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Introduccion.

El Acetaminofén es uno de los farmacos analgésicos y antipiréticos mas frecuentemente usados tanto
en formas farmacéuticas solidas (tabletas, capsulas, supositorios) y liquidas (soluciones y
suspensiones), por lo que se ha prestado atencion a sus propiedades del estado solido. El proceso de
absorcion de un farmaco contenido en una forma farmacéutica solida, después de la administracion
oral depende, entre otros aspectos, de la liberacion del principio activo del producto y de su disolucion
o solubilizacion en las condiciones fisiologicas. Debido a la naturaleza de estos factores, la evaluacion
de la velocidad de la disoluciéon in Vitro puede ser una prediccion del comportamiento in vivo,
siempre y cuando el paso limitante para la absorcion sea la disolucion. La medida de la disolucion
intrinseca depende en gran parte de las propiedades de las particulas: cristalinidad, polimorfismo,
hidratos y solvatos, tamafio de particula y area superficial de la particula. Puede ser también
influenciada por otros factores: condiciones de agitacion del medio y condiciones de prueba
(temperatura, viscosidad del medio, pH y fuerza iénica en caso de compuestos idnicos). El presente
trabajo tiene como objetivo presentar el comportamiento de la recristalizacion del Acetaminofén en la
disolucion intrinseca, tomando como base el tamafio de particula y las entalpias de fusion de los
recristalizados obtenidos del farmaco estudiado.

Metodologia.

A través de una técnica de recristalizacion por disolvente, se promovio el cambio en el estado
cristalino del Acetaminofén. La evaluacion de los cambios cristalinos obtenidos se efectud por
Calorimetria Diferencial de Barrido (DSC) y la caracterizacion de la forma y tamafio de particula por
microscopia. Se obtuvieron los perfiles para la disolucion intrinseca de cinco recristalizados tomando
como control el Acetaminofén sin recristalizar. Para esta determinacién se establecieron los
parametros para llevar a cabo la prueba bajo las condiciones experimentales del laboratorio, evaluando
la velocidad de agitacion, manteniendo constante el tipo y volumen del medio de disolucion (agua,
900 mL), aparato y temperatura (Canastillas modificado, 37 + 0.5 °C).

Resultados y discusion.

Los resultados obtenidos por Calorimetria Diferencial de Barrido presentan una clara diferencia para
los valores obtenidos de AHg,s del Acetaminofén control y los cinco recristalizados. De las constantes
de velocidad de disolucion instrinseca (Kd) obtenidas para los recristalizados comparadas con el
control, se observa que solo tres de éstos muestran diferencia significativa.

Conclusion.

El proceso de recristalizacion en el Acetaminofén, promovid un cambio importante en sus
propiedades fisicas tales como el tamafio y forma de la particula, asi como en la entalpia de fusion
(AHg), lo que conlleva a evidenciar un cambio importante y sustancial en la disolucion intrinseca del
farmaco.
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