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PARTE l INTRODUCCION. 

Un factor importante en el desarrollo de un nue v o medi--

camento es la estabilidad del mismo, debido a que para ejercer, 

su a c ción terapéutica debe estar sie m pr e e n cond i c iones Óp t i m as. 

C o nociendo el hE: cho d e que existe n diversas dete rminan 

t es que a f e c tan la e stabilidad de una formulación como la te mpera­

tura, la luz , la humedad, el pH, las interacciones con los demás -

componentes del producto; sean excipientes, vehículos o princi---

pio s activos, el material de envase, etc. 

Se ha sele ccionado en este trabajo como factor prepond~ 

rante e xclusivamente la influencia de la temperatura sobre el mec!i_ 

camento, sometido a un análisis acelerado t e niendo co mo base la -

cinéti c a químic a para determinar el grado de descomposición y - -

ti empo d e caducidad del producto. 

El objetivo de éste trabajo es determina r por medio del­

análisis a ce l e rado, la estabilidad d e un deriva do de 4, 4'- d ihidrox L 

dife nil ( 2 - piric!il) metano; " pi c o s ulfat o de S o dio", activo laxante -
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de contacto, sometido a diferentes temperaturas; presentado e n la ­

forma farmacéuti ca de tabletas. 



PARTE H GENERALIDADES .. 

Entre los múltiples problemas de orden práctico que de-

b e n ser afrontados en la práctica médica, tiene una importancia - ­

n o 1.1.b l e e l de la constipación intestinal. 

Es g rand e e l númer o de laxantes empleados para comba 

tir el estreñimiento, actuando los mismos sobre la mucosa princi­

palmente p o r hidratación de las heces aumentando el v olumen del -

b o lo fecal y provocando un aumento de la motricidad. 

tes son llamados laxantes de contacto. 

Estos agen_ 

Mu chos laxantes derivados del 4, 4 1 -dihidroxifenil ( 2 

p iridil) metano s o n usados en terapia en forma de ésteres de áci -­

dos orgánicos, pe ro la hidro lis is de estos derivados libera en e 1 - -

organismo la sustancia difenólica provocando irritación en el trae-

to gastrointestinal. Estudios recientes rrrnestran que la esterific~ 

ción con ácidos ino r gánicos producen compuesto s que no se hidroli_ 

zan (' n ,e 1 organ ismo s iendo altamente a c •i .... os ; la esterificación - -

con á cido sulfúrico cJ á como r es ultad o e l bloqueo de l g rup o hidróxi 
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lo y consecue ntemente menor irritación local, debido a que éste --

compuesto mostró no producir derivados quelantes. Por l o q ue --

el compuesto es activo per se y no a través de la liberación de la -

sustancia fenólica. 

El picosulfato se presenta en forma de sal sódica es el 

laxante de contacto que prom.ueva en la mayor parte de los casos -­

la exoneración fecal; los efectos son buenos en el estreñimiento ha 

bitual, constituyendo éste lax ante una medicación Útil para los pa­

cientes sometidos al régimen. 



PAR TE III : TEORIA. 

MONOGRAF IA : 

NOMBRE QUIMICO 

Sal sódica del ácido 4, 4' ( 2-picoliliden) bis fenil sulfúrico. 

NOMBRE GENERICO : 

Picosulfato de sodio ( DCI), Sulfonax, Picosulfol. 

FORMULA ESTRUCTURAL : 

o 
-0-c~ -Oso3 Na 
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FORMULA CONDENSADA: 

PESO MOLE CU LAR : 

517.44 

DESCRIPCIO~..; : 

Polvo blanco c ristalino o ligeramente amarillento. 

SO L UBILIDAD 

Muy soluble en agua, fácilmente soluble en alcohol frfo -

muy soluble en alcohol caliente en el cual cristaliza por enfriamie~ 

to. Es insoluble en solventes apolares; éter, cloroformo, bence 

no, acetona fácilmente soluble en bases y ácidos diluídos. 

HUMEDAD: 

7. 2 % 

pH 7. 1 

PUNTO DE FUSION : 

o 
Entre 27 3 y 27 6 C 

REACCIONES DE IDENTIDAD 

A). - C o n á c i do sulfú r i c o concentr.::i <'.o da una ,olo:·a ~· ión 

c r e n1a . B l. - U na s olución alcohólica de pi co s i:Ha t o c.;é' "''' ~: io c o n 
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S.R. K 3F e ( CN ) 6 d á un p re cipita do amari llo c r i s tal i n ,;. 

I NFRARROJO : 

El análisis al IR muestra dos bandas intensas aproxima-

<lamente a 1230 y 1060 Cm-l {vibraciones estre.ching de enlaces - -

S =O de grupos sulfónicos ), otra aproximadamente a 870 Cm - l ( d~ 

formaciones fuera del plano de cuatro grupos 2H adyacentes del ci --

clo bencénico p- sustituído y p or último una banda de mediana inte~ 

- 1 ( sidad aproximadamente a 763 Cm los cuatro hidrógenos adyaceE_ 

tes al c iclo de piridina. ( 4) 

ULTRA VIOLETA : 

En a gua tiene un máximo de absorción a 263 nm con un -

coeficiente de extinción entre 127 a 13 2, calculado en base anhidra. 

CROMA TOGRAFIA : 

Rf=O. 4407; el v alor del Rf es determinado sobre una - -

pla ca de snica GF 254• usando como eluyente una mezcla de : dio--

xano-agua-cloroforrr:o (70:20:10) se revela con una me z cla 1:1 

( v Ol . ) de á c id o sulfúrico conc ent r ado y dic r omato de p otasio al 

3% ( m~ncha v iole ta) , o se puede obser'i ar d ire ctamente con una 

lá m para C: e luz UV de onda co rta . \ 4) 
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METODO DE VALORACION: 

Pesar 50 mg de sulfolax y disolverlos en 50 ml de HCl -

O. 1 N, reflujarlos durante 30 minutos, enfriar y neutralizar con --

50 ml de Na OH O. 1 N, diluir a 1000 ml con agua, y de ahí tomar - -

una alíc uota de 1 O ml y diluirla con 20 ml de isopropanol; titular 

con Ba ( Cl04 )2 N / 100 usando como indicador una gota de thorin 

hasta el vire de amarillo al rosa. Cada ml de Ba (Cl04)2 0.01 -

N equivale a 12. 5 mg de picosulfato de sodio. 

F ARMACOLOGIA: 

El mecanismo farmacológico del picosulfol como laxante 

puede considerarse dentro del grupo de los llamados laxantes de -­

contacto y su acción particular se origina por estimulación directa_ 

de la mucosa parietal después de un período de late ncia que varía -

de acuerdo a la sensibilidad de cada individuo de la que depende la_ 

función peristáltica; actuando principalmente a nivel del intestino -

grueso, por lo que no altera la absorción normal de sales y susta~ 

cias que habitualment·~ lo hacen a nivel de la luz del intestino del--

gado y no produce trastornos de absorción. En particular debe de 

seña lars e s u co nstancia de a c ción y el no ser absorbible en la luz -

intes tinal; no provoca efectos colaterales o sistémicos pues no pa_ 
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sa al torrente sanguíne o , y es e liminado práctica mente por las he -

ces por l o que se considera atóxico ; no presenta a cc~Ón irritativa -

debido a l bloqueo del g rup o fenó lico, y no altera la flora intestina~ 

aún después de su uso pr o l o ngado por ca r ecer en absoluto d e ac- -

ción antibiótica y antimicótica. ( 11, 12 ). 

DOSIS 

4 a 6 mg tomados de una vez . 

ESTABILIDAD TERMICA 

Generalmente en s i s temas sólidos heterogéneos los ingr~ 

dientes activos tienden a descomponerse a una ve locidad más lenta_ 

que en s istemas líquidos h omogéneos o heterogénecs . Sin embar-

go ésto no es una forma que pueda asu m ir q ue un fé'rma co en forma 

de tabletas no pueda presentar problema s de estabilidad , 

Un proceso para p r e decir la estabi lida d térmica de un -­
/ 
' 

compuesto en una pre para ción farmacéuti ca f!s t!i ba s ada sobre la --

reproduc ibilidad de la degradación en función de la v elocidad a tem 

peraturas e l evadas y extrapolación de la re_lación-'éÍ~ Arrhenius pa­
\1---~ 

ra o bt ene r la cons tante de l a ve l oc idad de de gradación que el pro-

dueto sufriría a tempP.ratura ambiente. 



PARTE IV: EXPERIMENTAL. 

A). - Selección y verificación del método analítico : 

Se hicieron estudios de comparación al UV del producto; 

tomando como referencia, una muestra de un patrón hecho co n to-­

dos los component es de la formulación y una muestra de materia -­

prima para determinar la desviación estandar del método; encon-­

trándose en el primer caso una sigma de 4. 45 y en el segundo de --

2. 35; por lo que se tomó como base la materia prima. 
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B). - Método de valoración : 

Pulve ri zar 20 tabletas y pesar el e quivalente a 100 mg -

del principio activo, ponerlo en un matraz y agitarlo me cánicamen_ 

te por media hora, filtrar a través de papel y aforar a 100 ml con-

agua destilada, de ahí tomar una alícuota de 1 ml y llevarla a un --

matraz volumétrico de 100 ml aforar con el mismo s olvente y leer_ 

la absorbancia a 263 nm; obteniéndo se una concentración final de -

10 mcg / ml. Preparar una solu c ión patrón de materia prima , a-

la misma concentración. 

Cálculos 

% Abs. de la muestra x 100 
Abs. del patrón 
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C). - Predicción de la estabilidad 

Lo s proces os fisicoquímicos para predecir la esta bil i - -

dad fueron aplicados al picosulfato de sodio en forma de tabletas; -

sometiendo el producto a cuat ro diferentes te mperaturas, 37, 60, -

70, 90 ° C; se hizo un prome dio de tres dete rminaciones por cada -

una de ellas por períodos semanales durante 90 días, observándo-­

se en ésta cam bio de color, p e ro no se detectó ninguna var iación --

en la g ráfi ca del IR. 

Al mismo tiempo se hicieron estudios cromatográficos -

en pla ca fina de los productos sometidos a las cuatro temperaturas, 

no detectándose manchas con Rf diferentes al de materia prima. 

CORRELACION SOBRE EL RESULTADO DEL ANA LISIS 

Los estudios cuantitativos sobre la estabi lidad quírr.ica -

de una sustancia en una dosificación sólida son difíciles de determi 

nar, p o rque los resultados analíticos tienden a ser más dispersos -

en tabletas y cápsulas que los obtenidos en estudios de estabilidad 

CJe sustanc ias en solución; debido a que tabletas y cápsulas son si~ 

temas heterogéneos y discontínuos que envuelven (aire y vapor de-

agua); líquidos (ejem; adsorben agua) y fases sólidas; todo lo -­

cual puede variar durante un experimento. ( 1) 
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Los errores analíticos pueden ser disminuídos de te rmi-­

nando la uniformidad de c ontenido ante s de empezar el experimen--

to. 

A nuestros datos experimentales le aplicamos el sistema 

d e correla c ión, que es el grado de relación entre la variable que -

se e studia, para d e terminar e n que medida una e cuación lineal o d e 

o tr o tipo, d e s c ribe o explica de una f o rma adecuada la rela c ió n e n 

tr e las variable s. 

Si la variable dependiente se incrementa {Y) c uando s e -

incre menta la variable independiente {X) se dice que se t~ata d e - -

una correlación positiva y negativa en caso contrario. 

c e r una correlación nos basamos en : 

Para ha- -

1). - Que dicha r e lación sea significativa y no se deba --

al azar. 

2). - Hacer un diagrama de dispersión, haciendo una - -

curva de aproximación, para saber el tipo de ecua_ 

ción que se puede emplear para hacer el ajuste. 

3). - Aplicar la prueba de 11 r 11 que se basa en la hipóte-­

sis de que la población es cero; para que la corre_ 

lación sea significativa, los valores de r hallados -



14 

por cálculos deben ser superiores a los indicados -

en tablas en la columna P=l o/o; si están compren--

didas entre P =- 5% y P = lo/o la correlación es du­

dosa. ( 2) 
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DATOS EXPERIMENTALES EN% 

TIEMPO 

En dfas T35ºC T60ºC T70ºC T90ºC 

7 97.94 100.51 99.74 1 OO. 25 

14 97. 24 97. 24 97.74 97.49 

20 100. 97 100.97 102. 52 102. 5 2 

33 107.40 106. 01 108.79 107.40 

40 100. 00 100. 51 100.00 104.87 

47 102.01 103. 03 102. 02 104.54 

54 1 OO. 00 100.00 1 OO. 00 108.14 

61 102. 52 105.80 105. 80 105.05 

68 97. 97 106.06 105.30 103. 70 

75 99. 23 98.84 98. 54 98.46 

89 99. 75 103. 62 1 o l. 43 102.65 
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CALCULO ESTADISTICO PARA LA DESVIACION DEL METODO - -

TOMANDO C O MO REFERENCIA LA MEZCLA DE T O DOS LOS 

COMPONENTES DEL PRODUCTO. 

- 2 
x· x¡ - X ( Xi - X) l 

1 95 . 23 -3. 2084 10. 2938 
2 101.56 +3 . 121 6 9. 7444 
3 103. 93 +5 . 4916 30.1577 
4 94 . 81 - 3.6284 13.1653 
5 94.65 - 3 . 7884 14. 3520 
6 99. 20 +o . 16 16 o. 5800 
7 104.00 +5. 5616 30.93 14 
8 90 . 90 -7. 5384 56.8275 
9 94 . 57 - 3.8684 14. 9645 
10 100.00 +l. 5616 2.4386 
11 100.78 +2.3416 5. 4831 
12 99. 25 +O. 8116 0.6587 
13 93 . 12 - 5.3184 28. 2854 
14 101.588 +3. 1416 9. 8697 
15 102.40 +3 . 9616 15. 6943 
16 89 . 51 -8. 9284 79. 7163 
17 94 . 51 - 3. 9284 15. 4323 
18 88.43 -0. 0084 o. 0001 
19 102.36 +3.9216 15.3789 
20 1 OO. 00 +1.5616 2.4386 
21 94 . 65 -3.7884 14.3520 
22 103. 17 +4 .73 61 22.3880 
23 108.80 +10.3616 107.3628 
24 95 . 1 o 63 . 3384 11. 1449 
25 96. 89 -1. 5484 2.3975 
26 100. 00 +1.5616 2.4386 

2559.40 516 . 4964 
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X= 255 9 .40 = 98 . 4384 , = ~ 516 . 4964 = ~20. 6598 :;o 4 . 545 3 
26 . 25 

4.5453 
100 4. 6 1 cv X 

98 . 4384 

\j"" 4.5453 4. 5453 0 . 8914 
E 
~ " 26 5.0990 

El 2 i;¡ 9. 0906 9. 0906 l. 782 8 rn- 'f26 5. 09 90 

Cálcul o de lfmite s fiducia l es para l y 2 ~ Con un 5% de probabi--

li da d 

M + E t 

98.4384 + ( 0 , 8914) (2 . 060) 
98 . 4384 + l. 8362 

98 . 4384 + 1. 83 62 = 100. 2746 98. 4384 - l. 8362 

98 .4384 + ( I.7828) ( 2 . 060) 
98 . 4384 :¡: 3. 6725 

96. 6022 

9 8 . 4384 + 3 . 672 5 = 102. 1109 98 . 4384 - 3 . 6725 = 94 . 765 9 
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CALCULO ESTADISTICO PARA LA DESVIACION DEL METODO --

TOMANDO COMO REFERENCIA LA MATERIA PRIMA. 

x· l ( Xi - X ) ( - 2 Xi - X ) 

100.00 +4.6550 19.9362 
2 95.65 +o.3050 0.0930 
3 93.63 -1. 7150 2.9412 
4 94 . 69 -0.6550 0.4290 
5 94 . 89 -0.4550 0.2070 
6 97.08 +l. 735 0 3.0102 
7 92.42 -2. 9250 8. 555 6 
8 98 .46 +3.1150 9. 703 2 
9 92 . 75 -2.5 95 0 6 . 7340 
10 92. 42 -2. 9 250 8. 5 53 6 
11 96. 96 +l. 6150 2.6082 
12 93.43 -1. 9 150 3. 6672 
13 95 .62 +0.2750 0.0756 
14 92. 42 -2.9250 8.5556 
15 96. 92 +1.5750 2.4806 
16 94.20 -1. 1450 1.3110 
17 93 .93 -1.4150 2.0022 
18 98.48 +3. 13 50 9.8282 
19 99 . 27 + 3. 925 0 15.4056 
20 96 . 35 +l. 0050 l. 0100 
21 94.69 -0 . 6550 0.4290 
22 93.333 -2.0150 4.0602 

2097.59 111. 5984 
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X= 
2097.59 

22 = 95.4350 
n- 111.5 984 
"'I = ·--~2-1-- ~=2. 305 

2. 305 
cv - 95 . 345 X 100 

E = __ ___....._ __ i 
\n 

2~ E 1 = ----=----
'fil 

2. 44 

2.30 2. 30 

'(22 4.6904 
= 0.490 

4.60 4.60 
= 0.9807 

\[22 4.6904 

Cálculo de límites fiduciales para 1 y 2 ~ con un 5% de probabili- -

dad . 

M + Et 

95.3450 ~ (0.490 ) (2.08) 
95.3450 + 1.01 9 

95 . 3450 + l. 01 9 = 96. 364 95. 3450 - l. 01 9 = 94. 3260 

95.3450 ~ (0.9807) (2.08) 
95. 3450 + 2. 03 9 

95,3450 + 2. 039 97.3884 95. 3450 - 2. 039 = 93. 306. 
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DATOS E XPERIME NTALES E N% SOM ETIDOS A 

SISTEMA DE CORRELACION T EMPERAT URA 

37°C 

X dx dx
2 

y d Y dY
2 

dxdY 

o -42. 33 1791. 8289 100 . 00 -0. 3 7 5 o. 141 + 15.8738 
7 - 35 . 33 1248 . 20 89 9 7 . 94 -2.435 5. 9 29 +86. 02 86 

14 - 28 . 3 3 802.5889 9 7 . 24 - 3. 135 9.828 +8 8 . 8146 
20 - 22. 33 498.6289 100. 97 +O . 13 5 0.354 - 13 . 28 64 
33 - 9.33 87.0489 107 . 40 +7 . 025 4 9 . 3 5 1 - 65 . 54 33 
40 - 2. 33 5 . 4289 100 . 00 - 0. 3 7 5 o. 141 + o. 87 38 
4 7 + 4. 6 7 21. 8 089 102 . 01 +l. 635 2. 6 73 + 7 . 6355 
54 +1 i. 6 7 136. 1889 100 . 00 -0 . 3 75 o. 141 - 4. 3 7 63 
6 1 +1 8 . 67 348 . 56 89 102 . 52 +l. 6 25 2. 64 1 +30.3 388 
68 +25 . 67 658 . 9 4 89 9 7 . 9 7 - 2. 40 5 5 . 784 - 6 1. 7364 
7 5 +32 . 6 7 10 67 , 3 289 99 . 23 - 1. 14 5 l. 3 11 -37.4072 
89 +4 6 . 67 217 8 . 08 89 99 .75 -o. 6 25 0. 39 1 -29 . 1688 

50 8 8844. 6668 1204.51 7 8 .685 441. 08 3 5 

:X = .2i_ _:_ == 42 . 33 y= 1204.51 
100. 3 758 

12 12 

r = ~dx i c!Y 441. 0835 441.0835 
== o. 527 9 

'J;dx
2 Í dY2 ~ 8844 .. 6 668 X 78 . 6 8 5 83 5 . 4 953 

rt para dos va riables y 10 grado s de libertad ( n - 2) es igual: 1%= 0 . 7079 
5%=:0 . 5760 

NOTA No hay co rrelación ya que el dato experimental debe ser mayor q ue el de 

tablas. 
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DATOS EXPERIME NT ALES EN% SO METIDOS A SISTEMA DE 

C ORRELACION TE MPERATURA 6oºc 

X dx dx 2 y dy dY 2 dxdy 

o - 42 . 33 1 791. 8289 100.00 -1. 8825 3 . 5438 +79 . 6862 
7 - 35 . 33 1248.2089 100. 51 -1. 3725 l. 883 8 +48.4904 

14 - 28 . 3 3 802. 5889 97.24 - 4.6435 21. 5128 + 131. 5220 
20 - 22. 3 3 498 . 6289 100. 9 7 - 0. 9 125 o. 83 27 +20. 3761 
33 - 9 . 33 87.048 9 106 . 01 +4 . 127 5 17 . 03 63 - 38 . 5096 
40 - 2.33 5.4289 100. 5 1 -1. 3 725 l. 883 8 + 3 . 1979 
47 + 4.67 21. 80 89 103. 03 +l. 147 5 1. 3 168 + 5 . 3588 
54 +11.67 136 . 1889 100.00 -1. 8825 3 . 543 8 -21. 9688 
6 1 +18.67 348.5689 10 5. 80 +3 .9 175 15 . 3468 +73. 1397 
68 +'"'. 5 . 67 6 58.94 89 106 . 06 +4. 1775 17.4 5 15 +107.23 64 
75 +32 . 67 1067.3289 98 . 84 -3.042 5 9.2568 - 99 . 2464 

---ªL +46.67 2178.0889 103.62 +l. 73 75 3.0184 +81.089 1 
508 8844. 6668 1222.59 96 . 6673 709.8214 

50 8 
42.33 1222. 59 101. 88 16 x 12 Y= 

12 

r- ~dx ~ dY 709.8214 709.8214 o. 7676 
- f~dx2 :l. dY 2 

= 
V8844 . 6668 X 96 , 66 73 924 . 657 

rt para dos variables y 10 grados de libertad ( n - 2) es igual : 1% = O. 79 79 
5%= o. 5760 

NOTA Hay corre laci6n con probabilidad del 1%. 
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DATOS EXPERIMENTALES SOMETIDOS A SISTEMA DE 

CORRELACION TEMPERATURA 1oºc 

X dx dx2 y dY dY 2 dxdY 

o - 42.33 1791. 8289 100.00 - 1. 68 16 2 . 8278 + 71. 182 1 
7 -35.33 1248. 2089 99.74 - 1.8416 3 . 3915 +65.063 7 

14 - 28. 33 802.5889 97.74 -3 . 94 16 15. 5362 + 111.6655 
20 - 22. 33 498 . 6289 102.52 +0.8384 0 . 7029 -1 8.72 15 
33 - 9.33 87 . 0489 108 . 79 +7. 1084 59 . 5294 - 66. 3214 
40 - 2.33 5. 4289 100. 00 - 1. 6816 2.8294 + 3.9181 
47 + 4.67 21. 8089 102.02 +0 . 3384 o. 114.5 + l. 5803 
54 +11.67 136 . 1889 100 . 00 - 1.6816 2. 8278 -19 . 6243 
61 +18.67 348 . 5689 105.80 +4 . 1184 16. 9616 + 7 6 . 8905 
68 +25. 67 658 . 9489 105.30 +3 . 6184 13 . 0928 + 92. 8843 
75 +32.67 1067. 3289 98 .84 -2. 8416 8.0747 -92 . 6930 

~ +46 .67 2178 . 0889 1101.43 -O. 2516 0 . 0633 -1 1. 7422 

508 8844.6668 1220.18 709 . 8224 

x= 508 = 42 . 33 Y= 1220. 18 101. 6816 
12 12 

r= ~dx ~ dY 709.8224 --- 7 09.8224 0.5841 

~~dx 2 a dY 2 ~8844 . 6668 X 116. 9516 1215 . 168 

rt para dos variables y 10 grados de libertad ( n-2 ) es igual : 1%= 0.7079 
5% = o. 576 0 

NO TA Hay corre lación comp rendida en e l intervalo de l 1% y 5% . 
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DATOS EXPERIMENTALES EN% SOMETIDOS A SISTEMA DE 

CORRELACION TEMPERATURA 9oºc 

X 

o 
7 

14 
20 
33 
40 
47 
54 
61 
68 
75 

-ª-L 
508· 

dx 

-42.33 
-35.33 
-28.33 
-22. 33 
- 9.33 
- 2. 33 
+ 4.67 
+11.67 
+18.67 
+25.67 
+32.67 
+46.67 

x= __ 50_8~ 
12 

42.33 

r- ~dx ~dY 
-~ (dx2 ~dY2 

dx 2 

1 791. 8289 
1248. 2089 
802.5889 
498.6289 

87 .0489 
5.4289 

21.8089 
13 6.1 889 
348.5689 
658.9489 

1067 . 3289 
2178.0889 
8844 . 6668 

y 

100.00 
100. 25 
97.49 

102.52 
107.48 
104.87 
104.54 
108. 14 
105.05 
103.70 

98 .46 
102. 65 

1235.07 

dY 

-2. 9225 
-2.6725 
-5. 4325 
-O. 1620 
+4. 4775 
+l. 9475 
+l.6175 
+5. 2175 
+2. 127 5 
+O. 7775 
-4. 4625 
-O. 2725 

Y= 1235.07 
12 

713.7412 

~8844 , 6668 X 124. 1558 

8.5410 
7. 1423 

29.5121 
o. 1620 

20.0480 
3.7928 
2. 6163 

27.2223 
4. 5263 
0.6045 

19.9143 
0.0743 

124. 1558 

102.9225 

713.7412 

1048. 7910 

dxdY 

+123. 7094 
+ 94.4194 
+153.9027 
+ 8. 9878 
- 41. 7751 

4. 53 77 
+ 7.5577 
+ 60 . 8882 
+ 39 . 7204 
+ 19. 9584 
+145. 5668 
- 12.7176 
713.7412 

0.6805 

rt para dos variables y 10 grados de libertad ( n-2) es igual: 1%= o. 7079 
5% = o. 5760 

NOTA : Hay correladón comprendida en el intervalo del 1% y 5%. 
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COMPARACION ENTRE GR UFOS 

Tratamos de determinar las diferencias obte n idas en - -

nuestros resultados; que sean reales o debidos al azar; esto lo 

evaluamos por medio del análisis de la varianza introducida por 

F is her, o sea el cuadrado medio o cuadrado de la desviación stan-

dar. 

V = ~2 = 
n-1 

El análisis se fundamenta en que si se mezclan las mue~ 

tras de poblaciones distintas, y se consideran en conjunto como si-

constituyeran una sola población, la varianza no aumenta consider~ 

blemente; es decir que no hay diferencia significativa entre ellas. 

( 2). 
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V 3 7 0 C = r.- ~ = _7_8-'._6_8_5_ 
.... 11 

7. 1553 

V7oºc ~r 116.9519 10.6319 = = 11 = 

v6oºc 
2 96. 6673 8.7879 = <¡i = 11 = 

V9oºc 
2 124. 1558 11. 2868 =~i = 11 = 

Análisis entrie 37°C y 1oºc 

78.685 + 116. 9519 195. 6369 
V = = 

t 22 22 
---'----'------'-- = 8. 8 9 2 5 

~ - 8. 8925 = l. 2427 
V¡ 7.1553 
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Análisis entre 3 7°C y 6o 0 c 

_7_8_. _6_8 5_+_9_6_._6_6_7_3 __ = 
22 

17 5. 3 523 
22 

= 
7. 9705 

7. 1553 
= l. 1139 

Análisis entre 37°C y 90ºC 

78.685 + 124.1558 
22 

2L.: 9. 2200 = l. 2885 
vi 7.1553 

= 7. 9705 

202.8408 9.2200 = 22 = 

V TABLAS = 2. 61 pertenecen a una · misma población --

con una probabilidad de equivocarnos del 5%. 



PARTE V CONCLUSION. 

En lo s resultados o bte nidos después de haber apli cado - ­

e l sistema de co rrela c ión p odemos observar que hay div e r sidad en 

e llo s , ya que e l valo r del coefic iente obtenido para temp eratura d e 

3 7 ° C d e termina que n o hay co rre lación en éstos resultados; para -

t e mperatura de 60°C el va l or obtenido es mayor que el de tab las - ­

determinando que hay co rre lación en los resultados con probabili-­

dad de equivoca rnos del l o/o ; y para temperatura de 70°C y 9 0 º C -­

existe una correlación dudos a. debido a que el resultado del coefi- -

cie nte de correlación se enc ue ntra e n e l intervalo del 1 % y 5% de -

probabilidad de equivocarno s ; e sto lo podemos argumentar a que -

e l método de valoración no fué el adecuado debido a la dispersión -

de los resultados, y a que el factor humedad no fué evaluado a lo -

largo d e l experimento cosa que debe hacerse en una formulación de 

ta ble tas g ra nulada p~r vía húmeda y teniendo como principio acti- -

vo una estructu ra que englo ba dos moléculas de agua, que al ser so 

metida a estabilidad tér m ica estas pudieron haber alcanzado su - -

ene rgía de li be ración y el e quilibrio del agua (agua-fas e vapor ) p~ 



28 

do ser perturbado por la abertura del material de empaque dando -

errores en nuestros resultados por lo que procedimos a hacer un -

análisis de varianza para determinar una comparación entre gru- -

pos; comprobando que eran parte de una misma población teniendo 

la probabilidad de equivocarnos del 5% que se debiese al azar, és­

to demostró que nuestro producto no se descompuso durante tres -­

mes e s de exposición a dichas temperaturas y no s llevó a conclu ir -

que es termoestable, implicando que necesita una gran cantidad de 

kilocalorías para alcanzar la energía de activación que originaría -

la descomposición de dicha estructura. 
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