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                                CAP&Iacute;TULO VII
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
7.1. CONCLUSIONES
&Oslash; La biodisponibilidad de las tabletas de Metronidazol dependen
considerablemente de los valores de disoluci&oacute;n y &eacute;ste a su vez depende
de la naturaleza y concentraci&oacute;n del aglutinante usado en la f&oacute;rmula.
Se ha demostrado que existe una diferencia estad&iacute;sticamente
significativa entre las concentraciones de los aglutinantes utilizados y
la disoluci&oacute;n de las tabletas de Metronidazol, empleando an&aacute;lisis de
varianza en un sentido. Los mejores aglutinantes para tabletas de
Metronidazol son la celulosa microcristalina o Avicel &reg; PH-101 al
20 % el almid&oacute;n de ma&iacute;z en concentraci&oacute;n del 15 % y 20 %. Pues
ambos aglutinantes presentan no s&oacute;lo muy buena disoluci&oacute;n sino
poseen buena dureza y friabilidad.
&Oslash; El mejor de dichos aglutinantes para tabletas de Metronidazol, las
cuales son dif&iacute;ciles de comprimir es la celulosa microcristalina o
Avicel &reg; PH-101 al 20 % ya que no solo cumple con las condiciones
para disoluci&oacute;n sino que la friabilidad y dureza son buenas y sobre
todo no presentan problemas de decapado, en cambio el almid&oacute;n de
ma&iacute;z s&iacute; presenta problemas de bordes ligeramente decapados aunque
&eacute;sto se puede solucionar con procedimientos mec&aacute;nicos de fabricaci&oacute;n.
&Oslash; Refiri&eacute;ndonos a los m&eacute;todos empleados en la manufactura de tabletas,
podemos mencionar que tanto en el m&eacute;todo 1(granulaci&oacute;n h&uacute;meda
simple) como en el m&eacute;todo 2 (granulaci&oacute;n h&uacute;meda doble), se obtienen
tabletas de buena dureza pero de friabilidad mayor en el m&eacute;todo 1, por
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lo tanto el m&eacute;todo 2 es mejor, ya que se obtienen tabletas no s&oacute;lo de
buena dureza sino de friabilidad baja que es lo ideal. Ambos m&eacute;todos
fueron aplicados en la manufactura de tabletas de Metronidazol con
almid&oacute;n de ma&iacute;z al 15 % y al 20 % respectivamente.
&Oslash; La humectabilidad de la f&oacute;rmula proporcionada por los aglutinantes
usados juega un papel importante en el proceso de disoluci&oacute;n, el cual
conduce a la liberaci&oacute;n del principio activo en el torrente sangu&iacute;neo,
por lo que es importante y mejor emplear los aglutinantes en forma de
soluci&oacute;n.
&Oslash; Las tabletas de Metronidazol son dif&iacute;ciles de comprimir, estas tabletas
manufacturadas por granulaci&oacute;n h&uacute;meda, no presentan problemas de
fractura durante su compresi&oacute;n, pero s&iacute; presentan problemas de
friabilidad sobre todo cuando las cantidades de los aglutinantes
utilizadas son bajas.
&Oslash; Correlaciones en las que se aplica el coeficiente r de Pearson,
refiri&eacute;ndonos a las f&oacute;rmulas A, B y C establecidas entre el porcentaje
de disoluci&oacute;n y dureza, podemos indicar al respecto que a mayor
concentraci&oacute;n del aglutinante aumenta la dureza y disminuye el
porcentaje de disoluci&oacute;n en las f&oacute;rmulas B y C, excepto para las
f&oacute;rmulas A, en la que no que no se puede aplicar el mismo comentario.
&Oslash; Trat&aacute;ndose
de correlaciones entre el porcentaje de disoluci&oacute;n y
friabilidad, podemos mencionar que a mayor concentraci&oacute;n del
aglutinante el porcentaje de disoluci&oacute;n y la friabilidad disminuyen
para las f&oacute;rmulas B y C excepto para las f&oacute;rmulas A en la que no
podemos indicar la misma conclusi&oacute;n.
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&Oslash; De correlaciones entre dureza y friabilidad podemos establecer que a
mayor concentraci&oacute;n del aglutinante, la dureza aumenta en tanto que
la friabilidad de las tabletas disminuye para todas las f&oacute;rmulas con las
que se estableci&oacute; dicha correlaci&oacute;n.
&Oslash; No se pudo establecer correlaciones en el caso de la f&oacute;rmula D, ya que
estad&iacute;sticamente se necesitaban m&aacute;s de 2 datos para las correlaciones,
y esta f&oacute;rmula se trabaj&oacute; a una s&oacute;la concentraci&oacute;n al 20 %. Como se
indic&oacute; antes, el aglutinante empleado Avicel&reg; PH-101 se utiliza a
concentraciones que van del 20 al 90 %
(11)
, y si se usaba a una
concentraci&oacute;n mayor al 20 % en la f&oacute;rmula D, las cantidades de los
otros ingredientes que la conforman se hubieran visto alterados.
7.2. RECOMENDACIONES
Despu&eacute;s de haber realizado este trabajo de investigaci&oacute;n, recomiendo:
&Oslash; Usar celulosa microcristalina o Avicel&reg; PH-101 como aglutinante
para tabletas de Metronidazol a una concentraci&oacute;n del 20 %, ya que
&eacute;ste por s&iacute; solo proporciona tabletas con buena dureza y baja
friabilidad. Dejar las tabletas con una dureza entre 8 y 10 Kgf , por
ser tabletas de dif&iacute;cil compresi&oacute;n, a&ntilde;adiendo al final una peque&ntilde;a
cantidad de desintegrante como por ejemplo: Crospovidona o
Kollidon&reg; CL (2 – 5 %) o tambi&eacute;n de Croscarmellosa s&oacute;dica
(0,5 – 5 %)(11) , para as&iacute; lograr una buena disoluci&oacute;n.
&Oslash; Para tabletas de Metronidazol en las que se usa almid&oacute;n de ma&iacute;z al
20 % con el m&eacute;todo de manufactura 2 (granulaci&oacute;n h&uacute;meda doble),
utilizar 2 tipos de aglutinantes, es decir que adem&aacute;s del almid&oacute;n de
132
ma&iacute;z podr&iacute;amos usar cierta cantidad de povidona (PVP), para as&iacute;
eliminar el
problema de bordes ligeramente decapados. Se debe al
final adem&aacute;s agregar una determinada cantidad de desintegrante, que
puede ser cualquiera de los anteriormente mencionados, para obtener
una buena disoluci&oacute;n.
&Oslash; Al realizar la prueba de disoluci&oacute;n para tabletas hay que tener la
precauci&oacute;n
de
evitar
gases
disueltos,
los
cuales
evitamos
desgasificando el medio de disoluci&oacute;n utilizando un equipo de
ultrasonido, as&iacute; como tambi&eacute;n, evitar que el equipo incluyendo el
ambiente cercano a &eacute;ste, contribuya con alguna vibraci&oacute;n, movimiento
o agitaci&oacute;n que no corresponda a la rotaci&oacute;n del agitador, pues si hay
un exceso de vibraci&oacute;n traer&iacute;a un alto error en los resultados
anal&iacute;ticos.
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