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CAPITULO I. 
 

MARCO TEORICO. 
 

1.1 .  Genera l idades de la Papaya  (Ca rica  papaya  L.) .  

 

1 .1 .1.  Origen de la Papaya. 

 

La p r imera  mención que se t iene  de la papaya  es en la  “ Histo ria  Natu ral  

y Genera l d e las  Ind ia s”  de Oviedo (1 478 –  1  557 ),  qu ien info rmó a los  

Re yes de  España,  haber  vis to  p lantas  de papa ya c reciendo en d icha  

regió n.   

 

Otros  histo r iadores  mencionan que  la papa ya es  o r iginar ia  de Amér ica  

Trop ica l,  del Sur  de México  hast a Costa  Rica;  en la  actua lidad  se  cu lt iva  

con éxito  en d iferente s regiones  t rop icales  del mu ndo ( Internet  1 ) .  

 

Es  conocida con d ife re ntes  nombres  como: fru ta bomba, lec hosa,  papaw,  

papayo ,  papaya d e p ájaro y d ungué ,  ent re  los  más popu lares .  Su 

d is t r ibu ción en e l resto  de l mundo  trop ica l se logra  d urante el s iglo  XVI 

(16) .  

 

E t imológicamente la palab ra Carica  p rovie ne del gr iego  karike ,  nombre 

de  una higuera,  puesto por Linneo ,  por la  seme janza d e sus  ho jas con 

esta p lanta (22) .  

 

 

1.1 .2.  Descr ipción de la Planta.  

 

La papaya posee un tallo  senc i l lo  o algu nas vece s ramif icado, de 2 a 10  

metro s de altu ra,  con el t ronco recto,  c ilí nd rico ,  suave,  espo njoso  -  

f ib roso  suelto ,  de co lo r gr is o café  gr isáceo , de 10 a  30 cent ímetro s de 

d iámetro (3) .  
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Los a rbustos  de papa ya t iene n t res  c lases de  f lo res: uno s con f lo res 

femeninas (Ver Anexo  1 ),  o t ros con flo res  hermafrod itas (Ver  Anexo  

2 ),  y o t ros  con flo res  mascu lina s (Ver  Ane xo  3) ,  (16 ).   

La fru ta t iene una fo rma ovalada  -  redond a, ligeramente  fi l i fo rme o  

e longad a.  Su  p ie l es  l isa,  cerácea,  fina  y varía de co lo r ent re amar il lo  

pá lido  y naranja  –  ro jo  según e l n ive l de maduració n.  En e l cent ro  de la 

fru ta se acumulan docenas  de semillas redondas negras ,  de 

ap ro ximadamente 5  milímetro s d e la rgo ,  cub ier tas  de un materia l  

t r ansparente y ge lat inoso ,  pegad as a la pu lpa por un te jid o  b lanco  y 

f ib roso  (Ver  Anexo  4 ),  (27 ) .  

 

 

1 .1 .3.  Clasi f icación de  la  Pa paya. 

La c las if icac ión taxonómica de  la papaya  es  la  s igu ie nte :  

Div is ión:   Ant ho phyta  

Clase :   Dico ti ledónea  

Subclase :   Clo r ipeta la  

Orden:   Par ienta les  

Famil ia :   Caricaceae  

Genero :           Car ica  

Esp ecie :            Var ia s (Ver  Ane xo  5 ).  

   Fu ente: A na Kar ina Rob les,  2  001. 

 

 

1 .1 .4.  Usos de  la Papaya. 

 

Como fru ta verde se u t il iza  en du lces  en almíbar ,  en ensa lad as y 

conf itu ras.   Como fru ta madura se emplea  en ja leas ,  he lados,  s iropes  y 

ensa ladas .  
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Además d el fru to ,  también s e u t il iza e l látex,  las ho jas,  e l ta l lo ,  r aíces  y 

semil las ,  que t ienen múlt ip les  ap licaciones  en la ind ust r ia,  la 

cosmeto logía  e inc luso  en la  med icina.  

 

En la indu st r ia se  emplea e l látex e n la elabo ración enlatado s,  conservas  

y ab land adores  de carnes  (26).  

 

También para  separar  la p lata  de  las pelícu las  fo tográficas,  desengomar  

sedas y la nas .  

 

Las  ho ja s se coc inan para su  u t ilizac ión en ensa ladas  de manera  s imi lar  a  

la  esp inaca;  es tas ho jas frescas molidas ,  con agua son usadas contra  el 

do lo r de es tó mago  y d ise nter ía.  El ext racto  alcohó lico  de las  ho ja s es  

sedante y re la ja nte muscu lar .  

 

En el campo , las perso nas  que  no  t ienen re fr igeradoras ,  conserva n la  

carne por a lguno s d ías ,  envo lvié ndo la cada día en  ho jas de papaya ,  po r 

su  poder bacte ric ida (16) .  

 

Las  raíces  hervid as  se pueden consumir  en fo rma s imi lar  a  la yuca  y 

o t ras  ra íces  (16) .  

 

Estas raíces machacadas  y maceradas con agu a,  muchos la  u san contra el  

do lo r de  barr iga,  go nor rea,  o también combinada con raíz d e banano  (2 ).  

 

En Cosmeto logía e higie ne,  las  semil las  cont ienen de  20  a 30  % de aceit e  

no  secante ,  que  tiene ap lic ac iones  en la industr ia jab onera y 

farmacéu t ica (10).  

 

En la Ind ia se han rea l izado  experiment os  d e ext racción de  aceite  de  las  

semil las  de papaya secas,  y se a f irma que  es te  ace ite podr ía ser  u t ilizado  

en var ias  indust r ias ad emás de  las a liment ic ias (Art icu lo  4 ).  
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En la  med icina  se usa las d iferentes  partes de la  p lanta ( fru to , látex,  

semil la ,  r aíz ) ,  como analgésico ,  ant ib ió t ico,  ameb ic ida,  ant ibacte ria l,  

card io tónico ,  co lagogo ,  d igest ivo ,  emenagogo ,  feb r ífugo,  hipo tensivo ,  

laxat ivo ,  pec to ral,  es to máqu ico y vermífu go  (Ar t icu lo  4) .  Es agent e  

ant itó xico  para  las  toxinas  d if te r ia  y tetánica (Ar t icu lo  1 ) .   

 

Otra  d e las  venta ja s es  que la papaya ,  inger ida en a yu na s,  es  buena para 

e l asma y la icte r ic ia .  El ho meópata David  Constante  Paredes ,  manifiest a  

también q ue es  un depurat ivo  d e la sangre  (Art icu lo 2 ) .   .  
 

 

1.1 .5.  Componentes  Principa les de la Papaya. 

 

E l fru to d e la  papaya esta const itu ido p rinc ipalmente por : Agua en un 

86 .8  % y Carbohid ratos  en un 12.18 %.  Es una bu ena  fuente de vitamina  

A (Ret ino l) ;  mient ras  qu e su  co ntenido  de  minera les ta les  como Calcio ,  

Hier ro  y Fósfo ro es pobre  (Ver  Anexo  6 ),  ( Internet  1 ) .  

 

Nu tric iona lmente la  p apaya co nt iene e n 100  gramos d e pu lpa,  un to tal de 

24  Calo rías ap ro vec hadas por e l cuerpo humano  (7 ) 

 

Los carbohid ra tos existentes e n la  papa ya,  son azucares con poco  o  nada 

de almidón p resente.  La cant idad  d e só lido s so lub les  del pu ré de  papa ya,  

var ía  de 11 .5 a 13.5  grados Br ix ( Inter ne t  1 ) .   

 

E l fru to  es no tab le por su ba jo  contenido  de ácidos,  y la porción 

comest ib le tie ne un va lo r  de  pH ent re  4,5  y 6 ,0 .  Entre los ácido s que 

pu eden encontra r se en la  p apa ya destacan: e l Acido Málico ,  Acido  

Cí t r ico ,  Galactu rónico  y A-Cetoglu tá rico  (3 ).  

 

E l co lo r  de la  pu lpa de  la  p apaya se debe  a la p resenc ia de cara teno id es.   

Entre los terpeno ides  caro teno ides caracter íst ico s de la papaya se  

encue ntran la vio la xant ina  y caricaxant ina.  
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Los p rinc ipales  ác ido s que  cont iene  e l f ru to de la papa ya so n: e l Acido  

Ascórb ico  (vitamina C),  y e l Acid o  Cí tr ico .  

 

La enz ima p r inc ip al es  la Pap aína que se encuentra en e l látex,  las  

semil las  y en menor cant idad  en la  pu lpa (19).  

 

Papaína . -  La papaína es  una  enz ima que tie ne la p rop iedad  d e d igerir  las  

p ro teínas ,  pud iendo  llegar  a  licu ar  hasta  mil veces  su  peso de sustanc ia  

a lbumino id es,  y actúa al r evé s de la pepsina en med ios  neu t ros o 

a lca l inos;  de aqu í su empleo  en farmacia  como d igest ivo  (13).    
 

La Pap aína es  u til izada en terap ia  d igest iva  para comp ensar  la  fa lta de 

secrec iones ga st roduodenales y pancreát icas.    
 

En uso  externo , es un ant i- inflamat o r io poderoso ,  que permite  el  

fracc ionam iento  de las f ib ras  de  co lágeno  de las  ce lu l it is  loca l izad as.  

Esta  acc ión ant i- in flamato r ia permite  e l t r atamiento  de ed emas 

local izados como las amigdalit is  y fa ring it is  (19 ).  
 

La acc ión ant ihe lmí nt ica  de  la s semil las  de  la  papaya,  es po r  su  

contenido  en papa ína,  ya que  esta d isuelve  las p ro teínas ,  y por lo  tanto  

también la  quera t ina o  qu it ina qu e cubre el cuerpo de los he lmintos  

intest ina le s,  p ro tegiéndo los  contra la  acc ió n d e los jugos d igest ivos del  

intest ino .   La  p apaya madura no  cont ie ne Pap aína,  excep to  en las  

semil las .  
 

Las  sem illas fresca s cont ie nen tamb ién un compuesto  llamado  

Carpasemina,  que t iene acció n dest ruct iva sobre las  amebas,  lo  que 

exp l ica  su  clara  acció n te rapéu tica sobre algunos caso s de d ia rreas  

c rónicas  (17) . 
 

Sus  prop iedades  van mas al lá,  puesto  que  resu lta mu y efect iva  en casos  

de insu fic ienc ia  card iaca  y cr is is  de  taqu icard ia.   Eso  s í,  bajo 

p rescr ipció n méd ica y durante  un per iodo  d e t iempo  no  sup er ior a  5  d ías  

( Inter net  8 ) .  
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Además t iene p rop ied ades ana lgés icas ,  y en Estados Unidos su  u so 

méd ico  ha s ido aprobado  para  ca lmar  el do lor  con inyecc ione s en la  

esp ina  dorsa l (Art icu lo  2) .  

  

La Papaína  po see venta jas frent e a o t ras enz imas natu rales  en los  

s igu iente s aspectos: 

-  Cal idad  y ac t iv id ad enzimát ic a.  

-  Estab il idad en cond ic iones  desfavorab les de  tempera tu ra ,  humedad 

y p resión a tmosférica.  

-  Se encuentra en alta co ncentrac ión en e l láte x que se  ext rae de la 

papaya.  

-  Posee  u n alto  valo r  comercial por  la d ivers idad de  u sos  que 

p resenta .  

Sin embargo , la Papaína  pu ede  ser  tóxica ; a lgunas  perso nas  tie nen 

sens ib i l idad a ésta  enzima,  su s efectos se p resentan en fo rma de a le rgias ;  

inc lusive  por el consumo de carnes  su avizadas  con papa ína.   

En general,  la  car ne suavizada  con esta  enz ima debe  ser  cocinada antes  

de consumir la.  E l po len de las  f lo res  d e papa ya,  ha  ind ucido reacciones  

resp irato r ias severas en p ersonas  sensib les ,  que causan fu tura avers ión a  

la  fru ta y p ar tes de la p lanta.  

En e l mercado  y t iend as  natu r is ta s se  encuentra e n d i ferentes fo rmas 

farmacéu t icas ,  que co nt ienen Pap aína bru ta o  pur if icad a,  ge nera lment e  

en grageas  (21) .   
 

 

1.2 .  Genera l idades de las  Formas Farmacéuticas.  

1.2 .1.  Concepto de Formas Farmacéut icas .  

 

Se  d enominan p reparado s farmacéu t icos,  fo rmas med icamentosas ,  fo rmas 

farmacéu t icas  o de dosif icac ión,  o s implemente p rep arados a los 
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p rodu ctos  e labo rados,  a par t ir  de  las d rogas  p ara poder  ser  administ radas  

a l o rganismo. 

 

Esto s p reparados pued en tener una o var ias  drogas ,  y son e laboradas po r 

e l fa rmacéu t ico  o la  indust r ia farmacéu tica (9) .   

 

 

1.2 .2.  Origen de las  Formas Farmacéuticas.  

 

E l uso  de  p lantas  med ic ina les  se remonta a pueb los co mo los Sumer ios,  

lo s  Bab ilo nios,  lo s Fenic ios,  al igual que los  de  Amér ica  Prehispá nica.  

En China  se  p ract ica  la  f ito te rap ia hace más de d iez mi l añ os.  Sin 

embargo ,  fueron los  gr ie gos y los  romanos los  p rimeros en s istemat izar  

en Occ id ente ,  a t ravés  d e sus  escr it os ,  el es tud io  de las p lantas  

med icina les  (8 ).  

 

A med ida  qu e fue avanzand o e l t iempo , y se p resentaban enfermedades 

qu e a l parecer no  tenían cu ra,  se fueron descubr iendo  y desar ro lla ndo 

med icamentos que a yudaban de u na u  ot ra manera ,  a sanar las  

enfermedades que  se p resentaban.  

 

Entre 1 940 y 1  970,  se produ jo  la ma yor eclosión para el mercado del  

med icamento  de la his to ria  rec iente ,  y e n lo s pr imeros  cuarenta año s del  

s iglo  ve inte,  se  d esar ro lla ron t ratamientos  para la malaria ,  la  

tubercu losis y los  p r imeros  ant ib ió t icos .   

 

Poster io rmente,  en la década de  los  cincuent a,  vie ro n la  luz los 

ant iconc ep t ivos  o rales ,  lo s fármacos para e l t r atamiento  de enfermedades 

menta le s,  card iovascu lares,  infecc iosas  y e l cáncer.   

 

S in embargo, y pese a los avanc es d isponib les en los años se tenta ,  mas 

de  la mitad  de la pob lac ión mund ia l,  no  tenía  to davía  acceso  a muchos de 

los  fármacos considerado s imprescind ib le s;  para ellos ,  la his to ria  de la  

med icina se  hab ía  detenid o en e l s iglo  d iecinueve.  
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A comienzos d el siglo  veinte ,  e l único  fá rmaco d isponib le d e forma 

ge nera l izada ent re la  pob lación,  era e l  Acido  Acetil  Sa l icí lico .  Desde 

entonce s ha sta nu est ros  d ías,  la his to ria  de l med icamento  ha avanzado a 

pasos agigant ad os,  y en la década de los  se tenta,  ya  exis t ía n t ra tamie ntos  

para   todas  las  enfermedades imaginab les  (Art icu lo  5) .   

 

 

1 .2 .3.  Tipos de Formas Fa rmacéut icas .  

 

Las  fo rmas fa rmacéu t ica s existen :  

 

'  En estado  só lido : como po lvos,  granu lados,  cápsu las,  tab letas  o  

compr imido s,  suposito rios  y óvu lo s.  

Polvos: Compuestos po r una o  varias sustanc ias ,  f iname nte mo lid as    

para ap licac ión externa o inte rna.  

Gra nulados:  Mezcla de po lvos med icamentosos con azúcar,  

r epar t ida  en pequeños granos (15) .  

Cápsu las: Son fo rmas farmacéu t icas só lidas,  en las  que la d roga  

es tá encer rada en un recip iente o  cub ier ta so lub le ,  du ro  o 

b lando , de una fo rma adecuada  de ge lat ina.  

Tabletas  o co mprimidos:  Son fo rmas farmacéu t icas  só l id as ,  que 

cont ie nen d rogas,  con d ilu ye ntes  ad ecuados o  sin e llos ,  y 

que  se p reparan por métodos de  compresió n o  de moldeado. 

Suposi to rios: Es  un p reparado só lido  de fo rma cónica  o de bala ;  se  

ab landan o  d isu elven a la temperatura d el cuerpo .  

Óvu los: Son suposito rios  vaginales  (9 ).  

 

'  En estad o semisó lid o : como  ungüentos ,  cremas,  pomadas y ge les .  

Ungüen tos:  Son p reparac iones  sem isó l idas  para ser  ap licad as  

extername nte en e l cu erpo.  Terapéu t icament e func io nan 

como pro tec to res y emolientes  p ara la p ie l.  

Cremas:  Son emulsiones  de aceite en agu a o de  agua  en aceite .  

Pomadas:  Son preparados d e uso externo  de co nsis t enc ia  b landa,  

untuo sa y adhere nte a  la  p iel y mucosas .  
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Geles:  Son fo rmas fa rmacéu t icas  de consistenc ia semisó lid as,  

genera lme nte no  t ienen ace ites  gra sos ,  dest inado s a 

ap licar se  sobre las  membranas mu cosas ,  no  tie nen poder  de 

penet ración,  po r eso se u t il izan para e je rcer  acc ión tóp ica  

(15) .  

 

'  En estado  líqu ido : como so luc io nes ,  suspensiones,  jarab es,  

inyecc iones  y aeroso les .   

So luciones:  So n sustancias  qu ímicas  d isueltas e n a gua,  para u so  

externo  o  interno .  

Suspensiones:  Es un p reparado  liqu ido,  de asp ecto tu rb io o  

lec hoso ,  co nst itu ido  por la  d ispersión de un só lido  en un 

vehícu lo  acuoso . 

Jarabes: So n preparados concentrados en azúcar,  s i  cont iene d roga  

se  l lama ja rabe med icame ntoso .  

Inyecc iones:  Es  un preparado liqu ido,  so lu ción,  su spensión o  

raramente emulsión,  const itu id o  por  drogas  en ve hícu lo  

acuoso o  aceitoso .   

Aeroso les:  So n d isp ersiones f inas  de un l iqu ido o  só lido ,  de un ga s  

en fo rma de nieb la (15) .  

 
 
 
1.3 .  Genera l idades sobre  e l  Estreñimiento  o Const ipación. 

 

1 .3 .1.  Concepto de Estreñimiento .  

 

E l es treñ imiento  es un t rastorno  que afec ta  a la mayoría  d e las  personas  

en algún momento  de la  vida.  Cons is te en la  el iminac ión de heces  

med iante deposic iones  esca sas,  d if íc i les  de  expu lsar o demasiado  

infrecu entes  (24).  En las  p ersonas que  padecen este  t r as to rno,   la  

evacuació n de l intest ino  se  p roduce menos de tres  veces por semana ,  y 

qu ienes  lo  pad ecen,  su fren constant emente  de có licos  (Art icu lo  3 ).  

 

 



10 

1.3 .2.  Causas del  Estreñimiento .  

 

Entre los  pr inc ipa le s fac to res causante s de  est reñ imiento  se encuentra n:  

 

§  Esti lo  de  vida: E l es t i lo  de vida  moderno,  que mant iene a la  

pob lación ocupada ,  y la  fa lta de t iempo  p ara responder  al 

inconfund ib le  es tímulo  evacuato rio ,  pueden generar  es t reñ imiento .   

 

§  Dieta pobre en f ib ras: La escasa ingesta  de vege ta les ,  fru tas  y 

granos ent eros que son la fuente  p rinc ipal de  f ib ra en la  d ieta,  y la  

a limentac ión excesivame nte grasosa (quesos,  huevos y carne) ,  se  

encue ntran entre  la s causantes  más comunes d e es t reñ imiento .   

 

§  Escasa inge sta de  líqu ido : E l agua  y los  ju gos humectan el co lon,  

aumentando  las  deposic iones y generando de esta  fo rma, un 

movimiento  más su ave  del intes t ino .   

 

§  Falta  de e jercic io : La  falta de  ejerc ic io  es  también u no de  los 

fac to res qu e pueden generar est reñ imient o.   

 

§  Facto res  psico lógicos: Muchas personas ,  especia lmente la s  

mujeres ,  pad ecen est reñ imie nto  qu e se orig inan p or algu no s 

fac to res psico lógicos .  Cuando no se d ispone de  u n lu gar  agrad ab le 

y l imp io ,  como  e l baño  de la casa ,  ni se d ispone de la comod idad y 

la  t r anqu ilid ad  necesar ia para que se p resente  e l r ef le jo  

evacuator io ,  sue le ser  la causa  mas frecuente de  est reñ imiento .   

 

§  Medicamentos: Algu nos med icamentos  d e uso frecuente pueden 

p rodu cir  es t reñ imiento  como son analgésicos,  tr anqu il izantes,   

ant iác idos  que co nt ienen Aluminio ,  ant ihis tamí nicos,   

ant idepresivos ,   ana lgé sico s-ant i- inf lamato rios  no es tero ides ,  y los  

b loqueadores  de los  canales  de ca lcio  en t re  o t ros  (11).   
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1.3 .3.  Sín tomas de l  Estreñimiento.  

 

E l es t reñ imiento  produce : 

§  Heces duras   

§  Dolor en la evacuación 

§  Heces escasas  

§  Dolor en la espalda  

§  Fat iga y cansanc io  

§  Dolores  de cabeza 

§  Sensac ió n de hinchazón abdominal (4 ).  

 

 

1 .3 .4.  Tratamientos  ex istentes contra  el  Estreñimiento .  

 

Exis ten var ios tr atamiento s p revent ivo s que s irven para evitar  e l  

est reñ imie nto ,  ent re los  cua les  se puede  mencionar :  

 

§  En p r imer lugar  se  debe  modificar o adap tar la  d ieta.  

·  Beber  mas líqu idos,  se recomienda de 2  lit ros  mínimo  al d ía.   

·  Tomar mas alime ntos r icos en fib ra como fru tas ,  verduras,  

fru tos secos,  pan integra l y o t ros  cereales  completos .   

·  También puede ayudar  el jugo de  c irue la a la ho ra de 

acostar se .   

·  Comer abu ndante  fru ta,  pr inc ipalme nte p apaya,  naranja,  

higo ,  ciru ela,  pasas,  y fru tas  que contengan f ib ra.   

·  Comer sa lvad o  de t r igo ,  que pued e enco ntra rse en los  

cereale s y panes .  Beber gran cant idad de líqu ido cuando  

coma e l sa lvado .  

·  Comer muchas verduras  (b róco li,  co l,  esp inacas ,  co lif lo r ,  

tomates ,  lechuga,  ent re  o t ras. . . ) .   

·  Limitar  lo s  a limentos qu e no  t ienen f ib ra o que  endu recen las  

heces,  como  el azú car ,  caramelos ,  lo s  quesos  cu rados,  y e l  

a rroz .   
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§  Además se  recomienda hacer ejerc ic io  f í s ico  regu lar ,  y e je rc ita r  

lo s  múscu los  abdomina les .  

§  Como  medid as genera les:  

·  No se  d ebe ignorar  el re fle jo  de defecar ,  la r etenc ión de este 

reflejo  suele  causar  su  desaparic ión,  y cr ear un es treñ imiento  

c rónico .   

·  Para  la  evacuac ión se  d ebe tener  un háb ito  regu lar  y d ed icar  

un t iempo  su ficie nte,  las  p r isas o  el cambio frecuente  de 

lugares ,  suele n su primir e l r eflejo  d e la evacu ación (24).   

 

La to ma d e laxantes  debe de  ser  una med ida  temporal.  Su  uso  debe 

qu edar res tr ingid o  a situacione s de est reñ imie nto  agu do,  y su  u til iza ció n 

po r largo  t iempo,  suele  p rodu cir  una fa lta  d e e ficac ia  d e lo s mismos, o  

una dep endencia  en e l peor  de los  casos  (4 ).  

 

 

1.4 .  Conceptos Genera les .   

 

1 .4 .1.   Secado . 

 

El secado  y a lmace namie nto  de las p lantas med icina les  hasta e l momento  

de su u til izac ión,  requ ieren una ser ie de técnicas  ap licab les ,  inc luso  a 

o t ro t ipo d e p lantas ,  como las  esp ecias  o las de uso ind ust r ial;  p ero es 

mu y impo rtante contro la r  estos  facto res  en las p lantas,  ya que  dado  e l fi n 

qu e se  les  va a dar,  p recisa n conservar  las substanc ias ac t ivas  en má ximo  

grado de e fect ividad . 

 

E l secado  es  el p roceso  de ext raer la humedad  que  cont iene  la  semil la,  

para  evita r  que es ta se pudra,  se enferme o  se p ie rd an la s sustanc ias  

act ivas ,  además de  permit ir  su  almacenamie nto  por  u n t iempo  

de terminado,  antes de  su  u t ilizac ión (6) .  
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Un p roceso de  secado invo lucra aporte  d e calo r y t r ans ferenc ia  d e masa.  

E l calo r  d ebe  t ransfer ir se a l mater ia l a  secar ,  para  sumin ist rar  e l ca lo r  

la te nte requer ido  para la  vapo rización d e la hu medad . 

Pod emo s ut il izar  d iversos métodos para e l secado , sea que  lo  rea licemos 

en fo rma na tu ra l o  mecánica ;  de és ta ú lt ima e l mas u t il izado  es e l secado  

po r a ire  cal iente  fo rzado .  

 

S i se  cue nta con cond ic ione s c limáticas  adecuadas ,  ba ja humedad  

rela t iva  y temperaturas  e levadas ,  e l secado  natural requ iere  poco  gasto  y 

es senc il lo  de  real izar .   

Se  puede real izar  co locando  e l mater ia l sobre el sue lo ,  a l so l y 

removiendo cad a tanto  co n una  horqui l la ,  pero as í ,  se obtendrá un 

p rodu cto de mala  ca lidad ,  contaminado y de  ba jo  va lo r  co mercia l (Ver  

Anexo  7) . 

E l secado  art if ic ia l o  mecánico  dete rmina ma yo res gastos ,  pero tiene  

ve nta jas ,  pues al co ntro la rse las var iab les de l t r atamiento , en el lapso  de 

unas  horas,  es  posib le ob tener  un p roducto  homogéneo  y de buena  

cal idad  comerc ial (Ver A nexo  7 ).   

Ha y d iversos  métodos de secado , que pueden cla s if icar se ent re  o t ras 

fo rmas,  de la  sigu ie nt e manera :  

o  Desecac ión p or a ire  cal iente.  

o  Desecac ión p or contac to  d irecto con la super ficie cal ient e .  

o  Desecac ión por  apor te de energía de una  fuente  rad iante de  

microondas o d ie léct r ica .  

o  Liof i l izac ió n.  

De e llos ,  el mas u t il izado  es la  ap licación d e una  cor r iente d e aire  

cal iente .   

E l conte nido  de humedad  d el só lido  durante su  desecación,  muest ra  por 

lo  ge neral t r es  fa se s:  
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Fase 1: Estab il i zación ,  en la cual las  cond icione s de la superficie  de l  

só lido ,  se equ il ib ran con las  del a ire de  secado .  Generalme nte e s una  

p roporc ión desprec iab le d el t iempo  to ta l de secado  (Ver  Ane xo  8) .   

Fase 2 :  Período  de  veloc idad  constan te,  du rante el m ismo la  super ficie  

de l só lido  se  mant iene sa tu rada de agua líqu ida,  deb ido a que el  

movimiento  del agua  desde e l inter io r  del só lido  hasta  la super fic ie,  

ocurre  a la misma ve loc id ad que la d e la  evaporac ión en la  superfic ie  

(Ver  Ane xo  8) .   

Durante esta etapa,  la temperatura de l aire  puede  ser un po co ma yor  que 

la  temperatu ra cr í t ica que puede alcanzar la muest ra,  d ent ro d e c ier tos 

límites .   

Fase 3 : Período  d e veloc idad decrecien te ,  la  superficie  d el só lido  

comienza a desecarse porque e l agua que aun se  hal la  en su  inter io r ,  

encue ntra  d if icu ltades para  llegar  a la  super fic ie  del só lido.  

La temp eratura del só lido comienza a  e le var se,  hasta  ap roximarse a  la  

temperatu ra d el aire de secado,  cuando el p roducto  se ha desecado  

to talmente  (Ver  Anexo  8 ).  

 

La ac t ividad  enzimát ica máx ima de la pap aína,  en términos de  la  

temperatu ra está  en los 65  ºC,  con rango  que  va desde los 60  ºC a  lo s 90  

ºC.   La  papa ína es mu y estab le a  elevadas  temp eraturas  (Inte rne t  6 ) . 

 

Es  impor tante durante e l t iempo de secado comprobar que és te sea  

ho mogéneo , y no  afec te  la es tab i lidad  del p r inc ip io  act ivo  ( Interne t 4 ) .  

 

1.4 .1.1 .  Descripción del  Equipo  uti lizado  para  e l secado  (Estufa  o  

Secador  de bandeja s) .  

Son los mas ant iguos y aún los  mas u t il izados.  Consisten de  una cab ina  

en e l que e l mater ial a secar  se esparce en bandejas.  Cada  band eja puede 

ser  d e fo rma cuadrada o  rectangu lar,  se  recomienda esparc ir  el materia l  
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ha sta  una  a ltu ra  máxima d e 1 .5 cm. El secado puede durar varios  d ías,  

depend iendo  del t ipo  de mater ial y su  contenido  de humedad . 

Esto s equ ipos tie nen d os var iac ione s,  una de secado  d irec to ,  en e l cual e l  

a ire  ca l ie nte es  fo rzado  a circu lar  por la s bandejas .  La o tra  de secado  

ind irec to ,  donde se ut il iza e l a ire cal ie nte p roven ie nt e de una  fuente de 

calo r  rad iante  dent ro  de la cámara  d e secado ,  y una fuente de vacío  o un 

ga s c ircu lante ,  para que elimine  la  humedad  del secador.   

Las  bandejas  pueden ser  de fondo  liso  o  enre jado.  En estas ú lt imas,  e l  

mater ia l se  debe co locar sobre un pap el,  te la o  f ib ra sinté t ica esp ecia l,  

do nde la  circu lac ión de l aire ca l ie nte,  f lu ye  sob re  el mater ia l desde  

a rr iba hasta abajo .  E l materia l de sopor te  debe facil itar  la limpieza  y 

p revenir  la  cont aminac ión de l p roducto.  En e l secador  la  temperatu ra  y 

e l f lu jo  deben ser  mu y unifo rmes (Ver  Anexo  9).  

ESTUFA O SECADOR DE BANDEJAS 

 

 

 

1 .4 .2.  Humedad. 

La humedad  se la de termina  para saber si la desecac ión ha s ido efica z,  y 

s i la  d roga se ha  a lmacenado  en cond icione s óp timas (25).   
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Para  es te  efec to  exis te n var ios  métodos como son:  

 

1 .  Métodos gravimétricos,  qu e consis te en meter  la d roga en una  

estu fa a 140 ºC durante  1  hora,  se mete en e l desecador  y se pesa,  

se vue lve a secar  y se pesa ,  y as í  sucesivamente hast a que 

co inc idan dos pesadas .   E l método  gravimétr ico  no d is t ingue s i la  

pérd ida es  agua o  esenc ia (9 ).   

 

2 .  Métodos azeo tróp ica,  que  consist e en poner  la d roga en e l matraz  

con agu a y un d iso lvente  ( inm isc ib le  en agu a)  y se ca l ienta.   

Cuando hier ve las  esenc ias  son a rrast radas en co r riente de vapor 

de agua.   En e l re frigera nte condensan y caen al tubo  gradu ado 

(25) .  

 

3 .  Métodos qu ímicos,  que  consiste en usar  react ivos  que reaccio nen 

con agua.   

Un ejemplo  ilu s t ra tivo  en este sent id o,  es la  determinac ió n de 

hu medad  por  el método  d e Karl Fisher .    

E l método  se  basa  en una  t itu lac ión con u n react ivo  especia lment e  

fo rmulado , llamado  "Karl Fischer";  en e l p roced imiento  de 

aná l isis ,  la  muest ra  se acond icio na en un so lvente  ap rop iado , y e l  

pu nto f ina l se dete rmina con un e lect rodo,  que ind ica ausenc ia de 

agua.   

Este  método  es cada vez  mas co mún en los  laborato r ios ,  y de  

acuerdo  con la muest ra a ana lizar ,  exist en d os t ipos  d ife re ntes  de  

metodo logía : la técn ica cou lométr ica ,  y la téc nica vo lumétr ica  

(25) .  

En el p r imero ,  e l Yodo  se d isuelve en e l  r eact ivo  de Kar l Fisher,  y 

e l conten ido  de agua es de terminado, mid ie ndo  la cant idad  de 

Yodo  consumido,  como resu ltado de la reacc ió n con e l agua .  
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En e l se gundo , el Yodo  es  p rodu cido por la  elect ro li s is d e un 

react ivo  de l Kar l Fisher  que cont iene  el Ion Yoduro ( Inte rnet  2 ) .  

De las  técnicas  p ara determinar  conte nido  de  humedad ,  la  t itu lac ión Kar l  

Fisher  e s la  metodo logía  mas exa cta,  pues  cu enta ent re o t ras,  con las  

s igu iente s caracte rís t icas:  

o  Es una técnica se lect iva para  agua (Las  técn icas  d e p érd ida 

de  peso  por  secado , determinan e l to ta l d e vo lát i les  a la  

temperatu ra d e secado,  y co nsu men mucho  t iempo ).  

o  Fáci lmente monito reab le y senc i l la de rea l izar .  

 

1 .4 .2.1 .  Descr ipción del Equipo para Determinación de Humedad 

(Karl Fisher  Titrator).  

El equ ipo Karl Fisher  T it ra to r consta de la s s igu ient es partes:  

Panta lla  líqu ida  de reg is tro ,  que p ro yec ta el co ntenido  d e humedad  de la  

muest ra .  

Tres  f rascos de vidrio ,  en uno  se encuentra  la  so luc ión t itu lante,  en o tro  

la  so lución d iso lvente ,  y en e l ú lt imo  los líqu idos que se  d escar tan de l  

va so .  De  estos  frascos ,  salen unas  ma ngueras f inas ,  que  se conectan a l  

va so  d e t itu lac ión.  

Un vaso  d e ti tu lac ión  o célu la de t i tulación ,  que  es donde se  co loca  el  

agente  t itu la nte y la muest ra ,  p ro vista  d e una  tapa que evita  la ent rada  de 

hu medad . Dentro  del vaso  se encuentra un ag itador magn ét ico .  

Una vá lvu la  au tomát ica ,  que succ io na y dosif ica la  so luc ión t itu lante,   e l  

d iso lvente y e l líqu ido  descar tado (Ver  Anexo  10).  

Dado  qu e en react ivo  Karl Fisher  es  sumamente higroscóp ico ,  e l aparato 

debe d iseñarse de manera que no  absorba humedad de l ambiente.   Para 
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p ro teger  el react ivo  de  la  humedad se emplean además d eseca ntes ,  como 

po r e jemplo . ,  c loru ro  d e Calc io  anhid ro o ge l de Sí lice  (25).  

A co nt inuac ión,  se esquemat iza la  descripc ión de l Equ ipo  Karl Fishe r  

T it rato r :  

EQUIPO KARL FISHER TITRATOR 

 

 

1.4 .3.  Gran ulo metría : Tamiza do . 

Es un p roced imie nto  qu e consiste en clas if icar  lo s grá nu los  en grupos,  

para  facil itar  su  separación en una  o mas ca tego rías .   

Genera lmente  esta  c las if icac ión s e hace con base  en e l tamaño  de 

part ícu la,  ut il iz and o tamices de acero  inoxidab le ,  la tó n o de bronce para 

tamaño s grandes  y de po lip rop ile no ,  y tef lón y n ylo n para  tamaños 

pequeños (9 ).  

Al ap l icar  movim iento  en el tamiz ,  las par t ícu las mas pequ eñas pasan a  

t r avés de él.  A las  par t ícu las  que son retenidas  d ent ro  del tamiz ,  se les  

l lama tam izado  gru eso  o  residu al,  y a las  que  logran pasar  a t r avés de  los  

po ros ,  tamizado  fino  o  de paso (28) .  
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El ob jet ivo  del tamizado ,  es  lograr  ob tener  una d ist r ib ución de tamaño  

de  par t ícu las  mas es t recho ,  ya  que es to  influenc ia var ios  p rocesos,  como 

los  sigu ie ntes :  

•  La  velocidad de d iso lución,  ya  que las part ícu las mas pequeñas 

d isuelve n mucho  más ráp ido , deb ido  a  la gran área sup er fic ia l que 

po seen.  Esto  se esp era que suceda en el momento d e la  absorción del 

fármaco ,  mejorando  el efec to  fa rmaco lógico .  

•  S i lo s exc ip ientes t ienen tamaños de p ar t ícu la s imilares ,  se fac il ita rá  su  

mezclado, ad emás se evitarán p rob lemas de  segregac ió n en los  p rocesos,  

y a yu dará a  qu e se lo gre  la unifo rmidad  de  dosis en la  fo rma 

farmacéu t ica (Ver Anexo  8 )  (12).  

 

1 .4 .4.  pH. 

El pH es u na med ida que se usa  p ara ind icar la acidez o alca lin id ad de 

una su stanc ia.  Osc i la  e nt re va lo res de 0  (mas ácido) y 14  (mas básico ),  7  

es neu t ro  (Ver  Anexo  12 ) (1 ).  

La dete rminac ió n de l mismo se  real iza  empleando  un med idor del pH,  

cal ib rado  y capaz  de rep roducir  valo res de pH,  con variac iones  menores  

a  0.02  unid ades de pH, emplea ndo un elec trodo ind icador sensib le  a  la  

act ividad  de l Ion Hid rógeno ,  como el elec t rodo de vid r io ,  y un e lect rodo 

de  referencia ap rop iado , como  por ejemplo,  calomel o  p lata-clo ru ro de 

p la ta (Ver  Anexo  13) .   

Las  med ic ione s se hacen a  2 5 ± 2  °C,  a menos que se espec ifiqu e de o tro  

modo en la monografía co rrespond iente (25).  

La dete rminac ión d el pH en lo s productos  es importante ,  para saber si  

lo s  que van a se r  u t il izados se  pueden mezclar  juntos.  Por e jemplo ,  un 

p rodu cto cat iónico  con un pH ácido , nu nca  será mezclado con un 

p rodu cto iónico  con un pH b ásico ; s i no ,  lo s dos producto s se  

p rec ip itarán y serán inú t ile s.  
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1.4 .5.  Pr incipio  Activo .  

 

Se ent iende  por p r inc ip io  act ivo  o  sustanc ia med ic ina l,   a  la  mater ia de 

cualqu ier  or igen,  capaz de p roducir  cambios en los p roceso s f is io lógicos  

o b ioqu ímicos de  los seres  vivo s.  Se t rata  po r tanto ,  de las sustanc ias  

qu ímicas  o b io lógicas ,  a  las que se les  at r ibu ye  una ac tiv id ad ap rop iada,  

para  const itu ir  u n med icamento  (14) .  

 

La identi f ica ción del p rinc ip io  act ivo  y su  va lo rac ió n,  se rea l iza  

empleando  los  métodos y las téc nicas  señalad as en la  monografía,  

descrita  en la  Farmacopea de lo s Estados Unidos,  para  cada p roducto  

(12) .  

 

 

1 .4 .5.1 .  Papa ína . 

 

La Papaína  es una  sustanc ia pro teo lí t ica pu rif icad a,  der ivad a de la  

Car ica  papa ya Linne  (Famil ia Car icaceae) .  

Cont iene no  menos de 6 .000 unid ades  por  mil igramos. 

La Papaína  t iene  u n a lto  poder d igest ivo,  pud iendo  reducir  su ac t ividad 

po r la  ad ición d e la Lac tosa ,  u  ot ro  d ilu yente convenie nte.  

 

pH: Entre  4 .8 y 6 .2 ,  en una  so luc ión 1  en 10 .  

 

  

1.4 .6.  Excipientes .  

 

En genera l,  la  sustanc ia  med icinal o  p r inc ip io  act ivo ,  neces ita  la  a yuda  

de o tras materias,  para acceder  a l o rga nismo y fac i l ita r  la acc ión 

terapéu t ica .  Esas materias son los  l lamados excip iente s,  es  dec ir ,  

sustanc ia s iner tes que  acomp añan a l p r inc ip io  act ivo  para  darle  fo rma,  

cohes ión,  y p ara co nse gu ir  una b io -d isponib i lid ad  adecu ada,  esto  es,  

para servir  de  vehícu lo  al fá rmaco , fac i lita r  su absorción,  su sabor ,  su  

aspecto y su  conservac ión (9) .  
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Los exc ip ie ntes  se pued en clas if icar  d e acuerdo a  la  func ión que 

cumplen:  

 

-  Dilu yentes: Son sustanc ias  que funcionan de  relle no ,  sin ac t ividad  

fa rmaco ló gica.   Se se le cc io nan en func ión de las  p rop iedades 

d e compresión,  la so lu b ilid ad ,  la capac idad  absorbente,  la  

a lca l inidad  o ac idez .  

 

-  Disgrega ntes : Se u t i l izan para  ace le rar  la desintegrac ión del  

Pr inc ip io  Activo  en el agua,  y los  jugos d igest ivos ,  faci l ita ndo 

así  su  d iso lu ción y absorc ión (15) .  

 

-  Lubr icantes: Una de su s funciones  p r inc ipales ,  cons iste e l r educ ir  

o  e liminar  la fr icc ión ent re la mezc la a compr imir.   La acción 

lub ricante rad ica  en la  d isminución de  la fr icc ión ent re las  

p ar tícu las  (9 ).  

 

-  Desl izantes : Son sustanc ias  que mejo ran las carac te rís t icas  de 

f lu jo  de una mezcla de  po lvos,  do nde es impor tante  op t imizar  

e l o rden d e la ad ición y e l p roceso  d e mezclado  de  es tos 

mater ia les,  co n el ob je tivo  de maximizar  su e fecto .  
 

 

1.4 .6.1 .  La ctosa  Mo nohidrato.  

          OH  

            O 

         H O   O H          

        H O        O     O     O H ,  H
2

O  

       O H         O H  

      O H   

·  Fórmula Empír ica : C1 2 H2 2 O1 1H2 O 

 

·  Def inic ión : La Lac tosa  Monohid rato ,  es un Disacár ido natu ral  

ob tenido de  la  leche ,  que se  forma por la  u nión de la  Glucosa mas 



22 

la  Ga lactosa.   La Lactosa  Monohid rato puede ser  modific ada en 

cuanto  a sus  caracte rís t icas  fí s icas ,  y puede  contener  p roporciones  

qu e var ían de Lac tosa  amorfo  (25).  

 

·  Caracter íst icas: Es u n po lvo  b lanco  o  casi b lanco ,  cr ista lino .  

 

·  pH:  4 .0  a 6.5  (So luc ión 1 en 10) .  

 

·  So lub ilidad : 1  g en 5  mL de agua o 2 .6  mL de agua hir viend o ; mu y 

po co  so lub le en Alcoho l,  inso lub le en Clo ro fo rmo o  E ter .   

 

·  Uso s: Es un d ilu yente  de uso co mún en med icina  y fa rmac ia  (9 ).  
 

 

1 .4 .6.2 .  Estearato de Magnesio .  

 

·  Sinón imos: Sal de Magnésica  del Acido  Octadecano ico .  

 

·  Def inic ión: E l Estearato  de Magnesio ,  co nsis te p rinc ipalmente de  

Estearato  de Magnesio ,  (C1 7H3 5 CO2 ) 2Mg (peso molecu lar  591 .3 ),  

con proporciones var iab les de Pa lm itato  de Magnesio ,  

(C1 5 H3 1 CO2 ) 2Mg (p eso  molecu lar  535 .3) ,  y O lea to  de Magnesio ,  

(C1 7 H3 3 CO2 ) 2Mg (peso  molecu lar  587 .2) .  

  Cont ie ne no  menos del 3 .8  % y no  más del 5 % de Magnesio ,  

calcu lado referente  a la sustancia secada  (25 ).  

 

·  Carac ter íst icas: Es  un po lvo  fino ,  vo luminoso  y b la nco , de baja  

densid ad,  de o lo r y co lo r caracter íst ico ;  el po lvo  es  grasoso y se  

adhiere a  la  p ie l.  

 

E l Estearato  de  Magnesio  es  incompat ib le  con ácidos fuertes,  álcal i s  

y Sa les de Hierro ,  se deb e evitar  la  mezc la con materia les  

ant ioxidante s (9) .  
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·  Solub ilid ad : Prác t icamente inso lu b le en agua,  Etano l Abso lu to y 

E ter .   
 

·  Usos: Es  el más común y e fec t ivo  de los  lu bricantes,  u t il izados en 

la  fo rmulación d e p roductos farmacéu t icos  (9) .  
 

 

1.4 .6.3 .  Si lic io  Dióx ido  Colo ida l .  
 

·  Fórmula qu ímica: SiO2  
 

·  Sinón imos: Aerosil 200 , CAB-O-SIL® S í l ice de hu mo,  L-50 , L-90,  

LM-130, Sí lice  Co lo ida l,  S í lice  Sintét ica,  Dióxido Silíc ico  

Co lo ida l,  S í lice  Co lo idal Anhid ra,   Acido Silíc ico  Anhid ro  Ligero .  

 

·  Def inic ión: Sílice sub-microscóp ico  sub limado,  preparado  por 

hid ró lis is en la  fase  vapo r de  un compuesto  de  sil ic ios .  
 

·  Carac ter íst icas: Po lvo  l iviano , b lanco ,  no  granu lado ,  de tamaño  de 

part ícu las  ext remadamente  f ina s.  
 

·  pH: 3 .7 –  4 .7  
 

·  Solub ilid ad : Inso lub le en a gua o  ác ido.  Es  d isu elto  en so lución 

hir viendo de hid ró xidos alca linos.  
 

·  Usos: Es  un adsorbente  de humedad para compr imidos,  d eslizante,  

agente  de  suspens ión,  y e spesant e en p reparaciones farmacéu t icas  

(9) .  

 

1 .4 .7.  Caracteres  organolépt icos .  

Los exámene s o rgano lép t icos  son importantes .  La  ap ar ición de  

co lo raciones o  la  p resenc ia d e manc has ó  par t ícu las ext rañas,  d an una  

bu ena  info rmación sobre la  cal idad  del prep arado.   
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Este  aná l is is inc lu ye  p ruebas  con los órganos de los  sent idos ,  es dec ir ,  

ver if icac ión de l co lor ,  o lo r,  sabor  y text u ra (28).   

El co lor  se  u t iliza como una  fo rma de identi f icac ión,  y fac il ita la  

acep tación por parte del pac iente.  P or lo  tanto , no  debe haber  mo tas,  

gr ietas,  part ícu las re flec to ras,  y po lvo  suelto  sobre la  sup er fic ie de l  

p rodu cto.  

Apar te del co lo r,  el o lor es un fac to r impo rtante,  ya que camb ios en é l,  

ind ican co ntaminac ión micro b iana ,  especialmente cu ando se u t ilizan 

exc ip ientes como e l almidón,  celu losa,  lac tosa  gela tina,  ent re o t ros.  

E l sabor  y te xtu ra se ana l iza n especia lme nte e n los  es tud ios  de p re-

fo rmulación,  donde se  neces ita b r indar so luc iones a  los fá rmacos con 

p rob lemas de sabor ( Interne t 3 ) .  

 

1 .4 .8.  Peso  Promedio .  

En este ensa yo  se pueden rea lizar  dos  dete rminac io nes :  

a ) .  Determina ción del peso med io  b ru to. -  En esta determinac ión se  

ob t iene  el peso med io de la  cáp su la  lle na,  es decir ,  el p eso del 

gra nu lad o contenido en la cápsu la ,  mas el peso  de la cápsu la  vac ía.  

Este ensa yo  deb e rea lizar se cada  30 minu to s.   E l ensa yo  es  

sat i s facto r io  cu ando  todas  las  cápsu las  t ienen su  peso dentro  del 

p eso  p romed io,  con u na var ia nte de l ±  10 % (28).  

b ).  Determinac ión del peso  med io neto .-  Cuando  no  todas  las  

cápsu las  cumplen con e l ensa yo  para peso med io  b ru to,  se debe 

p roceder a  efec tu ar el ensa yo  para peso  med io  neto  (12) .   

E l ensa yo  es  sat i sfac to r io ,  cuando  18  de las  cáp su las t iene n su  peso 

neto  d entro d el peso  p romedio  neto ,  con u na var iante  de  ±  10  %, 

pud iendo  estar  las 2  res tantes dent ro  del ±  25 %.  
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Si más de 2 cápsu las ,  pero menos de 6 cápsu las ,  se  desvía n del  

p romedio ent re  10 y 25 %, se  debe realizar  el ensa yo  con 40  nuevas  

muest ras,  ob teniendo el peso neto  de las 60  muest ras (28).  

 

1 .4 .9.  Uniformida d de Do sis .  

Se pued e de terminar po r los  métodos de  Variac ión de  Peso,  o e l de 

Unifo rmidad  de Contenido . 
 

Con el ob je tivo  d e asegurar  que  cada unidad  posea  la  cant idad  d e d roga  

de terminada,  con poca var iac ión d e un lo te,  la  Farmacopea inc lu ye la  

p rueba de unifo rmidad de dosis,  tanto  para compr imidos recub iertos  y 

los  no  recub iertos ,  además de todas las  cápsu las  a se r  ad minis trad as  po r 

vía  o ra l (9 ) .  
 

Cuando la p rueba de Unifo rmidad  d e Contenid o  no  se  requ iere,  la  p rueba 

de  Variac ión de  Peso  se  puede  ap licar ,  en ca so  qu e el produ cto  a ana lizar  

contenga 50  mg o  mas d el Princ ip io  Act ivo ,  inc lu ye ndo  los  p roductos  en 

los  cua les e l Pr inc ip io  Act ivo  constitu ye  el 50 % o mas,  de la masa total  

de l preparado  farmacéu t ico  (25 ).  
 

Para  la de terminac ión de  unifo rmidad  de contenido  por  Var iac ió n de  

Peso ,  se selecc iona no  menos de 30 unid ades;  de es tas ,  se toman 10  

unidades y en cad a una  de ellas  se  va lo ra e l Pr inc ip io  Activo ,  de acuerdo  

a  lo  descr ito  en la Farmacopea .  

E l ensa yo  es  sat i sfac to rio  cuando no menos de 9  de las 10 cápsu las  

ensa yadas,  t iene n el contenido  de l Princ ip io  Activo  dentro del ±  15  % de 

la  ca nt idad  decla rada en la e t iqu eta,  y ninguna es tá fuera  del ±  25  % 

(12) .  
 

 

1 .4 .10.  Friabi l idad. 
 

Es te  ensa yo  en la ma yor ía d e lo s casos  se emplea,  para de te rminar  que 

los  compr imidos no  recub ier tos,  cuando  se  someten a  es trés mecán ico ,  no  
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se dañen y/o  muest ren evidenc ia s de laminac ió n o  rup tura,  s iendo  

también u til izado  es te método en el caso  de  las cápsu las ,  para co mprobar 

e l b uen sel lad o de las  mismas ( Inte rnet  3 ) .    

 

Genera lmente  e l ensa yo  se realiza una so la vez.  Si la  pérd ida de p eso  es 

mayor  a 1  %,  repet ir  e l ensa yo  dos veces,  y ca lcu lar  e l p ro med io  de  las  

t r es  de terminac iones .  Se  co nsidera  acep tab le una pérd ida  de peso  

máximo  de 1  % (28).  

 

1.4 .10.1 .  Descripción de l  Aparato Friabi lador . 

EQUIPO FRIABILADOR 

 

 

 

E l equ ipo  empleado  co nsta  de : Un tambor t ransparen te  con un d iámetro  

inte rno  d e 286  mm y una p ro fund id ad  ap roximada  de 39  mm,  con 

super fic ies  inte rnas  pu lidas.  Una  de  las caras del tambor  permite 

int roducir  las mu estras  a ensa yar .   

 

Eje horizonta l 

Diámetro Interno: 
286 mm. 

Profundidad: 39 
mm. 

Disposi ti vo que  lo  
hace  rotar .  

Tambor  
Transparente 

DES C RI PC I O N 
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El tambor  se f i ja a t r avés  de  su  e je hor izonta l,  a un d isposit ivo  que le  

imp rime un movim iento  ro tato r io  de ap roximadamente 25 r .p .m.  De este  

modo,  en cad a vuelta del tambor,  las  mu est ras  ruedan o se  desl iza n,  y 

caen d esde una altu ra de  ap roximadamente  130 mm (Ver  Anexo  14) (28 ).  

 

 1 .4.11 .  Tiempo de Desintegración. 

 
Por  med io  de  es te  ensa yo  se  estab lece ,  si  la fo rma fa rmacéu t ica  se  

d isgrega  dentro  de  un lapso  de t iempo  d eterminado,  en las  co nd ic iones  

especi ficadas.  Este ensa yo  se ap lica a  comp rimid os y cápsu las ,  con 

excepción de aquellos que es tén d iseñados como fo rmas fa rmacéu t icas  de 

l iberación modificada ,  y compr imidos mast icab les.   

 

En este  ensa yo  la d isgrega ción no  implica d iso lución completa d e la 

unidad  o de  su  princ ip io  ac t ivo .   

Disgregac ión comple ta se  d efine,  como el es tado  en e l que él r es iduo  de 

la  unid ad que quede sobre la malla  metál ica  de l aparato ,  excep to 

fragm entos  inso lu b les  d e la cub ier ta o de la cápsu la,  sea una  masa 

b landa,  s in restos  duros  palpab les  (28).  

 

 

1 .4 .11.1 .  Descripción de l  Equipo  de  Desintegración. 

 

E l apara to  de d esintegrac ió n consta de : 
 

Un vaso  de precip i tac ión  d e 1000  mL . ,  do nde se sumerge una  cesta que 

oscila vert ica lmente ,  con la  frecu enc ia  consta nte de 29  a 32  c iclos  por 

minu to.   E l vo lumen de líqu ido en el r ec ip iente debe ser  ta l,  qu e cuando  

la  ce sta  se e ncuentre en e l p unto  más a lto  de l r ecorr ido  ascendente ,  la  

mal la metá l ic a permanezca al menos 2 .5 cm debajo  de  la  super fic ie del  

líqu ido , y desc ie nda a no  menos d e 2.5  cm d el fondo  del r ec ip iente  

cuando  se  encuentre en e l punto  mas bajo de l recorr ido  descendente.   
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La cesta  se debe desp lazar  ver t ica lmente  a lo  la rgo  de su  e je si n 

desviarse (Ver  Ane xo  15).  

Cesta ,  e l cua l consta  de  seis  tubos t ransparent es  de  ext remos ab ier tos.  

Los tubo s se mant ienen en posición ver t ica l po r med io d e dos p lacas,  

cada una de aproximadament e 9 cm de d iámetro y 6 mm de espesor  con 

se is  o rif ic ios .  La  malla  metá l ica de acero inox idab le  (con hi lo  de 0 .602 a 

0.655  mm de d iámetro)  y de trama cu adrada .   

Las  par tes  del ap arato se  sost iene n firmemente por med io  de tres pernos,  

qu e pasan a t ravés  de las dos  p lacas .   

E l eje de  la cesta se su spende de  modo  aprop iado,  del d isp osit ivo  

mecánico  que  p roporcione  e l movimiento  vert ica l.  E l d iseño  de la cesta  

pu ede  modific ar se ,  s iempre que  se mantenga n las espec ificac ione s para 

los  tubos de vid rio  y e l tamaño  de la  malla metá lica  (Ver  A nexo  15).  

Discos:  Cada tubo  está  p rovisto  de un c i l ind ro ,  r anurado  y perfo rado. El 

d isco  es tá  co nst ru ido de mater ial p lás t ico ,  t r ansparente  y de d ensidad  

rela t iva ent re 1 ,18 y 1,20 .  Entre ambas caras del cil ind ro se ext ienden 

c inco  o r ific io s de 2  mm de  d iámetro ,  uno  de e llos pasa a t r avés del e je  

de l cil ind ro,  y los  o tro s es tán centrados a 6  mm del eje ,  en líneas  

ima ginar ias  perpend icu lares a l eje refer ido.   

Todas las  super fic ies  del d isco  son li sas.  Los d iscos deben emplearse  

so lo  cuando  se ind iq ue en el p roced imiento .   

En d ichos casos,  luego de int roducir  lo s compr imidos,  agregar  un d isco  a 

cada tubo ,  poner  en func io nam ie nto  el equ ipo y cont inuar co n el ensa yo  

según lo  ind icado (Ver Anexo  15) (28).  

A cont inuación,  se  esquemat iza la  descrip ción del Equ ipo de 

Des integrac ió n:  
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EQUIPO DE DESINTEGRACION 

 

 

1.4 .12.  Porcentaje de Diso luc ión. 

Este  ensa yo  se emplea para  de te rminar e l co mpor tamiento  de  la  

d iso lución de los Pr inc ip io s Act ivos ,  conten id os en una fo rma 

farmacéu t ica só lida  d e uso  o ra l,  es tab leciend o  u n c r ite rio  de evaluac ión 

de  las  p rop iedades  fí s icas  y b io - farmacéu t icas de l producto  (23).   

Los métodos de  p rueba  de d iso lución u t ilizados mas comunes son: e l  

método de  cesta o canast i l la,  y e l método  de pa le ta.   

Los métodos de cesta y pa le ta  son se nc i l los ,  están b ie n normal izados y 

se u t iliza n en todo  el mu ndo.  Esto s métodos so n lo  su fic ie ntement e  

V a so  p rec i p it ac i ó n  

1 00 0 m L .  

C ada tubo,  en u no de sus 
ex t remo s term ina  en  u na 
m alla  m etál ica de  acero 
ino xidable , qu e es  donde 
se co loca la  cáp su la.  

Donde se sum erge 
una cesta  qu e osc i la 
vert ica lmente , co n 
una f recu encia 
constante de  29  a  32 
c ic los  por  m inuto.  

C es ta .  C o ns ta  de  se i s  

t u bo s  t ra ns pa r ent es  de  

ex t r em o s a b ie r to s .  

D i sc o s .  C o ns t i tu i d os  d e  

m ate r ia l  p l ást i co ,  

t r a ns p a rent e .  

 

S e co lo c an  lu e go  qu e se  

h an  i n t ro du ci d o  las  

c á p su l a s e n  ca da  t ub o.  

DES C RI PC IO N 
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f lexib les,  como para p ermit ir  la  r eal ización de p ruebas  de  d iso lución 

para  una  var iedad  de p roductos  med ic ina le s.    

Por  este  mo tivo ,  deber ía u t ilizar se  los  métodos de  d iso lución in  v i t ro ,  

descritos  en la  Farmacopea  Estadounidense  (28) . 

Deb ido  a la  d ivers idad  de  variab les  b io lógicas y d e fo rmulación,  y la  

na tu raleza e vo lu t iva del conocimiento  en es ta  área,  tal vez  haga fa lta  

rea l izar  d iversas modif icac iones  experimenta les,  para tener  una  

co rre lac ión in  v ivo  ap rop iada ,  con los  datos  de liberación in  v i tro .  

 

1 .4 .12.1 .  Medio de  diso lució n.  

En lo  posib le ,  las  pruebas de d iso lución se deberán realizar  bajo  

cond iciones  f is io lóg icas .  Esto  permite la  inte rp retación de los  da tos de 

d iso lución,  en relac ión a l r end imiento  in  v ivo  de l producto (23) .  

Por  lo  genera l el vo lu men d el med io  de d iso lución es de  500 , 900  ó  1000  

mL.  Se  deberá  u t ilizar  un med io acuoso  con una gama de  pH de  1,2  a 6,8  

( la misma concentrac ión iónica  de los  tampo nes de la USP) .   

Para  S imular e l  Flu ido Intes t ina l (SIF),  se  d eberá emplear  un med io de 

d iso lución con un p H de 6.8 .  Se deberá  jus t i ficar  un pH mas alto  caso  

po r caso,  y por  lo  genera l e l pH no  deberá excederse  de 8.0 .   

Para  S imular  un  Flu ido  Gástr ico (SGF) ,  se  deberá emplear un med io de 

d iso lución con u n pH d e 1 .2,  s in enz imas  (23).  

Cuando la  cub ier ta  de  la cápsu la inter fie re  con el a ná l is is,  ext raer  e l  

contenido  de no  menos de se is cápsu las ,  y d iso lver las  cub ier tas  d e las  

cápsu las  en e l vo lumen espec if icado  de l Medio (28).  

Los requ is ito s se cumplen s i la  cant id ad  de Pr inc ip io  Activo  d isue lto ,   se 

a justa a  las  s igu ientes especi f icac iones :  
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1.  Acep tación para muestreo ind ividua l: 

Etapa 
Unidades 
ensayadas 

Criterios de Aceptación 

E1  6 Cada unidad no debe ser menor de Q + 5 %. 

E2  6 

El  promedio de  12  unidades (E1  + E2)  debe se r 

igual  o  mayor de Q, y n inguna unidad menor 

de  Q -15 % . 

E3  12 

El  promedio  de 24 unidades (E1  + E2  + E3 ) 

debe ser  igual o mayor de Q, no más de 2 

unidades menores de Q -15 %, y ninguna 

unidad menor de Q -25 % . 

 

2 .  Acep tación para muestreo uni f icad o : 

Etapa 
Unidades 

ensayadas  
Criterios de Aceptación 

E1  6  
La  cant idad promedio disue l ta  no debe se r 

menor de  Q + 10  % . 

E2  6  
La  cant idad promedio  disue l ta  (E1  + E2 )  debe 

ser  igual  o  mayor de  Q + 5 % . 

E3  12  
La cant idad promedio  disue l ta  (E1  + E2  + E3)  

debe  ser  igual  o mayor de  Q.  

 Q = C ant idad de Pr i nci pi o  Act ivo.  

La va l id ación de l equ ipo y la metodo logía  de  d iso luc ión deberá inc lu ir :  

la  p rueba de apt itud de l s istema u t il iza ndo ca lib radores ,  val idac ión entr e  

los  p roced imie ntos  manuale s y au tomatizado s,  y va l idac ió n de  un paso  

de terminado (es  decir ,  lo s  métodos analí t icos  empleados en el aná l is is  

cuant itat ivo  d e las  muest ras  de d iso lución).  

1.4 .12.2 .  Descripción de l  Equipo de  Diso lución ut i l izado. 
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El equ ipo de Diso lu ción u t il izado consta d e:  

Un  vaso transparen te provis to d e una tapa ,  const ru ido de vid r io u  o tro  

mater ia l iner te.  E l vaso  debe es tar  parcia lmente  sumergido  en un baño de 

agua,  que  p ermita mantener la temp eratu ra dentro de l vaso  a 37 ,0  ±  0,5  

°C d urante e l e nsa yo .   

E l vaso  es  ci lí nd r ico  con fondo  semies fé rico ,  con u na altu ra d e 160  a 210  

mm,  un d iámetro  inte rio r  de 102  ± 4  mm,  y una capac idad nominal de 1  

l it ro .  El vaso  esta  provisto  de  una  tapa para retardar la evap oración.  

La pa leta  se  co loca de  ta l modo  que su  eje ver t ica l no  se separe  más de 2 

mm,  en cualqu ier  punto del eje ver t ica l del vaso ,  y ro te s in desviar se  

s igni f icat ivamente .   

A menos qu e en la monografía  co r respo nd iente  se  especi f ique o t ro va lo r,  

la  d is tancia  e nt re  e l bo rde  inferio r  d e la  p aleta y e l fondo  del vaso ,  se  

debe mantener  a 25  ±  2  mm durante el ensa yo .  La pa leta puede recubr irse  

con un materia l inerte ap rop iado . E l compr imido  o  la cápsu la  se co lo ca 

en el vaso ,  d e modo que se  depo site en e l fond o, antes  d e que comience  

la  ro tac ión de  la  pale ta.  

 Cuando  la  unid ad  de dosif icac ión t iende  a f lo tar ,  se le  pu ede  enro lla r  

unas  pocas  vue ltas de un alambre  inerte ,  para  evita r  su  f lo tación.   En 

estos  casos  se  d ebe  evitar  que  e l alambre sea co locado  en fo rma ajustada,  

lo  que podr ía  inter fer ir  con lo s resu ltado s.   Se  pueden u t ilizar  o t ros 

d isposit ivos para  evitar  la  f lo tac ió n,  s iempre  y cuando  haya n s ido 

deb idamente  va l idados (Ver  Anexo  16)  (28).  

E l apara to posee además,  un  d isposi tivo  que  p ermite selecc ionar la  

ve locidad  de  ro tación de  los ejes ,  de  acuerdo  a lo especif icado  en la  

monografía co rrespo nd iente  y ma ntener la d ent ro  de ±  4  %. 

A cont inu ación,  se esqu emat iza la descrip ción de l Equ ipo de  Diso lución:  

EQUIPO DE DISOLUCION 

DES C RI PC IO N 
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1 .4 .13.  Aná lis is Microbio lóg ico .  

El aná l is is microb io lógico  se ent ie nde  como un at r ibu to  de Buenas 

Prác t icas  de Manufactu ra,  co mo de aseguramiento  de cal idad.   Todos los  

p rodu ctos  farmacéut ico s natu rales  o  de o rige n na tu ra l,  deb en d ecla rar  

este ensa yo  en sus  espec ificaciones.  

Los c r ite rios  de acep tac ión deb en contar  con un recu ento to tal de 

microorganismos aerob ios ,  hongos y le vaduras.   También debe 

V as o  t r a ns par e nt e ,  de 
v i dr i o u ot r o  m at e r ia l  
i n er t e .   C i l í n dr i co  co n  
f o ndo  s em i e sf ér ic o.  
C a p ac i dad no m i na l  de  
1  l i t ro .   

La  pa l e ta  s e  co l o c a de  
ta l  m o do  qu e s u e j e  
ve rt i ca l  no  se  s ep ar e  
m á s de 2  m m ,  en  
cu al q ui e r  p u nto  de l  e j e  
ve rt i ca l  de l  va so ,  y  
ro te s i n de sv i ars e  
s i g ni f ic at i v am e nt e .   

P a r c ia l m en te  su m e rgi d o e n 
u n  ba ño  de agu a ,  qu e p e rm it a 
m ant en er  l a t em p er atu r a 
de nt ro  de l  vaso  a  37 , 0 ± 0 , 5 
° C  du r ante  e l  ens ayo .   

La  d i st anc i a  e nt r e  e l  
bo r d e i n fe r i or  de  l a 
p a l et a  y  e l  f o ndo  d el  
va so ,  s e  de be m a nt e ne r 
25  ± 2  m m  du r ant e  e l  
en sa yo .  

D i sp o s it i vo  q u e 
p erm i t e s e l ec c i o na r  
l a  ve lo c i d ad de 
r o tac ió n  de l a s  
p a l et as .  
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contemplarse  la ausenc ia de patógenos,  a l menos de Escherich ia co l i y 

Sa lmone lla  para p roductos  de uso o ral.  

Puesto  que  el contro l microb io lógico  es u n proceso  analí t ico ,  es  

necesar io  segu ir  una  ser ie de cr ite rio s sob re  la toma de  mu estras ,  y e l  

aná l isis  microb io ló gico  de  los p roductos  f ina les .  En es te sent ido,  es 

necesar io  considerar :  

1 .  La d ist r ibuc ió n desigual de  lo s micro organismos,  lo  que hace  

necesar io  segu ir  un esquema de toma de muest ras,  para ob tener  

resu ltados rep resenta t ivos.  

2.  Que el número  de cr iter ios u t il izados a  la ho ra de ju zgar la ca l idad  

microb io lógic a de l p roducto,  debe limi ta rse al mínimo  necesario  

para  as í  poder  aumentar  e l número de anál is is .  

3 .  Que los cr iter ios de aná lis is ap l icados han de  ser  especí ficos de 

cada p rodu cto,  po rque son d iferent es  lo s microorganismos 

pa tógenos y a lterantes  de cada t ipo  de p roducto  (20).  

 

1.4 .14.  Estabi l idad. 

La estab ilidad  o vida  d e es tanter ía de todos los p roductos farmacéu ticos,  

es de gran importancia  p rác t ica.  La es tab i lidad  de p reparados 

farmacéu t icos ,  es tá  a menudo estab lec ida en términos ambiguo s,  ta les  

como estab il idad  re la t iva,  o es tab il idad  por  un mes.  E l término  

"estab i l idad de  una forma farmacéu tica" ,  se refiere al per íodo  durante el  

cual se  mant ie nen las co nd iciones de ident idad ,  po tencia,  ca l idad y 

pu reza,  d eterminadas  en la p reparación inic ia l  de d icha fo rma 

farmacéu t ica.    

Se  considera como vida  ú t il  d e un p roducto ,  el t iempo  transcur r ido  desde 

la  fec ha de  manufactu ra de la fo rmulac ión,  hasta que su  ac t ividad 

qu ímica o  b io ló gica,  no  sea  menor  qu e un nive l p rede terminado  de  la 
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po tencia  es tab lec ida or igina lmente ( genera lmente  se acep ta un 90%) , y 

qu e sus  carac te rís t icas  f í s icas  no  ha yan  cambiado  ap rec iab lemente  o  en 

fo rma p er jud icia l.  Para  p redec ir  la ve locidad  y el cu rso  de las reacc iones  

de degradac ión de los p r inc ip ios  ac tivos,  e l que elabora el p roducto ,  

debe recurr ir  a  la info rmación que le  proporcionan las reacc io nes  de 

c inét ica  q u ímica  (12).  

La estab ilidad  de los med icamentos  depende en buena par te de  las  

cond iciones  de  a lmacenamiento .  Exposición a la luz,  así  como cambios 

imp or tantes  de temperatu ra  y humedad , son fac to res que consp ira n contra  

una es tab il idad  óp t ima (9) .  

La es tab i l idad de los Pr inc ip io s Act ivos ,  es  e l p rincipa l cr ite rio  para 

de terminar la  acep tación o  rechazo  de  cualqu ier  med icamento .  Exis te n 

var ias fo rmas de  inestab i l idad  para dar  pie  a l recha zo  de  algún p roducto : 

1.  Degrad ación qu ímica  del p r inc ip io  act ivo.   

2 .  La fo rmación de un produ cto tóxico  resu ltante de l p roceso de 

descompo sición.   

3 .  Inestab i l idad  que puede  d isminu ir  la  b io-d isponib ilidad  del  

fármaco  ( Internet  5 ) .  

 

1 .4 .14.  1.  Estudios Acelerados de  Estabi lida d. 

 

Estud ios d iseñados con e l f in  de  aumentar  la  ve locidad  de  degradación 

qu ímica o  f í sica de un med icamento ,  empleando cond iciones ext remas de 

a lmac enamiento ,  en su  empaque p rimar io  definit ivo .   Estos  es tud ios 

t ienen como ob jeto  determinar  los  p arámetro s ciné t icos de los  procesos 

de  degradació n,  y/o  p redecir  el per íodo  de va lid ez de l med icamento  (28) .   

 

La info rmación de  estab ilid ad ,  tanto en los  es tud ios  de es tab ilidad  

acele rado ,  como en los  de larga  duración,  debe  ob tenerse sobre t r es  lo tes 

p ilo to de la  misma fo rmulac ión y concentrac ión,  en los  envases  
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p r imarios  definit ivos .  Los lo tes del p roducto te rminado , deben 

e laborarse  empleando  lotes  d ife rentes  de sustanc ia .   

 

Los ensa yos a  rea l izar  du rante  el es tud io,  deben cubr ir  no so lament e  la  

estab il idad  qu ímica  y b io lóg ica,  s ino  también,  lo s cambios  en las  

p rop iedades f ís icas y caracte rís t icas  o rgano lép t icas,  at r ib u tos 

microb io lógicos y e nsa yos fu nc iona les .   

 

Debe  d eterminarse además,  el mantenim iento  de la concentrac ión y 

e ficac ia  de  los  co nservante s,  med iante ensa yos y va lo raciones  

ap rop iadas.  

 

Cuando se tr a te de  fo rmas farmacéu t icas  só l idas  en envases  

semip ermeab les ,  se d ebe realizar  el a lmacenamiento  en co nd iciones de 

a lta  humedad  rela t iva.  

 

Las  cond ic iones de l e nsa yo  serán de terminadas  por la  zona  cl imát ica a la  

cual el p roducto  será  d estinado,  y también por la fo rma farmacéu tica del 

mismo . Para e l es tud io  de estab il idad en cond icione s natu rales de 

a lmac enamiento ,  la OMS (Organ izac ió n Mundia l d e la Salud ) ha  definido 

cuat ro zonas  c l imát icas:  

 

Zona Descr ipción  Tempe ra tura 
Humedad 

Relativa 

Zona I  Cl i ma templ ado 21 ºC ± 2  ºC 45 % ±  5 % 

Zona II Medi terrán eo 25 ºC ± 2  ºC 60 % ±  5 % 

Zona III  Cal i ente y seco  30 ºC ± 2  ºC 35 % ±  5 % 

Zona IV Cal i ente y húmedo 30 ºC ± 2  ºC 70 % ±  5 % 
 Fue n t e :  OM S (O rga n i zac ión  Mund i al  de  l a  Sa l ud . )  

 

Durante la etapa de  desarro llo  del produ cto y como b ase para un 

p roced imie nto  de regis tro  del mismo,  la frecuencia de los  e nsa yo s debe 

ser :  
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-  Para los Estud io s ace lerados: 0 ,  1 ,  2 ,  3  meses ,  y cua ndo  

co rrespo nda 6  meses .  

-  Para los  Estud ios  de larga  duración: 0 ,  6 ,  12 meses ,  y después  de  

este  p er íodo,  una  vez  a l año . 

 

 En los caso s de un monito reo  cont inuo ,  lo s  lo tes pueden ser  ensa yados 

cada año , s iempre que no  haya n s ido  int roducidas modificac iones  (5) .  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO II. 
 

 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 
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2 .1 .  Problema. 

 

¿Se demostrará que la semil la  d e papaya  (Carica papaya) ,  co nst itu ye  una  

a lte rnat iva terapéut ica  contra e l est reñ imiento ,  po r su poder laxante ? 

 

 

2 .2 .  Hipótesis .  

 

E l secado de la semil la  de Papa ya,  const itu irá un e leme nto  capaz  de 

redu cir  lo s s íntomas p roducidos por  el es t reñ imiento .  

 

 

2 .3 .  Objet ivos.  

 

Genera l 

§  Contr ibu ir  a l conocimiento  de la ela boración de u n p roducto  

med icina l natu ral t ip o d igest ivo ,  u t ilizando  como mater ia pr ima la  

semil la  de  p apa ya,  para la e laborac ión de una  fo rma fa rmacéu t ica,  

empleada contra el es t reñ imie nto .  

 

Específ icos 

§  Desar ro lla r  la  fo rma farmacéu t ica  a base d e semil las  de papaya.  

§  Rea lizar  ensa yos y demostrar  la  e fic ienc ia  de  la  fo rma 

farmacéu t ica a base  de  las  semil las  de  papaya,  en pacientes con 

est reñ imie nto .  

 

 

 

2 .4 .  Variables a  Eva luar. 

 

 

Para  la real izac ión de  es te t rabajo  se evaluaro n las  s igu ientes  var iab les :  
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Cual i ta t ivas 

 

§  Color 

§  Olor 

§  Aspecto 

§  Presenc ia del Pr inc ip io  Act ivo .  

 

 

 

Cuant i ta t iva s 

 

§  Peso  p romed io .  

§  Unifo rmidad  de do sis  p or var iac ión de peso  

§  Porcenta je  de d iso lució n.  

§  Fr iab ilidad .  

§  Tiempo  de  desintegrac ión.  

§  Contenido  de l p rinc ip io  Act ivo .  

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO III. 
 

MATERIALES Y MÉTODOS. 
 

3.1 .  Materiales .  
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3.1 .1.  Ubica ción del  Estudio.  

 

Para  la  elaboración de las  cápsu las  de papaya,  se  realizaron var ios  

ensa yos en labora to rio s de d ife rentes  caracter íst icas:  

·  En la p r imera etapa se t rabajó  en e l Laborator io  de Alimentos  de 

la Facu ltad  de  Cienc ias Químicas,  de  la  Univers idad  de 

Gu ayaqu il,  de es ta c iudad . 

·  La se gund a etapa  de es te p roceso,  se  la  real izó  en e l á rea es tér il  

de u n Laborato rio  Part icu lar  de Guayaqui l.   

 

 

3.1 .2.  Mater ia les  y Equipos  Uti l iza dos Para  Obtener  e l  Secado de  la   

Semil la .  

Para  rea lizar  el secado  de  la  semilla  de papa ya,  se u t il izaron los  

s igu iente s mater ia les ,  equ ipos y her ramienta s:  

   Brocha:  Ut i l izada para  la  limpieza de l molino .  

   Cu chi l lo :  Herramienta empleada para tajar  la papaya.  

   Desecador:  Recip iente  cer rado , en el cua l se co locó las muest ras para 

p roporcionar  una a tmósfera  de ba ja humedad . 

   Etiquetas:  Usadas  para ident i f icar  las  muest ras.  

   Gavetas  de Plást ico:  Ut i l izad as  p ara tr anspor tar  las  p apayas .   

   Guantes: Necesar ios para pro tecc ión personal y para evitar  la  

contaminac ión de  la muest ra.  

   Mascari lla :  Como p ro tecc ió n de  la int egr idad  fí sica  y minimizar  la  

contaminac ión de  las muest ras.  

   Recip ien tes  de Vidrio : Envases para co locar  las  semil las.  

   Papel de  Despacho:  Empleado en la es tu fa para  co locar las sem il las.  

   Paño:  Usado  para limpiar e l mol ino .  

   Refrac tómetro:  Ut i l izado  p ara determinar  los  grados Brix de  la  

papa ya.  

   Balanza Ana l í tica:  Se empleó  para pesar  las  semil las  de papaya .  

   Cá mara de  Va cío:  Se la usó  en la  dete rminac ió n de hu medad. 
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   Estu fa:  Equ ipo  usado  para secar  las  sem illas.  

   Molino:  Equ ipo que se u t il izó  para  moler las  semil las .  

 
 
3 .1 .3.  Ma teria les  y Equipos pa ra  la Elaboración de l Producto Final .  
 
Para  la elaboración de l p roducto te rminado  se  u t ilizaro n los  s igu ientes  

mater ia les ,  equ ipos y her ramientas:  

 
   Criso les o  Pesa f i l t ros:  Usados para someter al ca lo r c ier tas  

sustanc ias ,  que requ irieron d e elevadas temperatu ras.  

   Desecador:  Uti l izado  para enfr ia r  lo s cr iso le s,  para de esta  manera  

p reservar  las muest ras  de  la  hu medad  del amb iente,  una  vez sacadas  

de la estu fa.  

   Embudos:  Se  emplearon para t r asvasar  líqu idos d e un recip iente a  

o t ro ;  también se  u t il izaron en operac iones  de f ilt rac ión.  

   Envases  p lást icos:  Se co locaron en es tos las  cápsu las  l ista s para su  

u t ilizac ió n,  ya sea  p ara la comercia l izac ión o  uso  personal.  

   Espá tu la s:  Se u t ilizó  p ara tomar p equeñas cant idades de  muest ras .  

   Etiquetas:  Emplead as  p ara ro tu lar  todas  las  muest ras  a elaborar.  

   Fundas Plást icas:  Se  emplearon para rea lizar  la  mezc la del Pr inc ip io  

Activo ,  junto con los exc ip ientes.  

   Gradi l la :  Usada  para co locar los  tubos de ensa yo .  

   Guantes:  Para  p ro tegerse y e vitar  la  contaminac ión de  la muest ra.   

   Mallas  o  Tamices:  Ut iliz ados para d eterminar la  granu lometr ía .  

   Mascari lla :  Se u t il izó  para p ro tegerse  y d isminu ir  la  contaminac ió n 

de la muest ra .  

   Matraces  A forados:  Ut ilizados para p reparar  las  d iso lu ciones.  

   Papel Fi l t ro:  Junto  con el embudo  para f ilt r ar  las  d iso luc ione s.  

   Pip etas  vo lumétricas:  Utensi l io s de  vid rio  graduados,  que se usan en 

los laborator ios para  med ir  lo s  líqu idos con mayor exac t itud . 

   Piseta  o  Frasco La vador:  Utensi l io s  de vid r io  o p lást ico ,  que se  

l le nan con agua dest ilad a.  

   Reverbero:  Usado  para calentar  las  muest ras  puestas  en baño  de 

Mar ia.  
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   Termómetro :  Ins t ru mento  empleado  para  med ir  la tempera tu ra en 

grados cent ígrados o Fahrenheit .  

   Tubos de ensa yo:  Ut i l izados en la de terminac ión de l Pr inc ip io  Activo .  

   Vari l las  de vid rio:  Ut i lizadas  para agita r  las d iso lucio nes .  

   Vasos d e Precip i tac ión:  Recip ie ntes  de  vid r io ,  u t ilizado  en e l  

laborator io  para ob tener  precip itad os.  

   Balanza ana l í t ica :  S irvió  para d etermina r e l peso  de las mu estras .  

   Cá mara a l  va cío :  Empleada para  dete rminar  la humedad  del secado . 

   Equipo  de Desin tegración:  S imula el paso  de la cápsu la  a t r avés del 

cuerpo ; regist ra el t iempo  que toma para desinte grar se  la  cáp su la .  

   Equipo  de Diso luc ión:  Imita  e l s i stema d ige st ivo  del cuerpo humano ,  

y muest ra la ca nt idad  de l p roducto  d ispon ib le,  para la asimi lac ión del  

mismo con el t iemp o. 

   Estu fa  de  Incubación:  Se  u t ilizó  para obtener  la es tab i l idad  acele rada 

al p roducto  fina l a 40 ºC,  du rante  tr es meses.  

   Encapsu ladora:  Tiene como func ión int rodu cir  el po lvo  en las  

cáp su las.  

   Espectro fo tómetro :  Inst rumento  u t il izado para med ir  la ab sorbancia .   

   Friab i lado r:  S irve para determinar  el  desga ste d e las  cápsu las,  y 

determinar  si és t as  se  encu entran b ien se l ladas .   

   Equipo  Karl-Fish er  T itrator:  Usado para  la dete rminac ió n de 

humedad . 

   pHmetro.  Usado  para med ir  el pH de las  d iso luciones. .   

   Refrigeradora : Se u t il izó  para es tab lecer  la estab il idad en e l p roducto  

f ina l a 12 ± 2  ºC,  durante  t res meses.  

 

 

 

3 .2 .  Materias  Primas y React ivos .  

 

3.2 .1.  Ma terias  Primas. 

'  Papaína  (Pr inc ip io  Act ivo ) 

'  Lactosa  

'  Estearato de  Magnes io   
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'  Si lic io  Amorfo  Co lo idal  

'  Cápsu las  No . 0 

 

 

3 .2 .2.  React ivos .  

 

S  Fosfato Dib ásico  de Sod io  0.05 M. 

o  Fosfato Dib ásico  Anhid ro  de Sod io 

o  Tolueno  (Preservante)  

o  Agua 

S  Acido  Cí tr ico  0.05  M. 

o  Acido  Cí tr ico  Monohid ra tado 

o  Tolueno  (Preservante)  

o  Agua 

S  Sust ra to de Caseína.  

o  Caseí na  t ipo  Hammarsten 

o  Fosfato Dib ásico  de Sod io  0.05 M. 

o  Acido  Cí tr ico  0.05  M. 

o  Agua 

S  Soluc ión Buffer .  

o  Fosfato Dib ásico  Anhid ro 

o  Etilend iamino te traace ta to  de Sod io 

o  Clorhid rato  de  Cis terna Monohid rato 

o  Acido  Clo rhíd r ico 

o  Hidró xido de  Sod io 

S  So lu ción Acido  Tr iclo roacét ico .  

 

 

3.3 .  Méto dos.  

 

3 .3 .1.  Obtenció n de la  Fruta.  

 

La fru ta  fue ob tenida en la  Hacie nda Majesped , ub icada  en e l Recinto  

Cal ib re,  Parroqu ia  E lo y Alfaro ,  Cantón Chone ,  en la  Provinc ia de  
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Manab í ,  la  misma qu e se t r anspor tó  en gavetas  de p lást ico ,  hasta la  

c iudad  de Gu ayaqu il,  (Ver  Anexo  17).  
 

 

3 .3 .2.  Selección de la Fruta .  

 

Para  este es tud io se  u t il izó  la var iedad  Marado l,  teniendo u na madurez 

unifo rme con 11 ° Brix.   También se se lecc ionó  las  q ue es tuvieran sanas ,  

para  d isminu ir  la  p resenc ia  de microorganismos en e l p roducto  f ina l.  
 

 

3 .3 .3.  Extracció n d e la  semil la.  

 

Para  realizar  el p roceso de ext racc ión d e la  semil la de la   p apaya,  se  

p roced ió de  la s igu iente  manera :  

 

1 .  Se limpió  con agua  y jabón el á rea d e t raba jo ,  el materia l y e l  

equ ipo  a  emplear ,  y de esta  manera se  minimizó  el r iesgo  de 

contaminac ión.  

 

2 .  Se lavó  la fru ta con abundante  agua ,  y se  p ro ced ió  a  cor tar la po r la  

mitad ,  con la a yu da de un cu chi l lo ,   se sacó  la semil la del cent ro  

de  la p apa ya,  descar tando  las  de las  puntas,  con e l ob jet ivo  de 

ob tener  semil las  homogéneas  (Ver  Anexo  18) .   

 

3 .  Se la co locó  en un recip iente  de v id rio ,  p ara luego  pesarlas y 

l levar las a  la es tu fa  (Ver  Anexo  18) .  
 

 

3.3 .4.  Proceso de  Secado  de la  semil la.  

 

Para  el secado de la  semil la  se  rea lizaron lo s s igu ientes pasos:  

 

1 .  Una vez pesadas las  semil las y de terminad a la humedad  inic ia l,  se  

p roced ió a  co locar las en la es tu fa (Ver Anexo  19) .  
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2.  Se esparc ió las semil las  en e l pape l co locado  sobre las re j il las de 

la  estu fa,  para inic ia r  e l p roceso de secado (Ver  Ane xo  19).  

 

3 .  Se contro ló la temperatu ra y e l t iempo  de secado , hasta que se 

logró  la  e l iminac ión co mpleta  de la humed ad . 

Este  p roceso  se lo  real izó  con var ias mu est ras ,  hasta de te rminar  la mejo r  

temperatu ra y menor  tiempo  de secado , tenie ndo en cuenta  no  a lte ra r  la  

act ividad  d el Pr inc ip io  Act ivo .  

 

3.3 .4.1 .  Determinación de la temperatura  de secado. 

Para  la e limina c ión comple ta de la  humedad , se rea lizaron varios  secados 

a  d ife rent es  tempera turas ,  y de es ta manera  se encontró  la  tempera tu ra  de 

secado  aprop iada  para la p rueba.  

 

3 .3 .4.2 .  Determinación del  t iempo de  secado . 

Para  la  e liminac ión de la hu medad , tamb ién se  to mó en cuenta  e l t iempo  

qu e la  mu est ra deb ió  es tar  expuesta a cier ta tempera tura ,  hasta  que  la 

semil la  p erd ió casi en su  to talidad la hu medad , y se es tab il izó .   

Deb ido  a que la  semilla de  la p apaya  cont iene  un porcentaje a lto  de 

hu medad  (83 %) ,  e l p ro ceso  de secado  llevó  muchas horas,  po r lo  que  se 

lo  rea lizó  en var ios d ías.  

Una vez que se de terminó  la  temp eratu ra y el t iempo  de secado , se 

e laboraron tres muest ras,  a  la temperatu ra de 80 ºC,  por un lapso  de 

t iempo comprend ido  ent re 42 y 44 ho ras (Ver Tab la 1 ) .  

 

3 .3 .5.  Determinación  de la Humedad. 
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Para  la d eterminac ión de humedad  del secado,  se  empleó  e l sigu ient e  

p roced imie nto :  

1.  Se de jó  el pesafi lt ro  en la estu fa toda  la noche.  

2.  Se co locó la muest ra en el pesafi lt ro  p reviamente  p esada.  

3.  Se d ist r ibu yó  la mu est ra de manera  uni fo rme, y e l p esaf ilt ro  se  lo 

int rodu jo   en la cámara  de vacío,  a una temperatu ra de 60  ºC,  

du rante cu atro  horas .  

4 .  Luego  se  ab r ió  la  cámara de vacío,  se  tapó  el pesafi lt ro  y se l levó  

a  un desecador .  

5 .  Trascurr ido  30  minu tos,  se pesó,  y se rea l izan los cálcu los para 

de terminar el conten ido  de  humed ad  de la muest ra ,  expresado en 

po rcentaje .  

Esta secuencia ,  se la rea lizó  de la misma manera  para el secado de  

las  muest ras  restantes  (Ver  Tab la  2 ).  

Además d el método  descr ito  anterio rmente,  la de terminac ión de  humedad   

se la  rea l izó  con e l equ ipo  Karl-Fisher ,  siendo  tambié n empleado para 

de terminar la humed ad de l p roducto  te rminado  (Ver  Tab la  2 ,  3) .  

 

3.3 .6.  Mo lienda de la semil la  seca .  

Una ve z que se eliminó  la  humed ad de la  semilla ,  se proced ió a real izar  

la  molienda  de la  s igu ie nte manera:  

1.  Se ver i f icó  que  e l molino  estuviera  l impio y s eco .   

 

2 .  Se co locó  e l r ec ip iente  e n la  par te baja  d el molino ,  para  rec ib ir  e l  

p rodu cto ya  mol ido.  
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3.  Después de que la muest ra fu e molida en su  to ta lidad ,  se  pesó ,  a 

f in de d eterminar las pérd id as  por  operac ión en el molino .  

 

3 .3.7.  Diagrama de Proceso del secado  de la semilla  hasta  la  molienda. 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
                                                                                                                      
 

 

 

3 .3 .8.  Procedimiento Experimenta l de Granulometr ía .  

Para  realizar  la dete rminac ión de la granu lometr ía se sigu ieron los  

s igu iente s pasos: 

Sel ección de la 
fruta  

Lavado y cortad o 
de la fru t a  

Pesado de las 
semil l as  

Secado de las 
semil l as  

 

Mol iend a 

Obt ención  de la fruta  
 

 Hacienda Majesped 
 

 

Transporte 

Extracción  de la 
semil la  

Madurez uniforme, 
sanas 

Dete rminac ió n de  
T iempo  y 

Temperatura  
Determi nación de 

Hu med ad  

Control Calidad 

Control Calidad 
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1 .  Se armó e l juego  de tamices,  co locándo los  del mas poroso  al 

menos poroso  (40 ,  60 ,  80 ,  100  y >100).   

2 .  Se pesó  la  muest ra y se co locó en el tamiz  de ma yor  porosidad. 

3 .  Se tapó y se co locó la barra  p ara sostener  la bate ría de tamices .  

4 .  Se p rogramó el tamizador para qu e la operación dure 5 minu tos.  

5 .  Desp ués de que terminó  la  operación,  se  p roced ió a p esar  cada 

uno  d e los  po lvos re tenidos en cada tamiz .    

6 .  Se dete rminó  e l po rcenta je  d e retenc ión  para  cada  mu estra (Ver 

Tab la  4 ,  5 ,  6 ) .  

 

 

3.3 .9.  Determinación del pH. 

 

1 .  Se encend ió  el med idor  de pH,  y se  dejó  que ca lie nte por unos 

minu to s.  

2 .  Se inser tó los  e lect rodos en la so lución amor t iguadora para 

ca l ib rar  e l equ ipo . 

3 .  Se pesó  la muest ra  y se  la d ilu yó  e n agu a (1 :50).  

4 .  Una vez c al ib rado  el equ ipo ,  se p roced ió  a tomar  e l pH a las  

muest ras ,  y s e ano tó  e l va lo r  d e pH y la temperatu ra a la que  se 

real izó  el ensa yo  (Ver  Tab la  7 ).  

 

 

3 .3 .10.  Procedimiento Experimenta l para  la Obtención del  Producto  

Fina l .  

 

Antes  de la e laboración de  las  cápsu las ,  el punto  de p ar tida  fue la  

ob tención del secad o y la molienda de  la  semil la  de papaya ,  resumido en 

e l l i tera l 3 .3 .7 .   Una  vez o b tenido el secado  se  rea l izaron los aná l is is  

necesar ios ,  cump lie ndo de esta  manera  con los  p arámetros  f ís ico  –  

qu ímicos y microb io lógicos ,  para  realizar  el s igu iente paso ,  que  es  la  

e laborac ión de las cápsu las .  

 

E l p r imer  paso  para realizar  las cápsu las ,  fue la fo rmulac ión:  
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Composic ión por Cápsula.  

 

     Papaína           50  % 

                              Lactosa                         47 %. 

                              Esteara to de Magnesio  2  % 

                              Aerosil 200           1  % 

 

                 100  % 

 

Una vez rea l izad a la  fó rmula ,  se eligió  el tamaño de la cápsu la,   

p roced iendo luego  a la p reparación de  todos los mater iale s a u t il izar .  Se 

pesó el Pr incip io  Act ivo  y los  exc ip iente s en las  ca nt idades exac t as,  

expresadas en la  fó rmula .  Se  tamizó  ind ividualmente  los  po lvos antes  de  

mezclar los,  con el f in de  ob tener  u na muest ra  homogé nea ,  y se  

mezclaron por  un t iempo  de terminado . 

 

Luego  de  la mezcla ,  se  p ro ced ió  a encap su lar ,  tomando  las med idas 

necesar ias  p ara la  e laborac ió n de  las mismas.  Rea l izá ndose aná l is is de 

contro l de ca lidad  a l p roducto,  a  lo  la rgo  del p roceso.  

 

Terminado  el p roceso  d e encapsu lado , se proced ió a la limpieza exter io r 

de  las  cápsu las  l le nas ,  co n e l ob je t ivo  de  qu e no exista  po lvo  res idual 

qu e pueda crear  p rob lemas durante e l p ro ceso de  enva sado.   

 

F ina lmente  se envasado  (Ver  Anexo  21),   se llevo  a Contro l de Cal idad,  

para realizar  lo s  resp ect ivos  anál is is  f í s icos,  qu ímicos y 

microb io lógicos;  r esu ltados que  se encu entran en e l Cap itu lo  IV.  

Para  es te es tud io se elaboraro n 3 lo tes (01 ,  02 ,  03 ),  de 3000  cápsu las  

cada u no , empleando  la misma fó rmula en todos.  

 

Diagrama del Proceso de Elaboración del Producto 
Terminado. 
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3.3 .11.  Métodos de Anál is is a l Producto Fina l.  

3 .3 .11.1 .  Método  de Identi f icac ión y Va lo ració n del  Principio Act ivo .  

La ident if icac ión y va lo ración d el Princ ip io  Activo ,  se rea lizó  sigu ie ndo  

e l método  descr ito  en la Farmacopea : 

 

Papaína 
50 % 

Mezclado 

Formulación 

Rotular 

Tamizar 

Llenar  
(Encapsular) 

Cerrar 

Limpieza de 
las cápsulas 

Envasar 

Uniformidad de 
contenido 

Variación 
de Peso 

 

Aerosil 200  
1% 

Lactosa 
47 % 

Estearato de 
Magnesio    2 % 

Controles en 
Proceso 

 

Control de 
Calidad 
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pH: entre  4 .8  y 6.2 ,  en una so luc ión 1 :50 (1 g d e muest ra en 50  

mL de  agua).  

 

Perd ida por sequedad :  Secada en un horno  a l vacío  a  60 ºC po r 4 

horas .  Pierde no  mas del 7 % de su  peso .  

 

1 .  Preparación  del  Fosfa to  Dibásico  de  Sod io  0.05  M . -  Diso lver 7 .1  

gramos de Fo sfato Dibásico  Anhíd rido  de Sod io en agua,  para 

p reparar 1000  mL.  Ad ic ionar una  go ta de To lueno  como un 

p reservante .  

 

2 .  Preparación d el  Ac ido Cí tr ico 0 .05 M . -  Diso lver  10 .3 gramo s de 

Acido  Cí t r ico  Monohid ratado  en agua,  para  preparar  1000  mL.  

Ad icionar una go ta  d e To lueno como un p reservante.  

 

3 .  Preparación d el Sustra to de Case ína . -  Co locar 1  gramo de 

Caseí na del t ip o  Hammersten e n 5 0  mL de Fosfa to  Bibásico  de 

Sod io 0.05  M.  Co lóquelo en un baño  de agua hirviend o po r 30 

minu to s co n agita ción ocas io na l.    

Enfr ié  a  tempera tu ra ambiente,  y ad icione  0 .05 M de Acido 

Cít r ico  para ajustar  a  un pH de 6 .0  ±  0 .1 ,  agite  ráp idamente  y 

cont inuamente du rante la ad ic ión de l Ac id o  Cí t r ico,  para  p revenir  

la p rec ip itac ión d e la Caseí na.  Di lu ir  con agu a a 100  mL. Prepare 

d iar iamente  esta  so luc ión.  

 

4 .  Preparación  de  la  Solución  Bu ffer:  Diso lver 3.55  g.  d e Fo sfato  

Dib ásico  Anh id ro  en 400  ml de agua en u n matraz  vo lumétrico de 

500  ml.  Añad ir  7 .0 gramos de E t ile nd iamino tet raaceta to  d e Sod io 

y 3 .05  gramos d e Clo rhid rato de Cis teí na  Mono hid rato.   Ajuste 

con Acid o  Clo rhíd r ico  o Hid róxido  de Sod io  1 N a u n pH de 6 .0 ±  

0 .1 ,  d ilu ir  con agua  enrasar  y mezclar .   Prepare d iar iamente .  

 

5 .  Preparación de la So lu ción  Acido Tricloroacét ico :  Diso lver  30 

gramos de l react ivo  grado   Acido Tr iclo roacét ico  en agua,  y 
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l levar con agu a a 100 mL.  La so lución pu ede ser  almacenad a a la 

temperatu ra ambiente.  

 

6 .  Preparación  de l  Estándar :  Pese  e xac tamente 100  mg de Pap aína  

USP en un matraz vo lumétr ico  de  100  mL,  y ad ic ione So lución 

Buffer  para d iso lver,  d ilu ir  con So lu ción Buffer  a vo lumen,  y 

mezclar .   Transfer ir  2  mL de es ta so lución a un matraz 

vo lumétr ico  d e 50  ml,  d ilu ir  con So lución Buf fer  a vo lumen y 

mezclar .   Use  dentro de  lo s 30 minu tos  de su  preparación.  

 
7 .  Preparac ión del Ensayo:  Transfer i r  una cant idad de muest ra 

pesad a exactamente ,  equ ivale nte alrededor de 100 mg de Pap aína  

USP, en un matraz  vo lumétrico ,  d ilu ir  con So lución Buffer  a 

vo lumen y mezclar .  Transfer ir  2  ml de es ta so lución a un matraz 

vo lumétr ico  de 50 mL, d ilu ir  co n So lución Bu ffer  a  vo lumen y 

mezclar .    

 

Pro ced imien to : 

 
1 .  Tomar  6 tubo s,  y e n cada uno  de los  se is tubo s a pru eba (18-

x180mm), ad icionar  2 mL de  Sust rato de Case í na.   

2 .  Colocar  en u n baño de agua a  40 °C,  y dejar  10  minu tos  para 

a lcanzar  la temperatu ra d el baño . 

3.  En cada  u no  de los  dos tubos de  p ru eba ,  estos  cor ren por  dup licado, 

excep to  para el b lanco .   E tiquetado  S 1,  ad ic ionar  1 mL de la 

p reparac ión es tándar y 0 .5 mL de  la  So lución Buffer ,  y mezclar  con 

agitac ió n,  observar  el t iempo  cero,  inser tar  el tapón y rep ita e l baño . 

4.  Repita  este p roced imiento  en dos tubos,  e tiquetados U2 ,  ad icionar 

1 .5  mL de p reparac ión del ensa yo  y 0 .5  mL de la  So lución Buffer .  

5 .  Después de 60  minu tos ,  con prec is ión de t iempo,  ad icionar a lo s  6 

tubos 3  mL  So lución Acid o  Clo roacét ico,  y agite v igorosamente .    

6 .  Con los  dos  tubos que no  t iene n Preparación Está ndar  o  Preparación 

d el Ensa yo ,  p rep arar b lancos.   Para  la p reparación de  los Blancos,  se  
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reemplaza la Preparac ión Estánd ar  y de l ensa yo  po r agu a,  p ip etear 

1 .5  mL de agua y 0 .5  mL So luc ión Buffe r .    

7 .  Colocar  todo s los  tubos en u n baño de agua a 40  °C de 30 a 40 

minu tos ,  deja r  que  se  co agu le  completamente  la p ro teína  

p recip itada .   F ilt r ar  a t r avés de  pape l f i l t ro ,  y descar tar  lo s  p rimeros 

3  mL del líqu ido  filt rado  (el líqu ido  filt r ado  deberá es tar  cla ro )  (Ver 

Ane xo  20) .  

8 .  Lea la absorbancia  a  280 nm de las so luciones d e los líqu idos 

f ilt r ados,  contra su s b lancos respect ivos  (Ver  Ane xo  25)  (Ver  Tab la  

8 ).  

 
                 

3 .3 .11 .2 .  D et ermi na ció n d e  Un ifo r mida d d e  Do si s  po r  Varia c ión  d e  

Peso .  
 

P ar a la  d e t e rm inac ió n  d e Unifo rmidad  de Dosis  por  Var iac ió n de  

Peso  en e l p roducto  terminado,  se selecc ionaron t reinta cápsu las;  de 

és tas,  se  tomaron 10  cápsu las ,   y se p esaron ind ividualmente,  

cu idando  no  confund ir  la  ident idad  d e cada cápsu la.   
 

Luego  se pesó  la  cápsu la vac ía,  se res tó  el peso  de la cápsu la  vací a  

menos el peso de la cápsu la lle na,  y se  ob tuvo el peso del contenido  

de la cápsu la.   
 

En cada uno de los  contenidos de las cápsu las ,  se valo ró el Pr inc ip io  

Activo .  Se rea lizó  s igu iendo el método  descr ito en la Farmacop ea 

(Ver  Anexo  22) (Ver  Tab la 9 ).  

 

Los c riter ios  de este ensa yo  es tán d etallados en el l i tera l 1 .4.9 .  

3.3 .11.3 .  Determina ción experimenta l del  Peso  Promedio .  
  

Para  determinar  e l peso  promedio  bruto,  se sigu ieron los  s igu iente s  

pasos: 

1.  Se tomó una  muest ra  de 10 cáp su las.  

2 .  Luego  se p esó ind ividua lmente  cad a una  de las  10  cápsu las .  
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3.  Fina lmente se de terminó  e l p eso  p romed io  (Ver  Anexo  23).   

Este  ensa yo  se  rea l izó  cada d iez minu tos,  du rante la e laborac ión de 

los  lo tes .  
 

Para  de terminac ión del peso  promedio  neto ,  se  rea lizaron los  s igu ientes  

pasos: 

1.  Se tomó una  muest ra  de 20 cápsu las ,  y s e pesaron ind iv idualmente  

(peso  bru to ) cada una de e llas .  

2 .  Poster io rmente se  re t iró  e l p o lvo  contenido  en la cápsu la,  cu idando 

de  que no  haya porciones  sobrantes.  

3 .  Se pesó en fo rma ind ividual cada una de las  cápsu las vac ías .  Se 

de terminó  e l p eso  p romedio  neto  (Ver  Ane xo  24) .  

 

3 .3 .11.4 .  Procedimiento  Experimental  de  Friabi l idad.  

Para  rea l izar  e l p roced imiento  de  fr iab il idad ,  se ap licaron los  s igu ientes  

pasos: 

1.  Se pesaron 20 cáp su las con exac t itud ,  se ano tó  el peso inic ia l,  y se  

co locaron en e l tambor  de l fr iab i lad or.  

2 .  Se p rogramó el fr iab i lado r  para que gire  por 5  minu tos .  

3 .  Luego  se ret ir aron las  cápsu las de l tambor de l fr iab i lador,  se 

vo lv ió  a pesar   las  cápsu las ,  y se d eterminó  el peso  f ina l (Ve r  

Tab la  10).  

 

3 .3 .11.5 .  Procedimiento  Experimental  de l Tiempo de Desintegració n. 

Se realizó  de  la sigu iente manera :  

1. Se  co locó  en el vaso  d e precip itac ión ap roximadamente 800 mL de 

agua,  a  tempera tu ra de 37 ºC.  

2.  Se  co locó  una  cápsu la en cada uno  de los se is tubos de  la cesta,  

segu id o de los  d iscos.  
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3.  Se  ub icó  la  cesta  en e l bast ido r,  y se  puso  en func ionamiento  e l 

equ ipo . 

4.  Se d eterminó  el t iempo  de desintegrac ión de  las  cápsu las  ( Ver  

Tab la  10).  

 

No ta :  Tod as las  c ápsu las  deben d isgregarse,  excep to  los fragmentos de 

las  mismas.  Si só lo  una  de és tas  no  se  d isgregara completamente ,  r ep et ir  

e l ensa yo  con se is  cápsu las  ad icio na les : las  cápsu las cump len con e l  

ensa yo ,  s i tod as se d isgrega n completamente .  

 

3 .3 .11.6 .  Procedimiento  Experimental  de l Porcentaje de Diso lución.    

El ensa yo  de d iso lución se  real izó  de  la sigu iente manera :  

1.  Se p reparó  e l Med io.  Se rea lizó  de la misma fo rma que  la  So lución 

Buffer ,  empleada en la va lo ración del Princ ip io  Act ivo .  

2.  Se co locó en cada uno  de seis  vasos 900 mL de la  So lución Buffer .  

3 .  Se co locaron en el equ ipo  y se equ ilib ró el Med io  a 37 .0 ± 0 .5  °C.  

4.  Se pesaron 6  cápsu las y se a no tó  el peso .  

5.  Se p rogramó el equ ipo a  50  r .p.m, por 30  minu tos . 

6 .  Se puso una cápsu la en cada vaso ,  tenie ndo cu idado de  exclu ir  las  

bu rbu jas d e aire de la super fic ie de  la  unidad  de do sif icac ión.  

7.  De  inmed iato ,  se  inic ió  la ro tac ión de la s pa letas  ro ta to r ias.  

8 .  Una vez que se  cump lió  el t iempo  especif icado , se ret iró  una  

a lícuo ta de aproximadamente  unos 20 mL d e cada vaso .   

9 .  Se f ilt ró  cada una  d e las  a lícuotas ,  se  tomó 10 mL del f i ltr ad o con 

p ipe ta vo lumétr ica,  y se co locó  en un matraz a fo rado  de 25  mL. 

10.  Luego se ad icionó  a cada  matraz,  3 mL de la So luc ión Acido  

Clo roacét ico  y se a gitó ,  y se  enrasó  con So lución Buffer .  

11.  Se co locaron los  matraces  en un b año de  agua a 40  °C,  de 30 a 40  

minu tos,  se  dejó  que  se  co agu le  co mpletamente  la p ro teína  

p rec ip itada .    
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12.  Se f ilt ro  a t r avés de pap el f ilt ro ,  se descar tó los pr imeros  3  mL 

de l liq u ido  filt r ad o. 

13.  Se  llevo  al espect ro fo tó metro y se  le yó  a 280  nm  contra sus 

b lancos respect ivo s (Ver Tab la 10).  

 

3 .3 .11.7 .  Procedimiento  Experimental  de  Esta bilidad.   

La determinac ión del t iempo de vida  ú t il  del p rodu cto terminado , se 

rea l izó  durante  t res meses,  desd e la fecha de manu factu ra.  

Se  realizó  es tud ios de  es tab il idad acele rada,  co locando  muest ras  en la  

estu fa a  u na temperatu ra de  42  ºC ±  2  ºC,  y Hu medad Relat iva  de 75  % ±  

5  %,  realizándose los aná lis is r espec t ivos en el momento inic ial,  a l  

p r imer,  segundo  y tercer  mes de su elaborac ió n (Ver Anexo  26) (Ver 

Tab la  11).   

De la  misma manera se d ejó muest ras en cond icio nes  ambient a les,  es  

decir ,  a una temperatura de 30 ±  2  ºC,  y Hu medad Relat iva 70  % ±  5  %,  

p roced iendo  de la  misma manera  descr ita  ante rio rmente ( Ver Tab la 12).  

De igua l modo  se  co locó muest ras en re fr igerac ión a una tempera tu ra de 

12  ±  2  ºC,  y Humedad Rela t iva 58  % ±  5  (Ver  Tab la  13).  

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO IV. 
 

 RESULTADOS.  
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4.1 .   Resulta dos Respecto  a  la  Operación de  Seca do. 
 

 
Luego  de  exper imentar  a d iferentes  temperaturas y t iemp os de secado  

(Ver  Tab la 1 ),  se logró  llegar a  un porcenta je de humedad del 5 %,  a 80  

ºC por 42  horas.  Lo  que  nos ind ica que  la  muest ra  ha perd ido  casi en su  

to talidad la humedad , siendo importante para p reven ir  la pro li ferac ión de 

levaduras  y mohos,  que pu edan afec ta r  e l p roducto  f ina l.  
 

Se  ob tuvieron lo s s igu ientes resu ltados:  

 
 
Tabla 1.  Pro ces o  de  Se c ado  de  l a  Sem il l a  d e   

Papaya ,  e n Func i ón d e  T iempo    y  
Tempe ra tu ra.  

 

Tiempo  
Horas 

Temperatura  
ºC 

Contenido de  
Humedad  

% 

  60 82 

  65 79 

4 70 74 
  75 68 

  80 60 

  60 63 
  65 54 

15 70 46 

  75 40 
  80 37 

  60 35 

  65 32 
30 70 25 
  75 20 
  80 17 

  60 24 

  65 21 
42 70 16 

  75 11 
  80 5 

4.2 .  Humeda d.   
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Tabla 2.  Humed ad  de  la s  mue s t r a s  1 ,  2 y 3 .  
                          
 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
Comp arando  e l método  real izado en la cámara a l vacío ,  y en e l equ ipo 

Kar l Fisher  T it ra to r,  se  ob serva  una ligera  var iac ión,  que no es  

s igni f icat iva ,  s iendo la dete rminac ión mucho  mas ráp ida por el segundo  

método menc ionado .   

 
                                 T a bl a  3 .  Po r c e nt a j e  d e  hu me d a d  o b t e n i d o   
                                                    e n  e l  P r o d u c t o  T e r m i nad o .  
 

 
 
 

 

        

 

4 .3 .  Etapa  de Tamizado: Anál is is Granulométrico . 

En las  Tablas  4,  5 ,  6 ,  y en los  gráf icos  de las  t res muestras,   se  regist ra n 

los  va lo res  de l po lvo  re tenido en cada una  de las malla s se lecc ionad as,  

expresados en Po rcentaje  de Peso Retenido. 

 

S e  pu ede  ob ser var ,  qu e  ha y u na  ho mo ge ne id ad  gra nu lo métr ica  s im i la r  

e n lo s  t r e s  lo t e s ,  s i tu ándo se  e l  po r cent a je  m a yo r i t a r io  en la  m al la  #  

80 ,  s egu ido  d e la  mal la  #  1 00 .  

 
   
 

M u est ra :  01               Peso  d e mu e st ra :  1 00  g .  
  

Muestra 
%   de Humedad 
Cámara al Vacío            

(%) 

% Humedad 
Secado           

(Karl Fisher)  

1 5.08 5.15 

2 5.14 5.25 

3 5.06 5.08 

Lote % Humedad    
(Karl Fisher) 

01 5.27 

02 5.91 

03 6.01 
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 Tabla 4 .  Proc e s o de  t am i zad o d e l  g r anul ad o,  ex pre sa do   
                                  en  p or c e n t a j e  r e t e ni d o   e n  l a  mue s t ra  1 . 
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ETAPA DE TAMIZADO
Abertura de Mallas  vs.  Porcentaje Peso Retenido

 
Gráfico 1. Representación gráfica del porcentaje de polvo retenido 

 en cada malla, de la muestra 1. 
 
 

Muest ra:  02   Peso de m uest ra: 100 g.  
      

ABERTURA 
MALLA    # 

PES O 
RETENIDO     

(G ) 

P ORCENTAJE 
RETENIDO 

(% ) 

40    7 .616 6   8  

60   3.0 501   3  

80 56.8 712 57  

100  23.5 240 23  

>  10 0   8.9 381  9 
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                             Tabla 5. Proc e s o d e tamizado de l  g ranulado expre sado  
                                     en por centa j e r et enido en l a Mues t ra  2.  
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Gráfico 2. Representación gráfica del porcentaje de polvo retenido 

 en cada malla, de la muestra 2. 
 

Muest ra:  03   Peso de m uest ra: 100 g.  
 

                                   Tabla 6. Pro ce s o  d e  tam i zad o  de l  g r anu lad o  ex pre sa do   
      en po r c e nt a j e  r e t e ni d o  e n l a  Mues t ra  3.  

ABERTURA 
MALLA    #  

P ESO 
RETENIDO     

(G)                 

PORCENTAJE 
RETENIDO (% ) 

4 0   7 .6384   8 

6 0   4 .4023   4 

8 0 57 .214 7 57 

1 00 25 .952 1 25 

>  100  4 .89 24 5 
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AB ER TUR A 
MALL A    #  

P E SO 
RETE N IDO     

(G )  

P ORCENT AJE  
RET EN IDO ( %)  

40    9 .809 1 10 

60    4 .509 1 4 

80  54 .290 4 54 

10 0 23 .736 2 24 

>  1 00  7 .65 36 8 
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Gráfico 3. Representación gráfica del porcentaje de polvo retenido 

 en cada malla, de la muestra 3. 
4.4.  pH. 
 

La Farmacopea ind ica que el p H d ebe  es tar  ent re  4 .8 y 6 .2 ; se  puede 

ob servar en la tab la  7 ,  que el pH se  enc uentra comprend ido  dentro de  los 

márgene s estab lec idos por  la Farmacopea .  

 
Tabla 7. pH ob t enidos en l as mue s t ras  1, 2,  3.  

M UESTR A TEM PERAT UR A   
ºC  PH 

1  25 ±  2 5 .4 

2  25 ±  2 5 .1 

3  25 ±  2 5 .9 
 

 

4 .5 .  Información de las  Característica s de l Producto  Terminado . 

 

Nombr e d el  P rodu ct o :   Paw -  Di g est i ve  

En vase:  Fras co s d e  Pol i propi l en o,  col or  bl an co  con  t apa  ro sca .  

Cont eni d o:  Cada  fr as co  c on t i en e 9 0  Cápsul as .  
 

 

Carac t er í s t i cas  or g an ol é pt i cas :  
 

    Aspecto extern o:  Lisas,  s in  gr iet as       Aspect o in terno:  Gránul os  ca fé - t ierr a,                           

    Color  de la cáp. :  Cuerpo:  Blanco                                 con  l ige ra pi gmentación  

                            Tapa:  Roj o                                    bl anco y negro.  

                                              Olor:  Caracter í st ico.  
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Cad a Cápsu l a c on t i en e:   

 

Materias Primas 
1 Tableta 

(mg) 
Porcentaje 

% 

Papaína 100 50 

Lactosa 94 47 

Estearato de Magnesio 4 2 

Aerosil 200 2 1 

Peso c/cáp. 200 100 
 

 
 

FORMULA

Aerosil 200
1%

Estearato de 
Magnesio

2%

Papaína
50%

Lactosa
47%

 
Gráfico 4. Represent a ci ó n  g rá f i ca  de  la  co mp os ic i ón   

p orcen t ual  d e  l a Fó rmu l a .  

 
 

 

E t ique t a :  

 

 

 

 

 

 

 

Fecha E
lab.:         Fecha E

xp.: 
Lote #:                  R

eg. S
an.: 

Q.F.:Solange Alvarado P. 
 ║

▐
║

║
║

║
▐

║
║

║
║

║
▐

      
 ³  11845        05471   ² 
                                        LAB.: S.A.P. 
  

                        
                          100mg. 

Frasco: 40 Cáps. 

    
 

 
CONTENIDO NETO: 200 mg. 

Cada Cápsula Contiene: 
Papaína             100m

g 
Excipientes       C

.S.P. 
D

osis: 1 C
ápsula, 30 m

in. A
ntes  

de c/com
ida. 

C
ontraindicación: m

ujeres 
em

barazadas y niños 
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4.6 .  Resultados o btenidos en la Valoración de l  Principio Act ivo .  

 

Como se  ob serva  en la Tab la 8  (Resumen ob tenido de l Anexo  25) ,  al  

r ea l izar  la lectu ra en el espec tro fotómetro a 280  nm, se  ob tuvo la  

absorbancia  de  cada una  de  las  muest ras ensa yadas ,  y se  de terminó  en 

po rcentaje ,  y e l conten id o  del Princ ip io  Activo .  Resu ltados que  se  

encue ntran dentro  d e los límite s estab lec idos.  
Tabla 8.  Resultados  del  c ont enido de l  Pr inc ip io  Acti vo  

            expresado en por c entaje .  

Muestras 

Conteni d o 
P.A.   % 

Conteni do 
P. A.   % 

Conteni do 
P. A.   % 

Lote 01 Lote 02 Lote 03 

1 101.58 100.80    99.49 

2 102.49   99.03    96.92 

3   99.66   94.81    99.62 

4   97.58    95.28    97.51 

5   99.68    99.06    98.85 

6 101.32    98.28    98.99 

7 100.47 102.13    95.96 

8 101.04 100.26 102.81 

9   99.63   96.18   97.75 

10 100.98 101.33 102.21 
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4.7 .  Resultados obtenidos en la Determinación de  Uniformidad de  

Dosis por  Variación de  Peso .  

 
        Tabla 9.   Resultados  d e Uni formidad  de  Dosi s  por   

                                            Variac i ón d e Pe so  

LOTE R ANG O DE 
V AR IAC IÓN 

UN IFORMID AD  
DO SI S 

% 

01  8 5 % -  11 5 % 9 9. 8  

02  8 5 % -  11 5 % 1 01 . 1 

03  8 5 % -  11 5 % 9 8. 8 3 

 

Co mo se  ob ser va  e n la  tab la  ( Resu men ob t enido  d e l  A nexo  22) ,  lo s  

por ce nt a jes  d e  Unifo rm id ad  d e  Do s is  po r  Var iac ió n d e  P eso  so n 

sa t i s fac t o r io s ,  d eb ido  a qu e se  encu ent r an d ent ro  d e lo s  r ango s 

e s t ab lec ido s,  es to  e s ,  d en t ro  de l  ±  15  % d e  la  ca nt id ad  d ec la rad a en la  

e t iqu e t a.   

4.8 .  Resultados de  Friabi l idad, Desintegración y Diso lución. 

 

Se puede observar  en la Tab la 10 ,  qu e en las  p ruebas de  Fr iab il idad ,  

Des integrac ió n y Diso luc ió n,   el porcenta je d e var iac ión es  mínimo  en 

los  3 lo tes ,  encontrándose d entro de los  límites  es tab lec id os.  

 
Tabla 10. Resultados d e Friabi lidad , d es int e g rac i ón y Diso luci ón,  ob t enidos  en los  

                      Lot es  01, 02 y 03.  

PRUEBA RANGO DE 
VARIACION 

LOTE 
01  

LOTE 
02 

LOTE 
03 

Friabilidad  Menor a 1  % 0.09 0 .15  0.15 

Desinteg ra ción No mas de 900 
segund os  119 121 114 

Disolu ción Men or al  85  %,  30  
minut os  101.70  94.27 99 .86  

 
 

 

4 .9 .  Determinación d el  Peso  Promedio.  
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La Tab la 11 ,  muest ra e l resu ltado  ob tenido  de l peso p romedio  b ruto  

(Resumen del Anexo  23),  r ea lizad o cad a d iez  minu tos,  du rante  el p roceso 

de  manufactura d e cada lote.  

 
Tab la 11.  R e s u l t ad o s d e l  Pe s o  Pr omed i o  Brut o .   

Rango de 
 Variación 

Lote 01 Lote 02 Lote 03 

  308.04 306.52 305.68 

303 mg ± 10 % 300.26 310.17 307.64 

  307.32 306.52 305.86 
 

Los resu ltados ob tenidos d el peso p romedio neto  (Resumen de l Anexo  

24 ),  se encuentran dentro  de  lo s rangos de  var iac ió n.  Cálcu los  real izados 

en e l p roducto f ina l.  
T ab l a 12 . Re s u l t ad o s  d e l  Pe s o  P r ome d i o  Ne t o .  

Rango de 
 Variación 

Lote 01 Lote 02 Lote 03 

200 mg +- 10 % 203.0 202.1 203.1 

4.10 . Resultados de los  Estudios  de Esta bilidad. 
 

Los tres  lo tes  fuero n somet idos  a  d ife rentes  cond ic iones  de temperatura,  

co locando  muest ras  d el p roducto  terminado  en su  enva se  o r igina l,  en la  

estu fa a una temp eratura de 42  ºC ±  2  ºC,  y Humedad Relat iva de 75  % ±  

5  %;  en refr igerac ió n a  una  temperatura de 12 ºC ±  2  ºC,  y Humedad  

Rela tiva  de 58 % ± 5  %; y a temperatura ambiente de 30 ºC ±  2  ºC,  y 

Humedad Relat iva  de 70 % ±  5  %.   Real izándo le  los  d is t intos aná lis is  

f í s icos –  químicos,  al mo mento  inic ia l,  30,  60  y 90 d ías .  
 

Los  resu ltados (Resumen d el Anexo  26)  ob tenidos se observan en la s  

tab las s igu ientes :  

 
Tabla 13.  Var ia c i ón e n t r e  e l  t i emp o  i ni c i a l  y  l o s  90  d í a s  de  e s tab i l id ad  d e  l os  t r e s  

                  l o t e s  a  30 ±  2 °C de  Te mpe r at u r a  y 70  %  ±   5 d e  Hume dad  R e la t i v a .   
PRUEBA ESPECIFICACIONES Lote 01 Lote 02 Lote 03 

Aspecto 

Externo: Cuerpo color: Blanco 
              Tapa color   : Rojo 

Interno: Gránulos de color café,  
con ligera pigmentación negro y blanco. 

----------- ----------- ----------- 
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Peso Promedio 190 mg/Cáp. – 210 mg/Cáp. 
90 % - 110 % 

Disminuyó     
0.274 mg 

Disminuyó     
2.38 mg 

Disminuyó     
2.767 mg 

Friabilidad Menor a 1 % Aumentó 
0.006 % 

Aumentó 
0.002 % 

Aumentó 
0.001 % 

Desintegración No mayor a 15 minutos 
(900 segundos) 

Disminuyó   
30 segundos 

Disminuyó   
46 segundos 

Disminuyó   
25 segundos 

Contenido de Agua 
(Método Karl Fisher) Menor al 6% Aumentó 

0,41 % 
Aumentó 
0,96 % 

Aumentó 
0,92 % 

Disolución No menor  a  95 % (Q) en 30  
minutos 

Disminuyó 
3.34% 

Disminuyó 
0.04% 

Disminuyó 
1.8% 

Dosaje 90 mg/caps - 110 mg/caps 
90 % - 110 % 

Disminuyó 
0.69 % 

Disminuyó 
0.06 % 

Disminuyó 
1.23 % 

 

Co mo se  ob ser va  en  la  Tab la  13 ,  las  var ia c io nes  ent r e  e l  t iemp o  in ic ia l  

y lo s  90  d í as  (3  me se s) ,  su f re n po ca  var iac ió n a  te mp er atu r a a mb ient e .   

 

Co n re lac ió n a l  asp ecto ,  es t e  s e mant iene  igu a l ;  e n e l p eso  p ro med io ,  

d e sint egr ac ió n,  p ru eb a d e  d iso lu c ió n y do p aje ,  ha y u na  d ism inu ció n en  

lo s  t r es  lo t es ;  y c o n re la c ió n a  la  fr iab i l id ad ,  y co n te n id o  d e hu med ad  

ha y u n au m ento ,  s in e mb ar go ,  es t as  var ia c io ne s  no  so n s igni f ica t i vas .  
 

 
Tabla 14. Va r ia c i ón  en t r e  e l  t i empo  i n i c i a l  y  l o s  90  d ía s  d e e s ta bi l ida d d e  l os  t r e s  

                  l o t e s  a  12 ±  2 °C de  Te mpe r at u r a  y 58  %  ±   5 d e  Hume dad  R e la t i v a .   
PRUEBA ESPECIFICACIONES Lote 01 Lote 02 Lote 03 

Aspecto 

Externo: Cuerpo color: Blanco 
              Tapa color   : Rojo 

Interno: Gránulos de color café,  
con ligera pigmentación negro y blanco. 

----------- ----------- ----------- 

Peso Promedio 190 mg/Cáp. – 210 mg/Cáp. 
90 % - 110 % 

Disminuyó 
2.204 % 

Disminuyó     
1.138 mg 

Disminuyó     
1.79 mg 

Friabilidad Menor a 1 % Aumentó 
0.002 % 

Aumentó 
0.001 % 

Aumentó 
0.001 % 

Desintegración No mayor a 15 minutos 
(900 segundos) 

Disminuyó    
38 Segundos 

Disminuyó   
42 segundos 

Disminuyó   
17 segundos 

Contenido de Agua 
(Método Karl Fisher)  Menor al 6% Aumentó 

0,99 % 
Aumentó 
0,93 %  

Aumentó 
0,82 %  

Disolución No menor  a  95 % (Q) en 30  
minutos 

Disminuyó 
1.6 % 

Disminuyó 
0.1 % 

Disminuyó 
1.1 % 

Dosaje 90 mg/caps - 110 mg/caps 
90 % - 110 % 

Disminuyó 
0.44 % 

Disminuyó 
2.56  % 

Disminuyó 
0.13  % 

 
 

Co mpo r t am ient o  s imi l a r  a  lo  d e scr i to  ant er io rm ent e ,   se ob ser va  en  la  

T ab la  14  y T ab la  15 ,  su fr iend o  lige ra s  va r iac io nes .  
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Tabla 15. Va r ia c i ón  en t r e  e l  t i empo  i n i c i a l  y  l o s  90  d ía s  d e e s ta bi l ida d d e  l os  t r e s  

                  l o t e s  a  42 ±  2 °C de  Te mpe r at u r a  y 75  %  ±   5 d e  Hume dad  R e la t i v a .   
PRUEBA ESPECIFICACIONES Lote 01 Lote 02 Lote 03 

Aspecto 

Externo: Cuerpo color: Blanco 
              Tapa color   : Rojo 

Interno: Gránulos de color café,  
con ligera pigmentación negro y blanco. 

----------- ----------- ----------- 

Peso Promedio 190 mg/Cáp. – 210 mg/Cáp. 
90 % - 110 % 

Disminuyó 
2,72% 

Disminuyó     
4,868 mg 

Disminuyó     
2.8 mg 

Friabilidad Menor a 1 % Aumentó 
0.001% 

Aumentó 
0.004 % 

Aumentó 
0.002 % 

Desintegración No mayor a 15 minutos 
(900 segundos) 

Disminuyó   
16 segundos 

Disminuyó   
48 segundos 

Disminuyó   
24 segundos 

Contenido de Agua 
(Método Karl Fisher) Menor al 6%  Aumentó 

1,00 % 
Aumentó 
0,77 %  

Aumentó 
0,68 %  

Disolución No menor  a  95 % (Q) en 30  
minutos 

Disminuyó 
2.09% 

Disminuyó 
4.51% 

Disminuyó 
2.0% 

Dosaje 90 mg/caps - 110 mg/caps 
90 % - 110 % 

Disminuyó 
1.21% 

Disminuyó 
2.56 % 

Disminuyó 
5.14 % 

 

Los s igu ientes gráf icos ,  muest ran la tendencia de lo  que ocur re con las  

muest ras puestas  a cond ic iones de est rés  (Estab il id ad  Acelerada),  para 

de terminar la vida ú t il  del p roducto (Dato s ob tenidos del Anexo  26).  

 
 

 

Gráf ico 5 .  Tendencia de la Diso lución de los tres lo tes durante  
                                  la  Estabil idad  a condiciones de estrés.   

 
S e  ob ser va  en e l gr áf ico  5 ,  qu e  ha y d ismi nu ció n  en e l  p o rc ent a je  d e  

d iso lu c ió n a  med id a qu e t ra nsc ur r e e l t iempo .  S in emb argo ,  e s t a  

d isminu ció n  se  encu en tr a d e nt ro  d e  lo s  r ango s  es tab lec id o s.  
 

Tendencia de la Disolución de los tres lotes 
durante la Estabilidad a condiciones de estrés

92

97

102

107

Tiempo de Evaluación

D
is

ol
uc

ió
n 

(%
)

Lote 01 105,58 105,93 102,26 103,49

Lote 02 99,74 100,05 99,62 95,23

Lote 03 101,1 101,3 100,71 99,053

TIEMPO INICIAL 30 DIAS 60 DIAS 90 DIAS
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Co mpo r t am ient o  s imi la r  o cu r r e co n re sp ec to  a l  do sa je ,  co mo se  

ob ser va  en  e l  gr áf ico  6 ,  no  ha y u na  p érd id a  s ign if ica t i va  d e  la  

po t e nc ia  d e l Pr inc ip io  A ct ivo .   

Tendencia del Dosaje de los tres lotes durante la 
Estabilidad a condiciones de estrés

96

98

100

102

104

106

108

Tiempo de Evaluación

D
os

aj
e 

(%
)

Lote 01 100,58 100,44 99,84 99,37

Lote 02 99,99 100 99,97 97,43

Lote 03 106,18 103,06 101,26 101,04

TIEMPO 
INICIAL 30 DIAS 60 DIAS 90 DIAS

 
G rá f i co  6 .  T e n d en ci a  d e l  D o sa j e  d e  l o s t r e s  l o t es  d u ra n t e   

                                l a  E s t ab i l i d a d  en  co nd i c i o n es  d e  e s t r és . 
Se  puede  observar  en e l gráf ico  7 ,  que  la humedad  con re lac ión a l tiempo 

va  aumentando , pero el contenido  de humedad  se mant iene dentro  d e los 

límites .  

Tendencia de la Humedad de los tres lotes durante la 
Estabilidad a condiciones de estrés

3
3,5

4
4,5

5
5,5

6
6,5

Tiempo de Evaluación

H
um

ed
ad

 (%
)

Lote 01 5,01 5,33 5,76 6,01

Lote 02 4,53 5,05 5,14 5,3

Lote 03 5,29 5,52 5,69 5,97

TIEMPO INICIAL 30 DIAS 60 DIAS 90 DIAS

 
G rá f i c o  7 .  T e n d e n c i a  d e  l a  Hu m ed a d d e l o s  tr e s  l o t es  d u ra n t e   

l a  E s t a b i l i d a d  a  co n d i c i o n es  d e  e s t r és .  
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Por  los  resu ltado s ob tenido s,  y tenie ndo  en cuenta qu e se realizó  una  

estab il idad  acelerada ,  se le  puede  dar al p roducto un periodo  de vida  út il  

de  un año . 

 
 
4 .11 .  Resultados Exp erimenta les Microbio lógicos.  
 
 
Las  m u es tr as  fu ero n  env iad as  a  u n  Lab ora to r io  p ar t icu la r  ( Ver  A nexo   

27 ) ,  en do nd e  se le  r ea l iza ro n  p ru eb as d e Co nt a je  To t a l  d e  A erob io s ,  

G ér mene s Co l ifo r mes,  y Co nt a je  To t a l  d e Levadu r as  y Ho ngo s ,  s iendo  

lo s  r esu l tado s sa t is fac t o r io s p ar a es te  e s t ud io ,  como  se ob se rva  e n la  

T ab la  16 .  Ob t en ie ndo  r esu lt ado s igu a les  e n lo s  t r e s  lo t es .  

 
Tab l a 1 6 .  Resul ta dos  d el  A nál i s i s  Mi crob i ol ó gico  d el  Pro du ct o .  

A ná l i s i s  L ot e  0 1 ,  0 2 ,  0 3 .  

C on t a j e  d e  A e r obi o s  M en o s  d e  1 0  U FC /  g  d e  mu e s t r a  

Ger m en es  C on i fo r me s  Au se n c i a  

C on t a j e  t o t a l  d e Le va d u r as  y H o n g o s  M en o s  d e  1 0  U FC /  g  d e  mu e s t r a  

 

4 .12 .  Eva l ua ció n  d e  lo s Re su lta do s d e l  u so  d e l  Medi ca me n to . 

 

P ar a co mprob ar  la  e f icac ia  d e las  c áp su las  a  b ase  d e se mil la  d e p ap a ya  

( P aw -D iges t i ve ) ,  se  r ea l izó  u n es tud io  d e  t ipo  p ro sp e c t ivo ,  cu yo  

u niverso  es tu vo  co ns t i t u ido  por  40  p ac ien te s  qu e su fr í an d e  

e s t reñ imient o .  De  lo s  cu a les ,  e l  65  % er an  m u jer es  y e l 35  % ho mbr es,  

c o mpr end ido s  ent r e lo s  2 8  y 79  año s  de ed ad .  
 

P ar a es te  e s tud io  se  les  re cetó ,  to mar  la s  c áp su las  t r e s  vece s  a l  d í a,  

a nt es  d e  cad a  co mid a,  po r  u n  p er iodo  de  30  d í as  ( Ane xo  28) .  Lo s 

c u a les  fu ero n  e va lu ado s d e  la  s igu ien te  mane ra : 

  Bu e na:  1  o  2  d ep o sic io ne s  d ia r ias .  

Mo d er ad a :  D epo s ic io nes  cad a  2  d í as .  

M a la :  S i c o nt inú a  igu a l .  
 

O b t enie nd o  lo s  s igu ie nt es  r esu l t ado s : 
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Tabla  17.  Resul tados de Evaluación en  los 40 Pacientes 
 t ratados con Paw-Dig est ive  

Clasificación No. Casos Porcentaje 
Bueno 26 65 

Moderado 10 25 
Malo 0 0 

Deserción  4 10 
 

S e  pued e ob ser var  e n la  t ab la 17  y g rá fico  8 ,  qu e de  40  p a c ient e s  qu e 

t oma ro n P a w-Dige st i ve ,  hubo  u na  mejo r í a  Bu ena  d e 26  pac ie nt es   

(65 %) ;  10  p ac ie nt es  (25  %)  co n  u na  r espu es ta  mode rad a.  

Resultados de la Evaluación de los 40 Pacientes 
Tratados con Paw-Digestive

Bueno
65%Moderado

25%

Malo
0%

Deserción
10%

 
Gráfico 8. Evaluación de los 40 Pacientes tratados con Paw-Digestive 

4.13 . Cálculos.  
 
 
4 .13 .1.  Con tenido  de Humedad expresado  en Porcentaje.  

 
Rango:  No  mayor  6  % 
 
Formula: 
               
                                              Pi  -  Pf  

% Hu me d a d  =                x 1 00 
                                                        Pi  

En donde: 

Pi = Peso inic ial  de la muestra en gramos.  

Pf = Peso f i nal  de l a muestra en gramos. 

 
 
4 .13 .2.  Porcentaje de Fria bilidad. 
 
Rango:  No  mayor  1  % 
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Formula: 
 
                                                Pi  -  Pf  

%   =                x 10 0 
                                                  Pi  

En donde: 

Pi = Peso inic ial  de la muestra en gramos.  

Pf = Peso f i nal  de l a muestra en gramos.  
 
 
 
4.13 .3.  Porcentaje de Diso luc ión. 
 
Rango:  No  menos de l 90  % a  30 minu tos.  
 
Formula: 
                                 Abb.  muest ra 
                                 %   =                         x  0 .04  mg  x 90 0 mL x 2 .5 mg/mL 
                                  Abb.  está nda r 
                           

En donde:  
 

Abb.  = Absorbanci a.  
 
Datos.  
 
Di luciones r eal i za das.  
 
1 00 mg                         9 00 mL.  
 
 
 
      10 mL                    2 5 mL            
   
 
 
 
4 .13 .4.  Contenido  de Princ ipio  Act ivo.  
 
Rango:  90  –  110 %.  
 
Formula: 
 
 

Abb.  mues tra  
   %  =                           x  0 .04 x  100 mL x 25  mg/ mL   
                                 Abb.  está nda r 
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En donde:  
 

                  Abb.  = Absorbanc ia.  
 
 
 
Datos .  
 
Di luciones r eal i za das.  
 
1 00 mg                         1 00 mL.  
 
 
 
      2 mL                    50 mL            
   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

CAPITULO V. 
 
 

CON CLU S ION ES  Y  RECO MEN DA CIONES .  

 

 

5 .1 .  Con clu sio n e s.  

 

U na vez  t e rminad o  e l  es tud io  p ara  la  ob t e nc ió n d e  las  c áp su las  a  b a se  

d e  se mil la  d e  p apa ya ,  med ian te  e l  p ro ce so  d e  se cado ,  y hec ho  lo s  

a ná l i s i s  r e sp e c t ivo s ,  co nfo r me a  las  no rma s e s t ab le c id as  por  la  

F ar ma cop e a,  se  l le gó  a  las  s igu ient e s  c o nc lu sio ne s:  

 

   La p ap a ya  e s  u na  f ru ta  q u e se  p rodu ce en  las  zo nas  t rop ic a les ,  y 

qu e  por  su s  p rop ied ad es  t anto  a l iment ic ia s  c o mo med ic ina les ,  
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t odas  su s  par t es  pued en ser  ap ro vechad as ;  co nst i t u yé nd o se  en 

u na  a l te rna t iva  imp or t ant e  p ara  la  sa lud .  

 

   E s u n  f ru to  d e  fác i l  cu l t ivo  en nu e st ro  med io ,  s e co secha  du r ant e  

t odas  la s  épo ca s  d e l  año ,  y no  s e  requier e  d e  mu c ha  inver s ió n  

p ar a  su  p rodu cc ió n.  

 

   Po r  se r  u n  f ru to  na tu r a l ,  a l imen t ic ia ment e  no  se  co no ce  qu e 

t enga  e fec t o s  s ec u nd ar io s  o  no c ivo s ,  p ar a  qu iene s  lo  ing ier en.  

 

   M ed ic ina lme nt e ,  e l  es tu d io  re a l izado  no s d a evid e nc ia  d e  las  

p r inc ip a les  bo nd ad es d e l  p rod ucto ,  y e l  método  d e su  

p ro cesam ie nt o .  

 

   E l  t iemp o  y te mp er a tu r a d e s ec ado  d e  la  sem illa ,  es  u n fac to r 

mu y impo r ta nt e ,  ya  qu e d e es to  dep end e  que e l  p rodu cto  s e 

co nser ve  p o r mu cho  ma s t iemp o .  

 

  D e acu erdo  a lo s r esu l t ado s ob t en ido s,  se  pu ed e  co nclu i r  qu e lo s  

mé to do s d e  e nsa yo  re a l izad o s,  p ara  la  id ent i f ic ac ió n y 

va lo r ac ió n d e l  p r inc ip io  ac t ivo  so n p rec iso s ,  exa c t o s,  

esp ec í f ico s  y se nsib le s ,  p ara  lo s  p a rámet ro s  eva lu ado s  e n e s t e 

es t ud io ,  ya  qu e  s e  encu en tr an  d ent ro  d e lo s r ango s es t ab lec id o s . 

 

   E l  p rod ucto  manu fac t u rado ,  es  ap to  p ar a  e l  co nsumo  hu m ano  en 

e l  t r a ta mient o  co nt ra  e l  es t r eñ im ie nt o .  

 

   N o so lo  me jo ra  la  d ige st ió n,  s i no  qu e  ad emás ,  r edu c e la  

p r ese nc ia  d e  p ar ás it o s  int es t ina le s ,  que  t ant o  mal  c au san a  la  

pob lac ió n en ge ner a l .  
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5 .2 .  R eco m enda cion e s.  

 

   Co nt inu ar  co n lo s es tu d io s d e lo s b enef ic io s  qu e t iene  la  

se mil la  d e  p apa ya .  

 

   Real iza r  o t ro s es tud io s ,  ap ro ve cha ndo  tod as  las  p ar t es  d e  la  

p ap a ya ,  ya  q u e és t as  t iene n b ene fic io s ,  qu e so n d e  gr an u t i l id ad  

p ar a  la  s a lud .  

 

   Co nt inu ar  co n e l  es tud io  d e  vid a  ú t il  d e l  p rod u cto .  

 

   P ro mo cio nar  e l u so  d e  med icam ent o s  e labo r ado s a  b ase  d e 

f ru to s  na tu r a le s  co n p rop ied ad es  med ic ina le s ,  ya  qu e  lo s 

fac t o r es  d e r ie sgo  en e l  o r gan ismo ,  so n e n me no r  p ropor c ió n 

qu e  lo s  manu fa c tu r ado s qu í micam ent e .  
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   No  u sar  n ingú n p ro du cto  laxan te ,  po r  u n la rgo  pe r iod o ,  pu esto  

qu e  es to s  c r ea n ad icc ió n,  y p ro vo c an c amb io s  en  la  fu nc ió n  

no r mal  d e l o rga n ismo . 

 

   Co nsu m ir  ab u nd ant e  f ru t a,  verdur as ,  a lim ent o s  r ico s  en f ib r a,  y 

b eb er  mu cha  agu a.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


