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INTRODUCCION 

Este trabajo tiene como finalidad introducir un producto mexicano 
como es la semilla de alegría en la indust'Yia fannacéutica ,empleándolo 
como agmte desintegrante en tabletas. Se eligió pm·que -.;e encuentra en 
todo el territorio nacional, su adquisición es fácil, y contiene gYan can
tidad de aimidón¡que funciona como a~nte des integrante al a¡,rrandar sus 
gránulos cuando están en c01itacto con la luanedad, causando la disgregg_ 
ción de la tableta por la presión que ejerce, sobre la misma, liberando 
así el fánnaco; coopermido así al estudio de productos mexicanos cada 
vez más necesarios para la industria farmacéutica, por la dificultad que 
representan los prorlu e tos de importación para ser adquiridos. 

Para evaluar la semilla de amaranto como O[fmfe dc.<;íntegrante se 
comprimieron tabletas a las cuales se les dete~·núnanm pruebas físicas 
para llevar un control en el proceso de tableteado y las pruebas de desi!!. 
legración y disolución para detenninar el efecto des integrante. 

' Dando como resultado que la semilla de la alegría funciona conto a-
gent2 des integrante. 



2. - FUNDAMENTACION DEL TEMA 

2.1 Generalidades de la semilla de la alegria (Amaranthus paniculatus) 

La "alegria" es una planta perteneciente a la familia de las amara!l. 
tháceas, la cual produce semillas que se pueden usar como alimento. 
(1) (10). 

Se le conoce con varios nombres, entre ellos "alegría", ei Jalisco 
y la mesa central, "bledo" en Durango y Chiapas; "guate" o "huautli" 
en Sonora. 

Se trata de una planta perfectamente adaptada a nuestros climas, de 
fácil cultivo, de magníficos rendimientos :y sobre todo de gran utilidad. 
Se usa para preparar una golosina muy común en las ferias y que en el 
centro de la República se denrnn-ina alegría y .en varios lugares del Oeste 
''suale", palabra derivada del nombre "Tzoali", con el cual lo designa
ban los nahoas. 

2. 2 Clasificación botánica del amaranto 

Tomando como base la clasificación botánica de Engler y con lamo-
dificación de Safford (1 O), (11), se clasifica en: · 

Reino 
Sub-Reino 
Tipo 
Clase 
Sub-Clase 
Serie 
Familia 
Género 
Especie 
Variedad 

Vegetal 
Embriophyta Siphenogama 
Angi.osperm.ae 
Dicetyledonas 
Archichlamydeas 
Centrospermae 
Amaranthaceas 
Amaranthus 
Panicu latus 
Leucocarpus 

Descripción. - Raíz pivotante con abundantes raicillas delgadas, tallo 
erguido, con gruesas es trias longitudinales que le dan un aspecto acanalado 
con rallas moradas; alcanza una altura media de 1. 50 m y mide unos 2. 5cm 
de diámetro en su base, adelgazánqose muy poco a poco hacia su extremi-
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dad. Las rmnificadones empiezan desde la base casi inmediatamente 
arriba de la raíz, estas ramificacione~ nacen en las axilas de las lzojas 
y son delgadas y altanas. distribuyéndose en toda la extensión del ta
llo, hasta muy cerca de su extremidad. (1), (37). (1 O). 

Las hojas que nacell directamente del tallo son más grandes que las 
de las ramificaciones; son largamente pecioladas; el peciolo•mide 15cm 
de largo y es convexo en el dorso y acanalado en su parte superior. 
El limbo mide unos 18 ó 19 cm de largo por 1 O cm. de ancho y es de for_ 
ma oval, ali!iwado en sus dos extremidades; en la capa superior es de 
color verde obscum y en la inferior es de un verde blanquizco; las ner
vaduras son j1'Yol}zinenies en la cara inferior, especialmente la central; 
el borde es entero y ligeramente morado. (Op cit l, 37) 

Las otras hojas, es decir las que nacen en las ramificaciones mi
den unos 14 a 18 cm. correspondiendo 6 ó 7 al peciolo. Son ovaladas y 
más alargadas y miden de ancho de 3. 5 a S cm. 

Las flores se producen en racimos compuestos cuyas ramificaciones 
lo mismo que la extremidad del eje principai son espigas. De dichos ra
ci>110s se encuenim el principal y más grande en la extremidad del tallo, 
y mide unos 50 cm. de largo, los otros nacen en las extremidades de las . 
ramificaciones , empezando en aquellas que se encuentran hacia la mi
tad superior de la planta. Algunos racimos nacen también en las axilas 
de las hojas. Cada racimo tiene una espiga principal en su extremidad 
que mide un.os 18 a 20 cm. de largo por varias laterales más pequeñas. 
Un racimo ordinario tiene unas 26 ramificaciones de color morado o ver 
doso según la variedad. El número de ellos en una planta de desarro -
llo mediano es de 54 cm. con un promed o de 20 espigas en cada ramif!:... 
cación. 

Las flores son moradas y pequet1as, miden unos 4 6 5 mm. de largo 
por 2. 5 mm. de ancho; se distribuyen en las espiga.s de 6 a 8 ó 9 flores, 
de las cuales són 2 masculinas y el resto femeninas, siendo frecuente 
encontmr una o dos de éstas atrofiadas. (Op cit 1 O, 37, 1) 

La flor masculina es algo aplanada y consta de un peri-gvnio formado 
de cinco piezas lanceoladas y agu,das, siendo dos de ellas más largas que 
las otras tres. 

El color morado es más intenso hacia el centro y hacia la punta, m 
el fondo se ven cinco estambres que sostienen a las anteras adheridas 
por un punto cercano a la base. En la madurez los filamentos sobresa
len del peri-gonio y las anteras toman la forma de una X, dejando esca-

- 3 -
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/Jar el polen abriéndose a lo largo. Los granos ele polen e . .,féricos, 
de color amarillo verdoso v rle suf;enicie granulosa . 

Las flores femeninas constan de un perigoiúo de cinco Piezas como 
las masculinas y llevan en el centro 1111 ovario s1ípero coronado por 
/res estigmas filiformes y jJelosos en su lado intento. Contiene un só
lo óvulo lenticular de color blanco perla: el frnlo es un pixcidiq la se
milla es blanca lisa y brillante, algo af;lrm.nda y del lmua'lo de un gra
no de mostaza. (37) (1 O). 

En el valle de México se cultivan dos variedades: la morada y la 
blanca. La primera produce las espigas nzoradas y el borde de las ho
jas del mismo color; la segunda tiene las espigas de color verde claro 
y las hojas de color uniforme. En cuanto al tallo, semilla, ele. izo hay 
diferencia apreciable. if! 

Sin embargo en el Estado de México se distinguen además, las si
gitientes variedades: "cacahuacenlle '', "ojo de pájaro" y 11r.:uitlacoc11e 11

, 

siendo la primera más estimada. po1· su grano más grande y de mejor 
calidad. La segunda de granos algo trigueños, es múy común que se 
encue1itre mesclada con la anterior. La tercera es la menos estimada 
a causa de su poco rendimiento y de su grano más pequefio. La prime
ra y la segunda corresponden a la morada y a la blanca, respectivame'!J:_ 
te. (1) (2) (10) (37) . 

. Para la recolección de la semilla de amaranto ("alegría") se puede 
conseguir fácil en el pueblo de Tulyehualco (Méx. ) y en Amecameca 
(Edo. de Méx. ). Existen en abundancia después de la época de lluvias, 
aunque en general, se le puede obtener casi en toda época· del año. La 
alegria como golosina se consigue en los mercados dulceros de la ne.r · 
ced(D.F.) · 

2. 3 Estudio analítico de la semilla de alegria 

Análisis bromatológico de la semilla de la alegría: 

Carbohidratos. asimilables 
Proteínas 

e' Extracto etéreo 
· Fibra cmda 
Cenizas 
Humedad 

- 4 -
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El acófe rle a!e~ríu es 1111 fír¡uido 111ó1Jil, transparente de color ama
rillo rojizo, de :wbor rlu/zon v de un olor agradable que recuerda al de 
Ta re('ina. A <·oufinuación .~e prese11tan algunas constantes físicas y qu[_ 
111icas del aceite de amm:rmtlws paniculatus. (42) 

CONSTANTES FJSJCAS Y QUJMICAS 

Densidad 
Indice de refrarción 
Indice de sapo11i ficc1ció11 
Indice de Acidez 

2. 1 Propiedades de tabletas 

8. 93475 g/ml 
1. 4640 (20'C) 

171. 01 mg de IWH 
1. 25 mg de KOII (41) (42) 

L , s fa i!etas co111 /wiluidas están consideradas hoy en día como la for.. 
1w1 de dm:,ificaciott r>ral 1nás frecuentemente usada, debido a una serie 
<le vm1tajas iales rumo:·· 

Precisión en su dosificación 
Estabilidad de la actividad química y terapéutica 
del medicamento 
Facilidad en su administración 
Fabricación en cualquier forma y tamaño 

Se definen como formas sólidas de dosificación que contienen sustan 
cias medicinales. Para su preparación se requiere de una mezcla homQ. 
génea de pm~tículas sólidas las que son comprimidas en una máquina ta
bleteadora. Estas contienen además del principio activo componentes 
que confieren sus propiedades físicas comúnmente llamados excipientes~ 
clasificados de acuerdo a su función principal que desempeñan dentro de 
las tabletas. (4.1) (6) (30) 

2. 4. l. F.•::r·ijJÍPn!es. 

i) Di!:c3:1tas. · llumentcm el voUirnen de la tableta a un tamaflo convenien
lf-. Eji:.~t•: lactosa, sacarosa, rnanitol. carbonato de calcio. 



ii) Aglutinantes. - Confieren colzesividad a los polvos y su función va a 
rlcpc:uler de la fuerza aglutinante para fonnar xránulos; así conzo de 
la com/;atibilidad con los otros ingredientes de la formulación. Ejenz:. 
pasta de almidón 5-10%, solución de gelatina l 0-90%. mucílago de gQ 
ma 10-20%, Veegu111, polivinil pirrolidona, polietilenglicol 400-GOO, 
(op. cit 43, 6, 30) 

iii) Des integrantes. - . Su función fJYincipal es la de producir una disgrf! 
gación de la tableta una vez que a sido puesta en medio similar al jugo 
gástrico. Ejem: El más comiímnente usado es el almidón pero también 
.son usados agar, celulosa y sus derivados. 

iv) Lubricantes. - Evitan la adhesión del material a los punzones y ma
trices de la máquina compresora, resucen la fricción entre partículas 
y facilitan la expulsión de la tableta de la cavidad de la matriz. Se clf! 
sifican en: 

Antiadhesivos como ácido esteárico, parafina, etc. 
Lubricantes como talco, estearato de magnesio, etc. 
Deslizantes como almidón, estearato de inagnesio, ácido bórico, 
etc. 

v) Colorantes. - Son añadidos a la formulación para producir distin -
ción y estética al producto. 

vi) Saborizantes. - Para enmascarar el salJor desagradable del principio 
activo. (43) (6) (30) 

2.4. 2 Propiedades físicas y químicas de las table/as 

i) Diámetro y forma. - Dependen del juego de punzones y matriz emplea
dos y son relacionados con la el*:gancia y presentación de la tableta. 

- fí -



ii) Q11reza. - Algunos milores (52) laindican co1no la resistencia que 
¡iresentan las tahlelas al ron1/1imiento o fractura, a la compresión 
axial o dia111etral, a la fuerza del impacto, y a la trituración. 

Los instmmentos com(mmeute usados son: elStrong Cabb, Stok·es 
mrmsanto, Pfizeh, Stol<es, etc. y miden la fuerza necesaria f>ara ro1!J 
/Jer la tableta cum1do es sometida a una fuerza de compresrón diame
tral, se ha encontrado con frecuencia que la dureza está relacionada 

divectamente al tiempo de desintegración de los mismos, aunque Switz 
y Fesslm1d (40) encontraron que no existe relación pennanenle entre 
la yesiste11cia a la com/;resión (dureza) y la fri,abilidad de las tabletas 
comp ri111idas. 

iii) FriaiJilidad . - Permite evaluar la resistencia de las tabletas a las 
condiciones normales de manejo. Se expresa como el porcentaje en 
pérdid11 de peso inicial cuando cierto número de tabletas son sometidas 
011·1· it ,-,·iónde25r.p.m. por4min. 

iv) Espesor de la tableta. - Está relacionado directamente a la dureza 
y puede ser usado como un control inicial de este parámetro. 

v) l'ariación de peso. - El peso en la tableta viene detenninado por el 
diámetro de la matriz. Es controlado con el fht de mantener la cantidad 
de granulado en la tableta para tener una concentración única del fárma
co. La tolerancia permitida en la variación del peso varía segzín sea el 
peso promedio de las tabletas. 

vi) Contenido zm-ifonne. - Permite afirmar que la tableta contiene la 
cantidad del rnedicamento indicado, con poca variación entre zma y otra 
tableta. • • 

vii) Tiempo de desintegración. - Se define como el tiempo necesario pa
ra la disgregación de la tableta quedando únicanzente como residuo de 
ella an un tamiz de malla diez, una masa suave no palpable sin centro 



firme o pasando todo. Los gránulos contenidos en la tableta retienen 
su forma indi viclual íntegra, y esto es lo que lw /Jecho aswnir qúe la 
desinlcgración de las tabletas loma lugar en dos pasos, primero la 
tableta se rompe fiwm liberar los gránulos; segundo los gránulos se 
se/Jaran en partículas más pequeí1as. Por lo tanto es de gran impor
tancia el método de incorporar el desi12let-1rmzte para obtener una de
sinlefIYación óptima . (6) 

- Factores que afectan a la desintegy-ación 

*La fuerza de compresión. - Bs uno de los factores más importantes 
en el tiempo de desintegración. Higuchi (1953) observó que la veloci
dad con que se efectuaba el tiempo de desintegración con relación a un 
incremento en la fuerza de compresión era múy rápido. Usando una 
máquina rotativa, J(noeclzel y colaboradores (1957) encontraron que el 
tiempo de desintegración aumentaba linealmente con un aumento de la 
fuerza de comfwesión de 2000 a 8000 lbs. (54) 

* MétouiJ de fabricación empleado. - Ya sea si es un Proceso de granu
lación en lzúmedo en donde el agente gra111,t,lante }' su concentración son 
importantes o en un proceso de gy-anulación en seco en donde la pre
sión de compresión usada para precomprimi1' el medicamento o la mez 
cla fármaco-excipiente es también importante. -

*Efecto del lubricante ·~ - Su acción puede ser de1Jida a su naturaleza 
repelente al agua y al hecho de que son añadidos antes de comprimir 
para cubrir físicamente al granulado. (53) 

' ' 

: * Otros factores . - Del tam a 'fio, forma, peso, dureza, porocidad de la 
tableta, del taniaflo de partícula del medicamentb y del granulado, del 

· método de determinar el tiempo de desintegración del contenido de hu
medad de los gránulos. 

- fl ·-



v iii) Velocida!!_d e disolución..:.. - Es el tiempo requerido.para que 
el principio activo de ur1a formad e dosificación sólida se encu en
tre en solución • Es de rn ayor precisión para evaluar l1 disponibi
lidad biológica del medí cmnento en la tableta, que el tiempo de de
sintegración (6) 

- lmp01·tancia y aplicación de la pruefJa de disolución. 

En la acfoalidad la pn1eba de disolución Tia alcanzado gran im
porla11cia, ya que fJroporciona información útil acerca de las caraf. 
terísticas fisicoqufnicas de un fármaco, las cuales deben tomarse 
en. cuenta du rante el desarrollo de un medicamento con el fín de e
vitar futuros problemas de biodisponibilidad. 

La prueba de "disolución debe ser utilizada tanto para definir 
las propiedades del principio activo, como para la evaluación del 
medic.'.lmento, buscando siernpre la relación con las pruebas "in
vivo". (24, 48) 

Es necesario mencionar que la velocidad de disolución de un 
fármaco, no necesariamente refleja la velocidad de absorción del 
mismo, por esta razón, la información que se puede deducir de la. 
prueba de disolución nunca debe .<;er aceptada con toda fidelidad y 
siempre debe ser demostrada experimentalmente "in vivo", pues 
no hay que olvidar que únicamente se pueden encontrar correlaciQ 
nes in vitro-in vivo cuando el paso limitante es la disolución y no 
citando el paso limitante es la absorción • (op cit, 24, 48) 

Ya que la mayoría de los fármacos son administrados al ser 
humano como formas farmacéuticas sólidas, la disolución del fár
maco es un parámetro importante para su absorción y eficacia 
terapéutica, por lo cual este parámetro debe ser considerado desde 
un principio, es decir, cuando el farmacéutico está desarrollando 
futuros tnedicamentos y cuando están siendo administrados al ser 
humano· 

En base a lo anterior es necesario enfatizar nuevamente la gran 
imfJOrtancia de poder establecer la disolución como una prueba ruti
naria en el control de formas farmacéuticas sólidas • (24, 48) 

2. 5 Métodos de fabricación 

- !? -



i) Compresión dz'recta . .: Consiste en comprimir las tabletas derecla
mente sin modificar la naturaleza física del material a ser comprimi -
do. 

ii) Granulación en seco,- (Precompresión y doble compresión). Se 
emplea cuando los inle¿rrantes en la fonnulación son suceptibles a la 
humedad, temperatura y además presentan suficiente cohesividad. 
las ingredientes son comprimidos en tabletas de mayor tamaflo; pos
terionnente éstas últimas son trituradas para obtener un tamaffo de 
partículas conveniente y poder ser vueUas a comprimir. 

iii) Granulación en húmedo.- La granulación es un proceso farmacé!! 
tico que tiende a convertir el material en polvo en agregados llama
dos gránulos, que deberán tener propiedades de fluidez y compresibi
lidad que permitan obtener un pralucto final satisfactorio que reúna 
las siguientes caractéristicas: 

Poseer partícu~s aproximadamente esféricas para disminuir la 
fricción entre part{;_·ulas . 

Presentar un tamaño de granulado uniforme · 

Presentar una distribución uniforme entre los ingredientes de la 
formulación. 

- Equipo empleado para la fonnulación de tabletas. 

. ' La tableteadora tiene su fundamento basado en la compactación 
del material entre un par de punzones movibles dentro de una matriz 
estacionaria. 

* Máquina compresora rotativa.- Son empleadas para obtener una 
producción rápida y economica de tabletas . Consta de varios alimen
tadores y punzones disponibles para la compresión. (30) 

* Máquina compresora de un solo punz6n. - Opera con un solo con
junto de punzones y generalmente es utilizada para estudios de desarre 
llo o para producción en pequeña f!SCala . 

- 1 '1 -



1 - PLANTEAMIENTO DEL PROBLEA!A 

Es importante considerar que este estudio fué elegido.porque la 
semilla de amaranto es un producto natural que se encuentra en va
rios estados de México y que se consume como un alimento dulce de 
bajo costo, )' de fácil adquisición . Se pretende estudiar el efecto 
desintegrante del polvo de la misma por contener gran cantidad de 
almidón, al ser fabricado par compresión directa en tabletas, estu
diando las propiedades físicas de las tabletas (22) como son la dure
za, desintegración y la disolución (23, 24,) de las mismas, compara7J.. 
dolo contra el almidón de maíz empleandolo como estandar (9), fa
bricado en iguales condiciones y con el mismo principio activo que 
las tabletas de almidón de anzaranto. 

Es usada la aspirina como principio activo para la. valoración de 
la prueua de disolución por ser de las más comunmente usadas tanto 
a nivel nacional como a nivel internacional. Además de que se pre
tende seguir el estudio de una formulación nueva que anteriormente 
se estuvo estudiando en docencia. (25) 

- 1 ~ -



1. - U3JE1'JV08 

- Llevar un control del proceso de tableteado por medo de las 
pruebas físicas de variación de peso, dureza y friabilidad. 

- Realizar el estudio de la semilla molida de amaranto como 
agente desintegrante en tabletas, mediante pruebas de desintegra
ción y disolución. 

- Comparar la velocidad de disolución de las tabletas que contie
nen semilla de amaranto vs. tabletas que contienen almidón de maíz 

- 1 '2 -



5. - HIPOTESJS DE TRABAJO 

Debido a que la semilla de amarantlius paniculatus contiene 
gran cantidad de almidón, se considem que fungirá como agente 
des integrante a~ emplearlo en tabletas. 

- 11 -



6, - MATERIAL Y METO/JOS 

6.1 Métodos 

6.1,'l Preparación de la semilla 

Se muelen las semillas en el molino Weber-Bross &White, hasta 
tener un polvo fino. ' 

El polvo obtenido es pasado por las mallas 20, 30, 40, 60, 80, 
100 y 200 para la obtención de un solo tamaño de partículas, y evitar 
en· lo mayor posible la cascarilla. 

6.1.2 Proceso de fabricación 

Como principio activo se emplea aspirina en forma de cristal y 
polvo con la siguiente formulación como base: (25) 

Aspirina --------------------292 mg 
Avicel (10%)----------------..J 65 mg 
Agente desintegrante (5%)----- 33 mg 
Lactosa (40%)--------------- 260 mg 

Preparando cinco lotes con almidón de ma(z como agente desinte
grante y cinco lotes cqn semilla de amaranto tomando el valor teórt -
co de 58. 0% de almidón (1 O) en 5% de agente desintegrante. 

100 mg - 58 mg 
. X 33mg 
X= 58. 6 mg de semilla/formulación; por lote de 500 mg 

será 28.44 g. 
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- Mezclado: Se llli!zclan !a aspirina y los demás excif>ientes en un mez 
clado1· de corazas gemelas por quince minutos, la velocidad de roia--
ción es de 90 vpm. 

- Compresión: Los materiales de la mezcla son conzprimidos directa
mente en tabletas con peso de 650mgtf.J% y una dureza de 4-8 Kg, utili
zando un punzón simjJ!e de tamaíü:J adecuado a 650 mg del peso de las 
tabletas v al tamaiio de la misma, en una tableteadora Erwelza. 

6.1 . .1 Valoración de las pruebas físicas y químicas de 
las tabletas 

- Pnieba de dureza: Se toman cinco muestras de 20 tabletas azria una 
y se mide la durez.a de cada tableta, en un aparato de dureza, posterio:t:. 
mente se hace el a;zálisis. 

- Variación de peso: Se toma~ 5 muestras de 20 tabletas por cada lote, 
midiendo el peso y posteriormente se grafica los datos obtenidos. 

- Pnteba de fri.abilidad: Esta prueba permite evaluar la firmeza de las 
tabletas en las condiciones normales de manejo. Es expresada como 
por ciento en pérdida d~ peso inicial cuando cierto número de tabletas 
son sometidas a una rotación de 25r. p.m. por 4 minutos. 

Se toma una cantidad específica de tabletas. y se pesa, colocándolas 
en el aparato de friabilidad )! se ajusta a 25 r.p.m. durante cuatro mi
nutos, posteriormente se toman las tabletas y se pesan nuevamente. 
El límite máximo permitido es que, el porcentaje de peso perdido no 
sea más del O. 8%. (6) 

- Prueba de desintegración: Esta prueba se verifica utilizando un mí
nimo de seis tabletas, cuyo diámetro sea inferior a 15 mm. 

El 'iem?o de desintegración no implica la solubilizació>z completa 
de las tabletas o alin de sus principios activos, si no que se define como 
el tiempo necesario para que las tabletas se desintegren y quede sobre 
la maUa del aparato de prueba un residuo en forma de masa suave, sin 
nucleo palpable duro, o pase todo. Se hacen cinco muestras de 30 ta
bletas por cada agente desintegrante. 



* PYOcedimienlo. - En carla uno de los seis tubos de la cesta-gradilla 
se deposita una tableta nw-estra, se coloca un disco y ef. apara/o se 
pone en movfrnienlo, usando como líquido de inmersión agua a 37º+ 
2ºC. Cuando Iza transcurrido el tiempo especificado, la ces/a-gradi
lla se ele11u par'.l sepavarla de! líquido de inmersión y las tabletas se 
observan. 

- Velocidad d~ diso!ución(USP XX): 

* Medio de disolución. - Se prepara una solución buffer 4. 5 adicionmz
do 2. 99 g de acetato de sodio a 1. 66ml de ácido acético y diluyendo a 
J lt. La solución buffer usada para la disolución fué hervida para re
mover burbujas de aire. 

*Preparación de estar¡dar (650 mg tabletas). Aproximadamente 
292 mg de aspirina estándar (cristal) referencia U. S. P. se.pesa 
exactamente y se disuelve en 10 ml de etanol al 95%, esta solución 
se diluye aun litro con la solución buffer de pH4.S El está.E 
dar se prepara el mismo día y es usado inmediatamente. 

Esta pm eba se real izq para c'2da lote de aspirina, tanto para 
las que contienen almiilón de maíz como las que contienen semilla 
molida de amaranto mal la 100 • JQsteriormente se hace el análisis 
es tad{s tic o 

* Irocedimiento . Se coloca agua en el recipiente baño a 37°C -
colocar 400 ml de solución buffer 4 5; ácido acético/acetato de sodio 
en los seis vasos de disolución. 

Colocar una tableta en cada uno de los cestos y surnergi,rlos a 
2 .2 cm del fondo del vaso en la solución amortiguadora. 

Encender el agitador a 50 r .p. ni. 

Usar una pipeta volumétrica y sacar alícuotas de 10 ml cdda 10 
minutos durante una hora ( 9dl6 del fármaco liberado). 

Las alícuotas se colocan en un matraz de l O ml y de ahí se toman 
1 rnl y se afora a 10 ml en un matraz volumétrico. 

Reemplazar la muestra tomada con el medio de disolución. 



Leer Ta nll!es tra directamente al espectrofotómetro a una 

>l == 278 mn 
Ap 

% (mg) Aspirina = CsD 
~s---

Ap ::: Absorbnncia de la solución problema 
As = Absorbancia de la solución estándar 
Cs = Concentración de la solución estándar 
D -=Dilución de la solución problema 

6 .2 Material 

6.2 .1 Eqiii[Jo empleado 

- Mezcla_dor de corazas gemelas - Labotronio 
- GYanulador oscilante - Erweka - Ar 4 00 
- Tableteadora - Erweka - EKO No 11167 
- Molino - Weber - BROS & WHITE serie 553205 
- Aparato de dure.za - Erwelw - TE 24 No 42918 
- Aparato de desintegración - Kenet - pat - 53847 
- Aparato de disolución - Elecsa Mod DIE 25-250 
- Ba!anza Mettler PL 200 
- Aparato de friabilidad - Erw<ka 
- Espectrofotómetros BECKMAN Mod 25 

6.2.2 Material empleado 

- Charo~as de papel aluminio 
- Vasos de precipitado de 500 ml 
- Bpetas graditadas de 10 ml 
- Vasos de precipitado de 50 ml 
- Pape! indicador de ph 1-14 
- Matraces volumétricos de 1000 mi 
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- Matraces volumétricos de 10 ml 
- Vasos de precipitado de 10 ml 
- Clzaro!as de aluminio 
- Termómetros de - 4ºC - 1 OOºC 
- Pipetas vo!umétricas de 1 m! 
- Vasos de precipitado de 30 ml 
- Pipetas graduadas de 2 ml 

6. 2. 3 Sustancias empleadas 

Semilla de amaranto - pueblo de Tulyehualco 
Almidón de maíz - Droguería mercurio 
Aspirina (cristal) - Droguería mercurio 
Avicel Ph 101 F MC de México 
Aspirina (polvo) Droguería mercurio 

6. 2.4 Reactivos empleados 

Acido acético - R A MERCK 
Acetato de sodio R A MERC 
Cloroformo R A MERC 

- 'l'i -



7. ·· EXPERJ.~!EVT4CION 

rara poJey emp1.ear !.a semi!la de la alegría, después de moler
la fué necesal'io 'zacer un malleo y tratar de separa1' en lo mayor po
sil>le la ras carilla de la misma, que dificultaba !a compresión; dando 
el .<;iguiente porcentaje de tamai'ío de partícula de la semilla. 

Tamaño de la ·maUa peso (g} % de semilla 

40 1.24 g 0.32% 
60 69.89 g 18. 55 % 
80 106. 80 g 28.34 % 

100 1.10.19 g 34. 72 % 
200 50. 63 g 13.43 % 

pasa 2on 12.44 g 3.30 % 

Y se trabajó coii el polvo de la semilla de la malla 100 que nos da -
ba un tamaflo de partícula adecuado a la formulació11. · 

En total se comprimieron 1 O lotes de tabletas; 5 de almidón de 
maíz y cinco de semilla de amaranto, a los cuales se les díó la siguie?J:. 
te clasificación. 

1-B. Para los lotes de las tabletas de almidón de maíz precedido 
del número ordinario 1 al 5 de acuerdo al orden de compresión y 1-C 
para los lotes de las tabletas con semilla de mnaranto, numerados en 
igua! forma que los anteriores. 

lnicialmen.te se empezó a trabajar con aspirina, polvo No. de ma
lla 200; só!o que presentaba problemas a1, momento de comprimir, pa
ra ~o cual se cambió a aspirina cristal No. de malla 60, produciendo 
asilos dos primeros lotes de ambos desintegran.tes 1-Bl; I-B-2;1-C-2) 
con aspirinn polvo y los cuatro restantes con aspirina cristal. 

Todos los lotes se mezclaron en un mezclador de corazas gern:elas 
modelo labotronio durante 15 minutos a 90 r. p.m. y fueron comprimi
dos en una tableteadora Erweka AR 400 ajustando a una fuerza de com
presión de 7. S U.l y una altura de 8. O U.l para los lotes de aspirina 
cristal, para dar un peso de 650 mg +3% mg/tableta. 

Durante el proceso de comp1·esión se aplicaron las pruebas de d' -
reza, friabilidrtd y variación de peso; con el fin de llevar un control 



sobre las tabletas. 

Finalmetite se aplicaron las pruebas de desintegración y disolu
ción (ya descritas en métodos) para detenninar la funcionalidad de los 
des integrantes. 

Para la prueba de desintegración. ~e empleó el aparato de desinte
gración J(en.et-pat-53847 y para Ca prueba de disolución, el aparato de 
diso~ución Elecsa Mod. DIE 25-250 

Nota: Por error de cálculo en los dos primeros lotes de semilla 
de amaranto, se puso menor cantidad de agente desintegrante por 
lo que se espera la curva de disolución sea me1101·. 
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8. TABULACION Y DESCR/l'CION DE RESULTADOS 

Tabla 1. Variación de peso (tabletas a~midón de nzaíz) . 
LOTES B X X X X X X LCSX LC/X Graf. 

J 2 3 4 5 

1 74_(} 73.5 695 700 698 713 737. 84 689 36 1 
2 676 685 683 691 628 672.6 705.3 639. 84 2 
3 666 663 668 664 665 665.2 668.8 661.6 3 
4 662 615 655 661 653 655.2 668.07 642.16 4 
5 651 659 663 J 660 661 658.8 665.49 652.11 5 

1 1 1 

Tabla 2. Variación de peso (mg) (Tabletas semillas de ama
ranto) 

x - - - LCSX LCIX. LOTES 9 X X. X X X Graf. 
1 2 3 4 5 

z Gfil 620 671 .656 6RO 657. 6 696. 27 618.93 6 
2 641 634 642 621 637 635 549.43 620.57 7 

-;¡- 667 651 665 664 655 660.4 '172.67 646.95 ·8 
4 671 659 661 666 660 663.1,j 672.67 663.4 9 
5 662 659 658 662 659 660 663.6 656.2 10 

- ':1 -
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Tabfa 3.Prueba de duyeza (kg) 

LOTE EST ADJSGRAFC LOTE ESTADISGRAFC 
B-(ALMJDON MA!Z) X s c.v. C-AMARANTO) X s c. v. 

1 12.29 1.45 0.11 1 6.26 0.37 0.05 
2 6.34 1.66 0.26 2 5.23 0.43 º· 08 
3 9.12 o. 64 0.07 3- 5. 95 0.52 0.08 

4 8.72 o. 74 o. 08 4 5. 07 0.50 0.09 
5 8.96 1.16 0.12 5 5. 09 0.41 0.08 

Tabla 4.Prueba de friabilidad (%) 

No. de LOTES LOTE B (almidón maíz) LOTE C AMARANTO 

1 o. 75 ~ 0.67 ~ 
2 0.45 % 0.23 % 
3 0.52 % 0.60 % 
4 0.77 % o. 71 % 
5 0.61 % o. 75 % -

Tabla 5,Prueba de desintegración (SEG) 

LOTES DE ALMIDON DE MAIZ LOTES DE AMARANTO 

1 25 25 
2 25 30 
3 20 25 
4 25 30 -- .'l 1 :w 9r; 

X 23 27.2 
s 2. 73 2.58 

c.v. 0.11 0.09 
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Tab!a 6 Velocidad de disolución 

LOTE l-C-1 Semilla de amaranto 

1'iem/Jo 

1 O' 
20' 
30' 
40' 
50' 

alis (278 nm) 

0.017 
0.105 
0.1,t.'i 
0.164 
0.1'12 

Conc. 

75.40 mg 
168.46 mg 
232. 63 mg 
263.12 mg 
275. 95 mg 

úí\Ar-lc.f\ 1\ 

'º to 50 /¡'O so ~o "htfn 

"'11 ... ""'Pº 
'..... 

% 

25.82 % 
57.69 % 
79. 66 % 
90.10 % 
94. 50 % 



Velocidad de disolución 

LOTE I-C-2 Semilla de amaranto 

Tiempo 

10' 
20' 
30' 
40' 
50' 
60' 

o 
.p 
-"d 

:r 
-~ 
~ 

el ..... 
" ~ 
d 
.: 
L 

~ 

~ 
!OO 

80 

'° 
~o 

~o 

10 

abs (278 nm) 

o. 039 
0.075 
0.109 
0.136 
0.154 
0.162 

40 llO "º 
-t.r ... _,,,.'i"' .. 

- ~:3 -

$0 

Conc. 

ú6.98 mg 
128.82 mg 
187.22 mg 
233.60 mg 
264. 51 mg 
278.25 mg 

22.93 % 
44,Z 1 % 
64.11 % 
80,()0 % 
90.58 % 
95.29% 
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l'e'oridarl de disolución 

Semilla de amaranto 

a!Js (178 nm) Conc. % 

º· ()71 115.82 mg 39.66 % 
IJ.118 192.49 mg 65.92 % 
º· 189 243. 06 mg 83.23 % 
0.59 259.37 mg 88.82 % 
0.165 269.16 ·.( 92.17 % 
0.17.'i 285.47mg 97. 76% 
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Taf1!a 9 Velocidad de disolución 

LOTE I-C-4 Semilla rle amaranto 

Tiempo 

10' 
20' 
30" 
40' 
50' 
60' 

o 
..¡J 

d 
:r 
.'!! 
/.J 

d 
·? 
+~ 

d 
ti 

~ 

"l. 
"º 

" 
r.o 

"º 
~o 

abs (278 nm) 

0.063 
0.177 
0.145 
0.161 
0'174 
0.178 

CoRAF"I e A 14 

Conc. 

101. 52 mg 
194.11 mg 
210.56 mg 
267.11 ng 
288. 68 mg 
293. 01 mg 

'º n :10 "º "º "º "''" 

2? -

%. 

35. 79 % 
66.47 % 
82.38 % 
91.47 % 
98.86 % 

100.34 % 



TalJ!a 10 l~e!ocidad de diso!ución 

LOTE l-C-5 Semilla de ama Yanta 

Tiempo abs (278 nm) Conc. % 

10' 0.078 127.95 mg 43.81 % 
20' 0.127 208.33 mg 71. 34 % 
30' 0.154 252.62 mg 86.51 % 
40' 0.167 173. 95 mg 93.81 % 
50' D.169 277.23 mg 94.94 % 
61)' 0.175 287.07mg 98.31 % 
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Tabla 11 Velocidad de disolución 

LOTE I-B-1 Almidón de maíz 

Tiempo abs (278 nm) Conc. % 

10' o. 142 208.82 mg 69.60 % 
20' 0.181 266.17 mg 88. 72 % 
30' 0.188 277.47 mg 92.15 % 
40' 0.189 277. 94 mg 92.69 % 
50' 0.190 279.41 mg 93.13 % 
6(}' 0.193 283.82 mg 94.60 % 
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Ta/JI.a 12 Velocidad de disolución 

LOTE l-B-2 Almidón de maíz 

Tiempu abs (278 nm) Conc. % 

.l O' 0.135 99.45 mg 68.30 % 
20' 0.170 271.25 mg 92. 80 % 
30' 0.177 282.45 mg 9fi. 71 % 
40' 0.182 290.40 mg 99.45 % 
50' 0.186 292. 78 mg 101.63% 
60' 0.186 292.68 mg 101. 63% 
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Tab!a 13 Vel.ocidad de disolución 

LOTE I-B-3 A!midón de maíz 

Tiempo abs (278 nm) Conc. % 

10' 0.154 251.21 mg 86. 03 % 
20' 0.172 280. 58 mg 96. 08 % 
30' 0.178 290.36 mg 99.43 % 
40' 0.178 290.36 mg 99'43 % 
50' 0.178 290.36 mg '?9.43 % 
60' 0.178 290.36 mg 99.43 % 
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Tal>!a 14 Velocidad de diso!ución 

LOTE l-B-4 Almidón de maíz 

Tiempo abs (278 m11) Conc. % 

l ()' 0.135 222.10 mg 76.40 % 
:HJ, 0.164 269. 03 mg 92.13 % 
3f}' 0.166 273.31 mg 93.59 % 
·10' 0.166 273.31 mg 93.59 % 
5f}' . 0.167 273.95 mg 93.81 % 
60' 0.169 277.23 mg 94.78 % 
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Ta/Jla 15 Velocidad de disolución 

Tiempo 

10' 
20' 
30' 
40' 
50' 
60' 

LOTE I-B-5 Almidón de maíz 

o 

~ 
::1 

"' t:5 

" ..... 
J 

-ts 
J ,. 
~ 

•J. 
IOC> 

110 

'º 
~D 

'º 

abs (278 nm) 

0.147 
0.170 
0.176 
0.173 
0.175 
0.177 

Conc. 

237.14 mg 
274.25 mg 
277.48 mg 
279.09 mg 
282.32 mg 
282.54 mg 

10 1 ~0 10 "fo so 'º .,...,"" 

% 

81. 21 % 
93.92 % 
95.02 % 
95.57 % 
96.68 % 
97. 78 % 



Aplicación de la pmeba "t" de contraste de hipótesis en análi
sis bilateral a un inlervalo de confianza de 95% al tiempo de 30-
minutos en la velocidad de disolución. 

Talila O 

No. Lote 

1 
2 
3 
4 
5 
2 

~ 

Ho: .)Le= Pe 

Tiempo de disolución a 30' 

B(Maíz)% 

92.15 
96. 71 
99.43 
93.59 
95. 02 
95.38 
2.82 
7.98 

C(Amaranlo) % 

79.66 
64.11 
83.23 
82.38 
86.51 
79.17 
8.77 

76.98 

F experimental = O. I 037. Se en
cuentra dentro de la región critf. 
ca por lo tanto se rechaza Ho, lo 
que nos indica que los dos desin
tegrantes no presentan la misma 
velocidad de disolución a 30 mi
nutos. 



9. DJSCUSION DE RESULTADOS 

De acuerdo con los resultados obtetzidos en las tablas 1 y 2, la 
variación de peso q11e mostraron las t.:zbletas de semilla de amaran
to, fué aceptable encontrándose estas dentro de los límites sefíala
dos para el proceso de tableteado, así como las tabletas de almidón 
de maíz. 

La tabla 3 nos indica los resultados de la pmeba de dureza que 
se le determinó a las tabletas, donde las de semilla de amaranto 
tuvieron un rango de 5-6 Kg de dureza y las de almidón de maíz fué 
de 8-12 Kg; por lo tanto están dentro del rango aceptable. 

En la prueba de friabilidad (tabla 4) se observó que las tabletas 
de semilla de amaranto se encontraron en los límites establecidos 
de no más de O. 8% de pérdida en el peso, comportándose de la mis
ma manera las tabletas de almidón de maíz. 

Por lo tanto el proceso durante el tableteado estuv.o controlado. 

Con respecto a la desintegración, la tabla 5 indica los resulta
dos de las tabletas de la semilla de amaranto y de las tabletas de 
almidón de malz, donde el tiempo de desintegración en ambos fué 
muy pequeño; siendo de 27 segundos en la primera y 23 segundos en 
la última. 

Las tablas de la 6 a la 10 nos muestran los resultados de disolu 
ción de las tabletas de la semilla de amaranto, los . cuales fueron -
graficados para determinar la velocidad de disolución de las mismas 
encontrándose que estas se van disolviendo lentamente como puede 
observarse en las gráficas, a pesar de tener un tiempo de desintegrg_ 
ción muy pequeño. 

Y las tabletas que comprenden de la 11 a la 15 corresponden a los 
resultados de la disolución de las tabletas de almidón de maíz donde 

. se obseYVa que la velocidad de disolución se presenta en forma rápi
da, como puede observarse en las gráficas de las mismas. 

Para poder comparar la velocidad de disolución en ambos desin
tagrantes se seleccionaron los valores del % disuelto a los 30 minutos 
en base a los límites establecidos por la FDA de que un desintegrante 

:: 5 -



debe filJcrar 1111 80% de /Jrincipio activo n1ínimo a los :w minutos de 
disolución, apficmzdo para ello una prueba "!"de con/ras/e de lziPó
tesis a un iulerva!o de confianza de 95%; donde se observó que la F 
expc}·i111enlaf cae dc11/ro de la región critica, por lo tanto se reclw
za la llij>Ólesis nula, lo que nos determina que los dos desintegran
tes son diferentes a un tiempo de disolución de 30 minutos. 

Se o/Jscrnó como se dijo al /Jrincipio,que los 2 lotes de semilla 
d:! m11rtra11lo q11e contenían 111e110v cantidad dieron una curva de diso
lución un poco más lenta que las demás; ya que a un tiempo de 30 -
minutos todos Tos demás lotes daban más de 80%, no así estos que 
daban más abajo, pór lo tanto no se tomaron en cuenta para la espe
cificación de la FDA de una liberación mayor de 80% en 30 minutos. 



10. CONCLUSIONES 

- La semilla funciona como agente desintegrante en tabletas, debido 
a que su tiempo de desintegración es tequefío y la f.!elocidad de disQ. 
lución se encuentra entre los límites establecidos. 

- La semilla de amaranto no presentó problemas durante el proceso 
de tableteado por lo que puede ser empleado como excipiente en ta
bletas. 

- La velocidad de disolución de las tabletas de semilla de amaranto 
es diferente que la velocidad de disolución de las tabletas de alrnidón 
de maíz, la /JYimera funciona liberando el· principio activo eiz forma 
lenta. 



11. - PROPUESTAS Y/O RECOMENDACIONES 

Este t vahajo rca7izado abre muchas perspectivas de estudios pos
teriores: 

- Estudios del /Jorcenlaje ideal de la semilla de amaranto para que sea 
un lmen desiulegrante. 

- Estudios de estabilidad química, ya que se trata de una formulación 
nueva para observar su t . 
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- Estudios de l1iodis/Jonibilidad para correlacionar in vivo-in vitro. 

- Estudios sobre si se requieYe aislar el almidón de la semilla de am!! 
rwilo. 
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