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Introducción y antecedentes 
 
Formulaciones  

Los componentes de una formulación de un medicamento se dividen en dos 

grupos excipientes y principio activo. El objetivo terapéutico del fármaco es 

cumplir con una biodisponibilidad aceptable, actividad biológica y terapéutica 

óptima (1) y esta se puede ver afectada por la velocidad de disolución del 

medicamento, hoy se sabe que todos los componentes por los que está formado 

un medicamento influyen en la velocidad de disolución (2). 

Para elaborar una formulación con un fármaco poco soluble, se puede utilizar 

excipientes mejoradores de la velocidad de disolución, como surfactantes 

aniónicos (lauril sulfato de sodio), no iónicos (polisorbato 80 y el polisorbato 20) 

(2) porque son agentes humectantes, y super disgregantes (Crospovidona) que 

son sustancias que se añaden con el fin de romper o disgregar un comprimido 

en pequeñas partículas más rápido (3). También se pueden utilizar excipientes 

que sean altamente solubles en agua, por un nuevo concepto de solubilización, 

la solvencia mixta, que afirma que todas las sustancias ya sean sólidas, líquidas 

o gaseosas, poseen poder solubilizante y, por tanto, una solución concentrada 

que contenga varias sustancias disueltas en cualquier líquido también puede 

mejorar la solubilidad de los fármacos poco solubles (4). 

También se pueden formar complejos o hacer cambios en su cristalinidad del 

principio activo para mejorar su solubilidad, por ejemplo: 

x Ciclodextrinas 

/DV� FLFORGH[WULQDV� VRQ� ROLJRVDFiULGRV� FtFOLFRV� IRUPDGRV� SRU� VHLV� �Į-

FLFORGH[WULQDV���VLHWH��ȕ- FLFORGH[WULQDV��X�RFKR��Ȗ- ciclodextrinas) unidades de D-

����JOXFRSLUDQRVD�XQLGD�SRU�HQODFHV�Į���- 4). La estructura molecular a la que 

dan lugar las ciclodextrinas es rígida y de forma troncocónica, con una cavidad 

interior, de volumen específico, que es capaz de albergar moléculas más 

pequeñas, tanto de naturaleza orgánica como inorgánica (5). La inclusión de una 

determinada molécula dentro de la cavidad de la ciclodextrina da como resultado 

la modificación de sus propiedades físicas y químicas, generalmente de forma 



ventajosa (6). La utilización de ciclodextrinas mejora la velocidad de disolución 

aumentando la biodisponibilidad de fármacos poco solubles (1). 

x Cocristales 

Los cocristales son complejos cristalinos de dos o más moléculas unidas en 

redes cristalinas mediante interacciones no covalentes (7), ofrecen la 

oportunidad de modificar la composición de la materia y sus propiedades físicas 

y/o químicas, sin alterar los enlaces covalentes ya existentes (8), obteniendo 

nuevos sólidos farmacéuticos con mejoras en las propiedades de solubilización, 

estabilidad y velocidad de disolución (9). 

x Dispersión solida 

Una dispersión sólida es la dispersión de uno o más API en un portador (Carrier) 

inerte o matriz en estado sólido preparado mediante un método de fusión, 

evaporación del disolvente o fusión-evaporación del disolvente (10). La 

elaboración de dispersiones solidas tiene como ventajas obtener partículas 

pequeñas de la dispersión, aumentando el área de superficie y se obtienen en 

estado amorfo, lo cual aumentara el proceso de disolución (11). 

 

Disolución  

La disolución se define como la transferencia de masa desde un sólido al medio 

de disolución o disolvente que lo rodea (12). La baja solubilidad de los fármacos 

es el problema principal para lograr una buena biodisponibilidad, esto debido a 

que necesitan estar disueltos en los fluidos gastrointestinales para poder ser 

absorbidos (13). 

Los fármacos se pueden clasificar según el sistema de clasificación 

biofarmacéutica (BCS) que es un marco científico que agrupa los fármacos 

según ciertas características como su solubilidad en el medio gastrointestinal y 

su permeabilidad a través del epitelio intestinal (14). 

El SCB, según la solubilidad y la permeabilidad los medicamentos se clasifican 

en cuatro clases (15): 

 



x Clase 1: solubilidad alta - permeabilidad alta.  
x Clase 2: solubilidad baja - permeabilidad alta.  
x Clase 3: solubilidad alta - permeabilidad baja  
x Clase 4: solubilidad baja - permeabilidad baja 
 

AINEs  

Los AINEs constituyen uno de los grupos terapéuticos de más amplia 

prescripción en nuestro país y en el mundo,  son un grupo variado y 

químicamente heterogéneo de fármacos que comparten actividades 

antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas, estos se administran para aliviar 

cualquier tipo de dolor leve a moderado, como dolores de cabeza, musculares, 

períodos menstruales, gargantas irritadas, dolores de muelas, de espalda, para 

reducir la fiebre y auxiliares en el tratamiento de la tos y la gripe (16). 
 
AINEs con problemas de solubilidad  

Ibuprofeno 

Datos químicos del fármaco 

 
x Peso molecular: 206.28 g/mol 
x Formula molecular: C13H18O2 
x Solubilidad en agua: 0.021 mg/ml a 
25ºC 
x pKa: 5.3 
x Log P: 3.97 (17) 
 

Figura 1: Estructura química del Ibuprofeno (17) 
 
 
El Ibuprofeno es un antiinflamatorio no esteroideo derivado del ácido propiónico 

como como el naproxeno, ketoprofeno (18), pertenece a la clase 2 del sistema 

de clasificación biofarmacéutica (19). 

Indicación, dosis y presentación  

Dependiendo de la intensidad del cuadro y de la respuesta al tratamiento, la 

dosis máxima diaria en adultos es de 2.400 mg mientras que en adolescentes de 

14 a 18 años es de 1.600 mg (20). El ibuprofeno se encuentre en presentaciones 

de 50, 100, 150, 200, 400 ,600 y 800 mg en comprimidos (21). 



Diclofenaco sódico  

Datos químicos del fármaco 

x Peso molecular: 318.1 g/mol 
x Formula molecular: C14H10Cl2NNaO2 
x Solubilidad en agua: 24mg/g  
x pKa: 4.2 
x Log P: 0.7 (22)(23)(24) 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 2: Estructura química del Diclofenaco sódico (22) 
 
El diclofenaco sódico es un antiinflamatorio no esteroideo derivado de ácidos 

fenilaceticos como Lumiracoxib (18), pertenece a la clase 2 del sistema de 

clasificación biofarmacéutica (25). 

Indicación, dosis y presentación  

La dosis recomendad diaria es de 100 mg para casos leves y para dolores fuertes 

como los menstruales la dosis se debe ajustarse individualmente y no deberá 

exceder los 200 mg. El diclofenaco sódico se encuentra en presentación de 

comprimidos de 50 y 100 mg (26). 

 

Meloxicam 

Datos químicos del fármaco 

x Peso molecular: 351.4 g/mol 
x Formula molecular: C14H13N3O4S2 
x Solubilidad en agua: 22 mg/ml a 25ºC 
x pKa: 4.08 
x Log P: 3.43 (27) 

 

 
 
 

Figura 3: Estructura química del Meloxicam (27)  
 



El Meloxicam es un antiinflamatorio no esteroideo derivado del ácido enólico 

como como el piroxicam y fenilbutazona (18), pertenece a la clase 2 del sistema 

de clasificación biofarmacéutica (28).  

Indicación, dosis y presentación  

En crisis agudas de artrosis 7,5 mg/día, en caso de no producirse mejoría, la 

dosis se puede aumentar a 15 mg/día como dosis máxima (29). El meloxicam se 

encuentra en presentaciones de comprimidos de 7.5 y 15 mg (30). 

 

Indometacina 

Datos químicos del fármaco  

x Peso molecular: 357,8 
x Formula molecular: C19H16ClNO4 
x Solubilidad en agua: 0,937 mg / L a 25 
° C 
x pKa: 4.5 
x log P: 4.27 (31) 
 
 
 
 
 

Figura 4: Estructura química de la Indometacina (31) 
 
La Indometacina es un antiinflamatorio no esteroideo derivado de compuestos 

de ácido acético como Ketorolaco y Etodolaco (18), pertenece a la clase 2 del 

sistema de clasificación biofarmacéutica (32) 

Indicación, dosis y presentación  

La dosis diaria recomendada es de 50 a 200 mg, administrados en dosis 

divididas y deberá ajustarse a la respuesta y tolerabilidad individuales del 

paciente. No debe superarse una dosificación de 200 mg al día (33). La 

indometacina se encuentra en presentación de capsulas de 25 (34). 

 
Etoricoxib 

Datos químicos del fármaco  



x Peso molecular: 358.8 g/mol 
x Formula molecular: C18H15ClN2O2S 
x Solubilidad en agua: 3.28e-03 g / L 
x PKa: 4.6 
x log P: 3.3 (35,36) 

 

 
 
 

Figura 5: Estructura química del Etoricoxib (31) 

El Etoricoxib es un antiinflamatorio no esteroideo derivado de compuestos 

diarilheterocíclicos como el celecoxib y valdecoxib (18), pertenece a la clase 2 

del sistema de clasificación biofarmacéutica (37). 

Indicación, dosis y presentación  

Debe utilizarse la dosis diaria eficaz más baja dependiendo del padecimiento 

siendo 120 mg la dosis máxima por día para casos de gota aguda (38). El 

Etoricoxib se encuentra en presentación de comprimidos de 30, 60, 90 y 120 mg 

(39). 

 

Objetivo general 

Ɣ Proponer formulaciones de 5 medicamentos (AINEs) en el mercado con 
problemas de disolución 
 

Objetivos específicos 

Ɣ Realizar una revisión bibliográfica de 5 medicamentos (AINEs) que tienen 
problemas de disolución, apoyándonos del sistema clasificación 
biofarmacéutica 

Ɣ Realizar una revisión bibliográfica sobre excipientes mejoradores de la 
velocidad de disolución 

Ɣ Proponer 5 formulaciones nuevas de los medicamentos en estudio, 
utilizando excipientes que mejoren la disolución. 

 
 
Metodología  
Se realizo una investigación bibliográfica de los objetivos específicos, 

consultando diversas fuentes como sitios web, revistas electrónicas y libros. 



Posteriormente se seleccionó la información recabada para elaborar una lista de 

5 medicamentos AINEs con problemas de disolución y se elaboró 1 propuesta 

de formulación para cada 1 de los 5 medicamentos AINEs. 

 

Resultados y discusión  

Ibuprofeno  

Se propone una formulación de Ibuprofeno de 400 mg, cada comprimido pesará 

650 mg. 

Para la formulación se basó en la formulación de Muilema (40), realizándole 

cambios que pueden mejorar la solubilidad del ibuprofeno. 
 
Tabla 1. Formulación original  

Componente Función % utilizado por 
comprimido 

Cantidad en mg 
por cada 
comprimido  

Ibuprofeno Principio activo 61.54 400 

Almidón de maíz Disgregante 10 65 

Kollidon (PVP)  Aglutinante 3 19.5 

Talco Lubricante 4 26 

Estereato de 
magnesio 

Lubricante 1 6.5 

Lactosa  Diluyente 12.28 79.8 

Almidón de maíz  Diluyente 8.18 53.2 
                                      Total                    100%                      650 mg 

 
Tabla 2. Formulación propuesta 

Componente Función % utilizado por 
comprimido 

Cantidad en mg 
por cada 
comprimido  

Ibuprofeno Principio activo 61.54 400 

Crospovidona Super 
disgregante 

8 52 



Lauril sulfato de 
sodio  

Humectante 5 32.5 

Kollidon (PVP)  Aglutinante 3 19.5 

Estereato de 
magnesio 

Lubricante 1 6.5 

Almidón de maíz Diluyente 21.46 139.5 
                                      Total                    100%                       650 mg 

Se propone utilizar dos excipientes que mejoran la solubilidad del principio activo, 

un super disgregante y un tensoactivo. 

Si hay aumento o disminución en alguno de los excipientes o principio activo que 

afecte el volumen del producto final el ajuste se realizara al diluyente puesto que 

su función es la de relleno. 

Se cambio el disgregante por un super disgregante. Se propone utilizar 

Crospovidona en una proporción de 8% p/p porque es la proporción mínima 

utilizada por Desai et al (41), en su trabajo donde evaluaron la funcionalidad de 

3 super disgregantes (Almidón glicolato de sodio, Croscarmelosa sódica y 

crospovidona) y sus mezclas, utilizando ácido ascórbico, aspirina e ibuprofeno 

como fármacos modelos, y demostraron que el mejor super disgregante para 

ibuprofeno es la crospovidona en una proporción de 8%. 

Se propone utilizar lauril sulfato de sodio, ya que en un estudio realizado por Dun 

et al (42) donde evaluaron la doble función del Lauril sulfato de sodio, como 

lubricante y agente humectante utilizando el Celecoxib como fármaco de prueba, 

demostraron que el lauril sulfato de sodio mejoro la solubilidad del fármaco, por 

lo que se espera que ocurra lo mismo con el ibuprofeno, la proporción a utilizar 

será de 5% p/p porque es la misma utilizada en el trabajo, además se quitó el 

talco de la formulación original ya que el lauril sulfato de sodio también tiene la 

función de lubricante y puede contribuir con el estereato de magnesio al 

deslizamiento. 

Se quitó uno de los diluyentes de la formulación original puesto que ambos solo 

cumplen con la función de diluyente y no se observaba otra función.  



Elaborar los comprimidos por granulación humedad, mezclar todos los 

componentes a excepción del lauril sulfato de sodio y el estereato de magnesio 

con la solución aglutinante, obtenidos los gránulos y ya secos agregar los 

excipientes antes mencionados para realizar una última mezcla previa a ser 

compactados. 

Diclofenaco sódico 

Se propone una formulación de Diclofenaco sódico de 50 mg, cada capsula 

pesará 250 mg. 
Para esta formulación se basó en la formulación de Zakowieck (43), realizándole 

cambios que pueden mejorar la solubilidad del Diclofenaco sódico. 

 
Tabla 3. Formulación original 

Componente Función % Utilizado por capsula 

Gránulos de diclofenaco 
sódico (equivalente a 25 
mg de diclofenaco 
sódico) 

Principio activo  50 

Celulosa microcristalina Diluyente 44.5 

L-HPC Aglutinante/Disgregante 5 

Estereato de magnesio Deslizante 0.5 
                                            Total                                  100% 
 

Tabla 4. Formulación propuesta 

Componente  Función  % utilizado por 
comprimido  

Cantidad en mg 
por cada 
comprimido 

Diclofenaco 
sódico  

Principio activo 20 50 

PEG 6000 Soluto soluble 20 50 

Acetato de sodio  Hidrotrópico 20 50 

Celulosa 
microcristalina 

Diluyente 39.5 98.75 



Estereato de 
magnesio 

Deslizante 0.5 1.25 

                                        Total                 100%                        250 mg 

Se propone elaborar una capsula, utilizando excipientes que mejoren la 

solubilidad del principio activo bajo el principio de solvencia mixta. 

Si hay aumento o disminución en alguno de los excipientes o principio activo que 

afecte el volumen del producto final el ajuste se realizara al diluyente puesto que 

su función es la de relleno. 

Para esta formulación no se utilizaran gránulos de principio activo, se propone 

utilizar 2 excipientes que mejoren la solubilidad por solvencia mixta, Acetato de 

sodio (Agente hidrotrópico) y PEG 6000 (soluto soluble), ya que en una 

investigación realizada por Ahmed (44), donde utilizaron diclofenaco sódico 

como fármaco modelo para la mejorar su solubilidad acuosa por solvencia mixta, 

elaboraron mezclas al 40% p/v constante de agentes solubilizantes, utilizaron 

concentraciones variables de estos, cada mezcla contenía 4 solubilizantes 

(Urea, PEG 200, 400, 4000 Y 6000, o Acetato de sodio), demostraron que la 

solubilidad del diclofenaco sódico aumento significativamente en cada mezcla. 

El enfoque de solvencia mixta permite aumentar la solubilidad de los fármacos 

pocos solubles, mezclándolos en soluciones acuosas que ya contienen mezclas 

de agentes hidrópicos, cosolventes y solutos solubles en agua (45), para la 

capsula es distinto ya que se propone que los agentes solubilizantes vayan en la 

capsula (estado sólido) esperando que estos mejoren la solubilidad del principio 

activo cuando la capsula se disgregue. Es por ello por lo que solo se eligieron 2 

de los 6 agentes solubilizantes utilizados, se eligieron los que más se ajustaron 

a la formulación, utilizándolos en una concentración de 40% p/p (20% cada uno). 

De la formulación original se quitó la L-HPC porque para la formulación no es 

funcional, ya que al ser una capsula no es necesario utilizar un aglutinante y 

como los polvos no se compactan como en los comprimidos no es necesario el 

uso de un disgregante. 

 



Meloxicam 

Se propone una formulación de comprimidos de meloxicam de 15 mg, cada 

comprimido pesará 280 mg.  

Para esta formulación se basó en la formulación de Flores (46), realizándole 

cambios que pueden mejorar la solubilidad del meloxicam. 
 

Tabla 5: Formulación original 

Componente Función % Utilizado por capsula 

Meloxicam Principio activo  5.3 

Almidón de maíz Diluyente 53 

Lactosa monohidratada Diluyente 30 

Starch 1500 Diluyente 7.5 

Polivinilpirrolidona 
(PVP) 

Aglutinante 3.2 

Almidón glicolato de 
sodio  

Deslizante 0.2 

Estereato de magnesio Deslizante 0.5 

Talco Deslizante 0.3 
                                            Total                                  100% 

 

Tabla 6. Formulación propuesta 

Componente  Función  % utilizado por 
comprimido  

Cantidad en mg 
por cada 
comprimido 

Meloxicam  Principio activo 5.36 15 

Beta-ciclodextrina Complejo 51.78 145 

Almidón glicolato 
de sodio 

Super disgregante  4 11.2 

Lactosa Spray 
Dried 

Diluyente/Aglutinante 36.36 101.8 



Estearil fumerato 
de sodio 

Lubricante 2.5 7 

                                                  Total            100%                       280 mg 

Se propone utilizar ciclodextrinas para formar un complejo de inclusión con el 

fármaco y así mejorar su solubilidad además de la utilización de un super 

disgregante en la formulación. 

Si hay aumento o disminución en alguno de los excipientes o principio activo que 

afecte el volumen del producto final el ajuste se realizara al diluyente puesto que 

su función es la de relleno. 

Se propone utilizar la Beta-cicloGH[WULQD� �ȕ-CD) para formar el complejo de 

inclusión con el Meloxicam mediante el método de secado por pulverización en 

XQD� UHODFLyQ� PRODU� GH� ���� �0HOR[LFDP�ȕ-CD), debido a que en un trabajo 

elaborado por Ainurofiq y Choiri (47), elaboraron complejos de inclusión de 

meloxicam/ȕ-CD utilizando 3 métodos diferentes (1:Método de secado por 

pulverización, 2: Método coprecipitación y 3: Método de amasado) en 3 

diferentes proporciones molares para cada método 1:1, 1:2 y 1:3, y se demostró 

que el complejo de inclusión con una relación molar 1:3 elaborado por el método 

de secado por pulverización mejoro la solubilidad de entre los otros complejos 

de inclusión, sus diferentes concentraciones y el fármaco solo. 

En la formulación original tiene Almidón glicolato de sodio como deslizante y en 

concentración baja, se propone utilizarlo como super disgregante, ya que 

absorbe agua con rapidez, lo cual da como resultado un hinchamiento de 7 a 12 

veces en menos de 30 segundos (3), así que el comprimido se disgregara con 

mayor velocidad. La concentración recomendada de una formulación es del 2 al 

8% como super disgregante, siendo la concentración óptima alrededor del 4% 

(48), por lo que la concentración a utilizar en la formulación será 4%. 

Se cambiaron los 3 diluyentes por Lactosa Spray Dried ya que se utiliza 

ampliamente como aglutinante y relleno en el tableteado por compresión directa 

(49), por lo que se utilizara para darle al comprimido el peso deseado. 



Se cambiaron los 3 lubricante por Estearil fumerato de sodio, porque en una 

investigación elaborada por Paul y Sun (50), evaluaron la efectividad de la 

lubricación e impacto en características importantes de las tabletas de tres 

lubricantes, estereato de magnesio, estearil fumerato de sodio y ácido esteárico, 

en función de la concentración de lubricante (0.5, 1 y 2 % p/p) y en dos matrices 

de excipientes, demostraron que el estereato de magnesio es más eficaz que los 

otros dos lubricantes, pero provoca una fuerza de unión muy reducida, 

concluyeron que una concentración ligeramente más alta de estearil fumerato de 

sodio es igualmente de efectivo que estereato de magnesio pero sin reducir 

abiertamente otras propiedades importantes de la tableta (resistencia, 

friabilidad), ya que la concentración máxima utilizada fue de 2% p/p y los antes 

dicho se propone que se utilice en una concentración de 2.5% p/p. 

Para la elaboración de los comprimidos, elaborar por compresión directa porque 

ORV� H[FLSLHQWHV� VRQ� DSWRV�� OD� ȕ-CD demostró tener los mejores valores de 

resistencia a la tracción en un estudio realizado por Paczkowska et al (51) cuyo 

objetivo fue preparar tabletas mediante el método de compresión directa 

XWLOL]DQGR�ȕ-CD, HP-ȕ-&'��ȕ-CD/fosfato tricálcico y HP-ȕ-CD/fosfato tricálcico un 

excipiente directamente comprimible, para investigar detalles sobre la presión de 

compresión óptima y el mecanismo de compactación, la lactosa spray dried se 

utiliza ampliamente como aglutinante y relleno en el tableteado por compresión 

directa (49) y facilita la compresión de principios activos problemáticos (52), por 

lo que se espera que las concentraciones utilizadas de lubricante y super 

disgregante no afecten la integridad física del comprimido. 

 

Indometacina 

Formulación  
Se propone una formulación de indometacina de 25 mg, cada capsula pesará 

200 mg 

Para esta formulación se basó en la formulación de Sarath y Theju (53), 

realizándole cambios que pueden mejorar la solubilidad de la indometacina. 

 



Tabla 7. Formulación original 

Componente Función mg utilizado por 
comprimido 

Indometacina Principio activo  25 

PEG-6000 Polímero de 
aglomeración 

100 

Talco Diluyente 200 
                                            Total                                  325 mg 
 
Tabla 8. Formulación propuesta  
Componente  Función  % utilizado por 

capsula 
Cantidad en mg 
por cada capsula 

Indometacina Principio activo 12.5 25 

Sacarina Coformador 6.4 12.8 

Lactosa secada 
por aspersión 

Diluyente 80.1 160.2  

Estereato de 
calcio 

Deslizante 1 2  

                                        Total                 100%                       200 mg 

Se propone elaborar un cocristal (Coformador/principio activo) para mejorar la 

solubilidad del principio activo. 

Si hay aumento o disminución en alguno de los excipientes o principio activo que 

afecte el volumen del producto final el ajuste se realizara al diluyente puesto que 

su función es la de relleno. 

Se propone utilizar como coformador la sacarina en una proporción equimolar 

con el principio activo para elaborar el cocristal mediante el método de 

cristalización antidisolvente, porque es la proporción y método utilizado por Chun 

(54), en su investigación  proponen el método de cristalización antidisolvente 

para formar cocristales de Indometacina/sacarina, elaboraron cocristales de 

Indometacina/sacarina obtenidos por el método de evaporación para 

compararlos, los cocristales de la ruta del antidisolvente tenían propiedades de 

flujo y disolución ligeramente mejores que los cocristales obtenidos por el método 



de evaporación y el principio activo solo, es por ello que se eligió el método de 

cristalización antidisolvente. 

Se cambio el talco por lactosa secada por aspersión, porque es usada 

ampliamente en la industria farmacéutica, en la fabricación de cápsulas y 

comprimidos para dar volumen (55) y se propone añadir estereato de calcio 

como deslizante a la fórmula para mejorar el flujo, ya que en un estudio realizado 

por Morin y Briens (56), cuyo objetivo fue examinar el impacto de los lubricantes 

en la fluidez de los productos farmacéuticos, utilizando como partículas de 

prueba lactosa secada por aspersión y gránulos de placebo, demostraron que el 

estereato de calcio mejoro las propiedades de flujo de la lactosa secada por 

aspersión utilizando valores de 1% p/p en comparación con los otros deslizantes, 

por esto se propone utilizar estereato de calcio al 1% p/p y porque la formulación 

esta compuesta es su mayoría por la lactosa secada por aspersión. 

Etoricoxib 

Formulación 
Se propone una formulación de Etoricoxib de 90 mg, cada comprimido pesará 

350 mg. 

Para esta formulación se basó en la formulación de Shaik (57), realizándole 

cambios que pueden mejorar la solubilidad del Etoricoxib. 

Tabla 9. Formulación original 

Componente Función mg utilizado por 
comprimido 

Etoricoxib Principio activo  60 

Croscarmelosa sódica Super disgregante 15 

Manitol Diluyente 127.5 

Talco Deslizante 5 

Estereato de magnesio Deslizante 5 

Polivinilpirrolidona 
(PVP) 

Disgregante/diluyente 37.5 

                                            Total                                  250 mg 



Tabla 10. Formulación propuesta 

Componente  Función  % utilizado por 
comprimido  

Cantidad en mg 
por cada 
comprimido 

Etoricoxib Principio activo 25.71 90 

PVP-K30 Carrier 51.43 180 

Croscarmelosa 
sódica 

Super disgregante 2 7 

Celulosa 
microcristalina  

Diluyente  16.86  59 

Estereato de 
magnesio 

Deslizante 4  14 

                                            Total                 100%                        350 mg 
 

Se propone elaborar una dispersión solida (principio activo y portador) y utilizar 

un super disgregante para mejorar la solubilidad del principio activo. 

Si hay aumento o disminución en alguno de los excipientes o principio activo que 

afecte el volumen del producto final el ajuste se realizara al diluyente puesto que 

su función es la de relleno. 

Como portador se propone utilizar polivinilpirrolidona (PVP-K30) en una 

proporción 2:1 con el Etoricoxib para elaborar la dispersión solidad por el método 

del disolvente, ya que es la proporción y método utilizado por Torres (58), en su 

investigación elaboraron dispersiones solidas de celecoxib y etoricoxib por el 

método del disolvente utilizando las proporciones 2/1 (PVP-K30/Etoricoxib), y 

calcularon la solubilidad mediante espectrofotometría ultravioleta visible, 

demostraron que las dispersiones solidas obtenidas mejoraban 

considerablemente la solubilidad, de entre 100 y 200% para etoricoxib en 

comparación con la disolución del fármaco solo. 

La croscarmelosa sódica se dejó en la formulación debido a que tiene una 

mínima gelificación, lo que implica una rápida disgregación y se hincha de 4 a 8 

veces en menos de 10 segundos (3) pero se utilizara en una proporción menor, 

se propone utilizar el 2% p/p porque en un estudio realizado por Yassin et al (59), 

elaboraron comprimidos de Celulosa microcristalina y croscarmelosa sódica en 



dos concentraciones 98/2% y 95/5% (celulosa microcristalina/croscarmelosa 

sódica), y se encontró que no hay diferencia significativa en los tiempos de 

disgregación entre ambas concentraciones, por lo que se utilizara el 2%. 

Se cambiaron los dos diluyentes por celulosa microcristalina, porque es un 

diluyente ampliamente utilizado que se puede granular o compactar 

directamente (59), por lo que se utilizara para darle al comprimido el peso 

deseado. 

De los 2 deslizantes se dejó el Estereato de magnesio porque es probablemente 

el lubricante más utilizado para la formación de tabletas farmacéuticas; es 

relativamente económico y proporciona una gran lubricación (5). Se propone 

utilizarlo al 4% p/p ya que en un estudio realizado por Morin y Briens (56), cuyo 

objetivo fue examinar el impacto de los lubricantes en la fluidez de los productos 

farmacéuticos, utilizando como partículas de prueba lactosa secada por 

aspersión y gránulos de placebo, se demostró que el estereato de magnesio 

mejoro las propiedades de flujo de la lactosa secada por aspersión utilizando 

valores de 2% p/p y de los gránulos de placebo utilizando solo el 4% p/p, por lo 

que para nuestra formulación se propone utilizar 4% p/p de estereato de 

magnesio ya que en nuestra formulación no hay lactosa. 

En la formulación no se consideran usar aglutinantes porque se está 

proponiendo utilizar el PVP-K30 como Carrier y este excipiente también tiene la 

función de aglutinante, por lo que podría cumplir una doble función, ya que al ser 

una dispersión solida en este ya va inmerso el principio activo por lo que ya no 

se realizaría un proceso de granulación.  

Elaboración de los comprimidos, elaborar por compresión directa porque los 

excipientes son aptos para el proceso, al utilizar la PVP-K30 como Carrier le 

confiere cohesividad al principio activo, la croscarmelosa sódica en 

formulaciones de comprimidos se puede utilizar tanto en compresión directa 

como en los procesos de granulación húmeda (3) y la celulosa microcristalina, 

es un diluyente ampliamente utilizado que se puede pregranular o compactar 

directamente (59), por lo que para los componentes de la formulación ya no sería 

necesario realizar una granulación. 



Conclusiones 

Los componentes de una formulación de un medicamento son un factor 

importante para considerar durante el desarrollo ya que estos pueden influir en 

la velocidad de disolución del principio activo de manera negativa o positiva, y el 

cómo está clasificado el principio activo en el sistema de clasificación 

biofarmacéutica para saber si tiene problemas de solubilidad y así saber qué tipo 

de excipiente utilizar o bien que otras aplicaciones tecnológicas se le pueden 

aplicar para mejorar su solubilidad. 

 

Es importante corroborar de manera experimental que las formulaciones 

propuestas cumplen con el objetivo de mejorar la solubilidad del principio activo, 

así como también saber si cumplen con las pruebas de producto terminado ya 

que las formulaciones se propusieron de manera teórica, recopilando 

información de diversas investigaciones y no de manera experimental. 
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Resumen  

Los componentes de una formulación de un medicamento se dividen en dos 

grupos, excipientes y principio activo, y hoy se sabe que todos los componentes 

por los que está formado un medicamento influyen en la velocidad de disolución. 

Para elaborar una formulación con un fármaco poco soluble, se puede utilizar 

excipientes que mejoren la velocidad de disolución, como surfactantes, super 

disgregantes y agentes hidrotrópicos, también se pueden hacer cambios en la 

cristalinidad o formar complejos del principio activo, por ejemplo, cocristales, 

ciclodextrinas y dispersiones sólida. 

Los AINEs constituyen uno de los grupos terapéuticos de más amplia 

prescripción en nuestro país y en el mundo, son un grupo variado y 

químicamente heterogéneo de fármacos que comparten actividades 

antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas. 

En el presente trabajo se realizó una revisión bibliográfica de 5 medicamentos 

AINEs con problemas de solubilidad, apoyados del sistema de clasificación 

biofarmacéutica, se propusieron Ibuprofeno, Diclofenaco sódico, Meloxicam, 

Indometacina y Etoricoxib como principios activos de estudio, también se realizó 

una revisión bibliográfica de excipientes que pueden mejoran la solubilidad de 

fármacos y de aplicaciones tecnológicas que se le pueden hacer para mejorar 

su solubilidad, con la información recabada se propuso una formulación a cada 

fármaco que pueda mejorar su velocidad de disolución. 

 

Palabras clave: Cocristales; Ciclodextrinas; Dispersión solida; Solubilidad; 

Disolución. 
 


