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1. RESUMEN

Opuntia guatemalensis (nopal) es una especie que se puede encontrar en el oriente
del pais. Esta especie cuenta con diversos metabolitos secundarios, dentro de los
cuales se encuentra el mucilago, un hidrocoloide con poder viscosante que puede
ser utilizado en diferentes sectores industriales. El propésito de este estudio fue
comprobar el uso de este metabolito como viscosante en productos farmaceéuticos,

como lo son jarabes y suspensiones.

Se realizaron extracciones de la sustancia de interés para posteriormente realizar
diversas pruebas y de esta manera comprobar su capacidad viscosante y el efecto
gue tienen otras variables importantes en la misma. Inicialmente se realizé una
curva de concentraciéon versus viscosidad en donde se determind que el extracto
obtenido presentaba una capacidad viscosante muy alta, por lo que se tomé limite

superior una concentracion méaxima de estudio de 3% p/v.

Se evaluaron 6 concentraciones diferentes desde 0.5% hasta 3%, en donde
posteriormente se evalué el efecto que presentaba la temperatura, la concentraciéon
de electrolitos y el pH sobre la viscosidad, esto con el fin de determinar como puede
comportarse el mucilago en formulaciones farmacéuticas. Se determind que la
temperatura es inversamente proporcional a la viscosidad, la concentracién de
electrolitos es directamente proporcional y en cuanto al pH se observd la
irregularidad de los resultados al sufrir cambios de pH inestabilidad de las

soluciones.

Segun los resultados obtenidos, se decidid trabajar con una concentracion al 1%
con base de jarabes y al 2% con pruebas de resuspendibilidad, comparando con
viscosantes como glicerina y goma xantan. Obteniendo mejores resultados en
capacidad viscosante del mucilago respecto a la glicerina y comprobando la utilidad

del extracto para ser utilizado en formulacion de preparados farmacéuticos.



2. INTRODUCCION

Guatemala es un pais con una gran diversidad de vegetacion debido a su variedad
de biomas. Muchas de las especies aca encontradas no han sido objeto de estudio
para generar una utilidad a partir de estas. En los bosques secos y zonas aridas, la
mayoria de la vegetacion se conforma por arbustos, cactales, zarzales de baja altura
y plantas espinosas (Orozco, 2015). Una de las especies que se encuentran en

estas areas es el nopal guatemalteco (Opuntia guatemalensis).

El nopal (Opuntia spp) pertenece a la familia Cactaceae, siendo las cactaceas
especies endémicas del continente americano que se desarrollan principalmente en
regiones aridas y semiaridas (Garcia Favela, 2013). Este se distribuye en América,
siendo México el pais con mayor abundancia de especies. Actualmente existen
aproximadamente 300 especies, de las cuales solo de 10 a 12 han sido utilizadas

por el hombre (Abrajan Villasefior, 2008).

Se han realizado diversos estudios respecto a los usos del nopal. En México se ha
estudiado los mucilagos como agentes espesantes de amplio uso en la industria
farmacéutica y de alimentos. Estudiando su poder espesante por Cardenas et. al.,
con resultados que podrian competir con gomas de gran uso (Abrajan Villasefior,
2008). Séenz, Sepulveda & Matsuhiro, estudiaron en industria alimenticia, su
fuerte capacidad emulsificante; y debido a su viscosidad su aplicacion en diversas
areas industriales (Vargas Rodriguez, et. al., 2016). En la Universidad Michoacana
de San Nicolas Hidalgo se estudié el mucilago de nopal por sus propiedades de
viscosidad, como un buen agente gelificante, espesante, y emulsificante

(Rodriguez, et. al., s.f.).

Opuntia guatemalensis es una especie que se encuentra distribuida
geograficamente en Guatemala, Costa Rica, Honduras y Nicaragua (Hammel,
2013). Es un arbusto erecto y ramificado de articulaciones obovadas; terrestre,

usualmente rastrero y colgante. Presenta areolas generalmente con espinas. Flores



con un tubo corto en forma de trompeta, amarillas-verdosas o estilo crema; frutos
rojos o morados que al madurar no presentan espinas (Carazo, 2009).Los
compuestos funcionales son la fibra, los hidrocoloides (mucilagos), los pigmentos
(betalainas y carotenoides), los minerales (calcio, potasio), y algunas vitaminas
como la vitamina C (FAO, 2006).

La investigacion que se llevara a cabo, pretende el estudio del mucilago presente
en Opuntia guatemalensis y el uso de este como espesante en jarabes y

suspensiones farmacéuticas.



3. ANTECEDENTES

3.1 Nopal (Opuntia sp).

Los nopales son plantas arbustivas, rastreras o erectas, que pueden alcanzar de 3
a 5 metros altura. El sistema radical es muy extenso, densamente ramificado, rico
en raices finas absorbentes y superficiales en zonas aridas de escasa pluviometria.
La longitud de las raices esta en relacién con las condiciones hidricas y con el
manejo cultural, especialmente el riego y la fertilizacion. Su tronco es lefioso y mide
entre 20 y 50 cm de diametro. Sus ramas estan en formadas por cladodios de 30 a
60 cm de largo x 20 a 40 cm de ancho y de 2 a 3 cm de espesor. El cladodio fresco

recibe el nombre de nopalito y el adulto de penca (Abrajan Villasefior, 2008).

En las pencas, de color verde opaco, se realiza la fotosintesis, pues éstas
reemplazan a las hojas con esa funcidén. Se encuentran protegidas por una cuticula
gruesa que, en ocasiones, esta cubierta de cera o pelos que disminuyen la pérdida
de agua, ya que poseen abundante parénquima. En este tejido se almacenan
considerables cantidades de agua lo que permite a las plantas soportar largos
periodos de sequia. El papel de los mucilagos (hidrocoloides presentes en este

tejido) es la capacidad de retener el agua (Abrajan Villasefior, 2008).

Sobre ambas caras de cladodio se presentan las yemas, llamadas areolas, que
tienen la capacidad de desarrollar nuevos cladodios, flores y raices aéreas segun
las condiciones ambientales. Las areolas presentan en su cavidad espinas, que
generalmente son de dos tipos: algunas pequefias, agrupadas en gran ndmero
(gloquidios) y las grandes que son hojas modificadas. Presentan pocos estomas por
unidad de superficie, con la particularidad de permanecer cerrados durante el dia 'y
permite, durante las horas nocturnas, la entrada de anhidrido carbdénico, materia
prima indispensable para la fotosintesis. La hidratacion normal del cladodio alcanza

hasta un 95% de agua en peso.

Las flores, de 7 a 10 cm de largo, son sésiles, hermafroditas, solitarias y de diversos

colores y se desarrollan normalmente en el borde superior de las pencas. Su fruto



carnoso, llamado tuna, es una falsa baya oval de 5 a 10 cm de largoy 4 a 8 cm de
diametro y su color puede ser amarillo, anaranjado, rojo o purpureo. La pulpa del
fruto presenta numerosas semillas y es dulce, mientras que su epidermis es
parecida a la de los cladodios. En terrenos con pH neutro puede llegar a vivir hasta
80 afios. Las plantaciones comerciales de explotaciones intensivas, pueden durar 3

afios (Abrajan Villasefior, 2008).

Del género Opuntia hay s6lo de 10 a 12 especies hasta ahora utilizadas por el
hombre, entre las que se encuentran como especies cultivadas, Opuntia ficus-
indica, O. amyclaea, O. xoconostle, O. megacantha y O. streptacantha y como
especies silvestres: Opuntia hyptiacantha, O. leucotricha y O. robusta. La mas
ampliamente cultivada en distintas partes del mundo es Opuntia ficus-indica. Las
caracteristicas de estas especies son variables, diferencidndose en la forma de los
cladodios, en la presencia o0 ausencia de espinas, en el tamafio y color de los frutos,

entre otras.

Composicidén guimica general:

La siguiente tabla muestra la composicion quimica del nopal fresco. Los cladodios
tienen interés desde el punto de vista industrial ya que cuando los brotes son tiernos
(10-15 cm) se usan para la produccién de nopalitos y cuando estan parcialmente
lignificados (cladodios de 2-3 afios), para la produccion de harinas y otros productos
(FAO, 2006).

Parametro Contenido
Porcion comestible 78.00
Energia (kcal) 27.00
Proteinas (g) 1.70
Grasas (Q) 0.30
Carbohidratos (g) 5.60
Calcio (mg) 93.00
Hierro (mg) 1.60
Tiamina (mQ) 0.03




Riboflavina (mg) 0.06
Niacina (mg) 0.03
Ascorbico (mg) 8.00

El contenido de los macrocomponentes en el cladodio cambia con su edad. Los
nopalitos contribuyen con una alta proporcién de agua (alrededor del 90%) y son
altamente cotizados por su contenido de fibra, comparable al de varias frutas y
hortalizas (FAO, 2006).

Son ricos también en minerales, entre ellos el calcio y el potasio (93 y 166 mg/100g,
respectivamente), y tienen bajo contenido de sodio (2mg/100g), lo que es una
ventaja para la salud humana. Su alto contenido en calcio, los hacen muy
interesantes por la importancia de este mineral en la dieta. Contienen, ademas,
cantidades moderadas de carotenoides (30 microgramos/100g) y vitamina C (11
mg/100g) (FAO, 2006).

La composicion quimica de las cenizas varia en las distintas especies y también
dentro de una misma especie, de acuerdo a la composicion quimica del suelo y con
los complicados fendmenos mediante los que esas plantas disponen de sus
nutrientes. Estos fendmenos se relacionan con la acidez, salinidad, conductividad,
grado de disociacion o ionizacién, humedad y textura del suelo. Los néctares son
sustancias que exudan los érganos especializados de las cactaceas y constituyen
una mezcla de sacéaridos que, probablemente, en ocasiones contengan también
ligeras cantidades de aceites esenciales, sobre todo los que produce la flor. Su

funcién es participar en la polinizacion (FAO, 2006).

Asi mismo, la composicion de azlcares en Opuntia es de gran interés debido a la
utilidad comercial de la goma de cholla y otros mucilagos. La composicién de los
frutos varia con la madurez. Son frutos no climatéricos, con un contenido de solidos
solubles totales que llega a valores de 12-15 por ciento, dependiendo del cultivar
(Abrajan Villasefior, 2008).



3.2 Nopal guatemalteco (Opuntia guatemalensis)

Opuntia guatemalensis es una especie que se encuentra distribuida
geograficamente en Guatemala, Costa Rica, Honduras y Nicaragua (Hammel,
2013). Es un arbusto erecto y ramificado de articulaciones obovadas; terrestre,
usualmente rastrero y colgante. Presenta areolas generalmente con espinas. Flores
con un tubo corto en forma de trompeta, amarillas-verdosas o estilo crema; frutos
rojos o morados que al madurar no presentan espinas (Carazo, 2009). Los
compuestos funcionales son la fibra, los hidrocoloides (mucilagos), los pigmentos
(betalainas y carotenoides), los minerales (calcio, potasio) y algunas vitaminas
como la vitamina C (FAO, 2006).

3.3Usos del nopal

Se le han atribuido diferentes usos tanto al nopal, como al mucilago extraido de
este. Sdenz, Sepulveda & Matsuhiro presentan diversas aplicaciones del mucilago
del nopal (Opuntia sp.) fundamentadas en conocimiento empirico. En el area de
salud, puede ser utilizados para el control de la glicemia. Otras aplicaciones es el
tratamiento de aguas contaminadas con metales pesados, coliformes fecales y mal
olor; construccién y pinturas, mediante la adicion del mucilago como adhesivo
natural en la cal, con la finalidad de restaurar y proteger edificios historicos;
agricultura, mejorando la infiltracion de agua en suelo; alimenticia, como aglutinante
de sabores y sustituto de grasas; exhibiendo una fuerte capacidad emulsificante
(Vargas Rodriguez, et. al., 2016).

En México, el nopal en su desarrollo historico ha sido uno de los elementos bibticos
mas relevantes al ser utilizado como alimento, bebida alcohdlica, dulce forraje,
productor industrial, entre otras (Garcia Favela, 2013). Actualmente, se ha utilizado
en la industria alimenticia como aditivos naturales a partir del mucilago extraido de
sus cladodios. Se ha utilizado como espesante, reemplazable de grasas,
estabilizador de emulsiones y recubrimientos para alargar la vida de anaquel y
mejorar la calidad de alimentos frescos, congelados y procesador (Torres, et. al.,
2015).



En la Universidad de Guanajuato se estudio el mucilago del nopal para su uso en la
formulacion de una crema. Debido a las propiedades que este presenta como la
absorcion de agua, formacién de geles, agente emulsificante, mejorar la textura,
estabilizador de suspensiones y creacion de peliculas comestibles. Utilizando como
agente espesante de la formulacion de una crema. Debido a las propiedades que
este presenta como la absorcion de agua, formacion de geles, agente emulsificante,
mejorar la textura, estabilizador de suspensiones y creacion de peliculas
comestibles. Utilizando como agente espesante de la formulacion, obteniendo
resultados satisfactorios; al mejorar la textura y consistencia de la crema sin
alteracion de las caracteristicas organolépticas de la misma (Rodriguez Gonzalez,
et. al., 2010).

En Chile, se han estudiado las gomas y mucilagos como aditivos alimentarios,
gracias a su capacidad de retener agua y formar suspensiones coloidales.
Implementandolos a formulaciones alimentarias, principalmente por su capacidad
texturizante, de viscosidad o espesamiento. Un mucilago suficientemente purificado
es susceptible a ser introducido en alimentos como espesante, ya que debido a su
alto peso molecular en medio acuoso se hincha considerablemente dando
soluciones de alta viscosidad. Por lo que se usan fundamentalmente como agentes
espesantes y formacion de geles (Soto y Gysling, 2009). Ademas de su uso como
aditivo alimentario, en Chile también se ha utilizado en la industria cosmética, para
la fabricacion de diversos productos como jabones, champues, cremas, lociones y
mascarillas (FAO, 2006).

3.4 Mucilago del nopal

Este compuesto se presenta tanto en los cladodios como en la piel y pulpa de la
fruta, aunque en muy diversas proporciones. EI mucilago es un carbohidrato
complejo. Entre los mondmeros contenidos en la cadena se encuentran: L-
arabinosa, D-galactosa, L-ramnosa, D-Xilosa y acido galacturénico. La proporcién
de estos mondmeros en la molécula varia de acuerdo a diversos factores como:
variedad, edad, condiciones ambientales y estructura empleada para la extraccion

(fruto, cascara, cladodio), entre otros factores.



La siguiente tabla muestra la composicion quimica del mucilago de Opuntia ficus

indica:
Solvente | Humedad | Proteina | Cenizas | Nitr6geno Ca K
Etanol 4.9+0.6 |79+15| 362+ | 1.3+£02 | 109+ | 162
2.3 0.7 0.2
Isopropanol | 5.5+1.1 | 6.1£0.7 39.1+ 1.0+0.1 12.7 + 20+
2.4 1.6 0.3

El mucilago esta presente como su sal de calcio en las células de mucilago del
parénquima de la penca. Este mucilago constituye un hidrocoloide que podria
integrar la oferta de una gran gama de agentes espesantes de amplio uso en la
industria de alimentos y farmacéutica, ademas de que tiene una gran capacidad de
absorcién de agua (Abrajan Villasefior, 2008).

3.5 Agentes espesantes

Los agentes espesantes, son sustancias que, al agregarse a una mezcla, aumentan
la viscosidad sin modificar sustancialmente sus otras propiedades como el sabor.
Proveen cuerpo, aumentan la estabilidad y facilitan la formacion de suspensiones.

Los agentes espesantes son frecuentemente aditivos alimentarios.

Los espesantes alimentarios frecuentemente estdn basados en polisacaridos
(almidones o gomas vegetales), proteinas (yema de huevo, colageno). Algunos
ejemplos comunes son el agar-agar, alginina, carragenano, colageno, almidon de
maiz, gelatina, goma guar, goma de algarrobo, pectina y goma xantana. Algunos
agentes espesantes son agentes gelificantes, que forman un gel, que se disuelve
en la fase liguida como una mezcla coloidal que forma una estructura interna

débilmente cohesiva.
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3.6 Formas farmacéuticas orales

« Jarabes

Son soluciones acuosas, limpidas y de elevada viscosidad, que contienen un azucar
en concentraciones proximas o similares a la saturacion. El agente viscosante en
caso de jarabes se usa para alcanzar la fluidez adecuada para su uso (Cumbrefio y
Pérez, 2004).

% Suspensiones

Las suspensiones son un sistema disperso heterogéneo constituido por particulas
de un solido insoluble (fase dispersa) de tamafio de particula mayor a 0.1 micra,
dispersadas en un liquido (medio dispersante). Estas constan de principio activo,
humectante, viscosante, agente floculante y medio dispersante (Cumbrefio y Pérez,
2004). En este caso el agente viscosante se utiliza para reducir la velocidad de

sedimentacion.

3.7 RTCA de productos farmacéuticos orales

Segun el reglamento técnico centroamericano de productos farmacéuticos, tanto a
las soluciones como suspensiones de uso oral se le debe realizar una serie de
pruebas, entre las cuales se encuentra el recuento microbiano, para garantizar la
inocuidad del producto a administrar (RTCA, 2007).
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4. JUSTIFICACION

La investigacion que se realizara pretende demostrar que el mucilago de Opuntia
guatemalensis puede utilizarse como espesante en base para jarabes y pruebas de
resuspendibilidad.

Uno de los parametros importantes de las formulaciones farmacéuticas es la
viscosidad presente en ellas. Existen varios agentes espesantes Utiles en la
industria farmacéutica, algunos de origen natural. Sin embargo, ninguno de estos
tiene origen en una especie de la region guatemalteca. Debido a los usos que se le
han atribuido a los mucilagos de diferentes especies como espesante, se evaluara
el nopal guatemalteco para su aprovechamiento y busqueda de implementacién
como materia prima. De esta manera, se pretende generar nuevas utilidades de la
vegetacion del pais, beneficiando tanto a la industria farmacéutica como a la

agricola.

Inicialmente se determinara cualitativamente la presencia del mucilago en dicha
especie, para su posterior extraccion y evaluacién organoléptica y microbioldgica;
una vez realizadas estas pruebas se evaluara su capacidad como espesante en
funcion de la concentracion utilizada, realizando una curva de concentracion versus
viscosidad. Las muestras a utilizar para dicha curva seran una base para jarabe y

una suspension a base de arena.

Finalmente, se evaluara que las muestras cumplan con las pruebas microbiologicas

necesarias, para verificar su uso como materia prima en la industria farmacéutica.
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5. OBJETIVOS

5.10BJETIVO GENERAL
o Comprobar el uso del mucilago de Opuntia guatemalensis como
espesante en base para jarabes y pruebas de resuspendibilidad.

5.20BJETIVOS ESPECIFICOS

o Demostrar la presencia de mucilago en Opuntia guatemalensis.

o Calcular el porcentaje de rendimiento de la extraccion del mucilago en

Opuntia guatemalensis.

o Determinar la viscosidad generada por el mucilago de Opuntia
guatemalensis a diferentes concentraciones mediante una curva de

viscosidad contra concentracion.

o Determinar el efecto generado por la temperatura sobre la viscosidad

generada por el mucilago de Opuntia guatemalensis.

o Determinar el efecto generado por el pH sobre la viscosidad generada por

el mucilago de Opuntia guatemalensis.

o Determinar el efecto generado por los electrolitos sobre la viscosidad
generada por el mucilago de Opuntia guatemalensis.

o Determinar la fluidez generada en la base para jarabes utilizando el

mucilago de Opuntia guatemalensis como espesante.

o Determinar el tiempo de suspendibilidad que produce el uso del mucilago

de Opuntia guatemalensis como espesante.
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6. HIPOTESIS
El mucilago de Opuntia guatemalensis se puede utilizar como espesante en

soluciones y suspensiones de uso farmacéutico.



7. MATERIAL Y METODOS

7.1UNIVERSO

Mucilago extraido de Opuntia guatemalensis.

7.2MUESTRA DE TRABAJO

Mucilago extraido de Opuntia guatemalensis, recolectado en el departamento de

Zacapa, Guatemala.

7.3RECURSOS HUMANOS

Autor: Jackeline Liliana Morales Hernandez

Asesor: Licenciado Julio Chinchilla

Revisor: Licenciado Estuardo Serrano

7.4RECURSOS MATERIALES

7.4.1 Cristaleria:

o

o

o

o

o

o

2 Cuchillas

8 Beackers

3 Probeta

3 Varilla de agitacion
1 Mortero

1 Pistilo

7.4.2 Equipo:

o

o

o

Viscosimetro
Balanza analitica
Estufa
Incubadora

Tamiz

14



7.4.3 Reactivos:

Cloro

Etanol al 95%
Acido clorhidrico
Hidroxido de sodio

7.4.4 Materia prima:

o

O

o

Nopal guatemalteco (Opuntia guatemalensis)
Sacarosa

Acido citrico

Arena

Glicerina

Goma xantan

Cloruro de sodio

7.4.5 Otros materiales:

o

Barfio maria

7.5METODOLOGIAS Y PROCEDIMIENTOS:

7.5.1 Cualificacién de mucilago

a
b.
c
d

. Realizar una solucion de 1:10 de mucilago: agua

15

Agregar a la solucién anterior en volumenes iguales alcohol etilico al 95%.

Comparar resultado con un tubo control

ensayo como precipitados.

(Samayoa Toledo, et. al., 2014).

. Presencia de mucilagos positiva si se forman coloides o geles en tubos de
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; Agregarala ) .
Realizar una greg Presencia de mucilagos

" solucidn anterior en itiva si
solucion de voltimenes iguales Comparar resultado Peloles  geles on
// 1:10de / alcohol etilico al / con un tubo control // tubos de ensayo como

mucilago: agua 95% precipitados.
. .

7.5.2 Extraccion del mucilago

Para asegurar una mayor concentracion de mucilago, se recomienda recolectar

cladodios (hojas) de dos afios de edad, cosechandolas preferiblemente en la

mafiana, cuando la acidez del tejido es mayor. Para extraerlo:

a.
b.

Se retiran las espinas de los cladodios.

Los cladodios se lavan y desinfectan con una solucién de agua potable y
cloro por dos minutos.

Se pesa cada cladodio en fresco para estimar el rendimiento del mucilago.
Con un cuchillo se parte el cladodio en cuadros para ampliar la superficie
de contacto de la materia.

Se colocan los trozos de nopal en agua en proporcion (1:2).

Se lleva la mezcla anterior a 80 °C por una hora.

Primer filtrado: el sobrenadante se filtra y el resto del tejido vegetal se
elimina.

El sobrenadante se coloca en un recipiente, en donde se agrega etanol al
95% en proporcion (1:2), para precipitacién del mucilago.

El precipitado del mucilago se separa por una segunda filtracion.

El resto del solvente se elimina en una incubadora por 3-4 dias a 65 °C.
Los trozos de mucilago pasan por un proceso de molienda. El mucilago
seco se coloca en mortero de porcelana y se tritura hasta obtener polvo,
pasando este por un tamiz para obtener particulas uniformes.

(Dominguez Canales, et. al., 2011).



Recolectar cladodios (hojas)

)

Se lleva la mezcla anterior a
80 °C por una hora.

Primer filtrado: el
sobrenadante se filtra y el
resto del tejido vegetal se

elimina.

7.5.3. Curva de viscosidad contra concentraciéon

solucién de agua y cloro por

Eliminar las espinas. Lavary
desinfectar cladodios con
dos minutos

(1:2).

El sobrenadante se coloca en un
recipiente, en donde se agrega
etanol al 95% en proporcion
(1:2), para precipitacion del
mucilago.

S N

El mucilago seco se coloca
en mortero y se tritura hasta
obtener polvo, pasando este

por un tamiz para obtener

particulas uniformes.

Se colocan los trozos de
nopal en agua en proporcion

—
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Pesar cada cladodio en
fresco para estimar el
rendimiento del mucilago.

Con un cuchillo se parte el
cladodio en cuadros para
ampliar la superficie de
contacto de la materia.

se separa por una segunda
filtracion.

El resto del solvente se
elimina en una incubadora
por 3-4 dias a 65 °C.

El precipitado del mucilago }

Se realizara una curva para determinar la concentracion 6ptima de uso con

capacidad viscosante para las formulaciones que posteriormente seran

analizadas.

a. Para realizar

la curva de calibracion se utilizaran 6 concentraciones

diferentes en agua desmineralizada utilizando 150 mL y agregando la

cantidad de mucilago para alcanzar concentraciones 0.5%, 1.0%, 1.5%,
2.0%, 2.5% y 3.0% peso/volumen.

b. Determinar la viscosidad con el viscosimetro y realizar una curva de

calibraciéon con los datos obtenidos de viscosidad contra concentracion.
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c. Determinar la concentracion idonea para obtener la viscosidad deseada en

la base de jarabes y pruebas de resuspendibilidad.

Curva de calibracién con 6
concentraciones diferentes en
agua desmineralizada utilizando
150 mL y agregando la cantidad de
mucilago para alcanzar
concentraciones 0.5%, 1.0%, 1.5%,
2.0%, 2.5% y 3.0% peso/volumen.

Determinar la viscosidad con el
viscosimetro y realizar una curva
de calibracidn con los datos
obtenidos de viscosidad contra
concentracion.

v

Determinar la concentracion
idénea para obtener la viscosidad
deseada en la base de jarabes y
pruebas de resuspendibilidad.

7.5.4 Efecto de latemperatura sobre la viscosidad

a.

Se tomaran muestras de 150 mL con las concentraciones anteriormente

mencionadas.

Se realizaran mediciones de viscosidad a las siguientes temperaturas: 30,

35, 40, 50 y 60 grados centigrados.

Se realizara una curva de viscosidad contra temperatura para evaluar el

grado en que esta variable puede afectar dicho parametro.

) 4 N

Se realizard una

concentraciones
anteriormente
mencionadas.

4 N 4
Se tomaran
muestras de 150 mL
con las

.

Se realizaran
mediciones de
viscosidad a las

siguientes
temperaturas: 30,
35,40,50y 60

grados centigrados.

curva de viscosidad
contra temperatura
para evaluar el
grado en que esta
variable puede
afectar dicho
parametro.
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7.5.5 Efecto de electrolitos sobre la viscosidad

a. De la misma manera se tomaran muestras de 150 mL de las concentraciones
anteriormente mencionadas.

b. Se le agregaré cloruro de sodio para determinar el efecto que tienen los
electrolitos sobre la viscosidad. Agregando inicialmente 1 g y midiendo el
valor de la viscosidad generada.

c. Posteriormente se le agregara lo necesario para tener las siguientes
cantidades 1, 2, 2, 3 y 4g de cloruro de sodio; realizando mediciones de
viscosidad entre cada uno de los agregados para determinar el efecto.

d. Con los datos obtenidos de estas mediciones se realizara una curva de
viscosidad contra concentracion de electrolitos, para determinar el efecto,

que esta variable produce.

Se le agregara cloruro de sodio
De la misma manera se tomaran para determinar el efecto que
muestras de 150 mL de las 5 tienen los electrolitos sobre la
concentraciones anteriormente viscosidad. Agregando
mencionadas. inicialmente 1 g y midiendo el
valor de la viscosidad generada.

v

Posteriormente se le agregara lo
necesario para tener las
siguientes cantidades 1, 2, 2,3y
4g de cloruro de sodio; realizando
mediciones de viscosidad entre
cada uno de los agregados para
determinar el efecto.

Con los datos obtenidos de estas
mediciones se realizard una curva
de viscosidad contra
concentracién de electrolitos,
para determinar el efecto, que
esta variable produce.

7.5.6 Efecto del pH sobre la viscosidad
a. De igual manera se tomaran muestras de 150 mL con las concentraciones
anteriores.
b. Se le agregaréa a las muestras acido clorhidrico 1.0 M, para obtener pH &cido.
Inicialmente agregando 2 mL de esta solucion y posteriormente midiendo el

pH generado, asi como también la viscosidad de la muestra.
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c. Se continuara de igual manera agregando 2 mL de &cido clorhidrico 1.0 M,
hasta agregar 8 mL de la solucién del acido, realizando mediciones de
viscosidad cada vez que se le agregue acido muestra.

d. Para evaluar el pH basico se realizara una solucion 1.0 M de hidréxido de
sodio.

e. De igual manera a la realizada en el inciso b y c, se evaluara la viscosidad
con pH basico, realizando mediciones por cada adicion de 2 mL de hidroxido
de sodio hasta agregar 8 mL de la solucion base.

f. Con los datos obtenidos de las mediciones realizadas se realizara una curva
de viscosidad contra pH para determinar como influye el pH en la viscosidad

de las muestras analizadas.

De igual manera se tomaran
muestras de 150 mL con las
concentraciones anteriores.

Se le agregara a las muestras acido
clorhidrico 1.0 M. Inicialmente
agregando 2 mL de esta solucién y
posteriormente midiendo el pH
generado, asi como también la
viscosidad de la muestra.

Se continuara de igual manera
agregando 2 mL de acido
clorhidrico, hasta agregar 8 mL de
la solucidn, realizando mediciones
de viscosidad cada vez que se le
agregue acido muestra.

v

Para evaluar el pH basico se
realizard una solucién 1.0 M de
hidréxido de sodio.

De igual manera a la realizada en el
inciso by c, se evaluara la
viscosidad con pH basico,

realizando mediciones por cada

adicion de 2 mL hasta agregar 8 mL

de la solucioén base.

Con los datos obtenidos de las
mediciones realizadas se realizard
una curva de viscosidad contra pH

para determinar cémo influye el
pH en la viscosidad de las muestras
analizadas.

7.5.7 Uso de mucilago como viscosante en base para jarabes

Considerando los datos obtenidos de las curvas pH, temperatura y presencia de

sales se estableceran las condiciones ideales para el uso de mucilago como

espesante en jarabes.

a. Inicialmente, para preparar un

sacarosa.

b. Calentar 1 L de agua desmineralizada.

litro de jarabe, se debe pesar 850g de
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c. Verter la sacarosa en el agua hirviendo poco a poco hasta disolver por

completo la totalidad de esta.

d. Enfriar la solucion

e. Agregar 2.5g de 4cido citrico y agitar

f. Agregar 1.3g de benzoato de sodio y agitar.

g. Se trabajara con muestras de 150 mL de jarabe, agregando a estas la

concentracion previamente determinada, tomando en cuenta todas las

variables anteriormente analizadas para evaluar la actividad viscosante.

h. Se evaluara ademas, un blanco al cual no se le agregara viscosante. Un

control positivo con glicerina, en la misma concentracion del mucilago para

comparar la viscosidad generada.

i. Para determinar la capacidad viscosante en esta preparacion se evaluara

viscosidad de las muestras con un viscosimetro de Brookfield.

Considerando los datos
obtenidos de las curvas pH,
temperatura y presencia de sales

se establecerdn las condiciones
ideales para el uso de mucilago
como espesante en jarabes.
. J

Preparar un litro de jarabe,
pesando 850g de sacarosa.

Calentar 1L de agua
desmineralizada.

Agregar 2.5g de acido citrico y
1.3g de benzoato de sodio y
agitar.

Enfriar la solucion

Verter la sacarosa en el agua
hirviendo poco a poco hasta
disolver por completo la
totalidad de esta.

( )

Trabajar con muestras de 30 mL
de jarabe, agregando a estas la
concentracion previamente
determinada.

\\ J

( )
Evaluar un blanco al cual no se le
agregara viscosante. Un control
positivo con glicerina en la
misma concentracion del
mucilago para comparar la
viscosidad generada.

Determinar la capacidad
viscosante en esta preparacion
evaluando viscosidad de las
muestras con un viscosimetro de
Brookfield.

. J
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7.5.8 Uso de mucilago como viscosante en pruebas de resuspendibilidad

a.

Considerando los datos obtenidos de las curvas pH, temperatura y presencia
de sales se estableceran las condiciones ideales para el uso de mucilago
como espesante en pruebas de resuspendibilidad.

Para realizar los preparados para pruebas de resuspendibilidad se deben
pesar 10g de arena y 1g de cloruro de aluminio.

Agregar a 100 mL de agua y la arena anteriormente pesada y agitar.
Agregar el cloruro de aluminio y homogeneizar con agitacion.

Se trabajard con muestras de 3 muestras de 100 mL del preparado realizado,
agregando a esta muestra la concentracidbn previamente determinada,
tomando en cuenta las variables anteriormente analizadas para evaluar la
actividad viscosante.

Ademas, se analizardn 3 muestras de 100 mL agregando glicerina y 3
muestras agregando goma xantan como agentes viscosantes.

Se evaluara de la misma manera un blanco, al cual no se le agregara ningun
agente viscosante.

Para determinar la capacidad viscosante en cada una de las muestras se

evaluara el tiempo de sedimentacion.

Ve

) ( ) ( )

Considerando los datos obtenidos de
las curvas pH, temperatura y
presencia de sales se estableceran las
condiciones ideales para el uso de
mucilago como espesante en pruebas
de resuspendibilidad.

. J

( )

Realizar los preparados para pruebas
de resuspendibilidad pesando 10g de
arena y 1g de cloruro de aluminio.

Agregar a 100 mL de agua, y la arena
anteriormente pesada y agitar.

Analizar 3 muestras de 100 mL
agregando glicerina y 3 muestras
agregando goma xantan como
agentes viscosantes.

. J

( )

Trabajar con muestras de 3 muestras
de 100 mL del preparado realizado,
agregando a esta muestra la
concentracién previamente
determinada.

Evaluar un blanco, al cual no se le
agregara ningun agente viscosante.

Agregar el cloruro de aluminio y
homogeneizar con agitacion.

Para determinar la capacidad
viscosante en cada una de las
muestras se evaluard el tiempo de
sedimentacion.
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7.6 ANALISIS ESTADISTICO

El proceso de extraccion se realizara 3 veces obteniendo de los porcentajes de

extraccion media y desviacion estandar (coeficiente de variacion).

Para la curva de viscosidad contra concentracion se realizaran pruebas a 6
diferentes concentraciones y sé realizard un analisis de regresion lineal, para
establecer el modelo matematico que mas se ajuste a los datos, luego se evaluara
la bondad del ajuste del modelo mediante ajuste de varianza y coeficiente de

determinacion r2.

De igual manera se trabajaran las diferentes curvas de pH, temperatura y
electrolitos, para determinar el grado en que estas variables modifican la viscosidad
de la muestra, mediante el analisis de regresion lineal, la prueba de significacion y
el coeficiente de determinacion, para evaluar si estadisticamente existen

diferencias.

La variable a medir es la viscosidad y como esta se ve afecta por la concentracion,

el pH, latemperaturay la presencia de electrolitos.
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8 RESULTADOS

Tabla 1. Identificacion de mucilago.

No. Apariencia Resultado
1 Precipitado blanco +
gelatinoso
2 Precipitado blanco +
gelatinoso
3 Precipitado blanco +
gelatinoso

De acuerdo a las pruebas realizadas de deteccion de mucilago se pudo determinar
la presencia del mismo al formarse precipitado al agregar etanol al 95% a la solucion

resultante de la mezcla de los cladodios de nopal con agua.

Tabla 2. Porcentaje de extraccion de mucilago.

No. Peso cladodio Peso % Media Desviacion
fresco g* mucilago Extraccion estandar
g-k
1 2613.87 12.32 0.47%
2 2880.35 14.63 0.51% 4866667 0.02081666
3 3212.86 15.42 0.48%
*g: gramos

Se determiné que el porcentaje de extraccion de mucilago en las hojas del nopal es de

aproximadamente 0.49%.
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Tabla 3. Relacién de concentracion versus viscosidad

Concentracion  Viscosidad en

Centipoises
0.50% 230
1% 695
1.50% 800
2.00% 1462.5
2.50% 6450
3.00% 9350

Grafica 1. Relacion de concentracién versus viscosidad

Concentracion vrs Viscosidad

10100
9100
8100
7100
6100
5100
4100
3100
2100
1100

100
0.50% 1% 1.50% 2.00% 2.50% 3.00%

Segun los resultados obtenidos el comportamiento de la viscosidad en relacién a la
concentracion inicialmente se comporta de manera lineal en concentraciones de
0.5% a 2.0%, sin embargo al aumentar la concentracién hasta un 3.0% la viscosidad
se eleva en grandes proporciones, determinando que el comportamiento del
mucilago como viscosante no se comporta de manera lineal en funcion de la

concentracion utilizada.
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Tabla 4. Resultados de viscosidad (Centipoises) en relacion a la temperatura

Temperatura °C 0.5%* 1%* 1.5%* 2.0%* 2.5%* 3%*
30 225 580 775 1287.5 5500 8350
35 215 435 750 1225 5300 7600
40 185 405 675 1200 4700 7250
50 160 360 525 975 4100 6250
60 140 320 450 862.5 3800 5800

*concentracion en p/v
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5000

4000

3000

2000

1000

Grafica 2. Relacion temperatura versus viscosidad

Viscosidad vrs Temperatura

———

H

30

35

—0—
40

— S—

50

60

—0— 0.50%

—&— 1.00%

1.50%

2.00%

—@— 2.50%

w=@==3.00%



27

Tabla 5. Modelos de regresion lineal de la relacion viscosidad/temperatura.

| Viscosidad | Correlacién

| Modelo de regresion

0.5%

1%

1.5%

2%

2.5%

3%

Existe una correlacién significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.983629, p-value=0.002508),
con un tamafio de efecto alto
(R2=0.9675259).

Existe una correlacién significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.8914573, p-value=0.04222),
con un tamafio de efecto mediano-
alto (R2=0.794696).

Existe una correlacién significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.9899746, p-value=0.001203)
con un tamafio de efecto alto
(R2=0.9800496).

Existe una correlacion significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.9874194, p-value=0.001691),
con un tamafio de efecto alto
(R2=0.9749971).

Existe una correlacion significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.9785563, p-value=0.003757)
, con un tamafio de efecto alto
(R2=0.9575725).

Existe una correlacién significativa
entre la temperatura y la viscosidad
(r=-0.9836349, p-value=0.002507)
, con un tamafio de efecto alto
(R2=0.9675376).

Y=104.06796x - 0.33010

Por cada unidad que se
incrementa la temperatura, la
viscosidad disminuye en
promedio 0.33010 unidades.
Y=88.28373x - 0.10782

Por cada unidad que se
incrementa la temperatura, la
viscosidad disminuye en
promedio 0.10782 unidades.
Y=96.277090x - 0.083901

Por cada unidad que se
incrementa la temperatura, la
viscosidad disminuye en
promedio 0.083901 unidades.
Y=115.56684x - 0.065376

Por cada unidad que se increme
nta la temperatura, la viscosidad
disminuye en promedio 0.06537
6 unidades.

Y= 117.905904x - 0.016006

Por cada unidad que se increme
nta la temperatura, la viscosidad
disminuye en promedio 0.01600
6 unidades.

Y=124.154073x - 0.011511

Por cada unidad que se increme
nta la temperatura, la viscosidad
disminuye en promedio 0.01151
1 unidades.

Respecto a los resultados obtenidos se puede observar el comportamiento lineal

gue se presenta de la viscosidad en relacion a la temperatura, obteniendo una

relacion inversamente proporcional, es decir, mientras mayor sea la temperatura

menor sera la viscosidad presentada. Por lo que la condicién idonea para trabajar

es a temperatura ambiente, en la cual la viscosidad presenta los valores mas

elevados.
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Tabla 6. Resultados de viscosidad (Centipoises) en relacion alaconcentracion

de electrolitos

g NaCl 0.5%* 1%* 1.5%* 2.0%* 2.5%* 3%*
0 230 695 800 1462.5 6450 9350
1 230 700 862.5 1475 6500 9400
2 235 720 925 1512.5 6600 9550
3 240 735 1000 1550 6700 9650
4 250 735 1025 1562.5 6650 9600

*concentracion p/v
Grafica 3. Relacion electrolitos versus viscosidad
Viscosidad vrs Electrolitos
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Segun los resultados obtenidos se determiné que la viscosidad es directamente
proporcional a la concentracion de electrolitos, evaluandose hasta una proporcion
de 4g en 150mL. Sin embargo, el comportamiento que se presenta no corresponde
a un modelo lineal. En las concentraciones mas altas evaluadas se puede observar
que el punto de mayor viscosidad es al agregar 3g de electrolitos y luego de esto al
seguir aumenta la concentracion de los mismos la viscosidad cae, presentando
valores mas bajos. La condicion con mejores resultados en concentraciones de 0.5-
2.0% es en la que se presentd mayor concentracion de electrolitos, en este caso
4g/150mL (2.67% p/v), y en el caso de las concentraciones mas elevadas 2.5%-
3.0% en proporcion de 3g/150mL (2% p/v).

Tabla 6. Resultados de viscosidad (Centipoises) en relacion a pH

pH 1%* 1.5%* 2%*
4.5 800 625 950
5 855 600 900
5.5 820 650 825
6 770 612.5 975
7 800 750 1075
8 815 512.5 875
9 825 562.5 950
10 840 537.5 875
12 855 512.5 850

*concentracion p/v
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Gréfica 4. Relacion pH versus viscosidad

Viscosidad vrs pH
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Segun los resultados obtenidos se pudo observar que al modificar el pH las
soluciones presentan resultados irregulares debidos a la inestabilidad de las
mismas, sin presentar un comportamiento lineal o predecible. Por lo que las
condiciones ideales de trabajo son a pH neutro, al no conocer con exactitud el
comportamiento de la viscosidad en razon del pH, y al observar una mayor

viscosidad en este punto.
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Tabla 7. Viscosidad en base para jarabes a concentracion 1.0% p/v

Muestra Viscosidad en
Centipoise
Control negativo 120
(sin viscosante)

Glicerina 130

Goma Xantan 550

Mx 1 450
(Mucilago)

Mx 2 445
(Mucilago)

Mx 3 430
(Mucilago)

Media 441.66 Desviacion estandar 8.49

Las condiciones en las que fue evaluada la base de jarabes fueron en concentracion
1% debido a los resultados obtenidos en la curva de concentracion versus
viscosidad, observando un comportamiento similar al de los jarabes respecto a la
viscosidad. Respecto al resto de variables se trabajé a temperatura ambiente al ser
la que presenta mayor viscosidad, pH ligeramente acido (6.5) debido a la presencia
de acido citrico como preservante en la base de jarabes, sin modificar en otra
proporcién al encontrar el comportamiento de la viscosidad con modificaciones de
pH irregular y en cuanto a los electrolitos, a pesar de obtener mejores resultados
con la mayor concentracion evaluada, se decidiod realizar pruebas con sin modificar
esta variable para obtener los resultados con condiciones normales, obteniendo el
valor minimo de viscosidad que puede generarse en las condiciones evaluadas, ya
que al agregar sales la concentracion aumentaria en pequefias proporciones. Se
trabaj6 un control negativo sin agregar ningun viscosante, y controles positivos con
viscosantes utilizados actualmente en industria en proporciones iguales a la
evaluada en el mucilago, con fin de comparacién. Se obtuvieron resultados con una
media de 441 centipoise en viscosidad, presentando mejor capacidad viscosante

que la glicerina.



32

Tabla 8. Viscosidad en pruebas de resuspendibilidad concentracion 2.0% p/v

Muestra Tiempo de sedimentacion
Control negativo (sin viscosante) 19 segundos
Glicerina 25 segundos
Goma Xantan No sedimenta a los 20 minutos.
Mx 1 (Mucilago) 63 segundos
Mx 2 (Mucilago) 60 segundos
Mx 3 (Mucilago) 65 segundos

Media 62.66 Desviacion estandar 2.051

Las condiciones en las que fueron evaluadas en las pruebas de resuspendiblidad
fue en concentracion al 2% debido a los resultados obtenidos en la curva de
concentracion versus viscosidad, observando una viscosidad similar a la de las
suspensiones. Respecto al resto de variables se trabajé a temperatura ambiente al
ser la que presenta mayor viscosidad, pH neutro al presentar resultados irregulares
en el comportamiento de la viscosidad con modificaciones de pHy en cuanto a los
electrolitos, a pesar de obtener mejores resultados con la mayor concentracién
evaluada, se decidio realizar pruebas con sin modificar esta variable para obtener
los resultados con condiciones normales, obteniendo el valor minimo de viscosidad
gue puede generarse en las condiciones evaluadas, ya que al agregar sales la
concentracion aumentaria en pequefias proporciones. Se evalué un control
negativo sin viscosante, y dos muestras con viscosantes conocidos en las mismas
proporciones a las del mucilago con fin de comparacion. Se obtuvieron resultados
con una media de 63 segundos aproximadamente en cuanto al tiempo de
sedimentacién, presentando mejores resultados que la goma xantan al esta no
permitir la sedimentacion de los soélidos en el transcurso de 20 minutos y un tiempo

mayor respecto a la glicerina.



33

9 DISCUSION

Inicialmente se determiné la presencia del mucilago en los cladodios (hojas) del
nopal mediante una prueba rdpida en la que, a la solucibn mucilago en agua se
agrego etanol al 95% comparandolo con un control negativo; en donde pudo
observarse al agregar el etanol la formacion de un precipitado blanco de aspecto
gelatinoso. Esto pudo observarse en cada una de las extracciones realizadas, en
las cuales se logré determinar con facilidad la presencia de mucilago; al generar
una alta viscosidad en la solucion resultante de la mezcla de agua:nopal (2:1).

La extraccion se realizo por triplicado para determinar el porcentaje de extraccion
obtenido en cada proceso y la variabilidad del mismo, los resultados obtenidos
presentaron una media de 0.49% aproximadamente y una desviacion estandar de
0.02, por lo que se puede determinar que el proceso de extraccidn presenta un
variabilidad baja y un bajo porcentaje de extraccion al ser proporciones pequefias
de mucilago el extraido de la materia vegetal. Una vez obtenido el mucilago se
procedio a realizar diversas pruebas para determinar su capacidad viscosante.

La primera prueba realizada fue determinar la capacidad viscosante mediante una
curva de viscosidad versus concentracion; en la cual se utilizaron 6 diferentes
concentraciones. Inicialmente se considero trabajar con concentraciones de 1 a 5%
p/v respectivamente; sin embargo, al realizar las pruebas se observd la gran
capacidad viscosante del extracto obtenido, por lo que se decidié trabajar en rangos
de aumento de 0.5% hasta 3%. Segun los resultados obtenidos se observo que las
concentraciones mas bajas (0.5% hasta 2.0%) presentaron un comportamiento casi
lineal; sin embargo, al alcanzar niveles mas altos de viscosidad (2.5% a 3.0%), la
viscosidad se eleva en grandes proporciones, por lo que para los fines de la
investigacién el modelo de regresién lineal no es de utilidad. Determinando que, a
pesar de obtener porcentajes de extraccion bajos, se requiere de pequefas
cantidades de mucilago para generar una viscosidad elevada.
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Una vez obtenidos los resultados de viscosidad versus concentracion y observar el
comportamiento que el extracto presentaba, se evalud la manera en que influyen
las variables: temperatura, pH y electrolitos en la viscosidad. Teniendo como
objetivo predecir el comportamiento del extracto en el proceso de formulacion y/o
fabricacion de un producto farmaceéutico, al presentar estos diferentes excipientes

gue pueden afectar las variables anteriormente mencionadas.

El efecto de la temperatura en la viscosidad se evalu6 en un rango de 30 °C hasta
una temperatura de 60°C. Evaluando de la misma manera la curva de viscosidad
versus concentracion. Se determind el comportamiento de las soluciones ante el
cambio de temperatura en las concentraciones seleccionadas en la primera fase del
estudio, obteniendo una relacidén inversamente proporcional. Por lo que mientras
mayor sea la temperatura de las soluciones menor sera la viscosidad presentada.
En el caso de esta relacion, se observé un comportamiento lineal en la mayoria de
las concentraciones evaluadas a excepcion de la solucion al 1% (ver tabla 5). Por
lo que mediante estas relaciones se puede predecir la viscosidad de las soluciones
segun la temperatura evaluada, lo cual es de utilidad, ya que la mayoria de
preparaciones farmacéuticas como jarabes y suspensiones son fabricadas a
temperaturas elevadas (entre a 60 a 80°C) con el fin de disolver los diferentes
principios activos y excipientes por lo que la viscosidad al momento de la
preparacion no es la viscosidad que tendra el producto terminado, al este disminuir
su temperatura normalmente a temperatura ambiente al momento de ser distribuido
y cOmo consecuencia presentar niveles de viscosidad mas elevados. Por lo que la
temperatura idénea para medir la viscosidad es a temperatura ambiente ya que es

en este valor donde presentara el valor de viscosidad mas elevado.

Respecto al efecto de electrolitos, se utilizd cloruro de sodio para determinar el
efecto que estas sustancias tienen sobre la viscosidad, evaluando desde 1g de NacCl

hasta 4g. Respecto a la relacibn de ambas variables, se observé una relacién
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directamente proporcional en las concentraciones comprendidas entre 0.5% a 2.0%,
ya que a medida que la concentraciones de sal aumenta la viscosidad también
aumentaba, sin embargo esta relacién tampoco presenta un comportamiento lineal
al tener grados de variacion diferente entre cada medicion. Para las concentraciones
mas altas (2.5% hasta 3.0%), al agregar 3g de NaCl a la solucion esta alcanza el
valor mas alto de viscosidad; luego de esto, la viscosidad empieza a disminuir,
presentando posibles dificultades en el uso de proporciones elevadas de sales en
el proceso de formulacion, al afectar la viscosidad generada. Sin embargo, debido
a los resultados de alta viscosidad obtenidos a estas concentraciones, no son de

utilidad para jarabes y suspensiones.

Finalmente, se evalu6 el efecto del pH en la viscosidad. Se evaluaron las
concentraciones 1, 1.5 y 2% debido a que dentro de las anteriormente evaluadas
se consideraron las que presentaban mejores resultados para ser utilizadas en
jarabes y suspensiones. El rango de pH evaluado fue de 4.5 a 12, sin tomar
extremos ya que las preparaciones farmacéuticas se trabajan en un rango mas
estrecho dependiendo de la utilidad deseada. Los resultados obtenidos presentaron
un comportamiento irregular con altas y bajas entre cada medicion. Posiblemente
debido a la inestabilidad de las soluciones al presentar cambios de pH, por lo que
no se realizaron modelos de regresion lineal al no ser de utilidad para los fines del
estudio. Finalmente, en el caso de la concentracion al 1% se determiné el valor mas
alto de viscosidad a pH 5y 12 y para las concentraciones de 1.5% hasta 2%, pH 7

(neutro)

Una vez realizadas todas las pruebas, se determind la concentracion a utilizar en la
base para jarabes y las pruebas de resuspendibilidad, utilizando para las mismas la
concentracion de 1% para jarabes y 2% para suspensiones, respectivamente. Esto
debido a la viscosidad que se observo y determind en la primera curva, ya que a
pesar de que los jarabes no tienen una especificacion general sobre la viscosidad

estos a 20°C se encuentran entre 190 a 500 centipoise (Garcia y Molinero, 2005).
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En el caso de la base de jarabe se realizaron pruebas con un control negativo,
control positivo utilizando glicerina y goma xantdn y 3 muestras utilizando el
mucilago del nopal a una concentracion del 1% p/v. Respecto a las condiciones, se
trabaj0 a temperatura ambiente, al presentar mejores resultados a menor
temperatura; el pH presentado de 6.5 aproximadamente debido al &cido citrico
agregado en la base de jarabes, sin realizar otra modificacion por desconocer el
comportamiento al realizar modificaciones de pH. Por ultimo, respecto a los
electrolitos, se decidi6 realizar pruebas sin modificar esta variable para obtener los
resultados con condiciones normales, obteniendo el valor minimo de viscosidad que
puede generarse en las condiciones evaluadas, ya que al agregar sales la
concentracion aumentaria en pequefias proporciones. Con los datos obtenidos se
pudo determinar una media de 441.66 centipoise con una desviacion estandar de
8.49 para el mucilago de nopal. Por lo que se observé que en comparacion con la
glicerina el mucilago presenta mayor poder viscosante, al obtener con la misma
concentracion una viscosidad de 130 centipoise. Sin embargo, la goma xantan
sobrepasa la capacidad viscosante del extracto con resultados de 550 centipoise,

evaluado a la misma concentracion.

Respecto a las pruebas de resuspendibilidad, con la concentracion al 2%, la goma
xantan no puede ser utilizada como viscosante ya que esta genera una mezcla con
viscosidad muy alta, la cual no permite que los solidos sedimenten (respecto al
tiempo maximo determinado el cual fue de 20 minutos), ademas de no ser posible
realizar dosificaciones ya que la solucion se vuelve demasiado viscosa y al tratar de
separar en volumenes menores esta arrastra la solucion completa. En cuanto al
mucilago del nopal se trabajé en las mismas condiciones del jarabe, a excepcién de
pH, el cual se trabaj6 en un punto neutro (pH 7) al presentar los mejores resultados.
El extracto presentd un tiempo de sedimentacion mas alto que el que se presenta
sin uso de viscosante, o con el uso de glicerina. Presentando una media de 62.66

segundos una desviacién estandar de 2.051. En el caso de las suspensiones se
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busca un tiempo de sedimentacion medio, no tiempos muy elevados en los que no
se pueda redistribuir la muestra por agitacion; ni tan bajos que impidan la
homogeniedad de la solucién al momento de buscar la dosificacion del producto
(Vila, 1997). Por lo que en los resultados obtenidos con el mucilago son aceptables,
con posibilidad de modificaciones en la concentracion de mucilago con un

porcentaje ligeramente menor.

Con los resultados obtenidos en todas las pruebas realizadas se pudo demostrar
gue el mucilago del nopal es un extracto que puede ser utilizado como viscosante
en jarabes y suspensiones al cumplir con su funcion, utilizando proporciones

pequefias debido a la gran capacidad viscosante que este presenta.
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10 CONCLUSIONES

Se determind la presencia de mucilago en la especie Opuntia guatemalensis,

con un porcentaje de extraccion de aproximadamente 0.49%.

Se determing la alta capacidad viscosante del mucilago, al obtener valores

elevados de viscosidad con pequefas cantidades del extracto.

Se evidencié que la viscosidad es inversamente proporcional a la
temperatura, al obtenerse una disminucion de viscosidad al aumentar la

temperatura.

Se determin6 que la viscosidad es directamente proporcional a la
concentracion de electrolitos, ya que al aumentar una de las variables la otro

aumentan con ella en concentraciones de 0.5% hasta 2.0%.

Se determiné que la viscosidad incrementa al aumentar la concentracion de
electrolitos, hasta alcanzar un punto maximo de viscosidad y al pasar de este,

la viscosidad empieza a disminuir en concentraciones de 2.5% hasta 3.0%.

Se determin6 que el efecto de pH sobre la viscosidad fue irregular al cambiar

sin presentar un patrén definido debido a la inestabilidad de las soluciones.

Se demostrd que el poder viscosante en base para jarabes del mucilago del
nopal es mayor que el de la glicerina.

Se demostro en pruebas de resuspendibilidad que el uso de mucilago al 2%
genera un tiempo mayor de sedimentacion respecto a la glicerina, y presenta

mejores resultados respecto a la goma xantan.
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Se demostré que el mucilago de nopal puede ser utilizado como agente
viscosante en jarabes y suspensiones, al presentar gran poder viscosante y
ser utilizado en proporciones bajas para alcanzar valores de viscosidad

deseados.
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11 RECOMENDACIONES

Realizar el proceso de secado del mucilago extraido por liofilizacion,
comparando con secado en horno; para determinar cual de los dos es mas

eficiente.

Realizar pruebas de viscosidad versus electrolitos polivantes para determinar si

afecta en diferente grado el uso de otro componente en la solucion.

Comparar el costo beneficio del uso del mucilago del nopal respecto a otros

viscosantes utilizados actualmente en la industria farmacéutica.
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13 ANEXOS

Figura 1. Opuntia guatemalensis
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Célculo 1. Férmula de conversién para determinacién de

Centipoises:

Lectura x factor= Viscosidad en Centipoises

Tabla 1. Conversion de viscosidad a Centipoises

Aguja Velocidad (rpm) Factor

1

N NN N N N NN PP P PP PP

0.3

0.6

1.5
3

12
30
60
0.3
0.6
1.5
3

12
30
60

200
100
40
20
10
5
2
1
1000
500
200
100
50
25
10

44



45

Lecturas obtenidas y calculo de viscosidad segun factores de

conversion

Tabla 2. Relacion de concentracién versus viscosidad

Concentracion Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
0.50% 1 60 23 10 230
1% 1 60 69.5 10 695
1.50% 2 12 32 25 800
2.00% 2 12 58.5 25 1462.5
2.50% 2 3 64.5 100 6450
3.00% 2 3 93.5 100 9350

Tabla 3. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 0.5%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
30 1 60 22.5 10 225
35 1 60 215 10 215
40 1 60 18.5 10 185
50 1 60 16 10 160
60 1 60 14 10 140

Tabla 4. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 1.0%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
30 1 60 58 10 580
35 1 60 43.5 10 435
40 1 60 40.5 10 405
50 1 60 36 10 360
60 1 60 32 10 320
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Tabla 5. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 1.5%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
30 2 12 31 25 775
35 2 12 30 25 750
40 2 12 27 25 675
50 2 12 21 25 525
60 2 12 18 25 450

Tabla 6. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 2.0%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
30 2 12 515 25 1287.5
35 2 12 49 25 1225
40 2 12 48 25 1200
50 2 12 39 25 975
60 2 12 34.5 25 862.5

Tabla 7. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 2.5%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
30 2 3 55 100 5500
35 2 3 53 100 5300
40 2 3 47 100 4700
50 2 3 41 100 4100
60 2 3 38 100 3800

Tabla 8. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 3.0%)

Temperatura Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
30 2 3 83.5 100 8350
35 2 3 76 100 7600
40 2 3 72.5 100 7250
50 2 3 62.5 100 6250
60 2 3 58 100 5800




Tabla 9. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 0.5%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
0 1 60 23 10 230
1 1 60 23 10 230
2 1 60 23.5 10 235
3 1 60 24 10 240
4 1 60 25 10 250

Tabla 10. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 1.0%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
0 1 60 69.5 10 695
1 1 60 70 10 700
2 1 60 72 10 720
3 1 60 73.5 10 735
4 1 60 73.5 10 735

Tabla 11. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 1.5%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
0 2 12 32 25 800
1 2 12 34.5 25 862.5
2 2 12 37 25 925
3 2 12 40 25 1000
4 2 12 41 25 1025

Tabla 12. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 2.0%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
0 2 12 58.5 25 1462.5
1 2 12 59 25 1475
2 2 12 60.5 25 1512.5
3 2 12 62 25 1550
4 2 12 62.5 25 1562.5




Tabla 13. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 2.5%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
0 2 3 64.5 100 6450
1 2 3 65 100 6500
2 2 3 66 100 6600
3 2 3 67 100 6700
4 2 3 66.5 100 6650

Tabla 14. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 3.0%)

g NaCl Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
0 2 3 93.5 100 9350
1 2 3 94 100 9400
2 2 3 95.5 100 9550
3 2 3 96.5 100 9650
4 2 3 96 100 9600

Tabla 15. Relacién pH acido versus viscosidad (Concentracion 1.0%)

pH Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
4.5 1 60 80 10 800

5 1 60 85.5 10 855
5.5 1 60 82 10 820

6 1 60 77 10 770

7 1 60 80 10 800

Tabla 16. Relacion pH béasico versus viscosidad (Concentracion 1.0%)

pH Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
7 1 60 80 10 800
8 1 60 81.5 10 815
9 1 60 82.5 10 825

10 1 60 84 10 840

12 1 60 85.5 10 855




Tabla 17. Relacion pH acido versus viscosidad (Concentracion 1.5%)

pH Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
4.5 2 12 25 25 625

5 2 12 24 25 600
5.5 2 12 26 25 650

6 2 12 24.5 25 612.5

7 2 12 30 25 750

Tabla 18. Relacion pH basico versus viscosidad (Concentracion 1.5%)

pH Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
7 2 12 29 25 725
8 2 12 20.5 25 512.5
9 2 12 225 25 562.5
10 2 12 215 25 537.5
12 2 12 20.5 25 512.5

Tabla 19. Relacién pH acido versus viscosidad (Concentracion 2.0%)

pH Aguja RPM Resultado Factor Viscosidad Real
4.5 2 12 38 25 950

5 2 12 36 25 900
55 2 12 33 25 825

6 2 12 39 25 975

7 2 12 43 25 1075

Tabla 20. Relacion pH béasico versus viscosidad (Concentracion 2.0%)

pH Aguja RPM Resultado Factor  Viscosidad Real
7 2 12 41 25 1025
8 2 12 35 25 875
9 2 12 38 25 950

10 2 12 35 25 875

12 2 12 34 25 850
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Tabla 21. Viscosidad de mucilago en base para jarabes (1.0%)

Muestra i RPM Resultado Factor Viscosidad Real

Control negativo 1 60 12 10 120
(sin viscosante)
Glicerina 1 60 13 10 130
Goma Xantan 1 60 55 10 550
Mx 1
(Mucilago) 1 60 45 10 450
Mx 2
(Mucilago) 1 60 44.5 10 445
Mx 3
(Mucilago) 1 60 43 10 430

Gréficos de pruebas realizadas

Gréfica 1. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 0.5%)
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Gréfica 2. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 1.0%)
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Grafica 3.Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 1.5%)
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Gréfica 4. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 2.0%)
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Gréfica 5. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 2.5%)
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Gréfica 6. Relacion temperatura versus viscosidad (Concentracion 3.0%)
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Gréfica 7. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 0.5%)
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Gréfica 8. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 1.0%)
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Grafica 9. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 1.5%)
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Gréfica 10. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracidon 2.0%)
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Gréfica 11. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracidon 2.5%)
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Gréfica 12. Relacion electrolitos versus viscosidad (Concentracion 3.0%)
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Gréfica 13. Relacion pH & versus viscosidad (Concentracion 1.0%)
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Grafica 14. Relacion pH versus viscosidad (Concentracion 1.5%)
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Grafica 15. Relacion pH versus viscosidad (Concentracion 2.0%)
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