados mayores de 1000 son 

s61idos a temperatura ambiente (hojuelas cerosas blancas). 

Segurkl.-d: Se han reportado como materiales no tóxicos y no irritantes, con la mfnirna 

toxicidad. Administraciones orales de gran cantklad de polietllengllcoles tienen un efeelo 

laxante. 

La absorción de los polietilenglicoles de ano peso molecular en el tracto gastrointestinal es 

insignificante, se excretan a través de la orina sin cambios, los polietilenglicoles de bajo peso 

molecular son parcialmente metabolizados. 

Estabilidad: Son qufmicamente estables al aire, los pesos moleculares bajos en 2000 son muy 

higroscópicos. El aire caliente a 150 °C par una hora puede Inducir a la oxidación. 

oscurecimiento y Ja fonnaclón de pruductos de degradación, también ocurre la oxidación si se 

somt:tte a largos periodos de temperatura de 50ºC. 

lncompa¡ibi:id.11d. 

Todos Jos grados pueden presentar alguna actividad oxidativa. también son incompatibles con 

algunos colores. (23). 

SORBITOL. 

Nombre gen6rico: BP: Sorbiiol. 

PhEur: SorbitoJum. 

USPNF: Sorbitol. 

Sinónimos: 1, 2, 3, 4, 5, 6-hexanexenol, E420, Hidex, Neosorb, Sorbite, D-sorbitol, Sort>itol 

instant. 

Nombre quimico: 0-Glucitol. 

Fónnuta quimica: C 6 H 14105. 

Peso molecular: 182.17g/mol. 

29 



Fónnula eatructurml: CH,OH 
1 

H-C-OH 
1 

HO-C-H 
1 

U-C-01-f 
1. 

H-C-OH 
1 

CH,OH 

!CAP11Ul..02 

Cla- funcional: Humectante. plastificante, agente edulcorante, diluente en cápsulas y 

tabletas 

Aplie11clonea •n fonnufacionea farmaci6uticaa: se utiliza excipiente en fonnulaciones 

farmacéuticas, ademés en cosméticos y productos alimenticios. 

Se utiliza como diluente en la forrnulación de tabletas fabricadas por granulación vfa húmeda o 

compresión directa. En preparaciones liquidas como 1rn vehículo en fonnulaciones libres de 

azúcar y como estabilizador de vitaminas, fénnacos y suspensiones antiácidas. 

Descripción: Sorbitol es D-glucitol, alcohol hexahfdrico, isómero con manitol. 

Es polvo blanco inoctoro, polvo higroscópico cristalino. Se han identificado cuatro poliformas 

cristalinas y una amorfa, las cuales varfan poco en cuanto a sus propiedades fisicas. 

Estabilidad: Químico rnerte compatible con la mayoría de los excipientes, es estable al aire en 

la ausencia de catálisis y en frío, ácidos diluidos, en álcalis, no se descompone en la 

obscuridad o en temperaturas elevadas, resiste la fennentación. 

Seguridad: Se absorbe más despacio en el tracto gastrointestinal que la suerosa y es 

metabolizado en el Mgado a fructosa y glucosa. Es mejor tolerado por diabéticos que la 

suerosa y es ampliamente utilizado en muchos vehiculos lfquldos libres de azúcar, sin embargo 

no es considerado a ser incondicionalmente seguro para diabéticos. 

Estudios reportan hasta la fecha no ser carcinogénico. (23). 

POVIDONE (PVP). 

Nombre gen6rico: BP: Povidone 

PhEur. Poyvidonum. 

USP: povidone. 

Sinónimos: E1201, Kolfidón, Plasdone. Polividone, polivinilpirrolidona, PVP. 

Nombre químico: 1-Etenil-2-pirrolidinona homopolimero. 
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Fónnula emplrica: (C,,HoNO) n· 

La USP XXII, describe povidona como un polímero sintético que consiste esencialmente de 

grupos lineales de 1-vinil-2-pirrolidinona 

Peso molecular: 2500- 3000000. 

Fónnula estructural: 

[r ... J 
Clase funcional: Agente compactador de tabletas. 

Aplicaciones en fonnulaciones fannacéuticas: La PVP se utiliza en una variedad de 

formulaciones fannacéuticas, en fonnas sólidas (como tabletas) soluciones de PVP se utilizan 

como compactantes en procesos de granulación hUmeda. La PVP se adiciona a mezclas de 

polvos secos y se granula por la adición de agua, alcohol o soluciones hldros!cohof!cas. 

Descripción: Es un polvo fino, de blanco a crema, sin olor e higroscópico. 

Estabilidad: Es estable a cicios cortos de exposición de calor (110-130 ºC): esterilización por 

vapor de una solución acuosa no altera sus propiedades. A condiciones nonnales de 

almacenaje, la PVP no presenta descomposición. 

Incompatibilidad: Es compatible en solución con un amplio intervalo de sales Inorgánicas. 

resinas sintéticas, resinas naturales y otros químicos. 

Seguridad: Se utiliza como excipiente, particularmente en tabletas orales y soluciones. Cuando 

se consume oralmente no se absort>e del tracto gastrointestinal, no tiene efedo initante en la 

piel. (23). 

VITAMINA A PALMITATO (producto de Basf Heatth & Nutrition) 

Ory vitamina A- palmitate 250 cwo. BHT estab. 

Vitamina A pafmitato en polvo seco. dispersable en agua fria. est.bifizada con BHT .. 
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Nombre qulmico 

Retinil palmitato, todos los trans retinol del ester del ácido palmltico. 

Fónnula estructural 

H_"'C _CH¡, '(Ha. 

" 

Cf-13 c¡j> 
'-- -CH20-C-(CH2),.-CH3 

CH3 

Peso molecular: 52•.9 g/mol 

Descripción 

Polvo de color amarillo consistente de partfculas esféricas. 

Compoaiclón: 

Las partfculas del polvo contienen vitamina A palmltato en partfculas de 1-2µ m. incrustadas 

en una matriz de gelatina y suerosa revestidos con aJmk:lón. El producto contiene t

butilhidroxitolueno (BHT. E321) como un antioxidante y silicato de aluminio y sodio (E554) 

como un agente anticompactante. 

Solubilidad 

El producto puede ser dispersado en agua frfa a solo 1 o °C, para fonnar una emulsión estable 

lechosa. 

Prueba de identificación 

Después que el producto ha sido molido en un mortero, al agregar tricloruro de antimonio en 

clorofonno a_dquiere un color azul 

Absorbancia: Cumple con la fannacopea Europea y la USP 

Pérdida de secado: Máximo 5% ("4 horas a 1 05 °C) 

Densidad: 0.6 g/mL 

Estabilidad: El producto es estabilizado con BHT (E321), es sensible a la humedad, oxígeno 

atmosférico, calor y a la luz. 

Condiciones de almacenaje: El producto se almacena en el empaque original en un lugar 

oscuro fresco y seco a una temperatura de 8 a 15 ºC 

32 



CAP.ITIJLO 2 

Apllc.clones: El producto ha sido desarroHado para fortificar productos alimenticios en polvo 

que se disuetven o dispersan en agua para usarse en varios productos lácteos en polvo 

VITAMINA C, (ACIDO ASCORBICO) (producto de BaSf Health & Nutrttion) 

Polvo para compresión direda. 

Nombra qufmico 

L- ácido ascórbico. L - (+)- ácido ascórbico. 

Fonnula estructural 

Fónnula condensada 

CeHeOo 

Peso molecular 

176.1 g/mol 

Descripción 

o 

HO 

CHOH CH,01-1 

OH 

Polvo blanco, cristales ligeramente amarillos, el polvo tiene un punto de fusión de 190º e 

prácticamente lnOdoro, con un sabor acre. 

Solubilidad 

Muy soluble en agua, en etanol, insoluble en aceites. grasas, éter, éter de petróleo., tolueno y 

clorofonno. 

ESPECIFICACIONES 

Acido oxálico máximo 0.2% 

Rotación especifica (10% en agua) 

Valor de PH 

2.2-2.5 (5% en agua) 

Metales pesados 

Méxlmo IOmg/ kg 

+ 20.5ª a + 21.5º 
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Perdida Por secado 

(3h, 105" C) 

Cobre 

Hierro 

Arsénico 

Plomo 

Mercurio 

Impurezas volátiles 

Denald•d 

méximo 

máximo 

máximo 

máximo 

máximo 

máximo 

Aproximada 0.8g/ mi 

Es .. bllidad 

0.1'11>. 

Smg/ kg. 

2mg/ kg 

3mg/ kg 

Smg/ kg 

lmg/ kg 

Pasa la prueba USP. 

Los productos son estables en los últimos 18 meses si son almacenados en un contenedor 

original en un lugar con temperatura (máxima de 25 ºC). 

Almacenaje 

Los productos van almacenados y transportados en contadores cerrados, protegidos de Ja luz y 

la humedad, en temperaturas por debajo de los 25 °C 

El ácido ascórblco es un agente reductor fuerte. Se descompane en la presencia de 

aJ,:ua/ humedad. El proceso de oxidación es catalizada por la luz y algunos iones metálicos 

por ejemplo· hierro y cobre. Agentes oxidantes y substancias alcalinas producen la rápida 

descomposición. 

APLICACIONES 

Preparaciones farmacéuticas 

como vitamina e, para Ja manufadura de fonnulaciones fannacéuticas (tabletas, cápsulas y 

granulaciones para beber. jugos etc.) y en fonnulaciones multivitamfnicas y minerales Es muy 

importante tomar en cuenta en dosificación sólidos en tamano de distribución de partícula. 
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Producto• •limenticioa 

Como vitamina e, para fortificar una gran cantidad de productos alimenticios tales como 

bebidas y polvos instantáneos para beber, jugos de frutas, etc. Y en mezcla de vitaminas para 

la industria alimenticia. 

Vitamina C, es adicionada a productos dietéticos alimenticios para la reducción de peso, 

productos alimenticios para bebes y ninos, productos alimenticios para atletas. 

Ademas es usada como un antioxk.lante para estabilizar jugos, bebidas, jugos vegetales, corno 

estabilizador se adicionan entre 1CJ0..500 ppm (partes par millón). 

VITAMINA E (producto de Basf HeaHh & Nutrition) 

Vltaml.,. E •- polvo seco llO'llo dl•pe,..ble en 1111ua fria 

Nombre quimico 

O- oc tocoteryl acetato 

D - ce tocoferoJ acetato 

Formula estructural 

Formula condensada 

Peso molecular. 472.Bg J mol 

Descripción. 

CH:i 

, Cl·I~ 

CH, 

Fluye libremente, polvo color crema consistente de partículas esféricas. prádicamente inodoras 

Compaslción 

Las partlculas de polvo contienen DL- oc tocoferil acetato en gotas de 1-2 µm dentro de una 

matriz de gelatina y suerosa cubierta con almidón. El producto contiene dióxido de silicón 

(E551) como un agente anUcompactante. 



Solubilidad 

Dispersable en agua frfa para rorrrtar una emulsión lechosa. 

Especificaciones 

Pen::lida de secado~ 5% {4 horas a 105 ºC) 

Monogn1fla 

El Producto cumple con lo actual en U s P. Ph, Eur. 

Densidad 

Aprox. o.e g I mi 

E .... bllldad. 

El producto es estable en menos de 24 meses cuando es almacenado sin abrir los 

contenedores originales en un cuarto con temperatura máxima de 25 ºC. 

Almacenaje. 

El Producto debe de almacenarse en el contenedor original bien cerrado en un lugar fresco y 

seco ca - 15 •e) 

Aplicaciones. 

Propuestos alimenticios. 

El producto ha sido desarrollado para enriquecimiento de bebidas ligeras y además se puede 

utilizar en tabletas efervescentes y en productos alimenticios secos como productos dietéticos y 

leche en polvo. (2). 

Z.0.CS VITAMINAS. 

Las vitaminas son compuestos requeridos para el crecimiento nonnal y el mantenimiento de la 

vida en los animales. incluido el hombre. Como regla general los anímales son incapaces de 

sintetizar estos compuestos mediante procesos anabólicos independientes del medio. Estos 

compuestos son erecttvos en pequenas cantidades y no proporcionan energla y no son 

empleados como unidades en la fofJTiaciOn de las estructuras del organismo, pero son 

esenciales para Ja transformación de energJa y para la regulación del metabolismo de las 

unidades estructurales. (6). 
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Las vitaminas son sustancias orgánicas las cuales los seres humanos no pueden sintetlzar1as 

o su velocidad de sfntesis es inadecuada para preservar fa salud. (7). 

El cuerpo hlM'Tlano requiere de fas vitaminas para mantener sus funciones vitales como: 

Desarrollo. repf'Oducción y conversión de energfa. (2). 

La actividad de la mayorfa de vitaminas es catalizar, controlar funciones como coenzimas. 

sustancias honnonales entre otras. (2). 

Es Por eso que solo se requieren cantidades pequeftas (miligramos o microgramos) durante el 

día. (2). 

Las vitaminas son compuestos orgánicos de tipo hidrosolubles y liposolubles. las vitaminas 

hidrosolubles se almacenan en cantidad limitada y se requiere de un consumo frecuente para 

conservar la saturación de los tejidos. tamt:Ñén participan como cofadores para enzimas 

especificas. 

Las vitaminas liposolubles se pueden almacenar en grandes cantidades. algunas se 

comportan como hormonas. (7). 

2.0. 7 REQUISITOS NUTRICIONALES Y ESTANOARES DIETÉT1COS 

Para aplicar en forma prádica los conocimientos sobre los requerimientos de nutrientes, es 

decir para desarrollar normas dietéticas como metas para la selección de alimentos. es 

necesario induir cantidades en exceso con respecto a los valores estimados para ros 

nutrientes, como factores de seguridad para cubrir tanto las variaciones individuales como la 

falta de precisión a Jos valores detenninados. Los valores resultantes se denominan raciones y 

los estándares dietéticos empleados en los E.U. Son Recommendecf Dietary AJlowances 

(ROA) (Raciones dietéticas recomendadas) desarrollados por la Junta de Alimentos y Nutrición 

de la Academia Nacional de Ciencias-Consejo Nacional de Investigaciones (FoOd and Nutr1onal 

Board of de Nacional Academy of Sciences-National Research Council). (6). 

En 1941 se publicaron por primera vez las (ROA, Remomended Oietary Allowanses) Raciones 

Recomendadas en la Dieta, las cuales sirven como un estándar para utilizar Jos complementos 

de vitaminas y minerales. 
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El uso de complementos vttamfnlcos es recomendable en circunstancias en fas cuales es 

probable que sobrevengan deficiencias vitamfnicas, que postertonnente ocasionen atgún tipo 

de padecimiento o para mantenerse en Jos niveles adecuados de la lngesta diaria. 

Las ROA actualmente son revisadas por la .Junta de Alimentos y Nutrición de la Academia 

Nacional de Ciencias-Consejo Nacional de Investigaciones (Food and Nutrional Board or de 

Nacional Academy of Sciences-Natlonal Research Council). (Anexo 1). (7). 

otra Institución que publica las recomendaciones dietéticas diarias es el Instituto de Nutrición 

de Centroamérica y Panamé (INCAP), (Anexo 2 tabla de recomendaciones dietéticas diarias de 

vitaminas y minerales.) 

Existe un proyecto de nonna oficial de la secretarla de salud NOM-086- SSA1-1994, Bienes y 

servicios, alimentos y bebidas no alcohólicas con modificaciones en su composición. 

Especificaciones nutrimentales. En la cual se agrega un apéndice nonnativo B. De la lngesta 

diaria recomendada) (Anexo 3) 

En México el Instituto Nacional de la Nutrición Salvador Zublrán, elabora las tablas de 

ingestión diaria recomendada para fa población mexicana, conocidas como: Ingestión Diaria 

Recomendada (IDR) por el INNSZ de energfa, protefna, vitamina-; y minerales para Ja 

población mexicana (Anexo 4 ). 

2.0.11 lllllPORTANCIA DE LAS VfTANllNAS A, C Y E 

VITAMINA C (ACIDO ASCORBICO) 

Es una vitamina de tipo hidrosoluble, en el organismo se oxida de fonna reversible hacia ácido 

deshidroascórbico. (7) 

CARACTERISTICAS FISIOLOGICAS 

Funciona como cofactor en diversas reacciones de hidrolización y amidación, al transferir 

electrones a enzimas que proporcionan equivalentes reductores. (7). 

Par1icipa en gran número de procesos óxido· reducción, tales reacciones induyen la sfntesls 

de colágeno (para piel, tejido conectivo, huesos, cartilago, dientes) y la sfntesis de 

neurotransmisores (serotonina, noradrenalina), honnonas esteroides y camitina. (2). 
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Las reacciones de hk:lroxilazlón son muy importantes en la desadlvación de drogas y toxinas. 

La vitamina e Inhibe la fonnación de carcinógenos y nitrosamlnas hepatotóxicas de nitritos y 

aminas biogénlcas. 

Como antioxidante soluble en agua apaya los mecanismos protectores antioxidantes de las 

células contra reaeciones de radicales libres de oxigeno las cuales se asocian con el cáncer. 

envejecimiento, enferTnedades can:Uovasculares. 

En conjunto con vitamina A, E y betacaroteno (provitamina A). remueven radicales libres 

desactivando y detoxificando. También junto con Ja vitamina E adllan cono sinergistas, una vez 

que la vitamina E ha reaccionado con radicales peróxido de Upidos, ésta es regenerada por la 

vitamina C. (2). 

La vitamina C es importante para la slntesis de hemoglobina, favorece la absorción de fierro 

(Fe:i.), cuya biodisponlbilidad es baja, en el intestino lo reduce a fierro (Fe:!•} pennitiendo ser 

almacenado. (2). En Ja forma de fenitina, al reducir el ferrico no heme al estado ferroso en el 

estómago la vitamina e favorece la absorción intestinal del fierro. 

ABSORCION, DESTINO, ELIMINACION. 

La vitamina C se absorbe con facilidad desde el intestino por medio de un proceso de 

pendiente de energfa, que es saturable y dependiente de las dosis. 

Los seres humanos, caballos, murciélagos y otros primates son los únicos mamiferos que son 

incapaces de sintetizar vitamina e y requieren de vitamina C en la dieta. (6). 

El ascorbato se oxida a bióxido de carbono en ratas y caballos, en seres humanos se detecta 

menos convt::~ión. En seres humanos el metabolismo de vitamina e comprende la convers;ón 

a oxalato y la excreción en orina. (7). 

SINTOMAS DE DEFICIENCIA 

La deficiencia de vitamina e genera escorbuto (6), fatiga, sueno, irritabilidad, fragilidad de 

capilares con hemorragias; en la piel, en músculo, en membranas mucosas, órganos internos, 

cavidad pleural, miocardio con resultado de la insuficiencia de sintesis de colágeno, 

aflojamiento y pérdida de dientes, gingivi1is, anemia. Estas causas de deficiencia se observan 

en una inadecuada lngesta de vitamina e, los cuales pueden derivarse por una dieta pobre en 

vitamina e, malnutrición, malabsorción, desordenes gastrointestinales, edad adutta, 

Infecciones, estrés o en ténnino largo en la administración de un medicamento. (2). 
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TOXICIDAD 

Efectos mutagénlcos en hombres no se han observado. 

Después de la administración de 2 gramos por dla no se observan efectos tóxicos. 

Dosts de 30 a 410 gramos por dfa resulta en una diarrea transitoria y depende la disposición la 

fOrtnación de piedras en r1nones. (2). 

PREVENCION Y TERAPIA 

Como prevención en la enfermedad de escorbuto (deficiencia de vitamina C) y en las 

deficiencias antes mencionadas. 

Se Incrementa: en el embarazo, ladancia, fumadores y alcohólicos. (2). 

VITAMINA A 

Es de tipo Uposoluble. Todos los tf""lns- retinol (vitamina A alcohol), y sus esteres (vitamina A -

Acetato, vitamina A - palmrtato, vitamina A - propionato). (2). 

El ténnlno vitamina A se utiliza para denotar compuestos como retinol o sus esteres, 

actualmente se utiliza como un nombre descriptivo para compuestos que muestran 

propiedades biológicas del retinol. 

Existen diversos isómeros geométricos del retino! debido a las posibles configuraciones cis

trans alrededor de los dobles enlaces en fa cadena lateral. En el organismo ocurre con facilidad 

la lnterconversión. (7). 

CARACTERISTICAS FISIOLOGICAS Y ACCIONES FARMACOLOGICAS 

La vitamina A mantiene varias funciones importantes en el organismo. Es importante para el 

desarrollo, mantenimiento y función de la piel y membranas mucosas. Tiene un papel 

fundamental en la cicatrización de heridas traumáticas de tejidos, en la promoción de la répida 

regeneración del epitelio. Es esencial para el desarrollo de huesos, interviene en los procesos 

de reproducción; en la mujer para el desarrollo de placenta y el feto, en el hombre; la 

reproducción de testosterona y mantener la producción de esperma en los testfculos. (2). 

Es esencial en la función de la retina, en la formación de rodoxina la cual es requerida para la 

visión nocturna. (2). 

Protege la cornea, protege el ojo del ataque: bacteriano, parasitario y viral. Ademas es 

tmpartante en el sistema inmune formando anticuerpos y aumentando la resistencia a 

enfermedades. 
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La vitamina A se encuentra en organismos animales. En comidas de origen vegetal se 

encuentra como precursores de vitamina A (carotenok:les). En los humanos estas provitaminas 

son convertidas por oxidación a vitamina A. (2). 

REQUERIMENTOS 

Recomendaciones del Food Natlonal Board del National Research Council, se basan en la 

cantidad necesaria para conservar la adaptación nollTlal a la oscuridad, mas un factor adicional 

de seguridad adicional. Las raciones diarias recomendadas para varones y mujeres adultas 

nonnales son de mil ochocientos equivalentes de retino! (ER) al dfa, respectivamente (5000 y 

4000 U.I.) suponiendo que 50% de vitamina A en la dieta se deriva del retinol y 50% del 

betacaroteno. (7). 

SINTOMAS DE DEFICIENCIA 

Una de ras enfennedades más graves de mundo por deficiencia nutricional es la de vitamina 

A. Los signos y sfntomas de deficiencia de vitamina A pasan Inadvertidos, la manifestación más 

notable es la ceguera nocturna. Los tejidos con proliferación rápida son más sensibles a la 

deficiencia de vitamina A que los tejidos con crecimiento lento. CT). 

En ojos: la queratomalacia caracterizada por desoClcación. ulceración de la cornea y 

conjuntivas, sobreviene deterioro visual e inciuso ceguera. En las vlas broncorespiratorias: 

secreción de moco a queratinizaciOn generan incidencia de infeceiones respiratorias, 

decremento de la elasticidad de pulmones y otros tejidos. Piel: hay queratinización y secado de 

la epldennis. Sistema genitourinario: cálculos urinarios, deterioro de la espermatogénesis. 

degeneración de los testlculos, aborto, reproducción de descendencia cc..n malfonnaciones. 

Tubo digestivo: reducción del número de células calciforrnes. aneraciones en el epitelio 

intestinal originan diarrea. Huesos: modelamiento defectuoso del hueso, Producción del hueso 

esponjoso en lugar de un hueso más compado. Diversos: alteraciones en el olfato, gusto. ofdo 

y lesiones de nervios. (7). 

Altas dosis de vitamina A pueden ser tóxicas (hlpervitaminosis A) viajando a una toxicidad 

aguda y una toxicidad crónica. 

... 



TOXICIDAD AGUDA 

Los signos y sfntomas de intoxicación aguda comprenden: somnolencia, inttabilldad, deseo 

irresistible de donTilr, dolor de cabeza intenso por aumento de la presión intracraneaf, carencia 

de apetito, vómito, pérdida de pelo, mareos y exfoliación generalizada de la piel. 

Dosis que pueden llevar a intoxicación aguda: 

Ninos, mayor a 100000 U.I. (Unidades Internacionales) de vitamina A 

Adultos, mayor a 500000-1000000 U.J. (Unidades Internacionales) de vitamina A. 

TOXICIDAD CRONICA 

Incluye severos cambios en la piel y membranas mucosas, con enrojecimiento y descamación 

cutánea, incremento en el tamano del hlgado, dolor de huesos, anorexia, edema, fatiga, 

irritabilidad, hemorragia, dennatitis erttematosa. 

Dosis que lleva a la Intoxicación crónica: 

Nif\os 12000-60000 U.I (Unidades Internacionales) de vitamina A pordfa. 

Adultos 50000-10000 U.I (Unidades Internacionales) de vitamina A por día. (2). 

EFECTOS TERATOGENICOS 

La elevada ingesta de vitamina A durante el embarazo se evidencia con malfonnaciones del 

feto, las malfonnaciones tfpicas incluyen displasla y aplasias de los ofdos, labio leparino, 

paladar abierto. (2). 

PRODUCTOS ALIMENTICIOS 

Productos alimenticios: para bebés, ninos, dietas balanceadas, produelos lácteos, productos 

dietéticos para reducción de peso. 

Dosis recomendadas para prevención en fonna oral; 1soo.10000 U.I. pardia. 

La vitamina A es sensible al oxigeno y otros agentes oxidantes, particularTl'lente cuando se 

expone a la luz y al calor al mismo tlempa. Se adicionan antioxidantes para prevenir la 

oxidación. (2). 

ABSORCION, DESTINO Y ELIMINACION 

Más del 90% del retinol en la dieta se encuentra como esteres (retinil palmltato). 

Casi todos se hk:lrolizan en la luz intestinal mediante enzimas pancreéticas y dentro del borde 

en cepillo de las células epiteliales del intestino antes de la absorción. La captación del retinol 

por las células intestinales ocurre por medio de un proceso mediado por acarreador y es 
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facilitado por una protefna citosóllca que se une de manera especifica al retinol con atta 

afinidad. 

casi todo el retinol sufre reesterificación (hacia palmitato) dentro de ésas células y se 

Incorpora en quilomicrones. 

Cuando se ingiere retinol en cantidades que se aproximan a los requerimientos diarios, la 

absorción es completa. Cuando se ingieren ahas dosis, parte escapa hacia las heces. 

La absorción del retinol se reduce en anonnalidades de la digestión de grasas, en personas 

con enfennedades pancreáticas o hepáticas. 

Los retinil esteres son captados y almacenados en el higado por medio de remanentes de 

quilomicrón, posterionnente pasa a circulación, donde llega a sus órganos blanco. Los cuales 

metabotlzan al retinol en metabolitos que finalmente se excretan en orina. 

Preparaciones con retinol: la absorción es mayor para las preparaciones acuosas, intermedia 

para emulsiones y más baja para soluciones oleosas. Preparaciones liposolubles conducen a 

un mayor almacenamiento de vitamina A en hfgado. preparaciones que pueden mezclarse con 

agua proporcionan cifras plasmáticas más altas. (7). 

VITAMINA E 

Tocoferoles son actividad de vitamina E. Se considera que el alfa tocoferol (S. 7, 8· trimetil 

tocol) es el de mayor importancia. {7). 

CARACTERISTICAS FISIOLOGICAS 

La función principal de la vitamina E es la de antioxidante en la protección de oxidación de 

lfpidos (por ejemplo en la membrana celular) y en la oxidación de vitamina A ocasionada por 

agresivos radicales libres de oxigeno. (2). 

La vitamina E aumenta la absorción intestinal de la vitamina A y se observa un aumento de las 

cifras hepáticas y otras concentraciones celulares de la vitamina A. Este efecto se relaciona 

con la protección de la vitamina a por las propiedades antioxidantes de la vitamina E. También 

la vitamina E parece proteger contra varios efectos de la hipervitaminosis A. (1). 

La vitamina e desactiva radicales fonnados por reacciones en cadena que danan las 

membranas celulares acelerando el proceso de envejecimiento, también pueden danar el ADN 

ocasionando cambios mutagénicos y un posible efecto carcinógeno. (2). 



~2 

Prevee enfennedades trombóticas y reacciones de inflamación. Parece proteger la LDL

colesterol (lipoproteína ele baja densidad) de la oxidación, de lo contrario levarla a cambios 

ateroscleróticos. 

El término de vitamina E abarca un grupo de · ocho sustancias que son qulmicamente 

relacionadas entre sf (cuatro tocoferoles: alfa. beta, gama y épsilon) y cuatro tocotrianoles, los 

cuales difieren grandemente en la actividad de la vitamina E. 

La vitamina E solo se sintetiza en plantas, partlcula11T1ente en acettes vegetales. Los 

tocoferoles sintéticos son una mezcia de cuatro racémicos y son referidos a lodos los rae- alfa 

tocoferol o DL- alfa tocoferol. (2). 

SINTOMAS DE DEFICIENCIA 

Sistema nervioso: se relaciona con distrofia axónica, ateroscierosls. 

Aterosclerosis: dosis fannacológicas de vitamina E parecen proteger a las LDL de la oxidación. 

Cáncer. las dietas que contienen vitaminas antioxidantes A, e y E se han relacionado con un 

menor riesgo de enfennedades malignas. (7). 

Al existir una deficiencia de vitamina E, el número de radicales libres se incrementa y estos 

oxidan a lípidos llevando a numerosos sfntomas de deficiencias en las éreas del metabolismo 

muscular, función de membrana y sistema nervioso. (2). 

TOXICIDAD 

La vitamina E resulta ser de baja toxicidad, casos de hlpervitaminosis de vitamina E no han 

sido conocidos. Una dosis de 200-1000 miligramos par dfa en varias semanas no fue tóxica en 

adultos. En casos individuales se observaron sfntomas de néusea, vómito, diarrea y dennatitis. 

Actualmente no se conocen efectos mutagénicos, teratogénlcos o carcinogénicos. (2). 

REQUERIMENTOS EN SERES HUMANOS 

Se ha estimado que una ingestión diaria de 1 o a 30 miligramos de vitamina E basta para 

conservar las concentraciones sangufneas dentro de limites nonnales. 

La recomendación de la Junta de Alimentos y Nutrición de la Academia Nacional de Ciencias

Consejo Nacional de Investigaciones (Food and Nutrional Board of de Nacional Academy of 

Sciences-National Research Council), incluye 1 o miligramos (O- alfa tocoferol) al dfa para 

varones adultos y 8 miligramos par dia para mujeres adultas. (7) • 
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ABSORCION, DESTINO V ELIMINACION 

La vttmmina E se absorbe a partir del tubo digestivo. Cuando se administra como un ester. 

ocune ta hidf'61isis en el Intestino, la vitamina E entra en ef torrente sangufneo en 

quHornicrones. Es captada en remanentes de quilomicrones en el hfgado y se secreta en 

Hpoproteinas de muy baja densidad. La vitamina E se encuentra distribuida en todos los tejidos 

(1'8Mrvas en lllg8do y tejido ...,._,). 

Una vez - ha ejercido su funaón antia--. la vtlamlna E queda oxld-. a partir de 

entonces puede regenerarse por medio de otros antioxidantes (vitamina e o glutatión). 

La vttamina E se metaboliza y aparece en metabolitos en la orina como glucorónidos de écido 

toeoferónico y su gama ladona. (7). 

:Z.O.e ELECTROLTTOS 

Cerca del 60% del peso del cuerpo de un ser humano se atribuye al agua. EJ agua se 

encuentra tanto dentro corno fuera de las células y puede ser divklkla en dos espacios 

principales o compartimentos: agua intracelular y agua extracefular. 

Un adutto Ingiere alrededor de 2.5 litros de agua diario (con alimentos). (8)-

Los electrolitos son sustancias cuyas moléculas se disocian en iones cuando se encuentran en 

solución. 

Un Ion es un iétomo o grupo de étomos con carga eléctrica. 

Los electrolilos con carga positiva se denominan cationes; los que tienen carga negativa son 

aniones. Los principales cationes del cuerpo son sodio (Na'"). potasio (K4'), calcio (Ca2
·) y 

magnesio (Mg2·). Los principales aniones son cr, HCo3•• HP04
2

•• so .. 2 ·, ácidos orgánicos y 

proteinas. La composición eled.rolftica del agua de los diversos compartimientos del organismo 

es diferente. Algunos eleClroUlos son principalmenle intracetulares y otros prec:tominanternente 

extracelufares. En cada compartimiento hay un esa.do de electroneutralidad, el número total de 

cationes esté equilibrado con un número igual de aniones. (15). 

La concentración de electrolilos en agua intracelulllr y extracelular es notoriamenle diferente. 
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El ion sodio (Na•) es el principal catión del fluido extracelular y comprende mas del 90% del 

total de cationes. El catión sodio tiene una baja concentración en el agua intracelular y solo 

constituye el 8% del total de los cationes Intracelulares. El catión potasio (K''') por el contrario es 

el principal catión intracelular y tiene una baja concentración en el fluido extracelular, 

diferencias similares existen con los aniones cr y HC03". 

Estas diferencias en la concentración iónica se mantienen dentro de las células por el gasto de 

energla en la fonna de mecanismos de transporte activo. (7). 

SODIO 

El sodio es un catión que predomina en el liquido extracelular. su principal función es 

preservar la distribución nonnal de agua y la presión osmótica en el plasma. (15). 

El organismo de un adurto nolTTlal contiene 80g de sodio, 35g de los cuales están presentes en 

el fluido extracelular. (8). 

Entre otras funciones del sodio se encuentra su participación para preservar el equilibrio ácido 

básico. la excitación de nervios y la excitación de músculos. 

El consumo de sodio en la dieta es alrededor de 100 a 200 mmol/dla. El soctio se absorbe en 

el intestino delgado, aunque en último té011ino los rii'iones son ros que regulan el contenido de 

sodio. El sodio se filtra en los glomérulos y la mayor parte de la resorción del sodio filtrado 

ocurre en el túbulo contorneado proximal mediante el proceso de transporte activo. La orina 

que se excreta está prácticamente libre de sodio. (15). 

HIPONATREMIA 

Significa C'Ontenido plasmático anormalmente bajo de sodio. La hiponatremia se presenta 

cuando hay niveles bajos y cuando el volumen de líquido extracelular disminuye. Existen 

diversas ciasificaciones de la hiponatremia. (15). 

HIPERNATREMIA 

ocurre cuando la concentración de sodio {Na·) plasmático es superior a 145 mmol I L. La 

hipematremia puede deberse a pérdida de agua o aumento de sodio. Generalmente la 

hipematremia se debe a que se pierde más agua que sodio. Las pérdidas frecuentes de agua 

suelen ocurrir en el aparato digestivo a consecuencia de vómito o diarrea y por sudoración 

excesiva, como en el caso de fiebre o ejercicio. (15). 



POTASIO 

El potasio es el principal catión Intracelular del organismo. La bomba activa de Na - t< - ATP 

asa, que se localiza en la membrana celular. bombea sodio (Na•) hacia el exterior de la célula y 

potasio (K•) hacia el interior para preservar una concentración extracelular alta de sodio (Na•) y 

una concentración Intracelular atta de potasio (I<) . 

El potasio tiene dos funciones fisiológicas principales. Desempena un papel Importante en el 

metabolismo celular porque participa en ra regulación de muchos procesos celulares. cuando 

se produce desequilibrio de potasio {I<), se afedan diversas funciones celulares. El Potasio 

también es importante para la excitación muscular. (15). 

Aproximadamente dos a tres gramos de potasio (K•) son ingeridos y excretados diariamente 

en la fonna de sales. Las sales de potasio en la dieta son absorbidas rápidamente del lumen 

intestinal. el remanente es excretado por el nnón. (8). 

La excreción de potasio en orina depende en parte de la cantidad de sodio disponible para 

resorción. El rinón es menos eficaz para conservar potasio que sodio. Aún en estados de 

deficiencia de potasio el rinón continúa excretando una pequena cantidad del mismo. (15). 

HIPOKALEMIA 

ocurre como un resultado en la disminución de la concentración de potasio en suero, como un 

resultado de baja lngesta de potasio sobre un periodo de tiempo, por los niveles de pctasio a 

traV"éS del vómito, diarrea o en prolongadas terapias con diuréticos. Algunos diuréticos 

promueven la excreción de potasio. (8). 

HIPERKALEMIA 

Se produce cuando la concentración plasmática de potasio es mayor a 5.0 mmol/L El 

consumo mayor de potasio en la dieta es una causa poco frecuente y la enfennedad no ocurre 

a menos que exista alguna otra afección simultánea, como colapso renal. El incremento de la 

descomposición de tejidos con liberación de pota~io intracelular también provoca hiperkalemia. 

También hay fugas de potasio en tejidos danados durante procedimientos quirúrgicos. 

Los slntomas de hlperkalemia se asocian con debilidad muscular y conducción cardiaca 

anormal. La hiperkalemia reduce el potencial de membrana en reposo de las células, lo que da 

Jugar a debilidad muscular o parálisis. Los efectos cardiacos de la hiperkalemia son graves y 

pueden producir paro cardiaco. (15). 

..7 



~.O.O INVESTIGACION DE llllERCADO 

PERFIL DEL CONSUMIDOR. 

EDAD: 18 a 27 anos. 

SEXO: mascuHno y femenino. 

OCUPACION: estudiantes y trabajad<H9S. 

HABITOS DE CONSUMO: tiendas '¡/ supennercados. 

NIVEL SOCIOECONOMICO: medio superior en adelante. 

INGRESOS: 3 salarios mínimos. 

SEGMENTACION DE MERCADO. 

Escogimos como zona geognHica la delegación coyoacan. porque es la que reúne las 

caracteñslicas deseadas del perfil del consumidor. Esta deJegac:ión cuenta con 653 489 habitantes. 

De todas las colonias que la confonnan tomamos en consideración las siguientes: 

~ Romero de Terreros. 

"" El cannen Coyoacan. 

"" Villa Coyoacan. 

"" Pedregal de Santo Domingo. 

"" Campestre Churubusco. 

"" Prados de Coyoacan. 

"" El Reloj. 

"" Pedregal <!e San Francisco. 

VIAS DE COMUNICACION. 

Las ocho avenidas que est,én ubicadas en el sentido norte-sur fonnando una trama con las siete 

vías que corren de oriente-Poniente. Adem4s existen vfas con corto alcance y que sirven de 

conexión con algunas de las 

principales: 



: .'. ··.,,·"./ .. .-.. :. .. .•... : .. ·..:·. 
CALZADA DE TLALPAN AV. RIO CHURUBUSCO 

lnswgentes sur Anillo Perifltrico Sw 

Av •• Univw'Udlld Av. Miguel~ de Quevedo 

Av. Tasquella 

canal de Mirwnontes Av. Del lfn6n 

AY. Caf&tales Av. de lastones 

Ese, Naval militar Av. Aztecas 

Av. Mltxico Av. Santa Ana 

AY. Pacifico calzada de la Virgen 

Av. Centenario Calzada de tas bombas 

Boulevard Cataratas Av. Dalias 

PRESUPUESTO DE VENTAS 

Población Total = 853 489 habitantes. 

Mercado Meta= 17.14 % ( 112 008 cumplen las caracterfstlcas del perfil del consumidor). 

Mercado Potencial 80% ( 89 806.41 son los que comprarfan el producto). 

Competencia Directa = 100% (No hay un producto en et mercado igual al desarrollado). 

D2 

COMPETENCIA 1 NDIRECTA 

D4 D3 CProducto desarrollado 

.... 
TESIS CON n 

FALLA DE ORlG~N 



Competencia lndireda = 

Precio = $ 5.00 

OPERACIONES: 

PT= 653489X .171' = 112008.01 

MM= 112 008.01 X .80 89 806. 408 

MP = 89 606 .40 x 1.00 = 89 606. 408 

CD= 89 606 .408 x .10 = 8 960. 6'08 

CI= 8960.6' X $ 5.oo= -«803.2°' 

P= 44803.2°' - 4.2 320 022. 88 Producción par unidad. 

Ganancia 

X - 30 

320 022.88 X$ 5.oo = $ 1 600 114 .4 

1600114.4 X 12 = $ 19 201 372.8 
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3.0. ~ ENCUESTA 

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MéJDCO 

FACUL TAO DE CONTADURIA Y ADMINISTRACION 

EDAD: 

1. ¿Le gusta el agua con sabor? 

A) SI B) No 

SEXO: 

2. ¿Consume agua embotellada fuera de casa? 

A) SI B) No 

3. ¿Consume saborizantes artificiales? 

A) SI B) No 

4. ¿En qué presentación consume el agua embotellada? 

A) 112 litro B) 1 litro C) 1 1/2 litro 

s. ¿Con qué frecuencia la consume? 

A) diario B) 1 vez por C) 3 veces por 

semana semana 

0cUPACIÓN: 

O) 1 vez 

6. Al preparar agua embotellada. ¿qué es lo que más Je molesta? 

CAPITUL03 

al mes 

A} Capacidad de B) Disolución C) Que no caiga en la boquilla 

saborizar (grumos} 

7. ¿Le agradarfa un nuevo saborizante que fuese mils práctico y fécil de llevar? 

A) SI B) NO 

B. ¿Qué sabores re gustan? 

naranja 

mandarina 

mango 

toronja 

Jamaica 

uva 

horchata 

tamarindo 

manzana 

limón otros 

9. De los saborizantes ya existentes. ¿qué es lo que no le gusta? 

A} Presentación B) Tamano C) Capacidad 
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1 O. ¿En qué lugares le gustarla encontrar el nuevo producto? 

A) Supermercados B) tJendHas de la 

esquina 

C) Puestos de 

periódicos 

CAPITlJL03 

O) Otros 

11. ¿Cuánto pagaría por él? 

A) $3.00 - $4.00 B) $5.00 - $6.00 C) $7.00 - $8.00 

12. ¿Por qué medio lnfonnativo ve u oye más publicidad? 

A) Televisión 

O) Revistas 

B) Radio 

E) Espectaculares 

C) Periódico 

13. ¿Cuél es el medio donde escucha o ve anuncios de saborizantes? 

3.0.2 RESPUESTAS A LAS PREGUNTAS DE LA ENCUESTA 

1. ¿LE GUSTA EL AGUA CON SABOR?. 

B) No A) SI 

0% 1CO% 

1. 1 Con este resultado, se puede sostener que Ja gente P.refiere el agua .'?O" ~bor (ya sea artificial 

o de frutas naturales), que beber agua natural. 

2. ¿CONSUME AGUA EMBOTELLADA °FuERA.' DE CASA? 

A) SI B) No 

97.0% 3.0% 

2. Los resultados arrojados por esta pregunta nos dan ta pauta para afirmar que nuestro producto 

pOdrá llegar a tener gran utilidad. 
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3. ¿CONSUME SABORIZANTES ARTIFICIALES? 

A) SI B) No 

98.0% 2.0% 

3.1 Esta respuesta al igual que la anterior nos ayuda a afirmar que la utilidad de nuestro producto. 

ya que como se puede observar la gente encuestada no tiene el tiempo necesario para preparar 

agua de frutas naturales prefiriendo los saborizantes artmciales. 

4. ¿EN QU~ PRESENTACIÓN CONSUME EL AGUA EMBOTELLADA? 

A) 112 IHro B) 1 lltro C) 1 112 litro 

37.0 % 18.0% 45.0% 

4.1 Con estos rAsultados se pod!"á determinar la capacidad para saborizar que debera tener 

nuestro producto. 

5. ¿CON out FRECUENCIA LA CONSUME? 

A) diario B) 1 vez por semana C) 3 vecos por semana O) 1 vez al mes 

28.0% 26.0% 40.0% 8.0% 

5.1 Con los datos anteriores se pretende conocer la frecuencia de consumo que llegará a tener 

nuestro producto. al ser relacionado con Ja del agua embotellada. 
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6. AL PREPARAR AGUA EMBOTELLADA, ¿aut ES LO QUE MAs LE MOLESTA? 

A) Capacidad de B) Dlsolusión (grumos) C) Que no r..alga en la 

saborizar boquilla 

18 55 27 

6.1 Con la infonnación recabada se llegó a saber cuales son las caracterfsticas que la gente 

buscarla en nuestro producto. 

7. ¿LE AGRADA.RIA. UN NUEVO SABORIZANTE QUE FUESE MAS PRÁCTICO Y FA.CIL DE LLEVAR? 

A) SI B) NO 

100 o 

7 .1 Con base en la gráfica anterior se llegó a la conclusión de que las personas encuestadas 

prefieren Jos productos (saborizantes) prácticos e Innovadores, por lo que se determina que 

nueS1ro producto será del agrado del pú::>lico consumidor. 

8. ¿QUé: SABORES LE GUSTAN? 

mango Jamaica horchata manzana 1 mandarina 1 toronja 
1 

uva 
1 

14.0% 18.0% 10.0% 14.0% 
1 

6.0% 1 9.0% 1 6.0% 1 
limón tamarindo otros 

12.0% 10.0% 3.0% 

8.1 Los datos obtenidos, nos servirán para detenninar él o los sabores que se Podrán utilizar para 

el lanzamiento del producto. 



CAPITUL03 

9. DE tos SABORIZANTES YA EXISTENTES, ¿ouE ES LO QUE NO LE GUSTA? 

A) Presentación B} Tamano e¡ Capacidad 

31.0% 23.0% 46.0% 

9.1 Nuestro pllblico consumidor, con base en lo anterior, busca que un solo producto (saborizante) 

pueda tener una presentación, tamano y capacidad que sean adecuados a sus necesidades. 

1 o. ¿EN oué LUGARES LE GUSTARIA ENCONTRAR EL NUEVO PRODUCTO? 

A) Supennercados B) tienditas de la esquina C) Puestos de D) Otros 

periódicos 

37.0% 52.0% 8.0% 3.0% 

10.1 Estos datos nos ayudarán a detenninar en que lugares de consumo se distribuirá nuestro 

producto con mayor movilidad, siendo estos las tiendas pequenas y los supermercados 

respectivamente. 

11. ¿CUÁNTO PAGARIA POR Et? 

A) $3.00-$4.00 B) $5.00-$6.00 C) $7.00-$8.00 

66.0% 22.0% 12.0% 

11 .1 Tomando en cuenta los resultados obtenidos, se puede observar que la gran mayoria de los 

encuestados sólo destinarla entre $3.00 y $4.00 para Ja adquisición de un saborizante artificial. 

12. ¿POR ouE MEDIO INFORMATIVO VE u OYE Mo4s PUBLICIDAD? 

A) Televisión B) Radio C) Periódico O) Revistas E) Espectaculares 

73.0% 22.0% 2.0% 3.0% 0.0% 
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12. 1 Los resultados recopilados. nos penni1en conocer en que medio infonnalivo tendrfa més 

éxito. 

13. ¿CUAL es EL MEDIO DONDE ESCUCHA o VE ANUNCIOS DE SABORIZANTES? 

A) Televisión C} Periódico B) Radio D) Revistas E) espectaculares 

56.0% º·º"' 40.0% 2.0% 2.0% 
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3.0.3 TOMA DE DECISIONES. 

Con los resuHados obtenidos podemos tomar las siguientes decisiones: 

En la pregunta de que si Jes gusta el agua con sabor. que consumen agua embotellada y que si les 

gustarla un nuevo producto con nuevas caracterfsticas podemos decidir que el producto tendrta 

buena aceptación y par lo tanto podemos empezar la elaboración del pl'"Oducto. 

En los resultados de los sabores. hubo una gran variedad de respuestas, pero los sabores que 

gustan m~s a los consumidores son los que tomaremos en cuenta, por eso decidimos que sólo 

seis sabores sacaremos al mercado como Inicio de ventas, los que son: Jamaica, naranja, 

tamarindo, manzana, limón y mandarina. 

En el presente trabajo contamos con Ja donación del sabor cereza y con el se realizó el desalTOllo 

de la fomiulación. 

Decidimos que el empaque debe de ser más practico y transpartable para Jos consumidores y no 

debemos caer en Jo tradicional. como Jo son los sobrecitos. 

Otra importante decisión es en donde lo vamos a distribuir y decidimos que sera en: 

~ súper mercados 

~ tienditas de la esquina 

'..!::> puestos de periódicos 

~ autoservicios. 

(Ver bibliografia17) 
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4.0.0 FORMULAClóN 

4.0. f ELECCIÓN DE EXCIPrENTES Y AC7n/OS 

ELECCION DEL ACIOO 

El ácido citrico anhidro. es un éc:ido orgénlco el cual es muy soluble en agua y no posee 

efectos f&fTTlacológicos en el organismo humano. 

Los écklos mencionados (2.0.3 Tabletas efervescentes) tienen algunas desventajas por 

ejemplo. en la elaboración de tabletas aumentan el tiempo de desintegración. algunos poseen 

efectos fannacológicos o sus costos económicos son elevados. 

ELECCION DE LA BASE 

El bicarbonato de sodio presenta problemas de compresión. estos pueden evttarse el 

granu111rse con una solución etanot--polMnilpinolklona mejorando notabfemente la 

compresibilidad en tabletas efervescentes. El bicarbonato de sodio es muy soluble en agua. 

mejora la efervescencia y promueve la desintegración. 

LUBRICANTES 

Para poder llevar acabo la buena compresión de las tabletas es necesario adicionar un 

lubricante entre los lubf1cantes que son solubles en agua se encuentran los polietilengricoles de 

atto peso molecular. 

DESLIZANTES 

Elegir un deslizante que sea soluble en agua. 

COMPACTAOOR 

Los polietllenglicoles y le granulación con pofivinilpirrolidona, funcionan como 

compac:tadores de la tableta. 

DESINTEGRANTES 

La reacción que produce la efervescencia (ácido.base) actúa como desintegrante y 

desintegración de la tableta. 

DILUENTE 

La cantidad de ácido y base, actUan como diluentes. 

DULCIFICANTES 

Edulcorantes artif"tciales como aspartame y acesutfame de potasio producen un efecto 

sinerglsta. El sort>itol también aumenta el poder dulcificante. 
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CAPITUL04 

Entre varios sabores de diferentes marcas cornen:::iales elegir el que proporcione las 

caracteristicas de un sabor aceptable. 

COLOR 

La elección de un cotor que sea certifieado para medicamentos y alimentos, que sea soluble 

en agua y que el potyo sóüdo pueda c:oe1..,.i111if'se. 

ACTIVOS 

Vitaminas: A, C, y E. Eleclrolitos sodio y polasio. 

4.0.2 SOLUBILJDAD Ell AGUA DE LOS EXCIPIENTES Y AC11VOS 

EXCIPIENTE 

Acesulfame de pota&io 

Acido cltrlco 

Aerosil (dióxido de silicio) 

Avicel 

A5partame 

Bicarbonato de sodio 

Cloruro de potasio 

Color rojo 

Estearato de magnesio 

Lactosa 

Pohetilenglleol 8000 

Polietilenglicol 6000 

Polletllenglicol 4000 

Sabor cereza 

Sorbl'tOI 

Vrtamina A 

Vitamina C 

Vitamina E 

SOLUai: LIOERAMENTE 

SOLUBLE 

INSOLUBLE 
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4.0.3 ELECCION DE LA TONAUDAD DEL CCX.OR E# - - L DE AGUA (CON 

EXCIPIENTES) 

La especificación en concentración que se recomienda para una fonnuladón según el 

fabricante es de 1%. (Color rojo cereza). 

Si la tableta contiene 1.2 gramos. se agregar6 12 miligramos de COior por tableta es decir. 

1%(1200mg)= J2nrg/ 
) 00"/o /tabletas 

INCREMENTO POR ENSAYO Y ERROR EN FORMULACIONES HASTA OBTENER UN 

COLOR RO.JO CEREZA 

PREFORMULACION CANTIDAD VOLUMEN OBSERVACIONES 

POR DE AGUA 

TABLETA 

1 12mp 500ml ROS8 p61ido 

1 20mg 500ml Rosa poco fuerte 

2 40mg 500ml Rojo pélido 

3, 4,5,6 60mg 500ml Rojo fuerte 

7 eomg 500ml Roja intenso eceptable 

visualmente (color 

cereza). 

4.0.4 ELECCION DEL SABOR 

Se evaluaron varias marcas comerciales y se utilizD la que prvporcionó un mejor resuttado en 

cuanto al sabor de cereza. 

La concentración recomendada según el fabricante para una formulación de tabletas es de 

0.1%. Partiendo de ésa concentración se reaHzaron pruebas de ensayo y error hasta obtener el 

sabor deseado. 

60 



(1200mg) 1.2mg/ 
0.1'11. ---- = /tabletas 100"/o 

PREFORM...-.__CION '11.DE CANTIDAD EN 500ml OBSERVAC~ 

SABOR DE AGUA CON 

EXCIPIENTES 

1 0.1 1.2mg lnslpido e inodoro 

1 1.0 12mg lnalpido e moqgn) 

1 2.0 24mg lnalpido e Inodoro 

1 4.0 48mg lnalpido e inodoro 

1 e.o 72mg lnalpido e Inodoro 
.. 

1 ••. •. ···'i e.o 88mg Insípido e Inodoro 
. .· . 

.2 ::•·.•·,'X''•'·~ '.,10.0 ·, 120mg Sabor tenue ligero • cereza 

3 ·:.·· .-12.0 1 ... mg Incrementó ef ••bor, no agradable 

3 , 14.0 168mg Incrementó ef sabor, no agradable 

... 5,6 18.0 192mg Sabor •grad•ble • omaza (sabor 

tenue en la No. 6) 

7 16.7 200mg Sabor y olOf" agradable a cereza 

«.O.IS CANT1DAD DE EDULCORANTES 

El aspartame y acesutfame de potasio, edulcorantes artificiales, ambos en combinación 

aumentan el poder dufcificante. 

La información de ambos en un producto comen::ial líder en el mercado es Por cada 200 mL 

con 2.2 g contiene 0.051 g de aspartame y 0.02 g de acesutfame de potasio. 

Los porcentajes en 2.2 g respectivamente en ese producto son: 

( 
1 OOo/o ) 0.051g_de_a...-partame = 2.32"/ode_aspartame 

2.2g _de _producto 
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0.02 g de asesutfame de potasio 

( 
100% ) . = 0.91% de acesu!fi:ime de potasio 

2.2g _de _producto - - - -

Para500mL 

500 mL de agua(2 ·2 K de producto) = 5.5 g de producto 
200_mL_cle_agua 

Cálculos de aspartame y acesutfame de potasio en 500 mL de agua. 

(
S.Sg ele producto) 

2.32'!1.deaspartame lOO"/o =0.l3g_de_aspartame 

0.91% de acesulfame de potasio 

(
S.Sg de producto) . 

- IOO% = O.OSg _de_acesulfame_de_potas10 

CALCULOS PARA UNA TABLETA DE 1.2 g. 

2.32%_de _aspartame( 11~) = 0.03g _de _aspartanre 

0.3 lo/ode asesulfame de potasio( l .Zg) = 0.01 lg de asesuifame de potasio 
- - - 100"/o - - - -

RESULTAOOS EN LA EVALUACION DEL PODER EDULCORANTE 

PREFORMU CANTIDAD CANTIDAD DE 

LACION DE ACESULFAME OBSERVACIONES 

ASPARTAME DE POTASIO 

1 0.03g 0.011 g Amargo 

2 0.06g 0.022g Ligeramente dulce 

3 0.08g 0.03g Ligero. no mgract•bMt 

4 0.13g 0.05g Intenso (se adhiere a punzones) 

5 0.0Bg 0.06g Ag111dable 

6 0.08g 0.06g Agradable 

7 0.08g 0.06g Agrada-
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4.0.• CALCtil.OS PA-LA~ DE POTASIO (K'} 

Valores recomendados en la ingesta diaria varlan según fas actividades que se realizan. por to 

que no existe un valor indicado. En algunos complementos vilanlnk:os comerciales para un 

adulto. la ingesta que se recomienda es de a mg al día como patasio ( KJ 

Peso molecular del -"''°de polaio: 7•.11 g I mol. 

K =39.1 g/mol 

CI = 35.Sg /mol 

11 mg K·= O.OOll g K' 

0.008 K·(lmol _KCIX74·6 K KCI) = 0.015 KCI 
g_ 39.lg_K• llN>l_KCI g_ 

4.0.7 CALCtJLOS PA- LA CAllT1DAD DE ACIDO Y _SE. 

CALCULO EN CUANTO A PESOS llllOLECUl.ARES 

Reacción química. 

Bicarbonato de SOdio +Aciclo cítrico anhidro e::::::> Citrato de sodio+ Agua + bióxido de carbono 

3NaHCOs CH2 -COOH CH2-COONa 

HO-C-COOH HO - C - COONll 

Peso molecular 

S..Og/mol 

= 0.003322 moles 

deNaHCO, 

= 0.279 g NaHCO. 

CH2-COOH 

192.12 g/mol 

0.001103 mofes 

de 6cido cftrlco 

CH2-COONa 

= 0.212 g de écldo cltrico 
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CALCULO EXPERIMENTAL EN CUANTO A INFORMACION DE UN PRODUCTO 

COMERCIAL EFERVESCENTE 

Bicartaon.tode Acldo c•rtco Sin .. clplente con..a ...... ,.F6nnul• -lo 
2.485g 1.85g 4.335g 5.0g 86.7 

0.5964g o ....... g 1.0404g 1.2g 86,7 

0.379g 0.282 g 0.661 g 1.2g 55.1 

0.279g 0.212g o .. 491 g 1.2g 41.0 

NOTA: EJeccl6n sobre la reacción qulmica balanceada con 0.278 g de '*'8rt>onmo de sodio y 

0.212 g de éddo cítrico a 41% SObre fórmula. 

4.0 •• CALCULOS PARA CANnCN40 DE "'1'.U.NAS 

De acuerdo a la infonnación de las tablas de ingesta diaria (1000 equivalentes de retinol) 5000 

U.I. de vttamlna A. 

Vita-A: 

(SOOOUJ.vitaminaA(º· 55nrcgdevitaminaA - pa/,.,itato) = 2750mcgvitaminaApa/mitato 
JU.I.vitanrinaA 

= 2. 75 mg vitamina A - palmitato (5). 

Vita-E(..:---~: 

1 mg de acetato de atta tocoferol = 1 U.I. de vitamina E 

De acuerdo 8 la infonnación (tablas de lngesta diaria). 1 O mg de alfa toooterol (vitamina E). 

En las tablas de lngesta diaria se reccwniendan 60.0 mg de écido ascórl:*:o para un adulto. 
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4.0.0~CIONES 

FORMULACION No. 1 (polvo sln comPflmlr) 

EXCIPIENTE CANTIDAD (gramos) 

Acellutt.ne de potasio 0.011 -- 0.289 

....,.. ...... 0.03 

Avtcel 0.125 

Bic:8Fbonato de •odio 0.379 

Color 0.012 

Est-rato de "'8gneaio 0.014 

Lactosa 0.33811 

S.bor 0.0012 

Total 1.2 

RESULTADOS 

Se pesó 1.2 g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: Rosa muy tenue y pélido 

Dulce: No dulce y poco amargo 

Efervescencia: Se llevó a cabo la efervescencia en la superficie 

Sabor: lnsipido e inodoro 

Residuos: Capas en la superficie y en et fondo no disuehos 

FORMUL.ACION No. 2 (polvo sin comprimir) 

A.JUSTES DE LA FORMULA. 

- Color incrementar a 3.3 % 

- Edulcorantes incrementar aspartame a 5% y acesutrame de potasio a 1.8% 

- Sabor incrementar al 10% 

CAPITULO• 

PORCENTAJE("") 

0.9 

24.1 

2.5 

10.4 

31.6 

1.0 

1.2 

28.2 

0.1 

100 

Disminuir la concentración de estearato de magnesio 0.8% (a menores concentraciones es 

soluble. 
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. _,;,.,:.s.·,:/·::. ·~ .. ·' ... _, .. : .... ,; 

EXCIPIENTE CANTIDAD (g......,.¡ 

Acesutfame de potasio 0.022 

Ack:lo clbico 0.289 

Aspartame D.06 

0.125 

Bicarbonato de sodio 0.379 

Color D.04 

0.01 

0.155 

Sabor 0.12 

1.2 

RESULTADOS 

Se pesó 1.2 g de potvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color. Rojo p4Udo 

Dulce: Ligeramente dulce 

Efervescencia: Buena efervescencia en la superficie 

Sabor: Ligero a cereza muy tenue 

PORCENTAJE( ... ) 

1.8 

24.1 

5.0 

10.4 

31.6 

... 3.3 .. : . o.e . . 
13 .. . 

10 

100 

Resk:luos: Capas en la superficie del vaso mfnima en comparación de la fonnulación anterior y 

restos insolubles en el fondo del vaso. 

FORMULACION No. 3 (polvo sin comprimir) 

A.JUSTES O.E LA FORMULA. 

- Se decidió eliminar el avicel y se sustituye por aerosil 

- Incrementar el color a un 5% 

- Incrementar el sabor a un 12% 

- Incrementar edulcorantes: Aspartame 6. 7% y acesutfame de potasio a 2.5% 

- Eliminar el estearato de magnesio. 
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EXCIPIENTE CANTIDAD (11,_,_) 

""'°99Llnwnlt de potasio 0.03 

Actdo cftrico 0.289 

Aerosil 0.008 _ _..,,,_ 
0.08 

~desod6o 0.379 

.,_, O.mi 

t..actoaa 0.21 

Siibo• 0.144 

Total 1.2 

RESULTADOS 

Se pesó 1.2 g de polvo y se adk:lon•ron • 500 mL - agua y se obluvo: 

Color: La tonalidad aumentó. ligeramente pélido 

Dulce: Se incrementó el dulce. pero es ligero y no agradable 

Efervescencia: Presentó buena efervescencia 

Sabor: Aumentó el sabor pero aún no es agradable. ligeramente amargo 

P<>RCENTAJE i-1 

2.5 

24.1 

o.e 
6.7 

31.9 

5 

17.5 

12 

100 

Residuos: Se eliminaron tos residuos en la superficie y en el fondo del vaso, aunque la ~ 

pennanece un poco turbia en cuanto a la anterior 

4.1.0 ~UL.ACIONES DE LA 4 A LA 7 CON COMPRESIÓN DE TABLETAS 

FORMULACION No. 4 

AJUSTES DE LA FORMULA. 

Para eliminar ese Ogero sabor amaryo: Disminuir la canttdad de éc:ido y base (bicarbonato 

de sodio y écido citrlco), ambos mantenían un porcentaje de 55. 7%, por lo que se 

disminuye a un 41%, obteniendo 0.279 g de bicarbonato de sodio y 0.212 g de~ 

citrico. 

- Aumentar el sabor ligeramente a 18% 

- Aumentar los edulcorantes ligeramente (establecidos para 500 mL de agua de un• fórmula 

comercial). aspartame 10.8% y acesulfame de potasio 4.2% 

- Incrementar el aerosil a 1.5% 
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- Mantener la Cllntidad de color 

EXCIPIENTE CANTIDAD (w-n-) PORCENTAJE( ... ) 

Aoesutt.me de potasio 0.05 

Acklo cftlico 0.212 

-.0.11 0.0111 

Aspart..... 0.13 

Bicarbonato ae sodio 0.279 

eowr 0.08 ......... 0.258 

Sabor 0.192 

Tot8' 1.2 

RESULTADOS 

se pesó 1.2 g de potvo y se acUcionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: Rojo ligeramente pélido 

Dulce: Excesivamente dulce 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor: No se percibe por lo dulce. se elimino lo amargo 

Residuos: Solución poco turbia sin residuos en la superficie ni en el fondo del vaso 

•.2 

17.7 

1.5 

10.8 

23.3 

5 

21.5 

16 

100 

De acuerdo con la formula anterior se calculó una cantidad de mezcla para 50 tabletas. 

DIMENSIONES DE LA TABLETA 

- La tableta debe ser de un diámetro de 18 mm y de un peso de 1.2 g por tableta. 

Cantidad de potvo para SO tabletas (60g) y posterionnente comprimir. 

RESULTADOS (tabletas comp<lmidas) 

- No ftuye el polvo en la totva de la tableteadora. 

- El patvo se pega a los punzones (se observa que el aspartame se adhiere). 

- La compresión no es buena. se obtiene una dureza entre 3 - 4 Kp (KilOpascal) y las tabletas 

se desintegran al manipularse. 

No se mantiene el peso. 
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.c::Al'ITIJL04 

FORMULACION No. 5 

AJUSTES DE LA FORMULA. 

- Disminuir la cantidad de edulcorantes por exceso de dulce y aden1*s se observa que et 

aspartarne se adhiere a punzones. Se disminuye la concentración en un 6.8% de aspartame y 

5% de acesulfame de potasio. 

- Mantener el pon::entaje del sabor. al disminuir los edulcorantes el sabor aumentanll. 

- Mantener el porcentaje del color. 

- Adicionar un lubricante y deslizante que tenga las caracterfsticas de ser soluble en agua. El 

polietUengHcol 8000. es un lubricante y desliz8nte y ademés soluble en agua. 

- Granular el bicarbonato de sodio con una S()fución de polivinilpirrolidona - etanol al 5%. para 

mejorar la nuklez del potvo en la tolva y proporcionar caracterfsticas de compactamiento a la 

tableta. 

- Cambiar la lactosa por sorbitol que es més soluble en agua y tiene poder dulc:ificante. 

Ltranular1o previamente con una solución polivinilpirrolk:lona - etanol al 5% para ayudar a ftuir el 

polvo en la tolva. 

EXCIPIENTE CANTIDAD (gramos) PORCENTPJE ('tlo) 

Acesuttame de potasio 0.06 5.0 

Acido cftnco 0.212 17.7 

Aerosil 0.018 1.5 

Aspartame o.os 6.6 

Bicarbonato de sodio 0.279 23.3 

Color 0.06 5.0 

PolietilengOcol 8000 (caf't>Owa>() 0.03 2.5 

Sabor 0.192 16.0. 

Sorbttof 0.269 22.4 
· .. · 

Total 1.2 100 • 
' 
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RESULTADOS 

Se pesO 1.2 g de patvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: Rojo fuerte 

Dulce: Agradable y no intenso 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor: Cereza aor-:tabfe y otor agradable 

'CAPIT(JLO. 

Residuos: Sin .-uos en la su~ ni en el - del V8SO, no hlly t...-Z en .. solucldn 

De .cuento con a. formula anterior se cmlcul6 W'la cantidad de mezcla pera 50 tabletas. 

RESUL TACOS (lm>letas comprimidas) 

- El potvo se desliza y ftuye en la tolva. 

- Et polvo no se adhiere a los punzones. 

- Aumentó notablemente la dureza. se encuentra entre 4. 7 - 8.2 Kp (Kilopascal) 

- Peso promedio= 1.2302 g. 

- El tiempo de desintegración de una tableta en 500 mL de agua. fue de 3 minutos. 

FORMULACION No. 6 

En esta fonnulac:::ión ya se incorporaron las vilmninas (A. e y E) en la mfnimll dosis adecuada. 

ademés se adicionó en efect:roUto potasio (K-). no se induyó el etectrollo de sodio porque se 

encuentra imptfc:Mo en el bicarbonato de sodio. 

AJUSTES DE LA FORMULA. 

- Incorporación de vitaminas A. C y E. 

- En la incorporación de vitaminas y del electrolito potasio se disminuyó en forma proporcional 

el contenido de SOfbftof. 
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EXCIPIENTE CANTIDAD (grwnos) 

Acesulfame de potasio 0.06 

Acido átr1co 0.212 

0.018 

o.oe 

Bicarbon.to de sodio 0.279 

Cloruro de potasio 0.015 

Color 0.06 

Polletlengllcol 8000 (carbaWmc) 0.03 

Sabor 0.192 

SorblloJ 0.1813 

Vit.8minaA 0.0027 

VttamklaC 0.06 

Vitamina E 0.01 

1.2 

RESULTADOS 

Se pesó 1.2g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: Rojo pálido 

Dulce: Agradable 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor y olor a cereza agradable 

PORCENTAJE<"") 

5.0 

1r.7 

1.5 

6.6 

23.3 

.1.3 

~o •. 

5.0 

o.e 

100 

Resktuos: Ninguno, la solución presenta poca turt*iez debido a las vitaminas adicionadas. 

De acuen:to con la formula anterior se calculó una cmntidad de mezcla para 50 tabletas. 

RESULTADOS 

- Buena compresión. 

- EJ polvo se desliz.a y ftuye en la tolva. 

- EJ potvo no se adhiere a los punzones. 
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- La dureza se encuentra entre 4.5- 7.8 Kp (l(jlopascal). 

- Peso promedio = 1.2211 g. 

- El tiempo de desintegración de una tableta en 500 mL de egua. fue de 3 minutos con 9 

segundos. 

- De acuerdo a ta fonnutación anterior el sabor cereza disminuyó. 

- El color fue rojo pélldo. 

No se detec:laron residuos en la superficie ni en el fondo del vaso. 

FORMULACION No. 7 

AJUSTES DE LA FORMULA. 

- Aumentar ligeramente et sabor (200 mg/lableta) 

- Aumentar ligeramente el color (O.OS gltableta) 

- Disminuir proporcionatmente et sorbitot 

EXCIPIENTE 

Acesulfame de potasio 

Acido cftrico 

Aerosil 

Aspartame 

Bicarbonato de sodio 

Cloruro de potasio 

Color 

Polietilenglfcol 8000 (carbowa>c) 

Sabor 

Sorbttol 

Vitamina A 

Vitamina e 

VitamtnaE 

Totm 

72 

CANTIDAD (gramos) 

0.06 

0.212 

0.018 

0.08 

0.279 

0.015 

o.os 
0.03 

0.2 

0.1533 

0.0027 

0.06 

0.01 

1.2 

PORCEN AJE(%) 

5.0 

17.7 

1.5 



RESULTADOS 

Se pesó 1..2 g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obluvo: 

Color: Cet"eZa con un rojo intenso 

Dulce: Aoeplable y agradable 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor: Mejoró notablemente a la formulación anterior. sabor y olor aceptable 

CAPmJLO• 

Residuos: No hay residuos en la superficie ni en el fondo del vaso, la solución presenta una 

ligera turbklez. (debido a vitaminas) 

De acuerdo con la formula anterior se calculó una cantidad de mezcla para SO tabletas. 

RESULTADOS 

- Buena awnpresión. 

- El polvo se desliza y nuye en la tolva. 

- EJ polvo no se adhiere a los punzones. 

- La dureza se encuentra entre 5.0 - 8.0 Kp (Kilopascal). 

- Peso promedio = 1.221 a iii-

- El tiempo de desintegración de una tableta en 500 mL de agua, fue de 3 minutos con 20 

segundos. 

- El pH de la solución final se encuentra entre e - 7. 

- La solución presenta una buena aceptación visual y un sabor agradable. 

De esta tonnulación se partió para fabricar los siguientes lotes piloto. 

4.Z..0 ELABORACIÓN DE LOS PROCE~NTOS DE FABRICACIÓN DE GRANULADOS 

DE SORBn'OL. BICARBONATO DE SODIO Y FABRICAClóN DE TABLETAS VrTAlllllNICAS 

EFERVESCENTES CON ELECTROUTOS. 
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Faoult•~ de Gubnloa. UNAM 

Tecnologf• F•rmac6utlca 

GRANULADO DE SORBITOL CON SOLUCION PEO. DE MANUFACTURA 
POLIVINILPIRROLIDONAIETANOL. .,_,. l PAn· 1 tt11111• 

Escrita por. Revtaada por: Aprobda por: Fn vinnr .1111fO7CY11 
OUVERABAD Q.F.B. ULJANA. 
CHOREIQO AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA ~nN~S:~A~ Ps::'RF7 Al U::'I A~ SuhRtituvA" • Nu..vn 

1.-TAMANO ESTANDAR DE LOTE: 100 g. 

2.- DESCRIPCIÓN: o ..... - - color blanco. 

T..,..fto de .,.rttcu ......... No. 20. 

3.- FORMULACIÓN: 

COMPONENTE P•ra 100 grwnos. 

E .. nol 100 mL. 

Pollvlnllplrrolldon11 (PVP) S.Og. 

Solt>Hol 1DOg. 

C.- MATERIAL Y EQUIPO 

- Ag ... dor mmgn6tlco con magneto. 

- ..... nza •nallticm aartorius. 

- S.l•nZll granataria. 

- Charola de pl.tistico de H • 40 • • cm .. 

- Charo .. para horno de -.cado .J. M. Ortlz. 

- Cucha.- chico de plAstk:o. 

- Esp6tu .. de •cero inoxidable. 

- Homo .,.,. -cado .l.M. Ortiz. 
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Tecnologí• F•rm•céutlc• 

GRANULAIX> DE SORBITOL CON SOLUCION PEO DE MANUFACTURA 
l'OLIVINILPIRROLIDONAIETANOL. ,,_,. 

1 PMº ,,_ .. 
Escrita por: Revisada por. Aprobllda por. Fn ,,_.nnr .111110~1 

OUVERABAO Q.F.B. LIUANA 
CHOREflO AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA t"':rlNTRS::~AS PS:R'S:7~11F:"IAJC:;. SUhAtifUVA ,. • No"""' 

- Papel,....lla. 

- Pro- de vidrio graduada de 100 mL. 

- Tamiz de acero inoxkl.mble No. 20. 

- T•nnobmlanza. 

- vaao de precipitados de 2SO mL • 

S.- llt¡gMBllMD; 

El personal involucrado en la nunuractura y conuol de granulado, ele aorbllol con aoluci6n 

pollvlnllplrn>Hdona/etanol, 
_ .... 

ponar - blango, limpia ... buen -do. -(a-0.-1; cofia, cub,. -· y g-• de cl,....no en -n -do.--ponar 

ningún tipo de joyerta o maquillaje (esto Incluye barniz para ullaa). 

El pel'SOfNll que ope,. lo• equl- 19queñdo• ... - proceso, -.... obaervar 

cuidadosamente las instrucctones de segurkl.md del equipo y ... -ftalada• por el profesor 

raspon-ble de aupervi-r .. operación. 
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Tecnologfa Farmac6utlca 

GRANULADO DE SORBITOL CON SOLUCION PEO. DE MANUFACTURA 
POLIVINILPIRROLIDONA/ETANOL. p~· 1 P"n· 3 C'kt41 

Escrtt. por: Revisad• por: Aprobada por: Fn vinnr- .HllK"l?l101 
OLIVERABAD Q.F.B. UUANA 
CHORElilo AGUILAR ING . .IOAQUIN 
TAPIA r.ONTRS::-RA~ Ps=A¡;:7 RI IF=I A~ Ruh~•---· NuAVn 

a.- PRQCEPIMIENTO: 

8.1 Verificar el orden y la Hmpieza de la centn1I de pe-dm• •signadas. 

•.2 Verificar la identkllld de c.S. uno de lo• contanedorea de la• llNlteM• 19querkl.ms. 

e.3 Vertfic.mr que las naatert.• primas que v• a emplear eaNn 8Pf'Obada•. 

S.4 Vertftcar la pe-d• de las mateñ•• primas. 

s.s Identificar cm. una de la• 1TN1tertll• prinias ...-ua. 
6.S En una probetm de 100 mL. llevar al aforo con etanol. 

&.7 Adicionmr SO mL. de et8nol en un vaso de ~lptt.doa de 2SO nL. 

e.e Agrwgar la mit8d de PVP •I vaso y poner a agitar en •I eglt.-lor megn6tico ,_.._ la 

dlaolucl6n. 

•-• Adlclonar·el etanol Nat.nte a la solución PVP/ etanol en agttacl6n.. 

•.10 Adicio1111r la P V P reatant. al vaso en 911ilac:l6n Mata la di.aluci6n total. 

•.11 Colocair loa 100 gramos de aorbitol en .... c ... rola de pl6atico de 2S a 40 • 9cm. 

6.12 Adicionar 20 lllL. de solución PVP/etanol al aorbltol. 
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CAJ'ITIJl.A) .. 

Tecnologf• F•rm•céutlc• 

GRANULADO DE SORBITOL CON SOLUCION PEO. DE MANUFACTURA 
POLIVINILPIRROLIIX>NA/ETANOL. p..,. 

1 P'""º .. ..... 
Escrita por: Revta.-d• por: Aptobadapor: F=n\lltnnr .lllllO?M1 
OUVERABAO Q.F.B.UUANA 
CHORERO AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA r.nNTRS:RA~ PFRF7 A'I IFI A~ AuhAtihlVllll 1t • Nu..vn 

•• 13 Amasar el sor'bltOI con la aolud6n P V P/-nol, ..ilclo....,do .,_ vez q- -

requle,. ntezclar con solución -nol ha ... obtener •• g,.nua.ctlo --do 

(H mL • de solución PVPte .. nol). 

8.14 Tmnizar el granul8do húmedo o.,..,.ido por mallm 20. 

e.111 Colocar el granulado en un. c1 .. roa. del horno de sec.do distribuido unlformenwnte 

sobnt el ,,_,.,_ 

•.1• secar el gRlnulado en el homo de charolas. durante 2.5 horas; • una temperatu,. de 

37"C. 

•.17 Transcuntdo el periodo ... -o determinmr •• Ci>ntenidO ... humedad -gqnulado Ccondlciones de operac:l6n de la .. nn-lanal: eo "C, 1& mln.._). El 

gran-debe.....,......, 11-.Sde 1.0• 1.:S'llo. 

8.18 Tamizar el granulado seco por mella 20. 

•.19 Pe-r la c.ntldmd final de g,.nu--lelo. 
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1. -~ •• ·' 

m F•c-•d d• QulmlC41, UNAM ..,,__ __ _ 
Tecnología Farmac6utlca 

GRANULADO DE BICARBONATO DE SODIO CON PEO. DE MANUFACTURA 
SC>LUCION POLIVINILPIRROLIDONAIETANOL. Peo: 1 P6q.: 1 de4 

Escrtta por. Revisacla por. Aprobada por: En vtaor: JUU02001 
OUVERABAD O.F.B. ULIANA 
CHORE!Qo AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Subatituve a : NU8YO 

1.-TAMAfi"lo ESTMDAR DE LOTE: 100 g. 

2.- DESCRIPCIÓN: o .. n..- - color blllnco. 

Tamafto de pmrtlcula malla No. 20. 

3.- FORMULACIÓN: 

- COMPONENTE p.,. 100 arwnoa. 

Et.nol 100mL. 

Pollvlnllplno-na CPVP) li.Og. 

Ble11rt>onato de .-1o 100g. 

c.- MATERIAL Y EQUIPO 

- Agitador rnegn6tlco con m.gneto. 

- e.a.nza analflic:ai &artorius. 

- S.lanza granat.ria. 

- Chama. de plAstico de 2• • .CO • 8 cm. 

- Charola ..... ho<nO de sec:.do .J. M. Ortlz.. 

- Cucharón chico - pl.llstlco. 

- E•P*tula de acero 1noxic:lable. 

- Homo pa,. secado .J.M. Ortiz. 



Tecnologí• F•rm•c6utlc• 

ClRANULAIX> DE BICARBONATO DE SODIO CON PEO. DE MANUFACTURA 
SOLUCION POLIVINILPIRROL.UX>NA/ETANOL. Peo: 1 P6Q.: 2de4 

Escrtt. por: Revisad• por. Aprobada por: En vigor. JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. UUANA 
CHORElilO AGUILAR ING . .JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUEL.AS SUbatituve • : N.-o 

- Papel manila. 

- P-a. de vidrio grad- - 100 mL. 

- Tamiz de •cero inoxidable No .. 20. 

- T•nnob.ml•nzai .. 

- vaso de preciplt8do• de 250 mL • 

-
- 5.- SEOUR!DAQ: 

El personal involucrado en .. manUf•ctu,. y control de granulado de Blcal'bonMo de aodio 

con ..,,uclón po!lvlnilpinulld.,...,etanol, - portllr - blanca, 11m..-. ... -n -· 

cenada Cabotonada): cofia, cub,. boca• ,, -na.• d8 cirujano en - -- No d8be 

Portar ningún tipo de joyerim o 11111qula.,Je Cesto incluye Nmlz pmra uftas) .. 

El personal que 
_ .. 

lo• equipos reqU9rtdo• en ·- proceso, -.. Ob-rv•r 

cuidmdosamente las Instrucciones de aeguridmd del equipo y ... _,.. ..... por el profesor 

rwapon-ble de supervi-r .. operación. 

ESTA TESIS NO SA.Lí-.:: 
DE f...A. BIBI.IO;, .~ .. .,~ ·\ 



Tecnología F•rmac6utlc• 

GRANULADO DE BICARBONATO DE SODIO CON PEO. DE MANUFACTURA 
SOLUCION POLIVIND-PIRROLIDONA/ETANOL. Peo: 1 

P .... : 3de4 

Escrita por. Revi&8da por: Aprobada por. En'W'iaor: .JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. ULIANA 
CHOREIQO AGUILAR ING . .JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUEL.AS Substituve a : N.-o 

··- PRQCEDIMIENTO· 

•.1 Vertflcar el orden !f la limpieza de la ce.mal de .,. ...... •slgnems. 

9.2 Verificar a. Identidad de cM.- uno de loa contenedo,.• ele las materill• rwquertdaa. 

8.3 Verificar que las m.atarias primas que v• • etnple•r esNn aprobadas. 

•·• Vertflcar la.,. ..... de las mawri.s primas. 

8.5 Identificar e.mela un. ele las m.ten.s prima• pe-das. 

8.e En un. probeUI de 100 mL ... var •l .,.oro con ... nol. 

&.7 Adicionar 50 mL. de etanol en un vaso de precipitado• de 250 mL. 

e.a AgntQar a. mitmd de PVP •I vaso y poner en agti.clón con el agitador rn.gn6tico ha.U ,. 

disolución. 

8.9 Adicionar el et.nol ....._nte a .. solución PVP/ etanol en -ait8ción. 

6.10 Adicionar la PVP '9stante al vaso en agitmción han. la disolución total. 

6.11 Colocar los 100 g.-..nos de Bic.rbonato de sodio en .... charola de plAstico de 26• 

CO• 9cm. 

6.12 Adlcloner 20 mL. de -uci6n PVP/....,ot •I Bica- de -lo. 

... 



m F•CUll•d de Clu(n>lc•, UNAM ~-------
Tecnologí• F•rm•c6utlc• 

GRANULADO DE BICARBONATO DE SODIO CON PEO. DE MANUFACTURA 
SOLUCION POLIVINILPIRROLIDONAIETANOL. Peo: 1 P6a.: ....... 
Escrita por. Revisada por. Aprobada por: En ..naor. JULI02001 
OUVERABAD Q.F.B. LIUANA 
CHOREl'k> AGUllAR ING. JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Substituve 11 : Nuevo 

8.13 Amasar el Bicarbonato de sodio con la aolucl6n PVP/ ... nol. 8diclonando cada vez 

que - requie,.. mezclar con solución PVP/etanol hasta obtener el gl'8nulado deseado 

(H mL. de •oluclón PVP/-nol). 

6.14 Tamizar el g,..nulado húmedo obtenido por malla 20. 

8.115 Coloc.r el granulado en un• ctwrolm del hon1o de sec.do distribuido unifo,........,_ 

aobr. el papel. 

6.16 secar el granulado en el homo de ctt.rolas1 durant. 2.S horas; a una tamperahln1 de 

37"C. 

6.17 TIWISCUnido .. periodo ... -do -.min.r et contenido de humedad -grainu&.do (condiciones de operacl6n de .. tenn-i.nz..: 800C, 18 minutos). El 

granulmdo debe tener urw humedad de 1.0 • 1.3%. 

6.18 Tamiz.mr el granulado ~o por malla 20. 

6.19 ,.._,la cantidad final de granulado obtenido. 
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F•oult•d de Ouirnlca 0 UNA.U 

T•cnologí• F•rm•céutlc• 

TABLETAS EFERVESCENIES VITAMINJCAS Y CON PEO. DE MANUFACTIJRA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 P•q.: 1 dell 

Escrita por. Revt&ada por. Aprob8da por. EnYiaor. JUU02001 
OLIVERABAO Q.F.B. LIUANA 
CHORE~O AGUILAR ING . .JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Substib.lve • : Nuevo 

1 .. -Tamafto est.anUrde lote: 112 tabfetM•. 

2.- Y.a.teta r9Clonda. pl8na. c6n~v•. H-. de color rojo Intenso. 

3.- FORMULACIÓN: 

- COMPONENTE: p/a una tableta (g) pla 112 tabletas (g) 

Acido chrico 0.212 23.74 

Ace•ulfasne de Potasio 0.1111 8.72 

Aero•il 0.01• 2.02 

Aspartame 0.08 .... 
Bicarbonato de sodio (prwv .. mente g,..nua.cto 

c-:>n solución al 15'% PVP en etanol) 0.279 31.211 

Color rojo cent.za 0.08 .... 
Cloruro de poa.slo 0.0111 1.811 

Sabor cereza (Finnenich) 0.20 22 ... 

Sorbitol (previanMtr1t8 g ... nulado con 

solución al &% PVP en • .. nol) 0.1533 17.17 

Polietilengllcol(Carbowaa -) 0.03 3.38 

Vi-..in.A 0.0027 0.3 
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CAPITIJL04 

i'.'.!'.'.'.l Fao-ad da Qul..,loa. UNAM .., ___ _ 
Tecnologfa Farmac6utlca 

TABLETAS EFERVESCEN"ICS VITAMINJCAS V CON PEO. DE -.iFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 P6a.: 2de8 

Eacrita por. Revisada por. Apobadapor: En vtaor. JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. ULIANA 
CHOREIQO AGUll..AR ING. JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Subatituve a : Nuevo 

Vitamina C o.os .. 72 

Vltaml...,E 0.01 1.12 

1.29. 1M.4g. 

4.- MATERIAL Y EQUIPO 

- Balanz.m analitic:a Sartorius. 

- S.lanz.m Gni-ria. 

- Bol- de polietileno de v•rios tamaftos. 

- Charoi.s de p .. stlco de 28 " 40 " •cm. (3). 

- Cronómetro. 

- Cucharón chico de pl.tiatico. 

- oet.nninador de frtabilic:lad Elec-. 

- Espátula de acero inoxidable con mango de flllldeAI (15 cm). 

- Horno _ .. seca- (.J.M. Ortlz). 

- Juego de punzones y matriz de 18 nun. 

- Mechero - aun ..... 
- Medidor de durwza. 



m F•cult• ..... Quhnlc•, UNAM ~.-----------
Tecnologí• F•rm•c6utlc• 

TABLETAS EFERVESCENlES VITAMINICAS V CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 

P6a.: 3de8 

Escnta por. Revisada por: Aprobild• por: En vtaor: JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. LIUANA 
CHORElllO AGUIL.AR ING . .JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Subatttuve a : Nuevo 

- Mortero con plstllo. 

- T--.. Kllli.n..-SK. 

- T•mlz de acero lnoaldable No. 20. 

- Tennohlg-. 

- Tennómetro. 

- V••o de preclp- de - mL. 

- Vidrio de ,.loj. 

-
11.-llEQ!.!81~· 

El personal lnvoluc- en .. mmnufmctu,. JI' control de cab-. debe -r - b...,_, 

limpia. en buen •atado, cernida (abotonaM). cofiai (cubrw pelo), cublw bocas y guantea de 

clrujmno en ..._, •-· No - -rlar ningún tipo de joprlm o -"'-. (esto lnclu)re 

INlmiz pmra uft.ms). 

El personal que - loa equl- -rido• en - proceso, 
_ ... 

observar 

culd--nla ... Instrucciones e 1nc1ic.c-a de -ri- del equl- JI' - _,..._. 

por el prOfeaor. 



·.,,_:: :,.-. .· .,. CAl'l'l'ULO 4 

Tecnologf• F•rm•c6utlc• 

TABLETAS EFERVESCEN'IES VITAMINJCAS V CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 P6Q.: 4 de8 

Esc:ribl por. Revisad• por. Aprobadll por. En viaor. JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. LIUANA. 
CHOREOO AGUILAR ING . .JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Substituve •: NU9VO 

•-- e~El21MIE!!IIQ· 

NOTA: Verificar du,.nle - el -- la - rwlatlve y la....,_-...., - -ben 

de -r bmj8a, para controa.r dentro del cubiculO donde - v•n • conaprtrnir ... a.bleta•. -
emple• el mechero de bun-n y el tennohigrm..tru para ver I• hurnedmd, .. cuml debe -r 

menor ele 4&% d• hurnedald rellltiva. 

&.1. !U!BDDO Y ei:;!!~ l2E ~J:ER!M e!!IMM. 

•) Verificar el orden y la limpiezm de la central de pe-•• ••lgnadma. 

b) Verificar la identidaid de e-. uno de loa conmnectorw• de la• materia• irwqueridas. 

e) Vertflcar que ... materias primas que v• • .,..ple•r esdn •probada• .. 
d) Verificar la.,. .. - de - une de las - prima• req-rtd&. 

e) Identificar~ Ufl8 de a.s mllteriaia pñrnms peaaclaa. ,, Trasl8d8r la• .......... ~- une vez -... " •Ido verttlcadas •I cublculo de 

manufactura ••ignlado. 
g) Vertflcar el orden y la limpiezm de .. centrail de .,... •• una vez a.rmlnado el proceso de 

pesado y surtido. 
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m F•cult•d d• Qul.,.108. UNAM !mi!.------
Tecnologfa F•rm•c6utlca 

TABLETAS EFERVESCEN"IBS VITAMINJCAS V CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 P6a.: 5de8 

E..,...._, Revia.d81por. .....,_._, En v6aor: JUU02001 
OUVERASAD Q.F.B. UUANA 
CHORE;;j() AGUILAR ING. .JOAOUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Sut>atttuve a : N"-0 

•.z. MMl.!~ll!IUI IZl'L !i~CL.: 

•> Verificar el orden y .. limpieza del cubiculo y del equipo aaignado. 

b) Identificar el cublculo asignado. 

C) Triturar en un mortero limpio 1f seco el ce-- - (PEO) pol-lengllcol. 

d) En una bol- de polietileno. •11'9Gllr todos lo• excipiente• y lo• activos excepto el cotor 

rojo. 

e) Tamizar por malla 20. 

f) ColOC11r el polvo en una bol- de polietileno y agrwgar el color. 

D) Mezclar con movimientos circu .. rwa dunim. un tiempo de 10 minutos. 

h) En una charola del horno de aecado. cubiert. con un pmpel de ....-.1 ... distribuir el polvo 

mezclado en toda la superficie. 

i) Introducir la charola en el horno de -cado y secar el polvo durante 1S minuto. de 30-

35-C. 

J) Transferir el polvo a una bol- de polietileno. Identificar y .,...r. 



... CAPITtlLO .. 

Tecnología Farmac6utlca 

TABLETAS EFERVESCEN"JES VITAMINICAS Y CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 

1 
P6a.: 6de8 

EoctbP": Revisada por: Aprobmd• por: en-. JUU02001 
OUVERABAO Q.F.B. UUANA 
CHOREl'iio AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUElAS SubatiluYe • : NIMYO 

~~!C:l~~lm!I ~~IAl.i 

Peso ta6ñco: .1Hd.JL 

Peso -ni-: llll.JL. 
Mermas: !!d..J¡ 

RENDIMIENTO R 
133•6 K· X J()() = 99.4% 
134.4g. 

&.3 COMPRESION. 

•I Verificar •I orden y .. timpiezm del equipo y cublculo ••lgna1do. 

b) ldentifie11r el cubiculo ••ignedo.. 

e) Ajust.r la ._...._dora ..- empleando punzones ... 1a.o mm. ... -cóncavos. 

di Comprimir con laa siguientes especificaiciones: 

DUREZA: & - 10 kg/cm2 FRIABIUDAO: -imo 1.0% 

PESO PROMEDIO: 1.2 g. +/- &% TIEMPO DE DESINTEORACION: - 11 min. 

•I una vez que la tablet_do,. - ~sblda, proc-r a blb-r (c-ñmlr). Ve~ 

caidm S minutos el peso promedio. durez.. y fri•bilidad. 
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m F•o-e" de Ouhnlc•. UNAM .. .--------
Tecnología F.¡rmac6utlca 

TABLETAS EFERVESCENTES VITAMINICAS Y CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIRECTA Peo: 1 P6a.: 7de8 

Escrtta por: Revisada por: Aprobada por. En vtQor. JUU02001 
OUVERABAD Q.F.B. ULIANA 
CHOREflilO AGUILAR ING. JOAQUIN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Subatttuve a : Nuevo 

f) Regiatnir lo• rwault8dos obtenidoe en .. gr6fica de control en proceso COR99pondlente .. 

g) Al n ... 11uir .. comprweirón verificar •I orden y .. llmpiez.m - -lpo y cublculo 

empleados. 

h) Recibir el granel (tmblega a granel). en bolM doble de polletileno. klentificar y pea.r. 

1) Reglnmr en ... BITACORAS de cubk:uloa y m.q<Ji ... rta (_. ..... , .. infonnacl6n 

aolicihlct.. 

CQ!!ICll.!<!JCIQ!ll ~8C!M,, (CQl!!'!f!!Bli§IQNI: 

Peso teórico: 134.• g. = 112 tablet8S 

Peso obtenido: 110.a g. = H tabletas obtenlclas 

l!!'!E!Ull<!J§: 

MUESTRAS PARA CONTROL DE CALIDAD m 12 tableta•· 

AJUSTE DE EQUIPO = 10 tableta• 

RENDIMIENTO - S8lab x 100 = 78.6% 
112/ab 

MERMAS: 24 tabletas 

Se utilizaron muestras pmra la• Pf'lfftbas antes rnencionadma. pa,.. 8Juste de equipo y durante 

el proceso. 

-



Tecnología Farmac6utlc• 

TABLETAS EFERVESCEN"mS VITAMINICAS Y CON PEO. DE MANUFACTURA 
ELECTROLITOS (1.2 g) COMPRESION DIREcrA Peo: 1 P6cl.: 8de8 

Escrtt. por: Revisada por: Aprobada por: En vlaor. JUU02001 
OUVERABAD Q.F.B. UUANA 
CHORE filo AGUILAR ING. JC>AQl.HN 
TAPIA CONTRERAS PEREZ RUELAS Substttuve a; Nuevo 

!CQM<IL.li!!.SOIDN El!!!&· 

Cantldlld Teórica: 112 Mblela• 

ea.- Obtenidll: H ......... 

Rendimiento fin•I =- B8lah _ x J 00 = 78.6% 
1121ab 

NOTA: Tan pronto vay•n -H•ndo la• .. lblet.m• ~· ~ vftamlnlc.m• con .-ctrolilos. 

deben prot11gerse de la humedad. 



4.3.0 ESCALAMIENTO CON TRES LOTES PILOTO. 

LOTES PILOTO 

CANTIDAD 112 TABLETAS 

RESULTADOS 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRAC"-'N FRIABILIDAD 

LOTE (Kp) (g) ENSOOmLDE C"'l 

AGUA 

TFU2405010ACHT-1 5.8-7.5 1.2380 3·2·· 4.05 

TFll2.05010ACHT ..Z 3.5 7.8 1.2400 3·20·· 0.9 

TFll2.0501 OACHT ...3 4.8 7.0 1.2240 a·a·· o.e 

4.4.0 ACONDICIONADO DEL PRODUCTO. 

Según la NOM- 072 Etiquetado de Medicamentos, la definición de envase primario: 

Los elementos del sistema de envase que estén en CO'ltPdo con el medicamento. 

Envase secundario: Los componentes que fonnan parte del empaque en el cual se comercializa el 

medicamento y no estan en contacto directo con él. 

Una definición literaria sobre empaque farmacéutico es: La combinación de componentes 

necesarios para contener, preservar, proteger y entregar un producto farmacéutico seguro y eficaz. 

Actualmente existe gran cantidad de materiales que se utilizan en el envasado de productos 

fannacéuticos, varios proveedores ofrecen una variedad de nuevos materiales sintéticos de 

empaque que en algunas ocasiones han desplazado al vidrio. 

En tas últimas tres décadas se ha tenido un prolongado desarrollo de los empaques deSde 

aniculos de investigación a capitules de libros. 

El material de empaque debe garantizar mantener el producto, protegerto contra factores 

ambientales como: humedad, temperatura, luz, abrasión y gases (principalmente oxigeno) que 

puedan alterar su Integridad. 
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CAPITVL.04 

Para el empaque de productos fannacéuticos sólidos (tabletas, cápsulas, potvos, grageas entre 

otros.), existen materiales de empaque para dosis múltiples corno: frascos de vidrio. frascos de 

material sintético polietileno de atta densidad HOPE, polietileno de baja densidad LDPE, 

polipropileno PP, polivinil dorado PVC, polivinil diclorac:lo PDVC y a~unas combinaciones de 

éstos). Ademés de frascos estos materiales sintéticos se utilizan en la elaboración de blisters, 

sobres para polvos, peHculas de sellado para tapas de frascos, tapas para frascos, pelfculas para 

sobres de dosis únicas, tubos. Existen también tubos, blister y sobres totalmente de aluminio. 

Cada tipo material posee ventajas y desventajas en cuanto a factores económicos, protección en 

cuanto a factores ambientales. 

Un ejemplo son los frascos de vidrio con los frascos de materiales sintéticos. El frasco de material 

slntélico es mas económico que el envase de viclrio. es menos denso, más ligero, menos pesado, 

de bajo riesgo a fracturarse, pero no nos proporciona una barrera inerte a la humedad y gases. 

En los frascos, la única fuente potencial de transmisión de gas y humedad es en la boca del 

rrasco, por lo que es muy importante elegir una tapa adecuada provista de rosca, ya sea de 

material sintético o metalizado. Además de una tapa (una o varias películas de material sintético ó 

de aluminio) que se adhiere a Ja boca del frasco por una capa adhesiva o por calor. 

Cuando el frasco se ha llenado con tabletas ó cápsulas y existe un espacio entre la superficie y la 

tapa, es posible adicionar material en la boca del frasco que absorbe Ja humedad como: algodón, 

poliéster entre otros. En ocasiones se acondiciona con un desecante como cloruro de calcio ó 

sllica gel, pero puede alterar las propiedades de la tableta como dureza ó fragiltdad. 

La humedad y el aire pueden ser suficientes para iniciar la reacción de un producto 

efervescente, si éste no es debidamente protegido. El lipo de empaque utilizado en una tableta 

efervescente es muy importante. 

EMPAQUE UTILIZADO EN LAS TABLETAS EFERVESCENTES VITAMINICAS Y CON 

ELECTROLITOS. 

1.- FRASCO DE VIDRIO CON ROSCA INCOLORO. 

2.- TAPA METALIZADA CON PELICULA INTERIOR DE LINER. 
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3.- PAPEL DE ALUMINIO. 

4.- ALGODÓN. 

PROCEDIMIENTO DE ACONDICIONADO. 

1.- Verificar que el érea de trabajo se encuentre limpia. 

2.- Contar con el unifonne del laboratorio. 

3.- Uevar el material granel (Tabtetas) y el material de empaque a ésta área. 

4.- encender el mechero. 

5.- Colocar 10 tabletas en un papel aluminio y envofver en fonna de tubo. 

6.- Colocar dos tubos dentro del frasco, pasteriorTn80te llenar el espacio sobrante con 

algOdOn. 

7.- Ce1TBrel frasco con la tapa. 

8.- Una vez terminado de acondicionar todo el granel, limpiar el érea. 

CAPITUL04 

Nota: Se utilizó este tipo de empaque por ser más accesible a los demás y Porque el laboratorio 

no cuenta con la tecnologla ni con el material adecuado para acondicionar esta fonna 

farmacéutica. 

La razón de utilizar un frasco de vidrio es de ser inerte a la humedad y gas, la pelicuJa de aluminio 

que envuelve a las tabletas es una barrera contra ta humedad, el gas y la luz, lo que aumenta la 

vida del producto. 

ALTERNATIVAS DE EMPAQUE PARA UNA TABLETA EFERVESCENTE. 

Entre los empaques para dosis múttiples de tabletas efervescentes, se encuentran los tubos 

metálicos de a!uminio, el tubo contiene una tapa con cierre a prueba de humedad, las tablt!tas se 

disponen a lo largo del tubo una sobre otra, envueltas con un papel de aluminio y por consiguiente 

una menor cantidad de aire las rodea, los tubos no contienen costura ni soldadura. La tapa del tubo 

es de material sintético que entra a presión y que contiene una cámara desecante. Existen tubos 

de material sintético (PVC 6 propileno) que han sido probados en tabletas efervescentes y la 

estabilidad fue aceptable. 
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CAPITUL04 

Los empaques para dosis únicas, son més convenientes para una tableta efervescente y otros 

productos sensibles a la humedad, son de mayor conveniencia para el vendedor y consumk:lor, se 

adquieren dosis únicas cuando se requiere ingerir una tableta por tiempos prolongados (12 a 24 

horas). Existen empaques tipo blister y empaque en tiras. 

En el proceso de blister se forma la burbuja, se deposita la tableta y se sella, el material del blister 

varia en grados de pelfculas, existen bliSlers totalmente de alwninio que ofrece buena henneticidad 

a varios factores ambientales. (A continuación se mencionan atgunas alternativas de envases que 

existen en el mercado, ver bibliografla 22) 

MATERIAL ESTANCAR PARA BLISTERS DE ALUMINIO 

Constituido por las siguientes pelfculas: Pelfcula de 25 mk:t'as, pelfcula de aluminio de '45 a 50 

micras. PVC de 60 micras con opción a PP, Identificación comercial ALUFILM 25PA'"'45-PVC60. 

PROPIEDADES. 

Barrera total a factores ambientales por la película de aluminio. 

Para aplicaciones especfficas el PVC (polivinil clorado) puede ser reemplazado por una 

película de PP (Polipropileno). 

f..i!.m..P.!°.> .. ?.~--l•L ...... ..._ 

:"'.'.':-! .. ~.?._t.°- .. ?.<>.JJ .... .. 
P.Y.!; .. §.Q __ ..,._ ........... . 
(option PEHD ..._ 
or PP) 

ALUFILM 25PA-45-PVC 60 
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CAPITVL04 

PROCESO 

EXTRACTION BY PUSHING-THRU 

PRINCIPIO DE LA MAQUINARIA DE EMPAQUE (SISTEMA DE LLENADO Y SELLADO) 

L:t">OiNG l\'l.'l..TERIAL 

. , q ! ~ 
e··-:-------.w.~1.:= .. ---=-.. ---.... ~ .......... :..:.:.:.:.:.:.:.~:...:-i·iTftt:i!ii-í::=;¡p¡¡Í'¡¡c¡a¡Jji-,i1 

COLOFORMING FILUNG THERMO-SEAUNG CUTTlNG 

COLOFORM 
MATERIAL 

PRESS 

MATERIALES PARA BLISTERS DE ALUMINIO CON DOBLE PELICULA 

Constituido Po.r las siguientes pellculas: Laca. pelicula de aluminio de 30 a 25 micras, pelfcula de 

aluminio de 30 a so micras, película de barniz para el sellado en caliente. 

PROPIEDADES. 

Barrera total a factores ambientales por la pelfcula de aluminio. 

Hermeticidad basada en la doble pelfcula de aluminio. 
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. A!.!l ... i!.9.-~.959 .. M •.. "'-

f..U.m .. ~~--?.!?..M ... _ .. _ liiiíJlllillimiMI 
!.);).!,! •• i!.Q_!!?. .. ~Q .. I,! •. _ 

~ai:i;-~~~li!"!.sr... __ __ 

PROCESO 

CAPITULO' 

EXTRACTION BY PUSHING·THRU 

PRINCIPIO DE LA MAQUINARIA DE EMPAQUE (SISTEMA DE LLENADO Y SELLADO) 

UDDING 
MATERIAL 

~º~~~~~ • o • 
..... ~::::::!ó~¡·¡¡.-==~'iii'~ ~~-- ·itfiT· tt''Wz 

~ ~O~RMING FILLING THERMO-SEAUNG CUTTING 
PRESS 
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CAPJTVL04 

MATERIALES DE EMPAQUES PARA DOSIS ÚNICAS. 

Es el de mayor uso para una tableta efervescente, involucra varias pelfculas de diferentes 

materiales y espesor en micras. 

Principio, dos peliculas se unen por calor alrededor de la tableta, se realiza un sellado hennético, 

ofreciendo una completa protección de la luz y calor. 

Constituido por las siguientes peUculas: Pelfcula para la impresión, papel de 40 g., pellcula de 

polimero, película de aluminio de 25 micras, pelfcula de Polfmero con un pegamento adheridle. 

PROPIEDADES. 

Material con buena rigidez. 

Barrera total a la transmisión de humedad y gas aumentando la vida del producto. 

E'.r.!D.!!D.9. •• --·-···-, 

=~=~ extrus1on ~ .-~:::~::==:, === 
cxtrusion or coex. 
coating sealable 
layer 

PROCESO 



CAPITULO• 

PRINCIPIO DE LA MAQUINARIA DE EMPAQUE 

MATERIALES DE EMPAQUES PARA DOSIS ÚNICAS. 

Constituido por las siguientes pelfculas: Pelfcula para la impresión, pelfcula de aluminio de 30 

micras, pelfcula de polimero con un pegamento adheridle de 25 a 30 g. 

Nombre comercial: Aluteno 30-11 

PROPIEDADES. 

Para empaquetar tabletas efervescentes. 

Barrera total a la transmisión agua y gas aumentando la vida del producto. 

lacquering 
OT¡:líiñtiñg-·---· .. ..._ 

Alu~---

~..ro..~--~ 
sealable layer 
25 to 30 g/sqm 

ALUTHENE 30-11 
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CAPITUL04 

PROCESO 

PRINCIPIO DE LA MAQUINARIA DE EMPAQUE 

MATERIALES ESTÁNDAR PARA BLISTERS TROPICALIZADOS. 

Constituido p~r las siguientes peHculas: Pelicula PA 15 A 25 micras, pelicula de barniz de sellado 

caliente. 

PROPIEDADES. 

Barrera total a la transmisión de humedad y gas aumentando la vida del pr-oducto. 

Doble protección por la pellcula externa. (22) 
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PRINCIPIO DE LA MAQUINARIA DE EMPAQUE 

UDOING 
MATERIAL 

CAPITULO .. 

THERMO-FORMING q CUTllNG 

f - f STATION 
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CAPITUL05 

lf.O.O ESTABILIDAD. 

Eatabilid•d: Es la propiedad de un medicamento contenido en un envase de detenninado 

material para mantener durante el tiempo de almacenamiento y uso ras caracterisUcas flslcas, 

qufmicas, fislcoqulmlcas, microbiOlógicas y biológicas entre los lfmites especificados. 

Estudios de eatabiNca.cr: Pruebas que se efectúan a un medicamento para detenninar el 

periodo de caducidad y las condiciones de almacenamiento en que sus caracterfsticas ffsicas, 

quimicas, fisicoqufmicas, microbiológicas y biológicas permanecen dentro de limites 

especificados, bajo la Influencia de diversos factores ambientales como temperatura; humedad 

y luz. 

Est.biUdad acele1'8d•: Estudios disellados para Incrementar la velocidad de degradación 

qufmica y/o biológica o el cambio ffslco de un medicamento, por medio del empleo de 

condiciones exageradas de almacenamiento. 

Lote piloto: Fabricación de un medicamento, por un procedimiento representativo y que simule 

aquel que sera utilizado durante la producción n.Jtinaria para comercialización. 

Protocolo de est.l:Jilid•d: Conjunto de indicaciones relativas al manejo de las muestras, a las 

pruebas, métodos anaUticos y condiciones del estudio de estabilidad (tiempo, temperaturas, 

humedad, luz, frecuencia de los anarisis. 

5.0.1 ESTUDIOS DE ESTABILIDAD ACELERADA 

Para registro de un medicamento o modificaciones a las condiciones de registro. se deben 

llevar a cabo en tres lotes piloto o de producción con fa formulación y el material de envase 

sometidos a registro, de acuerdo al siguiente cuadro. (14) 

Medicamentos con tannacos conocidos. 

Condicione• de •lm-=-nami•nto 

400C •/- 20C con 75% de humedad relahva +/- 5% para formas 

farmacéuticas sólidas. 

300C +/. :ZOC: a humedad ambiente para todas las fonnas 

farmacéuticas. 

JOO 

An.Aliaia 

30, 60, 90 dlas 

lnicUll y 90 dlas 
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IS.O.Z REPORTE DEL ESTUDIO DE ESTABILIDAD DE TABLETAS EFERVESCENTES 

VrTAlllllNtcAS Y CON ELECTROUTOS 

INFORMACIÓN GENERAL 

Las tabletas efervescentes contienen vHaminas A. e y E. En las cantidades mlnimas que 

requiere ingerir un adulto en la ingesta diaria. en la prevención de fas enfennedades que 

ocasionan una ingesta baja de estas vitaminas, ademés se adicionan eledrolitos sodio y 

potasio que son de gran importancia en el balance de los electrolitos en el organismo, la 

deficiencia de ellos ocasionan diversos trastornos en el equilibrfo hídrico. 

EXCIPIENTES Y ACTIVOS UTILIZADOS EN LA FABRICACION DE LAS TABLETAS. 

Los excipientes y activos utilizados en la fabric.ción de a.s tabletas cuent.n con un 

certificado analitico expedido por el laboratorio de tacnolog&. fannac•utica. (1) 

ESTABILIDAD PARA TABLETAS EFERVESCENTES VITAMINICAS Y CON ELECTROLITOS 

FECHA DE INICIO 24 05 01 FECHA DE TERMINO 24 0801 

FORMA TABLETAS 

FARMAC~UTICA 

ENVASE PRIMARIO PAPEL DE ALUMINIO 

ENVASE FRASCO 

SECUNDARIO 

IOJ 



FORMULA: 

EXCIPIENTES Y ACTIVOS CANTIDAD (11) 

O.Oll 

Acklocltrlco 0.212 

0.018 

O.Oll 

:' ·D.2711 

Carbow•x ·. 

Sorbltol (granulado) , .. e-.. · · · 0.1533 

ViUmlnaA 0.0027 

Vit.-nlna C O.Oll 

0.01 

CONDICIONES ESPECÍFICAS: 

No se realizó la prueba de estabilidad con las condiciones como to describe la Nonna de 

estabilidad, por no contar en el laboratorio con una estufa con humedad relativa de 75% +/_ 

5%, solo cuenta con una estufa con una temperatura ajustada de 40 -e +/- 2 ""C 

TIEMPO 

DIAS 

o 

30 

eo 
llO 

NOM-073 SSAI 1993(MODIFICAOA) 

TEMP • .W •e, 41--83% HUMEDAD 

AMBIENTE 
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LOTES PILOTO 

CANTIDAD 112 TABLETAS POR LOTE 

lS.O.:J RESULTADOS SEGÚN EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD ACELERADA 

A TEMPERATURA Y HUllllEDAD AllllBIENTE (43-93'N.) INICIAL 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRACIO FRl-IUDAD 

LOTE (Kp) (g) NENSOOmLDE ,,., 
AGUA 

TFl12'°5010ACHT 5.8-7.5 1.238 3·2·· 4.05 

-1 

TFll2405010ACHT 3.5-7.8 1.240 3"20 .. 0.9 

-2 

TFll2.05010ACHT 4.8-7.0 1.224 a·a·· o.e 

-3 

REVISIÓN DE LOS TRES LOTES DESPUES DE TRANSCURRIR 15 DIAS 

Los tres lotes, pennanecen con una buena apariencia sin presentar algún tipo de fusión. 

RESULTADOS SEGÚN EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD ACELERADA 

TEMPERATURA Y HUMEDAD AMBIENTE (0-63%) 90 DIAS 

DUREZA PESO PROMEDto DESINTEGRACIO 

LOTE (Kp) (9) N ENSOOmLOE 

AGUA 

TFll2.a5010ACHT 5.6-15.3 1.340 4·00·· 

-1 

TF112405010ACHT 10.5 15.4 1.252 3·49 .. 

-2 

TFll2"05010ACHT 4.9 8.9 1.269 3"25 .. 

-3 
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CARACTERISTICAS FISICAS DE LAS TABLETAS DE CADA LOTE. 

Se encuentran en buen estado visualmente sin presentar fusión alguna. 

CARACTERISTICAS ORGANOLÉPTICAS DE UNA TABLETA DE 1.2 g. EN llOO mL. DE 

AGUA 

LOTE 1, 2y3 

COLOR: U solución prw-nta un color rojo intenso cereza. 

SABOR: Presenta un .. bor agract.ble a cereza. 

OLOR: Presenm un olor .-gradable a cereza. 

La humedad ambiente en el estudio de estabilidad a temperatura ambiente. es var1able y se 

encuentra entre 43% a 63% (en el periodo comprendido del 24 de mayo al 24 de agosto del 

2001}. 

5.0.4 RESULTADOS SEGÚN EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD ACELERADA 

40 •e +/- 2 •e A HUMEDAD AMBIENTE (43 - IJ3%J 30 DIAS 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRAClu FRIABIUDAD 

LOTE (Kp) (g) NEN500mLDE 

AGUA 

TFll2C05010ACH 17.4-24.7 1.363 6" 

T-1 

TFll2.U5010ACH O.DO O.DO 7" 

T-2 

TFl12..05010ACH 8.3-15.6 1.261 4· 

T-."3 

RESULTADOS SEGÚN EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD ACELERADA 

40 •c +/- 2 •e A HUMEDAD AMBIENTE (43 - 63%) 60 DIAS 

LOTE 1: TFll2405010ACHT-1 

(%) 

O.DO 

O.DO 

O.DO 

Las tabletas de cada paquete cubiertas con papel de aluminio, se encuentran prácticamente 

fundidas no totalmente. sino en el contorno de las tabletas. 
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Al destapar el frasco se libera una presión de gas. 

LOTE Z: TFllZCOll010ACHT-2 

CAPITULA) 5 

Las tabletas presentan una fusión parcial menos que las del lote 1 y se pueden manejar. la 

desintegración en 500 mL. de agua de una tableta de 1.2 g. es de 5 minutos. 

Al destapar el frasco se libera una presión de gas. 

LOTE :S: TFllZCClll010ACHT..:S 

Al destapar el frasco se libera una presión de gas con un olor intenso a cereza. 

Las tabletas presentan fusión parcial. la desintegración en 500 mL. de agua de una tableta de 

1.2 g. es de 7 minutos. 

Nota: En esta prueba no se contó con estufa de Humedad Relativa de 75%.+/- 5% 

RESULTADOS SEGÚN EL ESTUDIO DE ESTABILIDAD ACELERADA 

(40 "C +/- 2 "C A HUMEDAD AMBIENTE (43 - &3%) 90 DIAS) 

LOTE 1: TFll2405010ACHT-1 

LOTE 2: TFll24G5010ACHT-2 

LOTE 3: TFll2405010ACHT-3 

Al destapar cada frasco del lote correspondiente se libera una fuene presión de gas con un 

intenso olor a cereza, al destapar cada paquete de tabletas cubiertas con el papel de aluminio, 

se encuentran totalmente fundidas por lo que nos se les puede realizar ningún tipo de 

determinación a las tabletas. 

Nota: Esta fusión parcial de la tableta puede deberse a los excipientes tales como: Aspaname, 

Polietilenglicol 8000 (Carbowax), Vitamina A. Vrtamina E y la reacción ácido-base. 

BIBLIOGRAFIA 

(5, 3) 
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IS.O.IS IDENTIFICACIÓN DE vrTAlllllNAS A Y E (flll•JfO - 2002) 

IDENTIFICACIÓN DE VITAMINA "A" 

CAPITULOS 

se realizó la identificación de la muestra el 09 Mayo del 2002. De las tabletas que se 

almacenaron a temperatura y humedad ambiente 

El método empleado para la identificación de vitamina •A•, fue un método Fluorométrico, el cual 

se desarrolló en la empresa Lambda Cientffica S.A. de C.V. 

Se anexa la curva patrón de la vitamina ·A·. con concentraciones conocidas y enseguida se 

muestra la curva obtenida de la muestra, indicativa de vitamina •A•. 

""'\ _/,..-----""'·, 
1-=~-~ ... ---;-;.-'····,:~ 
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Muestra indicativa de vitamina ·A•, realizada a tabletas efervescentes vitamfnicas y con 

electrolitos almacenadas a temperatura y humedad ambiente, realizada el 09 de Mayo del 

2002. 
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IDENTIFICACIÓN DE VITAMINA "E" 

El método empleado para la identificación de vitamina ·e·, fue la crornatograna en capa fina 

(consultar método en la FEUM 7" edición). Una vez identificada contra un estándar se procede 

a realizar el método espedrofotométrico en el intervalo de U.V. 

Se anexa el cromatograma obtenido para la identificación de vitamina ·e·, con techa 09 de 

Mayo del 2002. 

A 

1,CXD 

O,IZi 

º·"" 
o.es 

MÉTODO CROMATOGRAFIA EN PLACA 
Y MÉTODO ESPECTROFOTOMÉTRICO EN EL INTERVALO DE U.V. 

\1 •UC.NllUAUIL'l:Vll-nAC.cn l"°"-C.1-Cf"CR•~•c~ 

\ (M.A.S.J.) Ref:204032 

º·"" 
0,75 

0,70 

o.es 
O,!D 

O.SS 

º·"' 
º·"" 
º·""" 
0,35 

0,30 

=1 º·"" 
0,15 

0,10 

0,06 

o.a:o .... 
220,0 2«> 

ST -032.SP - 9/0512 

--- MT--032.SP-9/0S/2 
L.L\_ fvi 3 C• ,. ·. - ! ·· .« i='iCA. S. A. DE e:. V. 
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•.o.o ANALISIS DE RESULTADOS 

&.0.1 ANÁLISIS DE CADA FORMULACIÓN 

FORMUL.ACION No. 1 (polvo sin comprimir) ver parte Experimental. 

Se pesó 1.2 g de polvo (peso teórico de la tableta). se adicionaron a 500 mL de agua 

SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Color: Rosa muy tenue y pálido 

Dulce: No dulce y poco amargo 

Efervescencia: se llevó a cabo Ja efervescencia en la superficie 

Sabor: Insípido e inodoro 

Residuos: Capas en la superficie y en el fondo no disueltos. 

Caracterlsticas no deseadas 

FORMUL.ACION No. 2 (polvo sin comprimir) Ver parte experimental. 

A.JUSTES DE LA FORMULA. 

- incrementar eJ color a 3.3 % 

- Edulcorantes incrementar aspartame a 5% y acesulfame de potasio a 1.8% 

- Sabor incrementar al 10% 

- Disminuir la concentración de estearato de magnesio 0.8% (a menores concentraciones es 

soluble. 

Se pesO 1.2g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua. 

SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Color: Rojo pálido 

Dulce: Ligeramente dulce 

erervescencia: Buena efervescencia en la superficie 

Sabor. Ugero a cereza muy tenue 

Residuos: Capas en fa superficie del vaso minima en comparación de la fonnulac:ión anterior y 

restos insolubles en el fondo del vaso. 
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FORMULACION No. 3 (Polvo sin comprimir) Ver parte experimental 

A.JUSTES DE LA FORMULA. 

- Se decidió eliminar el avicel y se sustituye por aerosil 

- Incrementar el color a un 5% 

- Incrementar el sabor a un 12% 

- Incrementar edulcorantes: Aspartame 6.7'% y acesulfame de potasio a 2.5% 

CAPITIJL06 

- Eliminar el estearato de magnesio (porque no se disuelve totalmente en los 500 mL de agua) 

Se pesó 1.2 g de potvo, se adicionaron a 500 mL de agua. 

SE OBTUVIERON LOS SIGUlfONTES DATOS: 

Se pesó 1.2 g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: La tonalidad aumentó. ligeramente pálido 

Dulce: Se incrementó el dulce, pero es ligero y no agradable 

Efervescencia: Presentó buena efervescencia 

Sabor. Aumentó el sabor pero aún no es agradable, ligeramente amargo 

Residuos: Se eliminaron los residuos en la superficie y en el fondo del vaso, aunque la solución 

permanece un poco turbia en cuanto a la anterior 

FORMULACION No. • (polvo •In comprimir) Ver parte experimental 

A.JUSTES DE LA FORMULA. 

- Para eliminar ese ligero sabor amargo: Disminuir la cantidad de ácido y base (bicarbonato de 

sodio y ácido cftrico). ambos mantenían un porcentaje de 55.7%, por lo que se disminuye a un 

41%, obteniendo 0.279 g de bicarbonato de sodio y 0.212 g de ácido cftrico. 

- Aumentar el sabor ligeramente a 16% 

- Aumentar los edulcorantes ligeramente (establecidos para 500 mL de agua de una fómlula 

comercial), aspaname 10.8% y acesulfame de potasio 4.2% 

- Incrementar el aeroslf a 1.5% 

- Mantener la cantidad de color 
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SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Se pesó 1.2 g de polvo y se adicionaron a 500 mL de agua y se obtuvo: 

Color: Rojo ligeramente pálido 

Dulce: Excesivamente dulce 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor. No se percibe por lo dulce, se etimlno lo amargo 

CAPITUL06 

Residuos: Solución poco turt>ia sin residuos en la supertide ni en el fondo del vaso 

De acuen::to con la fonnula anterior se calculó una cantidad de mezcla para 50 tabletas. 

DIMENSIONES DE LA TABLETA 

- La tableta debe ser de un diámetro de 18 mm y de un peso de 1.2 g portabfeta. 

- Cantidad de polvo para 50 tabletas (60 g) y posteriormente comprimir. 

RESULTADOS !tabletas comprimidas) 

- No fluye el polvo en la tolva de la tableteadora. 

- El potvo se pega a los punzones. 

- La compresión no es buena, se obtiene una dureza entre 3-4 Kp (Kilopascal) y las tabletas se 

desintegran al manipularse. 

No se mantiene el peso. 

FORMULACION No. 5 (polvo sin comprimir) ver parte expertmental 

AJUSTES DE LA FORMULA. 

Disminuir la cantidad de edulcorantes por exceso de dulce y además se observa que 

posiblemen!e el aspartame se adhiere a punzones. Se disminuye la concentración en un 

6.6% de aspartame y 5% de acesulfame de potasio. 

- Mantener el porcentaje del sabor, al disminuir los edulcorantes el sabor aumentará. 

- Mantener el porcentaje del color. 

- Adicionar un lubricante y deslizante que tenga las caraclerfsticas de ser soluble en agua. El 

polietilenglicol 8000, es un lubricante y deslízante y además soluble en agua. 

- Granular el bicarbonato de sodio con una solución de polivinilpirTDlidona - etanol al 5%, para 

mejorar la fluidez del potvo en la tolva y proporcionar caracterfsticas de compadamiento a la 

tableta. 
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- Cambiar la ladosa por sorbltol que es más soluble en agua y tiene poder dulcificante, 

granular1o previamente con una solución polivinilpirTOlidona - etanol al 5% para ayudar a fluir el 

polvo en la tolva. 

Una vez realizados los ajustes de la fomiulación, Se pesó 1 .2 g de polvo, se adicionaron a 500 

mLdeagua 

SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Cotor: Rojo fuerte 

Dulce: Agrad•ble y no intenso 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor: Cereza agradable y olor agradable 

Residuos: Sin residuos en la superficie ni en el fondo del vaso, no hay turbidez en la solución 

De •cuerdo con I• fonnula anterior .. calculó una cantidad de rnezc .. .,.ra &O tableta•. 

RESULTADOS (Ulblet.s comprimidas) 

- El polvo se desliza y fluye en la tolva. 

- El polvo no se adhiere a los punzones. 

- Aumentó notabtemente la dureza, se encuentra entre 4.7 - 6.2 Kp (Kilopascal) 

- Peso promedio = 1 .2302 g. 

- El tiempa de desintegración de una ta~eta en 500 mL de agua (a temperatura ambiente). fue 

de 3 minutos. 

FORMULACION No .. 6 (polvo sin comprimir) Ver parte experimental 

En esta fonnulación ya se incorporaron las vitaminas (A, e y E) en la mfnima dosis adecuada. 

además se adicionó en electrolito potasio (K .. ), no se inciuyó el electrolito de sodio porque ya lo 

lleva el bicarbonato de sodio. 

A.JUSTES DE LA FORMULA. 

- Incorporación de vitaminas A, C y E. 

- En la incorporación de vitaminas y del electrolito potasio se disminuyó en forma proporcional 

el contenido de sorbitol, porque una de las funciones del sorbitol es la de diluyente en la 

tableta. 
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Se pesó 1.2 g de polvo. se adicionaron a 500 mL de agua 

SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Color. Rojo pálido 

Dulce: Agradable 

Efervescencia: Buena efervescencia 

Sabor y olor a cereza agradable 

CAPITVL06 

Residuos; Ninguno. la SOiución presenta poca turbidez debido a las vitaminas adicionadas. 

De acuerdo con la fonnula anterior se calculó una cantidad de mezcla para 50 tabletas. 

RESULTADOS (tabletas comprimidas) 

- Buena compresión. 

- El polvo se desliza y fluye en la tolva. 

- El polvo no se adhiere a los punzones. 

- La dureza se encuentra entre 4.5 - 7.8 Kp (Kilopascal). 

- Peso promedio = 1.2280 g. 

- El tiempc de desintegración de una tableta en 500 mL de agua, fue de 3 minutos con 9 

segundos. 

- De acuerdo a la fonnulación anterior el sabor cereza disminuyó. 

- El color fue rojo pálido. 

- No se detectaron residuos en la superficie ni en el fondo del vaso. 

FORMULACION No. 7 (polvo sin comprimir) Ver pane experimental 

A.lUSTES DE LA FORMULA. 

- Aumentar ligeramente el sabor (200 mg I tableta) 

- Aumentar ligeramente ~ color (0.08 g /tableta) 

- Disminuir proporcionalmente el sorbitol 

Se pesó 1 .2 g de polvo. se adicionaron a 500 mL de agua 

SE OBTUVIERON LOS SIGUIENTES DATOS: 

Color. Cereza con un rojo intenso 

Dulce: Aceptable y agradable 

Efervescencia: Buena efervescencia 
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Sabor: Mejoró notablemente a la formulación anterior, sabor y olor aceptable 

Residuos: No hay residuos en la superficie ni en el fondo del vaso, la solución presenta una 

ligera turbidez (debido a vitaminas) 

De acuerdo con la fonnula anterior se calculó una cantidad de mezcla para 50 tabletas. 

RESULTADOS (tabletas compñmid•a) 

- Buena compresión. 

- El polvo se desliza y fluye en la tolva. 

- El polvo no se adhiere a los punzones. 

- La dureza se encuentra entre 5.0 - 8.0 Kp (Kilopascaf). 

- Peso promedio= 1.2216 g. 

- El tiempo de desintegración de una tableta en 500 mL de agua a 23 -e, fue de 3 minutos con 

20 segundos. 

- El pH de la solución final se encuentra entre 6 - 7. 

- La solución presenta una buena aceptación visual y un sabor agradable. 

De esta fonnulación se partió para fabricar los siguientes lotes piloto. 

LOTES PILOTO 

Es importante mencionar que los valores obtenidos de dureza en cada lote piloto varían, esta 

variación puede ser debido a la una mala fluidez del Polvo en la tolva y que no dosifique a la 

matriz adecuadamente o par la tabfeteadota por el movimiento de coleo hace que el palvo no 

se dosifique adecuadamente, en un lote la friabilidad fue de 4% y no cumple con el criterio de 

menos de 1 %. 

No se realizó la prueba de estabilidad con las condiciones como lo describe la Norma de 

estabilidad, por no contar en el laboratorio con una estufa con humedad relativa de 75% +/_ 

5%, solo cuenta con una estufa con una temperatura ajustada de 40 ºC +/- 2 °C. 

Las tabletas se acondicionaron en paquetes de diez tabletas colocadas en fomia vertical, bien 

selladas y se colocaron en frascos de vidrio, dos paquetes por frasco con tapa metálica sello 

interior liner, (un polimero) y se sometieron a las siguientes pruebas: 
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•.o.z ANALISIS DE L.OS ESTUDIOS DE ESTABILIDAD ACELERADA A TEMPERATURA 

A-ENTE Y HUMEDAD AMBIENTE (43 - •3 "l• INICIAL. Y 90 DIAS. 

TEMPERATURA Y HÚMEDAD AMBIENTE (43 - 63 %) INICIAL 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRAClu FRIABILIDAO 

LOTE (Kp) '"' N EN500mLDE "'' AGUA 

TFllZ.05010ACH 5.8-7.5 1.238 3·2 .. 4.05 

T-1 

TFHZ405010ACH 3.5 7.8 1.240 3·20·· 0.9 

T-2 

TFll24'05010ACH 4.8-7.0 1.224 a·e .. o.e 
T-3 

REVISIÓN DE LOS TRES LOTES DESPUES DE TRANSCURRIR 15, 30 Y 60 DIAS 

Los tres lotes. pennanecen con una buena apariencia sin presentar algún tipo de fusión. 

TEMPERATURA Y HUMEDAD AMBIENTE (43 - 63 %) 90 DIAS 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRACIO FRIAB/LIDAD 

LOTE (Kp) (g) NEN.500mLDE l"J 

AGUA 

TFllZ405010ACHT 5.6 15.3 1.:UO 4"00 .. 0.148 

_, 
TFllZ405010ACHT 10.5- 15.4 1.252 3•49 .. 0.318 

-2 

TFll2405010ACHT 4.9 89 1.269 3•25·· 0.900 

-3 

CONDICIONES DE LAS TABLETAS DE CADA LOTE. 

Se encuentran en buen estado sin presentar fusión alguna. 
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CARACTERISTICAS ORGANOLÉPTICAS DE UNA TABLETA DE 1.2 g. EN 500 mL. DE 

AGUA 

LOTE1,2y3 

COLOR: La solución presenta un color rojo intenso cereza. 

SABOR: Presenta un sabor agradable a cereza. 

OLOR: Presenta un olor agradable a cereza. 

La humedad ree.tiva en el estudio de estabilktad a temperatura ambiente, es variable y se 

encuentra entre 41% a 63%. (En et lapso comprendido a partir del 24 Mayo de 2001 al 24 

Agosto de 2001) 

Asl podemos observar que Jas tabletas acondicionadas con el empaque establecido 

previamente, colocadas en un lugar fresco y seco a una temperatura menor de 30 ªC y 

humedad ambiental en ésta época del afio, mantienen en buenas condiciones al producto sin 

presentar ningún tipo de fusión. 

6.0.3 ANAL/SIS DE LOS ESl UC.IOS DE ESTABILIDAD ACELERADA A TEMPERATURA DE 

"'º •e +/- 2 •e y HUMEDAD AMBIENTE (43 - 53 %), 30, 60 y 90 DIAS. 

TEMPERATURA DE 40 "C +/- 2 •e Y HUMEDAD AMBIENTE (43 - 63%1 30 DIAS 

DUREZA PESO PROMEDIO DESINTEGRACIO FRIABILIDAD 

LOTE (Kp) 1111 N EN500mLDE ('%) 

AGUA 

TFl12405010ACH 17.4 24.7 1.363 s· O.DO 

T-1 

TFll2.&05010ACH O.DO O.DO r O.DO 

T-2 

TFll2405010ACH 8.3 15.8 1.261 4· 0.00 

T-3 
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Los lotes 1 y 3 presentan fusión parcial, el lote 2 presenta en todas las tabletas mayor número 

de fusión, por lo que no se les puede detemilnar la prueba de dureza y friabilidad. 

TEMPERATURA DE 40 "C +/- 2 "C HUMEDAD AMBIENTAL 1'3-63%) 60 DIAS 

LOTE 1: TFll2,05010ACHT-1 

Las tabletas de cada paquete cubiertas con papel de aluminio, se encuentran prácticamente 

fundidas no totalmente, sino en el contorno de las tabletas. 

Al destapar el frasco se libera una presión de gas, producto de la liberación de bióxido de 

carbono por la reacción efervescente. 

LOTE 2: TFll2405010ACHT-2 

Las tabletas presentan fusión parcial menos que las del lote 1 y se pueden manejar, la 

desintegración en 500 mL. de agua de una tableta de 1.2 gr. es de 5 minutos. 

Al destapar el frasco se libera una presión de gas, producto de la liberación de bióxido de 

carbono por la reacción efervescente. 

LOTE 3: TFll2,05010ACHT-3 

Al destapar el frasco se libera una presión de gas con un olor Intenso a cereza. 

Las tabletas presentan fundición parcial, la desintegración en sao mL. de agua de una tableta 

de 1.2 gr. es de 7 minutos. 

Aumentó notablemente el tiempo de desintegración debido a la fusión de las tabletas. 

TEMPERATURA DE'º "C +/- 2 ºC Y HUMEDAD AMBIENTE 1'3- 63%) 90 DIAS 

LOTE 1: TFll2,05010ACHT-1 

LOTE 2: TFll2,05010ACHT-2 

LOTE 3: TFll2,05010ACHT-3 

Al destapar cada frasco del lote correspondiente se libera una fuerte presión de gas con un 

intenso olor a cereza, al destapar cada paquete de tabletas cubiertas con el papel de aluminio. 

se encuentran totalmente fundidas por lo que nos se les puede realizar ningún tipo de 

determinación a las tabletas. 
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ANALIZANDO LOS RESULTADOS DE ESTABILIDAD ACELERADA A 40 +/- 2 "C 

HUMEDAD AMBIENTE (43 - 63 "C) EN 30, 60 Y 90 DIAS 

Se observa que la fusión de las tabletas se debe principalmente a que las vttaminas que se 

utilizan en esta fonnulación no son estables a temperaturas mayores de 30 oe. la temperatura 

de la estufa de estabilidad mantiene siempre los 40 °C lo que provoca que las vitaminas sufran 

la fusión. 

Los productos de degradación que se generan producen la aceleración de la reacción 

efervescente lo que ocasiona la producción gradual de gas al transcurrir el tiempo. El tiempo de 

desintegración se Incrementa debido a que en tOda el érea superficial de las tabletas 

permanecen totalmente fundidas lo que hace dificil su desintegración al contado con el agua 
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7.0.0 CONCLUSIONES 

Se desarrollo una fonnulación de tabletas efervescentes vitamfnicas. con electrolitos. 

edulcorantes y de sabor cereza. Con las caracteñsticas deseadas cumpliendo con el 

objetivo general del presente estudio. 

No se realizó el acondicionamiento adecuado para este liPo de tabletas. debido a que no 

contamos con la tecnologfa y el material adecuado, no cumpliendo con el objetivo 

particular planteado. 
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7.0. 'f COMENTARIOS FINALES. 

En el laboratorio de tecnologfa fannacéutJca se fabricaron este tipo de tabletas con las 

condiciones de temperatura y humedad ambiente, en una época del ano en dónde la humedad 

del ambiente es baja y no Interfiere con el producto (mes de mayo) aún cuando estas tabletas 

tienen que fabricarse en condiciones de humedad y temperatura contf'<>lada con los equipos 

Ideales. 

Se demostró que el empaque de acondicionamiento utilizados en este producto almacenado a 

temperatura ambiente, en un lugar fresco y seco mantienen integro al producto y en buenas 

condiciones, aún después de haber transcunido el estudio de estabilidad acelerada. 

El producto final mantiene las mismas caracteristicas Or{lanolépticas antes, durante y al final 

del estudio de estabilidad acelerada a temperatura y humedad ambiente, cumpliendo con el 

objetivo principal de obtener una bebida de color y sabor agradable. 

Se demostró que el proceso de fabricación con la cantidad de un lote piloto, se puede realizar 

sin ningún problema con las condiciones especificadas siguiendo el procedimiento nonnalizado 

de operación en la fabricación de tabletas efervescentes vitamfnicas y con electrolitos. 

La produ~ión a grandes escalas requiere de otro estudio ya que con los resultados del 

presente no se puede generalizar para fabricar una mayor cantidad de tabletas. 
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A una temperatura de 40 -e +/ -2.0 -c. Se demostró que las tabletas presentan una fusión 

parcial al inicio (30 dias} y total (a los 60 y 90 dfas). Esta fusión de las tabletas se debe 

principalmente a las vitaminas A y E. polietilenglicol (carbowax 8000) y a la Interferencia de los 

demás excipientes como el sabor. Esto conocido previamente por la bibliografla consuttada. las 

vitaminas involucradas en este estudio funden a temperaturas mayores de 30 -c. por lo que se 

recomienda mantenet1as a temperaturas menores de 25 °C en lugares frescos y secos. 

A una temperatura de 40 -e + 1- 2.0 -c. Se demuestra la aceleración en la producción de 

bióx~o de carbono gradualmente (30. 60 Y 90 dfas), producto de la reacción entre el 

bicarbonato de sOdlo y el ácido citrico (reacción efervescente). la humedad intrfnseca de los 

excipientes también reacciona produciendo la reacción efervescente y la interacción con los 

productos de degradación de Jos mismos. 

Se demuestra que la temperatura y la humedad son variables criticas en el desarrollo de la 

fonnulación, aun cuando no se cumplieron las condiciones de estabilidad como lo establece la 

nonna 073 de estabilidad de medicamentos, por no poseer una estufa con la humedad relativa 

de 75 +/. 5% y mantener solo Ja temperatura de 40 °C +/. 2 °C y sin un previo estudio de 

validación. 

Para optimizar el proceso de la fabricación de las tabletas efervescentes vitamtnicas y con 

electrolitos, se debe implementar una tecnologfa en cuanto al acondicionado {empaques con 

dosis únicas o una tableta en un sobre individual con el papel adecuado). y nueva tecnologia 

implementada con controladores de humedad y temperatura en Jas áreas de producción. 

Se demuestra que el mismo procedimiento en la fabricación de tabletas efervescentes es 

aplicable a otros sabores, los cuales solo se realizaron con la fonTiulación final y no en lotes 

piloto. 
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El producto cumple algunas de las pruebas de control de calidad que se establecieron en el 

procedimiento correspondiente (en el Inicio de la prueba de la estabilidad acelerada un lote no 

cumple con la prueba de friabilidad), par lo que es necesario realizar la optimización de la 

fónnula buscando otros excipientes. 

Se elaboró un procedimiento de operación normalizado para la fabricación y 

acondicionamiento de las tabletas efervescentes, al igual que un procedimiento nonnallzado de 

operación granulación vfa htlmeda de dos excipientes. 

El método utilizado en el presente estudio para poder obtener producto con las caracterfsticas 

deseadas, fue el ensayo y error el cuél resultó muy práctico. 

Para el desarrollo de este tipo de tabletas es indispensable contar con un laboratorio que se 

tengan las variables criticas de humedad y temperatura controladas, en este estudio realizado 

en el laboratorio de tecnologfa farmacéutica los resultados que obtuvimos Podrfan mejorar. 

Es importante adicionar una cantidad mayor de las vitaminas ya que presentan una baja en la 

concentración después del análisis efectuado. 
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A na 
EDAD mcg mg 

ER 

NINOS 
meses 
0.2.9 350 02 
3-5.9 350 0.2 
6-11.9 350 0.4 

ª"°' 1·2.9 400 0.5 
3-6.9 400 0.7 
7·9.9 400 0.8 

RECOMENDACIONES DIETÉTICAS DIARIAS DE VITAMINAS Y MINERALES (INCAP) 
Sugeridas para mantener una buena nutrición en práctlcamenlt toda la población. 

Rib. Nia. 86 Fol. 812 c D E Ca p Mg Fe' lJ¡' 1 mg mg mg mcg mcg mg mcg mg mg mg mg AB AB mcg 
EN mg mg mg mg 

0.3 4 0.2 17 0.1 20 8 3 5oo' 300' 30 e e 2' 3 40 
0.3 4 0.2 25 0.1 20 8 3 500' 300' 45 7'10 3' 5 40 
0.4 6 0.4 35 0.1 20 7 4 500 300 60 1010 4 8 50 

0.6 8 0.7 40 0.5 30 7 5 400 300 75 710 5 8 85 
0.8 11 0.9 85 0.8 35 5• 8 500 400 110 710 7 10 85 
1.0 13 1.0 100 0.9 40 d 7 800 600 160 812 7 10 120 

F Cu Se 
mg mg m<v 

0.3 0.2 10 
0.3 0.3 10 
0.5 0.3 12 

1.0 0.4 IS 
1.5 0.6 20 
2.0 0.7 30 

HOMBRES 
10.11.9 500 0.9 1.1 15 1.2 100 1.0 45 d 9 1000 800 200 8 12 9 14 150 2.0 0.8 
12·13.9 600 1.1 1.2 18 1.4 170 1.0 50 d 10 1000 800 250 12 18 12 18 150 2.0 0.9 14·17.9 600 1.1 1.4 19 1.5 185 1.0 60 d 10 1000 800 340 10 15 12 18 150 2.0 1.0 18-64.9 600 1.2 1.5 20 1.4 200 1.0 60 d 10 1000 800 310 8 11 12 18 150 3.0 1.2 

800' 600' 
65+ 600 0.9 1.2 15 1.4 200 1.0 60 10 8 800 600 300 8 11 12 18 
MUJERES 

150 3.0 1.2 

10.11.9 
12-13.9 
14-17.9 
18-64.9 

65+ 

500 0.8 1.0 13 1.0 100 1.0 45 
600 0.9 1.0 

d 8 1000 800 220 8 12 9 14 150 2.0 0.8 
13 1.1 170 1.0 50 d 8 1000 800 260 13 20 9 14 150 2.0 

500 0.9 1.1 14 1.2 170 1.0 60 d 8 1000 800 290 15 22 9 14 150 2.0 
500 0.8 1.1 14 1.2 170 1.0 60 d 8 1000 800 240 16 24 9 14 150 3.0 

800' 600' ~ 9' 
500 0.7 1.0 12 1.2 170 1.0 60 10 6 800 600 250 6 9 9 14 150 3.0 

A: Dieta con abundantes alimenlos de origen animal. B:Oieta con predominio de afimenlos vegetales. 
ROO para nino11limentado1 con esduslva o primordialmente 11 pecho: 300mg CA, 125 mg de P, 25 mg de Fe, 1.3 mg de l!i. 
Neoe1id1de1 de hierro son satisfechas por la disminución fisiológica de hemoglobina y la movllizlciOn de reservn corpo111tt de hieno. 
En~e 4 y 64 anos: 5 mg de vitamina Oldla solo donde la luz solar no es adecuada, y pira lndMduos o 9rupo11 riesgo de hlpovillmlnosls D. 
H11t125 ane1: 1000 mg de Ca y 800 mg Pldl1. 
ROO para mujeres que no mestruan (e.g. despuh de menopausia o histerectomla): 6mgldla con átela Ay 9 mg/dla con dieta B 

0.9 
1.0 
1.2 

1.2 

35 
45 
60 
70 

70 

40 
45 
55 
60 

60 
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APENoicE NORMATIVO B 
a. DE LA INGESTA DIARIA RECOMENDABLE. 

NUTRIMENTOS VALORES 
Eneraia KJ íKcall 2750 
Proteina a 80 
Vitamina A "ª ER 1000 
Vitamina O .. n 5 
Vitamina E ma 20 
Vitamina C ma 60 
Tiamina ma 1.5 
Riboflavina mg 1.7 
Niacina mo 25 
Vitamina 86 mo 2 
Folacina ua ·. 400 
Vitamina 812 •n 5 
Calcio ma .. 700 
Fósforo ma 800 
Hierro ma 18 
Maanesioma 350 
Zincma ' 15 
Yodo un 150 
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INGESTION DIARIA RECOMENDADA (1 D R) POR EL INSTITUTO NACIONAL DE NUTRICIÓN SALVADOR ZUBIRÁN DE ENERGIA, 
PROTEINAS Y MINERALES PARA LA POBLACION MEXICANA. 
RECOMMENDED DAILY DIETARY INTAKES (R D 1) OF ENERGY, PROTEIN, VITAMINS, AND MINERALS FORTHE MEXICAN 
POPULATION. 

INFANTES NllÍOS Y PÚBERES ADULTOS rEMllARAZAOAS ,- MUJERES 
COMPONENTE INFANTS CHILDREN ADULTS LACTANTES 

Energla!AJ(Kca/)] 
Kg ceso de ref. 
Protellll (g). 

0-5 
meses 

460(110) 

13 

Vrtami111 A ((µg eq retino!). 1 400 

Vitamina D ((µg)'. 1 10 

Vrtaml111 E (mg eq loe). 

Vrtamilll C (mg). 1 35 

Tcamilll (mg)' 1 0.35 

Riboftlmlna (mg)'. 1 0.45 

Niacina (mg eq)'. 

Vitami111 B' (mg). 1 0.3 

Vitamina B" ((µg). 1 0.3 

Follcina ((µg). 1 25 

Calcio (mg). 1 450 

6-11 1-3 4-6 7-18 
meses anos anos anos 

418 (100) 418(100) - - - + 1250 (300) + 2100 (500) 

14 20 56 75 75 +8 +20 

400 1 400 1 450 1 1000. 1 1000 . 1 800 1 1300 

10 1 10 1 5 1 - . 1 - . 1 . 10 1 10 

4 . 1 6 1 7 1 10 .· 1 · . JO 1 12 

. 40:·~1 : ~~ . ¡ 45. 1 60. . 1 :;: 60 ;'.·::;J~'l~~Z~/\'I; . 95 
0.45<1.,0.7;: 1 O] 11.2 ¡ :¡· 1.5:iY;f5z:~5,;, e 1 T.6 

º~55::1:P;8;·tl ·.:·,1:º.>l::·l·~·'i ··te 
7 .,,_.., 9 "I >11<1· ·1s ·1 ·::~·19·:•'''1""'·:·:·19-.:-c.- ¡···· 2_0 

, .' .·,,e:•:.· .';:'. ,, _,·:'.;. : ~".,.; : '·:·::•,\;·,:·-_...;'":;;-.J_:: ;:~~~-;,.:;..,.:;·-:;~< ". 

o.6 1 to .1 :t1;·.:1~~1:frfl;:~1:}~¿;¡;;:íl¿¡;;2;2\•' 1 2.1 
05 -·-1 01 --1 ·091 .. ··11."'··1···"·-20· ... , .... ·.1-· .. ···-;.22.o-:·-· 1 2s • . ; --~ ·,. ''/ ·_·:,,.,>:._:; ';>30·,: ... ;.,,.:-.:<.~·>:- ~~::~--:::,_.,:,.' .:_' ,, • 

35.. 1 5_o, ·¡ _ , e,5 :;J'.··:1eo,.( l''>i¿~~;:>;)::I ~%:'.~O?X? I ·· · 2eo 

soo I· eoo .. .-1 eoo1.1000·1,_.,.;eoo;:~_:.¡ ·:s-.:1200.··:·l•:,.1200 
.. ,· ' ••• J " - ·.''. •• ·f~i:~ ., ... /,. ·:·: ?,,: ,,,~, " 

Fósforo (mg). 350 1 500. 1 100¡ e00.11.000 , k.:.ªO<l:tl~,z12()Q.: I .1200 

Hierro (mg). 10 1 10 1 15 .• 1 10 1 ,15\. I .15' 1 15 
Magnesio (mg). 40 1 _6,o ,::;¡1, ea.: 1 100 +· 400 I • 350 ;, 1 320. 1 355 

Cinc (µg). 1-<)Y:l <)5L\>;10. 1 ; 15, 1 15 ·~ I:· :, 1_5 1 19 
Yodo (mg). 40 ·.-.¡ ·:;50•o¡ ·r>70:· I' .-.eo "1"•:150-:•:I 150.: .. ·:-:·j 175 1 200 \.: >·:' '; ';-'·,: :'.'--" ·~¡ ·1:. ·.:: ', .-•. ,., : . " .. , ; ' -:, ... :· ·': :·:. 

Cobre (mg). 0.6 ... 1 : 0.6 .1 1 :. 1 1 1:. 2 \. 2 ¡ · .. -
Fluor (mg). 0.5 1 0.5 1 . 1.5 1 1.5 1 2 1 2 

lt.? 



ENERGIA: No se dan 1 D R para 4 -- de - 6 .._ya - llii(Nlcw1www,.. _ lmpi...,_,.. '-to. La 
proporción desea- de cada fuente (H de C / llpidos I protelna) en in- y nillos es de 55'!1. / 30% / 15% y 
en adultos SO a 63% /25% /60 a63% /25%/ 12 a 15%. 

PROTEINAS: La cifra para infantes se .-e a pr.-.a de - ~;para -demaa-- se -e 
ala proteina de una dieta mixta en la qut;t ef 70% es de origen vegetal. A partir de los 4 ~ 111 1 D R 
oe>r.._..ie a un 15'!1. de .. .._..-. ew¡¡M&;a -----.-.1e, 1500 y 2000 l<cal. por lo que el 
margen de seguridad es muy alto. 

LIPIDOS: La oom~ ~--; 26'!1.AG-. 47'!1.AS-. 20'!l.AG polinsaturados n-6y 7% AG ~ n-3(1a _de ________ )_ 

FIBRAS: 15g/1000 Kcal (por lo menos 7g/1000Kcal de fibras solubles) 

SACAROSA: No mas de 10% de la ingestiOn de energla en adultos y nillos no mas del 15'!1.. 

a) Oebido .. grmlo de exposicjOn al - .., - dan - de vitmnina D para nillos mayo<es, púberes y 
aduttos pero se recomiendan 10 ...e para aduttos de mas de 65 anos de edad. 

b) Si la actividat flslca-- cxa-• 0.5 mg de-.-, 0.6 mg de R-.a y 8 mg aq de .-ia 
Por cada 1 000 Kcal. de gasto et tet'gll!!tico. 

e) para tos grupos de 7 a 18 aftas y pma adulk>s los valores son 15 mg. en las mujeres y 1 O mg en los 
hombres. 
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