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RESUMEN 

 

El presente estudio está enfocado en determinar si el producto genérico 

nacional es equivalente farmacéutico con respecto al producto de referencia 

innovador. 

Se realizó un estudio comparativo entre los perfiles de disolución de tres lotes 

de medicamento B genérico Nacional, y  un lote de Medicamento A  líder del 

principio activo tamoxifeno. Se determinaron pruebas fisicoquímicas; tales 

como: identificación por formación de un complejo coloreado,  friabilidad, 

desintegración.  Se utilizó un método espectrofotométrico para la cualificación y 

cuantificación del principio activo en los diferentes lotes, realizando las pruebas 

de disolución, uniformidad de unidades de dosificación (Uniformidad de 

contenido), los cuales cumplieron con los criterios de la Farmacopea de Los 

Estados Unidos  Edición 31. Se procedió a obtener los perfiles de disolución de 

tomando como base La Norma Oficial Mexicana NOM-177-SSA1-1998 y la 

Farmacopea de Los Estados Unidos  Edición 31, para los estudios de 

equivalencia in vitro, y a los datos obtenidos se les determinó el mejor ajuste a 

modelos comunes para perfiles de disolución; en este caso, método modelo 

independiente.  

Un perfil de disolución es una prueba fisicoquímica usada para estimar la 

liberación del principio activo, por medio de un aparato, en un medio de 



disolución conocido a una velocidad establecida por la farmacopea vigente y 

tomando alícuotas en diferentes periodos de tiempo, para ser analizadas bajo el 

sistema descrito en la farmacopea haciendo una comparación de la cantidad de 

fármaco disuelto en cada periodo de tiempo. Las muestras fueron evaluadas 

bajo las mismas condiciones en un periodo de tiempo determinado 

obteniéndose una serie de resultados, los cuales fueron tabulados y luego 

comparados con los libros oficiales como la farmacopea de los estados unidos 

de america edición 31 y los lineamientos de la norma oficial mexicana NOM-

177-SSA1-1998 

Finalmente se presentan los resultados de disolución, uniformidad de dosis y 

perfil de disolución con las respectivas interpretaciones y discusión de 

resultados; Al realizar el perfil de disolución de ambos productos según los 

lineamientos establecidos en la Norma Oficial Mexicana NOM-177-SSA1-1998 

se compararon y de acuerdo a los resultados se puede concluir que no son 

similares, debido a los cálculos obtenidos de factor de similitud y diferencia no 

cumple y se  puede decir que el producto genérico nacional no puede sustituir al 

producto líder innovador y por lo tanto no se puede afirmar que sean 

equivalentes farmacéuticos. Por tanto se recomienda a los laboratorios 

farmacéuticos nacionales, aplicar la evaluación de calidad de perfiles de 

disolución que sugiere La Norma Oficial Mexicana NOM-177-SSA1-1998 o la 

FDA con ayuda de la Farmacopea de los Estados Unidos de América edición 

vigente u otros libros oficiales. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO I 

INTRODUCCIÓN 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



1.0 INTRODUCCIÓN 

En El Salvador, como otros países preocupados por la carga financiera que 

representan los servicios de salud, se ha buscado alternativas para disminuir 

costos de los mismos; una alternativa ha sido la producción de medicamentos 

genéricos.  

Sobre la base de la legislación sanitaria actual, los medicamentos que se 

comercializan en el país, tanto en el sector privado como en el sector salud, 

deben cumplir con los requisitos necesarios de calidad, seguridad y eficacia. 

En la presente investigación se estudiará las Tabletas de Citrato de Tamoxifeno 

utilizados para el control y  Reducción en la incidencia de cáncer de mama en 

mujeres con alto riesgo, una enfermedad, que en  el país, ocupa los primeros 

lugares de mortalidad. 

Se analizará el medicamento de patente y un genérico  elaborado por la 

industria farmacéutica nacional, tomando como base la Farmacopea de Los 

Estados Unidos, Edición 31 y la NOM-177-SSA1-1998, la cual establece las 

normas y procedimientos para demostrar que un medicamento genérico es 

intercambiable, así como  las guías publicadas por el Center for Drug Evaluation 

and Research (CDER) en  noviembre  de 1995 y  en  agosto de 1997 la FDA en 

el cual establece que los  perfiles de  disolución  pueden  ser comparados 

usando métodos modelo dependiente y modelo no dependiente. 



Se tomará como referencia el producto innovador para la comparación del  

medicamento genérico  elaborado por la Industria Farmacéutica Nacional. 

Para evaluar la calidad de los productos, se realizarán las pruebas 

seleccionadas de control de calidad como la prueba de identificación, 

disolución, uniformidad de contenido, tomando como lineamiento la monografía 

del producto de tabletas de Citrato de Tamoxifeno de la USP 31, así como las 

pruebas de  desintegración y friabilidad siguiendo los procedimientos que 

establece la Farmacopea de Los Estados Unidos de América edición 31. 

Posteriormente se llevara a cabo el perfil de disolución de el producto marca A 

como producto líder innovador y marca B como producto genérico nacional; las 

muestras serán evaluadas bajo las mismas condiciones experimentales en un 

periodo de tiempo determinado, ya que esta es una prueba In Vitro, que permite 

determinar equivalencia terapéutica, mediante aspectos de similitud y diferencia 

entre los medicamentos comparados.  

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO II 

OBJETIVOS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



2.0. OBJETIVOS 

 

2.1. Objetivo General 

Elaborar el perfil de disolución de tabletas que contienen Tamoxifeno 20 mg 

(como Citrato),  de un producto genérico nacional con relación al producto 

innovador. 

 

2.2. Objetivos Específicos 

2.2.1. Realizar las pruebas de control de calidad seleccionadas al 

producto líder  innovador así como al producto Genérico Nacional 

siguiendo los lineamientos de la Monografía de Citrato de 

Tamoxifeno Tabletas, de la USP 31. 

2.2.2. Obtener  el perfil de disolución del producto innovador como 

referencia y el producto genérico nacional. 

2.2.3. Analizar por medio de una interpretación de los resultados de los 

perfiles de disolución del  producto genérico nacional contra el 

producto innovador. 

2.2.4. Demostrar la equivalencia farmacéutica del producto nacional 

mediante perfiles de disolución utilizando el producto innovador 

como referencia.  

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO III 

MARCO TEÓRICO 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3.0 MARCO TEÓRICO 

 

3.1.  ASPECTOS GENERALES DE FORMAS FARMACÉUTICAS SÓLIDAS. 

Los comprimidos son formas farmacéuticas sólidas de dosificación unitaria, 

obtenidas por compresión mecánica de granulados o de mezclas pulverulentas 

de uno o varios principios activos, con la adición, en la mayoría de los casos, de 

diversos excipientes. Los comprimidos constituyen en la actualidad la forma 

farmacéutica sólida más administrada por vía oral. Contienen uno o más 

principios activos y diversos excipientes, llamados a veces coadyuvantes, y se 

obtienen por compresión de la mezcla  resultante de unos y otros 

componentes.(13) 

 
3.2.1. CLASIFICACIÓN  

 
Podemos clasificar los comprimidos de administración oral en tres grupos: 

-   Comprimidos no recubiertos 

-   Comprimidos recubiertos 

     i)  Con recubrimiento de azúcar: grageas 

             ii)  Con recubrimiento o cubierta pelicular  

-   Comprimidos especiales 

i) Efervescentes 

ii) De disolución en la cavidad bucal: Comprimidos bucales y 

sublinguales, Con recubrimiento gastrorresistente o entérico, De 



capas múltiples, De liberación controlada o modificada, que puede 

ser sostenida, retardada o prolongada, rápida o acelerada  o 

pulsátil, Masticables. (13)  

 
3.2.2. EXCIPIENTES  

 
Veamos ahora cuáles son los excipientes utilizados habitualmente y qué 

función ejercen. 

-  Diluyentes   

Los diluyentes son sustancias con función de relleno, sin actividad 

farmacológica, utilizadas para alcanzar el tamaño deseado de los 

comprimidos. Se seleccionan en función de las propiedades de 

compresión, la solubilidad, la capacidad absorbente, la alcalinidad o 

acidez, etc. (13) 

- Aglutinantes  

Estas sustancias unen las partículas entre sí; acción cohesiva, cuando la 

mera presión no basta para mantenerlas agrupadas en gránulos. 

Además, aumentan la resistencia a la rotura de los comprimidos, pero 

reducen su velocidad de disolución. Aunque pueden utilizarse en seco, 

en general se agregan a la formulación en solución o dispersión para 

garantizar una distribución más homogénea. (13) 

- Lubricantes  y deslizantes 

A veces se los denomina, de manera global, agentes antifricción, pues 

una de sus funciones principales consiste en reducir o eliminar la fricción 



entre la mezcla para comprimir y la superficie de las matrices y los 

punzones; acción antiadherente, También actúan como reguladores de 

flujo de la mezcla en la cámara de compresión, lo que constituye 

propiamente su efecto deslizante. (13) 

- Disgregantes 

Los disgregantes se utilizan para acelerar la disgregación; 

desintegración, del principio activo en el agua y los jugos digestivos, 

facilitando así su disolución y absorción. Esta función la pueden ejercer 

en virtud de su solubilidad, mayor que la del principio activo; por ejemplo, 

cuando éste es poco hidrosoluble. También cabe que actúen por su 

capacidad de hinchamiento o esponjamiento, favoreciendo la penetración 

de los líquidos en el comprimido y la separación de los gránulos. Por 

último, cuando los comprimidos son efervescentes, el mecanismo de 

acción consiste en fomentar la liberación de gases previamente 

incorporados al contacto del comprimido con el agua, lo que conduce a 

su disgregación. (13) 

 

Cabe añadir una serie de sustancias coadyuvantes, necesarias a veces 

en la fabricación de estas formas farmacéuticas, a saber: humectantes, 

sustancias buffer, colorantes, aromatizantes, absorbentes y adsorbentes, 

etc. (13) 

 



3.3. CONCEPTOS FUNDAMENTALES 

Biodisponibilidad: 

Cantidad de un principio activo proveniente de una forma farmacéutica que 

llega a la circulación sistémica y la velocidad a la cual esto ocurre. (14) 

Bioequivalencia: 

Se consideran bioequivalentes dos medicamentos si sus biodisponibilidades; en 

magnitud y velocidad, después de la administración de la misma dosis osmolar 

resultan similares en base a un intervalo de confianza de amplitud 

preestablecida para los tres parámetros indicativos. Basándose en estos límites 

preestablecidos de aceptación no se garantiza que entre preparados 

bioequivalentes no puedan existir diferencias de relevancia terapéutica entre 

ellos. Por ejemplo, diferencias entre concentración máxima  y tiempo máximo 

en analgésicos o en antianginosos, etc., pueden tener trascendencia 

terapéutica. (14) 

Bioexención: 

Es la prerrogativa de la autoridad regulatoria para eximir de la obligación de 

tener que presentar estudios in vivo para el establecimiento de la equivalencia 

terapéutica, la cuál puede demostrarse mediante estudios in Vitro. (14) 

Equivalentes farmacéuticos: 

Son productos farmacéuticos que contienen idénticas cantidades de los mismos 

principios activos, o sus mismas sales o ésteres, en idéntica forma farmacéutica 

y vía de administración, pero no necesariamente contienen los mismos 



excipientes, y que cumplen con las mismas o comparables especificaciones de 

calidad. (14) 

Equivalentes terapéuticos: 

Dos productos farmacéuticos son Equivalentes Terapéuticos si son  

Equivalentes Farmacéuticos y, después de la administración en la misma dosis, 

sus efectos, con respecto a eficacia y seguridad, son esencialmente los 

mismos, determinados por estudios apropiados; clínicos, farmacodinámicos, de 

bioequivalencia, o "in vitro". Tales productos deben estar adecuadamente 

rotulados y ser manufacturados  cumpliendo con las normas vigentes de 

Buenas Prácticas de Manufactura. (14) 

Estudio de perfil de disolución (estudio in vitro). 

Consiste en determinar experimentalmente la cantidad de fármaco disuelto a 

diferentes tiempos, en condiciones experimentales controladas, a partir de la 

forma farmacéutica. (10) 

Estudio para establecer equivalencia terapéutica: 

Estudio comparativo –clínico, farmacodinámico, de biodisponibilidad o “in vitro”- 

entre un producto farmacéutico de referencia y otro en estudio. (14) 

Estudios cinéticos de disolución:  

Pruebas "in vitro" que, mediante condiciones experimentales científicamente 

definidas, permiten establecer el perfil cinético de disolución de un principio 

activo desde una forma farmacéutica sólida. (14) 

 



Estudios de Biodisponibilidad: 

Estudios farmacocinéticos que a través de un diseño experimental 

preestablecido permiten determinar la biodisponibilidad de un principio activo.(14) 

Estudios farmacocinéticos: 

Ensayos "in vivo" que, mediante diseños experimentales preestablecidos, 

permiten establecer la cinética de los procesos de absorción, distribución, 

metabolismo y excreción de los principios activos y metabolitos de un producto 

farmacéutico. (14) 

Medicamento genérico de marca 

Son medicamentos similares al producto innovador, ya que tienen el mismo 

principio activo y forma farmacéutica; para obtener su registro sanitario debieron 

demostrar la identidad y pureza de sus componentes, de acuerdo con la última 

edición de la farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos, así como que para 

su elaboración se cumplió con buenas prácticas de fabricación; sin embargo, 

aunque el principio activo es el mismo que el innovador los excipientes o 

aditivos empleados generalmente son diferentes además de su forma de 

preparación, estos factores: excipientes y forma de preparación; pueden hacer 

que la biodisponibilidad del producto resultante sea diferente, por lo que se 

denominan medicamentos no bioequivalentes con el innovador. Estos 

productos tienen denominación distintiva, marca comercial y la denominación 

común internacional (DCI), este tipo de medicamentos causan desconfianza 



para el médico prescriptor; sin embargo, existen casos de productos que son 

líderes del mercado, reemplazando en algunos casos al innovador. (14) 

Medicamento genérico intercambiable 

La legislación sanitaria en México lo define como la especialidad farmacéutica 

con el mismo fármaco o sustancia activa y forma farmacéutica, con igual 

concentración o potencia, que utiliza la misma vía de administración y con 

especificaciones farmacopeicas iguales o comparables, que después de haber 

cumplido con las pruebas reglamentarias requeridas, ha comprobado que sus 

perfiles de disolución o su biodisponibilidad u otros parámetros, según sea el 

caso, son equivalentes a las del medicamento innovador o producto de 

referencia, y que se encuentra registrado en el Catálogo de Medicamentos 

Genéricos Intercambiables, se identifica por su denominación genérica y 

ostenta en su envase el símbolo GI. 

 

Este tipo de medicamento también deberá demostrar la identidad y pureza de 

sus componentes, así como el cumplimiento de buenas prácticas de 

fabricación, pero adicionalmente debe demostrar ser bioequivalente con el 

medicamento innovador. 

Para que un producto demuestre ser bioequivalente con el innovador es 

necesario conocer su biodisponibilidad, este estudio podrá ser realizado in vivo 

(bioequivalencia) o in vitro (perfil de disolución). (14) 

 



Medicamento innovador u original 

Es aquél que cuenta con la patente original a nivel mundial, esto es, aquel 

medicamento que es el resultado de un proceso de investigación y que ha 

demostrado seguridad y eficacia mediante la realización de estudios clínicos 

fases I, II y III para la obtención del registro sanitario ante la Secretaría de Salud 

y fase IV o estudios pos-comercialización. Estos productos gozan de un periodo 

de exclusividad por estar protegidos por patente, la cual dura 20 años. (14) 

Producto farmacéutico de referencia (comparador):  

Producto determinado, como tal,  por la autoridad sanitaria respecto del cual se 

compara otro que requiere evaluación de su equivalencia terapéutica. (14) 

Producto farmacéutico en estudio: 

Producto farmacéutico que es sometido a una investigación sistemática para 

determinar su equivalencia terapéutica con respecto al producto de referencia, 

mediante estudios apropiados. (14) 

Productos Farmacéuticos de Múltiples Fuentes:  

Medicamentos que son equivalentes farmacéuticos, que pueden ser o no 

equivalentes terapéuticos.  Si se desea que sean intercambiables deben 

demostrar equivalencia terapéutica y cumplir con los mismos estándares de 

calidad, eficacia y seguridad que el producto de referencia. (14) 

 

 

 



3.4. ASPECTOS GENERALES  DE LA PRUEBA DE DISOLUCIÓN 

La prueba de disolución es una prueba físico-química que determina la cantidad 

de fármaco que se disuelve por unidad de tiempo bajo condiciones 

estandarizadas de la interfase líquida / sólida, la temperatura y la composición 

del solvente, asimismo podríamos afirmar que la prueba de disolución es básico 

e imprescindible para la liberación de cada lote de las formas farmacéuticas 

sólidas fabricadas, empleándose fundamentalmente las modalidades de ensayo 

correspondientes al uso del aparato de paleta según USP 31 o al uso del 

aparato de cestillo (VER ANEXO No.2). La prueba de disolución por sí solo 

representa aproximadamente un 15 % del trabajo del laboratorio de análisis en 

un laboratorio farmacéutico fabricante de formas farmacéuticas orales sólidas 

tales como comprimidos convencionales, recubiertos y de liberación modificada 

y cápsulas sólidas y blandas. Por otra parte es una prueba empleada desde el 

comienzo del desarrollo de la formulación y utilizado en fases posteriores a 

éste, porque permite el estudio de los mecanismos de liberación del principio 

activo en las formulaciones de liberación controlada y no controlada y permite la 

obtención de un perfil de disolución predeterminado y reproducible. Es también 

utilizado para evaluar los procesos de fabricación e identificar la influencia de 

las variables críticas en el proceso, permite la comparación y estudio de la 

calidad intra-lotes e inter-lotes, es un indicador de estabilidad del preparado 

farmacéutico y predice la biodisponibilidad y bioequivalencia in vitro de 



productos sólidos orales, ya que la prueba de disolución se debe corresponder 

con el de los lotes pilotos con los que se hizo el ensayo clínico. (8) 

 

3.4.1. TÉCNICA ANALÍTICA 
 

La técnica analítica a aplicar en cada caso se describe ampliamente en 

las diferentes farmacopeas así como también las características que 

deben cumplir los diferentes equipos analíticos. La prueba de disolución 

en sí es una prueba fisicoquímica que consiste en determinar la cantidad 

de fármaco que se disuelve por unidad de tiempo bajo condiciones 

estandarizadas de la interfase líquida / sólida, la temperatura y la 

composición del medio de disolución. Cada muestra extraída del medio 

de disolución deberá analizarse para cuantificar el fármaco disuelto, 

debiéndose emplear la metodología analítica que indique la farmacopea 

para ello y si no se encuentra ninguna indicación en la farmacopea, 

deberá ponerse a punto una metodología propia o interna que deberá ser 

consecuentemente validada teniendo en cuenta los parámetros indicados 

en las correspondientes normas ICH o en este caso La Norma Oficial 

Mexicana NOM-177-SSA1-1998. Durante el desarrollo de la técnica 

analítica, la FDA recomienda que la disolución se evalúe en condiciones 

fisiológicas, si es posible. Esto permitirá relacionar los resultados de 

disolución con el comportamiento del producto in vivo. 
(8) 

 



Normalmente en la industria farmacéutica interesa obtener 2 tipos de 

datos: 

 

Porcentaje disuelto:  

Cantidad de principio activo disuelto en un determinado tiempo. 

Generalmente se utiliza para productos de liberación inmediata. También 

es la manera rutinaria de control de calidad sobre producto acabado que 

realizan los laboratorios de control de calidad. (8) 

 

Perfil:  

Caso particular de la prueba de disolución que consiste en tomar 

muestras intermedias durante toda la duración del mismo, con el fin de 

obtener una curva de disolución del principio activo. Se puede realizar un 

cálculo logarítmico para efectuar estudios comparativos entre curvas. 

Generalmente se utilizan los perfiles de disolución para productos de 

liberación prolongada que requieren por lo menos 5 puntos de muestreo 

cubriendo el perfil de disolución. El ensayo con toma de muestra en dos 

tiempos puede requerirse para fármacos de liberación inmediata de 

índice terapéutico estrecho. Los perfiles de disolución también se utilizan 

para aceptar la similitud de dos o más productos después de cambios 

basados en SUPAC. 
(8) 

 



3.4.2. ACEPTACIÓN DE LA PRUEBA DE DISOLUCIÓN 
 

Se aceptarán los requisitos de disolución si el porcentaje de fármaco 

disuelto cumple con las especificaciones de disolución y el criterio de 

aceptación descrito en el correspondiente cuadro de Aceptación de la 

USP 31: (6) 

Cuadro No.1.  Criterios de Aceptación.  

Etapa Cantidad Probada Criterios de Aceptación  

S1 6 Ninguna unidad es menor de Q + 5%. 

S2 6 El promedio de 12 unidades (S1 y S2) es igual o mayor 

que Q y ninguna unidad es menor de Q – 15%. 

S3 12 El promedio de 24 unidades (S1+ S2+S3) es igual o 

mayor que Q, no más de 2 unidades son menores de 

Q – 15%, y ninguna unidad es menor de Q – 25%. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3.5. SISTEMA DE CLASIFICACIÓN BIOFARMACÉUTICA 

En base a la solubilidad y permeabilidad de los fármacos, se recomienda el 

siguiente Sistema de Clasificación de Biofarmacéutica (SCB): 

Caso 1: Fármacos de alta solubilidad - alta permeabilidad 

Caso 2: Fármacos de baja solubilidad - alta permeabilidad 

Caso 3: Fármacos de alta solubilidad - baja permeabilidad 

Caso 4: Fármacos de baja solubilidad - baja permeabilidad 

Se puede utilizar esta clasificación como base para establecer las 

especificaciones de disolución in vitro y también puede proveer una base para 

predecir la probabilidad de lograr una correlación in vivo-in vitro (IVIVC) exitosa. 

La solubilidad de un fármaco se determina disolviendo la dosis unitaria más alta 

del fármaco en 250 mL de buffer ajustado a un pH de entre 1,0 y 8,0. Se 

considera que una sustancia medicinal es altamente soluble cuando la dosis/el 

volumen de solubilidad de la solución son menores de o igual a 250 mL. Por lo 

general los fármacos de alta permeabilidad son aquellos con un grado de 

absorción mayor del 90% ante la ausencia de  inestabilidad documentada en el 

sistema gastrointestinal o cuya permeabilidad se haya determinado 

experimentalmente. El SCB sugiere que para fármacos de alta solubilidad, alta 

permeabilidad (caso 1) y en algunos casos para fármacos de alta solubilidad, 



baja permeabilidad (caso 3), una disolución del 85% en 0,1N de HCl en 15 

minutos puede asegurar que la biodisponibilidad del fármaco no esté limitada 

por disolución. 

El tiempo de residencia vaciamiento gástrico T50% es de 15-20 minutos bajo 

condiciones de ayuno. En base a esta información, una conclusión 

conservadora es que un producto medicinal que experimenta una disolución del 

85% en 15 minutos bajo condiciones de prueba de disolución suaves en 0,1N 

de HCl se comporta como una solución y por lo general no debería tener ningún 

problema de biodisponibilidad. Si la disolución es más lenta que el vaciamiento 

gástrico, se recomienda un perfil de disolución con puntos temporales múltiples 

en medios múltiples. (9) 

En el caso de fármacos de baja solubilidad / alta permeabilidad (caso 2), la 

disolución del fármaco puede ser el paso de limitación de velocidad para la 

absorción del fármaco y se puede esperar una IVIVC. Se recomienda un perfil 

de disolución en múltiples medios para los productos medicinales de esta 

categoría. En el caso de fármacos de alta solubilidad/baja permeabilidad (caso 

3), la permeabilidad es el paso de control de velocidad y es posible una IVIVC 

limitada, según las velocidades relativas de disolución y tránsito intestinal. Los 

fármacos del caso 4; es decir, baja solubilidad / baja permeabilidad, presentan 

problemas significativos para la entrega oral del fármaco. 
(9) 



3.6. PRUEBA DE DISOLUCIÓN Y LIBERACIÓN DE FÁRMACOS-

DESARROLLO DE MÉTODOS PARA FORMAS FARMACÉUTICAS DE 

LIBERACIÓN INMEDIATA SEGÚN USP 31. 

 

La prueba de disolución se requiere para todas las pruebas farmacéuticas 

orales sólidas de la farmacopea en las que sea necesaria la absorción del 

medicamento para que el producto ejerza el efecto terapéutico deseado. Son 

exenciones las tabletas que cumplen el requisito de totalidad  de la disolución o 

desintegración rápida de 10-15 minutos de medicamentos solubles o marcados 

radioactivamente. El aparato y el procedimiento se ajustan a los requisitos y a 

las especificaciones que se establecen en el capitulo general Disolución (711). 

(6) (VER ANEXO No.2). 

 

En general, los experimentos se llevan a cabo a 37 ºC. El medio de disolución 

preferentemente es agua desaireada o, si lo justifican las características de 

solubilidad del medicamento o la formulación, se puede usar una solución 

amortiguadora acuosa habitualmente de pH 4 a 8 ó un ácido diluido ácido 

clorhídrico 0.001N a 0.1N. El volumen habitual del medio es de 500 a 1000 mL, 

permitiéndose el uso de volúmenes mayores hasta 2000 mL para fármacos que 

tienen solubilidad limitada. La cantidad del medio empleado no debe ser menor 

de 3 veces la que se requiere para formar una solución saturada del fármaco. 

Se debe determinar la importancia de la desaireación del medio. Se debe 



sopesar el agregado de solutos; es decir, agentes tensoactivos y electrolitos 

para ayudar a la solubilización del fármaco en función de la perdida de 

sensibilidad de la prueba. No se recomienda el uso de medios hidroalcohólicos. 

El uso de dichos medios debe estar respaldado por una correlación in vitro-in 

vivo documentada. En cambio, se debe reconocer que esta capacidad 

discriminatoria podría ser excesiva en algunas circunstancias porque podrían 

detectarse así diferencias en disolución que no son importantes desde el punto 

de vista clínico. (16) 

 

La elección del aparato se debe basar en el conocimiento de la composición de 

la formulación y el comportamiento real de la forma farmacéutica en el sistema 

de prueba in vitro. Debido a que los aparatos de disolución tienden a discriminar 

menos cuando funcionan a mayor velocidad, se deben evaluar velocidades de 

agitación mas bajas y se debe elegir una velocidad adecuada conforme a los 

datos de la prueba. Las velocidades de operación más rápidas son 100 rpm 

para el Aparato 1 (canastilla) y 50 rpm para el Aparato 2 (paleta) para formas 

farmacéuticas sólidas orales y 25 rpm para suspensiones. En casi todas las 

canastillas se usa un tamiz de malla 40, pero se pueden usar otros tamaños de 

malla si ha otros datos que lo justifican. (6) (VER ANEXO No. 2) 

 



El Aparato 2 generalmente se prefiere para tabletas. El Aparato 1 generalmente 

se prefiere para cápsulas y formas farmacéuticas que tienden a flotar o que se 

desintegran lentamente. Se puede usar un dispositivo de sumersión, como por 

Ejemplo, algunas vueltas de alambre de platino, para evitar que la cápsula flote. 

Hay otros tipos de dispositivos de sumersión disponibles en el comercio que 

cubren una mínima parte de la superficie de la forma farmacéutica. Cuando se 

emplea un dispositivo de sumersión, es responsabilidad del analista asegurar 

que el dispositivo utilizado no modifica las características de disolución de la 

forma farmacéutica. (6) 

 

La prueba de disolución se debe llevar acabo en un equipo que cumpla con los 

requisitos del capitulo Disolución (711), (VER ANEXO No. 2) y que este 

calibrado con las Tabletas Calibradoras de Prednisona y Ácido Salicílico USP.  

 

La prueba farmacopeica en general demora entre 30 y 60 minutos con la 

especificación de una sola toma de muestra. Para asegurar los tiempos de 

desintegración típicos. Los tiempos de prueba menores a 30 minutos se deben 

basar en una necesidad demostrada, los conceptos industriales y 

reglamentarios en lo que respecta a la comparabilidad y el comportamiento del 

producto pueden exigir más de una toma de muestra y esto también puede ser 

necesario para el registro o aprobación del producto. Con fines de registro, se 

debe determinar un grafico del porcentaje de fármaco disuelto en función del 



tiempo. Se deben seleccionar suficientes tiempos de muestreo para una 

adecuada caracterización de la fase ascendente y la meseta de la curva de 

disolución. (6) 

Los tiempos y las especificaciones de la prueba de disolución generalmente se 

basan en una evaluación de los datos del perfil de disolución. Las 

especificaciones características de la cantidad disuelta de ingrediente activo, 

expresada como un porcentaje del contenido declarado en la etiqueta (Q), están 

en el intervalo de 70% al 80% de Q. Por lo general, no se usa un valor Q que 

supere al 80% ya que se debe tener en cuenta las variaciones permitidas para 

la valoración y uniformidad del contenido. 

 

En el caso de productos que contienen más de un ingrediente activo, la 

disolución debe determinarse habitualmente para cada ingrediente activo. (6) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3.7. CRITERIOS Y REQUISITOS PARA LA EVALUACIÓN DE PERFILES DE 

DISOLUCIÓN EN FORMAS FARMACÉUTICAS ORALES DE 

LIBERACIÓN INMEDIATA SEGÚN NORMA OFICIAL MEXICANA NOM-

177-SSA1-1998. 

 
- Verificación y calibración del equipo de disolución. 

- El equipo de disolución utilizado debe cumplir con las dimensiones y 

especificaciones descritas en el método general de análisis MGA 0291 

de la FEUM, así como con la normatividad aplicable. 

- Se deben realizar las pruebas de confiabilidad del equipo con tabletas 

calibradoras cuya certificación sea trazable y los resultados de estas 

pruebas deben estar dentro de los límites de aceptación. 

- Se debe evaluar la magnitud de la vibración del equipo de disolución en 

condiciones estáticas, y dicha vibración no debe ser mayor que 0.1 mils; 

el mil es la abreviación inglesa de un milésimo de pulgada. El 

desplazamiento de vibración por lo general se mide en mils en el 

sistema inglés.(11) 

 

3.8. PERFIL DE DISOLUCIÓN. 

- Realizar los perfiles de disolución con 12 unidades, tanto del 

medicamento de prueba como del de referencia, en las mismas 

condiciones experimentales. 

 



- El método de evaluación del perfil de disolución se debe registrar por 

escrito antes de realizar el estudio, incluyendo las condiciones 

experimentales como medio de disolución, aparato utilizado, velocidad 

de agitación, método de análisis, tiempo de muestreo, forma de 

muestreo y fórmula de cálculo. 

- Las condiciones experimentales para realizar la comparación del perfil de 

disolución deben ser las establecidas por la FEUM. En caso de que las 

condiciones no existan en ésta, se aceptan las descritas en las 

farmacopeas reconocidas internacionalmente. En caso de que no exista 

información se deberá realizar la prueba de bioequivalencia. 

- Para realizar el perfil de disolución, deben seleccionarse por lo menos 

cinco tiempos de muestreo, excepto el tiempo cero, que permitan 

caracterizar apropiadamente la curva ascendente y la fase de meseta. 

Únicamente dos puntos estarán en la meseta de la curva y los otros tres 

distribuidos entre la fase ascendente y de inflexión. Cuando el 85% del 

fármaco se disuelve en un tiempo menor o igual a 15 minutos, no es 

necesario caracterizar la curva ascendente, pero los tiempos de 

muestreo deben estar suficientemente espaciados a lo largo del perfil 

de disolución. 

- Durante la realización del perfil de disolución, los muestreos deben 

realizarse, dentro de los tiempos establecidos en el método de 

evaluación con una variación que no afecte los resultados de la prueba. 



Utilizar una curva de calibración de la sustancia de referencia para 

calcular por interpolación la concentración del fármaco disuelto. 

- El volumen extraído puede o no reemplazarse. Cuando no se reemplace 

el volumen, no se debe extraer más del 10% del medio de disolución. 

En cualquier caso, para el cálculo de porcentaje disuelto se debe 

considerar el volumen de la alícuota y la cantidad extraída en cada 

muestreo. (11) 

 

3.9. EVALUACIÓN DE PERFILES DE DISOLUCIÓN. 

 

- El porcentaje disuelto debe calcularse con respecto a la dosis nominal 

del fármaco. 

- Se deben reportar los porcentajes disueltos a cada tiempo de muestreo 

en cada unidad de dosificación, así como los porcentajes disueltos 

promedio, los coeficientes de variación y los valores máximo y mínimo. 

- Se deben graficar los porcentajes disueltos promedio y los de cada 

unidad de dosificación contra el tiempo. 

- Si el coeficiente de variación del porcentaje disuelto es menor o igual que 

el 20% para el primer tiempo de muestreo y menor o igual que el 10% 

para los tiempos subsecuentes, se comparan los perfiles de disolución 

usando el factor de similitud (f2) definido en la siguiente ecuación: 
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Donde: 

n = número de tiempos de muestreo. 

Rt = porcentaje disuelto promedio en el tiempo t del medicamento de 

referencia. 

Pt = porcentaje disuelto promedio en el tiempo t del medicamento de 

prueba. 

Un factor de similitud entre 50 y 100 indica perfiles de disolución 

similares. 

 

Si el coeficiente de variación del porcentaje disuelto en el medicamento 

de referencia es mayor que el establecido, utilizar una prueba 

estadística científicamente sustentable. (11) 

 

El factor de diferencia (f1) calcula la diferencia porcentual (%) entre las 

dos curvas en cada punto temporal y es una medida del error relativo 

entre las dos curvas: 
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Donde n es el número de puntos temporales, Rt es el valor de 

disolución de la tanda de referencia anterior al cambio en el tiempo t, y 

Tt es el valor de disolución de la tanda de prueba posterior al cambio en 

el tiempo t. (11) 

 

3.10. INFORME. 

Elaborar un informe de la comparación de perfiles de disolución, que incluya lo 

siguiente: 

- Descripción de los medicamentos: Denominación Común Internacional 

(DCI), denominación genérica, denominación distintiva, forma 

farmacéutica, dosis, número de lote, fecha de caducidad y fabricante. 

- Condiciones de prueba: aparato utilizado, medio de disolución, velocidad 

de agitación, temperatura del medio, tiempos de muestreo, volumen de 

la alícuota tomada, indicando si hubo o no reposición del medio de 

disolución. 

- Breve descripción del método analítico para la disolución. 

- Resumen de los métodos para la valoración y uniformidad de contenido. 

- Resultados analíticos 

- Dictamen. (11) 

 

 



3.11. MÉTODOS PARA LA COMPARACIÓN DE PERFILES DE 

DISOLUCIÓN 

3.11.1.  MÉTODO MODELO DEPENDIENTE 
 

Este procedimiento consiste en ajustar los datos de cada uno de los 

perfiles de disolución a un modelo matemático; a continuación, los 

parámetros del modelo se analizan para determinar la similitud de los 

perfiles de disolución. La mayoría de los autores utilizan el ANOVA con 

este propósito. (10) 

Son muchos los modelos que se han utilizado para ajustar los datos de 

disolución, destacando: la función de Weibull, el modelo de Gompertz, la 

función logística, curvas sigmoideas, la descripción de los datos de 

disolución a partir de modelos mecanísticos, etc. 

 

Este método tiene las siguientes desventajas: la selección del modelo al 

respecto, se recomienda realizar la prueba de carencia de ajuste antes 

de llevar a cabo la comparación de los parámetros, la interpretación de 

los parámetros, y la dificultad para fijar las especificaciones límite para 

similitud. Otra situación que dificulta el uso de esta aproximación se 

presenta cuando los perfiles a comparar no se ajustan al mismo 

modelo.(10) 

 
 
 



3.11.2.   MÉTODO MODELO INDEPENDIENTE  
 

Métodos pareados  

 

Dentro de los métodos pareados, se encuentran el índice de Rescigno y 

el factor de similitud f 2. El índice de Rescigno se propuso como un 

índice de bioequivalencia para medir la similitud entre la formulación a 

ensayar y la formulación de referencia en base a perfiles plasmáticos. Su 

valor es cero cuando las curvas son idénticas, este método tiene el 

problema de que una curva que se encuentra un 10% por encima de la 

de referencia tiene un valor para el índice de Rescigno diferente del de 

una curva localizada un 10% por debajo.  El factor de similitud f 2 es una 

transformación logarítmica del recíproco de la raíz cuadrada de la suma 

de cuadrados del error de las diferencias entre los perfiles de la 

formulación a ensayar y la formulación de referencia, a cada tiempo de 

muestreo. Por tanto, conceptualmente, es una medida de la similitud en 

el porcentaje disuelto entre dos curvas. Su rango puede estar 

comprendido entre 0 y 100%, y su valor tiende a 100 conforme aumenta 

la similitud de los dos perfiles. Tal vez es el método más estudiado y más 

criticado de los existentes para comparar perfiles de disolución. El gran 

interés despertado radica en que es el método recomendado para la 

comparación de perfiles de disolución en las Guías propuestas por la 



FDA para la Industria. También se destaca por la simplicidad de su 

cálculo, a diferencia de muchos métodos estadísticos. (10) 

La principal desventaja de este método radica en sus propiedades 

estadísticas, puesto que no se basa en un procedimiento de ensayo de 

hipótesis. Además, es in sensible a la forma de la curva e incapaz de 

diferenciar un perfil de disolución que ha alcanzado la asíntota de uno 

que no. Este último hecho se debe a que, al ser una medida basada en el 

promedio de las diferencias observadas, después de que se alcanza la 

asíntota, las diferencias podrían ser demasiado pequeñas y, en 

consecuencia, f 2 tendería a un valor superior a 50. Por esta razón, se 

recomienda utilizar sólo un punto más una vez que cualquiera de los 

lotes haya alcanzado el 85% de principio activo disuelto. Otro punto de 

discusión ha sido el límite para declarar similitud con f 2. Dos lotes se 

consideran semejantes si el valor de f 2 es mayor de 50.  Se afirma que 

los criterios para fijar estos límites no están claros. Sin embargo, se 

indica que la experiencia en el análisis de datos de disolución hace 

pensar que una diferencia promedio de no más del 10% en cualquier 

punto de los tiempos de muestreo de los lotes de la misma formulación 

puede ser aceptable. Esta diferencia corresponde a un valor de f 2 de 

50.(10) 

 



3.12. FUNDAMENTO DE MÉTODOS DE ANÁLISIS FÍSICO QUÍMICO PARA 

TABLETAS. 

 

DISOLUCIÓN 

Esta prueba sirve para determinar el cumplimiento con los requerimientos de 

disolución cuando es establecido en la monografía individual para formas de 

dosificación que son tabletas o capsulas. 

Esta prueba es una prueba eminentemente cuantitativa, que sirve para 

cuantificar la cantidad de principio activo disuelto bajo ciertas condiciones de 

temperatura, velocidad rotacional, medio y tiempo, las cuales son especificadas 

para cada caso en particular dentro de la monografía. También va a variar el 

aparato que se especifique, que puede ser: aparato 1 y aparato 2. (6)  (VER 

ANEXO No.2). 

 

UNIFORMIDAD DE UNIDADES DE DOSIFICACIÓN 

Esta prueba es una prueba cuantitativa que trata de asegurar o garantizar que 

el principio activo vaya uniformemente distribuido entre todas las unidades. La 

uniformidad de dosis puede ser demostrada por dos métodos: variación de peso 

o uniformidad de contenido.  

 

La uniformidad de contenido puede ser aplicada en todos  los casos. La 

uniformidad de contenido es requerida para: Todas la tabletas con cubierta 



diferente de película con menos o mas de 25 mg de principio activo y tabletas 

sin cubierta  o con cubierta de película que contengan 25mg o menos de un 

principio activo, que comprenda 25% o menos, por peso, de una tableta. Para la 

uniformidad de Contenido se realiza este por el ensayo de cada unidad 

individualmente. Seleccionar 30 unidades. Generalmente se utiliza el 

procedimiento del ensayo haciendo un ajuste con las concentraciones. Cuando 

son procedimientos especiales diferentes al ensayo, se calcula un factor de 

corrección que se aplica dependiendo de los resultados obtenidos. (6) 

 

Tabletas con y sin cubierta. Ensayar con 10 unidades individualmente como lo 

indica el ensayo de la monografía individual, a menos que se especifique de 

otra forma. Cuando un procedimiento especial es especificado en la monografía 

individual, los resultados deberán ser corregidos. Calcular el valor de 

aceptación AV. (6) (VER ANEXO No. 3).      

 

DESINTEGRACIÓN 

Esta prueba, cualitativa, es específica para cápsulas y tabletas. Consiste 

básicamente en que la forma de dosificación se transforme en una masa 

impalpable masa suave sin consistencia bajo condiciones específicas: medio, 

tiempo, temperatura y velocidad. De las cuales las dos primeras puedan variar, 

pero las dos ultimas son constantes, siendo la temperatura de 37°   2° y la 

velocidad de las oscilaciones, ascendentes y descendentes, son de 29 a 32 



ciclos por minuto. Los únicos residuos que puedan quedar son los fragmentos 

de la gelatina de las cápsulas. Para esta prueba se utiliza un aparato especial 

llamado Desintegrador. (6) (VER ANEXO No.5). 

 

FRIABILIDAD 

Esta prueba es un importante indicador de la cohesión. La Friabilidad esta 

relacionada con la dureza. Esta Prueba  sirve para ver la resistencia de las 

tabletas a romperse o perder polvo bajo ciertas condiciones de movimiento que 

simula en cierta medida condiciones drásticas de empaque y transporte, dando 

en cierta medida la idea de cómo llegan las tabletas hasta el paciente. Después 

de determinadas rotaciones, los comprimidos se pesan y la perdida del peso 

indica su capacidad para soportar ese tipo de desgaste. (6) 

 

El aparato utilizado es llamado Friabilizador, el cual tiene un tambor de 285mm 

de diámetro interno, 39mm de profundidad  y es de un polímero sintético 

transparente de paredes lisas, un lado de este es desmontable. El movimiento 

es de 25 rpm. Las tabletas caen en cada giro del tambor, cada giro las tabletas 

ruedan o caen aproximadamente a 130mm dentro el tambor. (6) (VER ANEXO 

No.6) 

 

 

 



3.13. MONOGRAFÍA FARMACOLÓGICA DE CITRATO DE TAMOXIFENO 

Tamoxifeno  Forma Farmacéutica y Formulación:  

Cada tableta contiene: Citrato de Tamoxifeno equivalente a 10 mg de 

Tamoxifeno, excipiente cbp una tableta. Citrato de Tamoxifeno equivalente a 20 

mg de Tamoxifeno, excipiente cbp una tableta. (17)
 

Tamoxifeno Indicaciones Terapéuticas:  

Tamoxifeno está indicado para: tratamiento de cáncer de mama. Tratamiento de 

cáncer endometrial. Reducción en la incidencia de cáncer de mama en mujeres 

con alto riesgo. Las mujeres con alto riesgo son aquéllas con al menos 35 años 

de edad y con riesgo mayor o igual al 1.67% de desarrollar cáncer de mama en 

los siguientes cinco años. Tratamiento de infertilidad anovulatoria. (17) 

Tamoxifeno Farmacocinética y Farmacodinamia en Humanos:  

Tamoxifeno es un medicamento esteroideo, con base trifeniletileno, el cual 

presenta un variado espectro de efectos farmacológicos como antagonista de 

estrógenos y efectos parecidos a un agonista de estrógenos en diferentes 

tejidos. En pacientes con cáncer de mama, a nivel tumoral, Tamoxifeno actúa 

principalmente como antiestrógeno, previniendo la unión de los estrógenos con 

los receptores. En pacientes con tumores de mama con receptores 

estrogénicos positivos/desconocidos, la adyuvancia con tamoxifeno ha 

mostrado que reduce significativamente la recurrencia de la enfermedad y 



mejora la supervivencia a diez años, proporcionando un efecto 

significativamente mayor con un tratamiento de cinco años que con uno o dos 

años de tratamiento. (17) 

Estos beneficios parecen ser muy independientes de la edad, el estado 

menopáusico, la dosis de tamoxifeno y la terapia adicional. Sin embargo, los 

resultados clínicos demostraron también algunos efectos benéficos sobre 

tumores con receptores estrogénicos negativos, en pacientes tanto con 

enfermedad temprana como avanzada, lo que parece sugerir otros mecanismos 

de acción. Se ha reconocido que tamoxifeno induce la reducción, en el orden 

del 10 al 20%, sobre los niveles sanguíneos de colesterol total y sobre las 

lipoproteínas de baja densidad en mujeres posmenopáusicas. Adicionalmente 

se ha reportado que induce el mantenimiento de la densidad mineral ósea en 

mujeres posmenopáusicas.   

Después de la administración oral, tamoxifeno se absorbe rápidamente, 

obteniéndose concentraciones séricas máximas dentro de las primeras 4-7 

horas. Después de cuatro semanas de tratamiento con 40 mg/día, se consiguen 

concentraciones de estado estable de alrededor de 300 ng/ml. El fármaco se 

une fuertemente a las proteínas como la albúmina sérica >99%. Se metaboliza 

por hidroxilación, demetilación y conjugación, generando varios metabolitos que 

poseen un perfil farmacológico similar al compuesto original, contribuyendo así 

al efecto terapéutico. Se excreta principalmente por las heces y una vida media 



de eliminación de aproximadamente siete días fue calculada para el propio 

medicamento, mientras que para su principal metabolito circulante, el N-

demetiltamoxifeno, es de 14 días. (17) 

Tamoxifeno Contraindicaciones:  

Embarazo. Hipersensibilidad al producto o cualquiera de sus componentes. (17) 

Tamoxifeno Precauciones Generales:  

La menstruación se suprime en una proporción de mujeres premenopáusicas 

que reciben Tamoxifeno. Se ha reportado un incremento en la incidencia del 

cáncer endometrial, sarcoma uterino principalmente tumores Mullerianos mixtos 

malignos asociado con el tratamiento de Tamoxifeno. El mecanismo se 

desconoce, pero puede estar relacionado con el efecto estrogénico-agonista. 

Cualquier mujer que está tomando o ha tomado Tamoxifeno  y reporta síntomas 

ginecológicos anormales, especialmente sangrado vaginal, deberá ser 

investigada de inmediato. (17) 

En estudios clínicos se han reportado, después del tratamiento con tamoxifeno 

para cáncer de mama, segundos tumores primarios que aparecen en otros 

lugares diferentes al endometrio o al seno opuesto. No se ha establecido 

ninguna relación causal y la significancia clínica de estas observaciones 

permanece sin aclarar. Efectos en la habilidad para conducir u operar 



maquinaria: no existe evidencia de que Tamoxifeno produzca impedimento 

alguno en cuanto a estas actividades. 

Tamoxifeno Reacciones Secundarias y Adversas:  

Los efectos colaterales pueden clasificarse ya sea como debidos a la acción 

antiestrogénica de la droga como bochornos, sangrado vaginal, flujo vaginal, 

exacerbación de los síntomas tumorales y prurito vulvar, o bien como efectos 

colaterales generales como la intolerancia gastrointestinal, dolor de cabeza, 

mareo y ocasionalmente retención de líquidos y alopecia. Cuando tales efectos 

colaterales son graves, puede ser posible en ocasiones, controlarlos mediante 

una simple reducción de la dosis dentro del rango recomendado sin pérdida del 

control sobre la enfermedad.  

Se ha reportado erupción cutánea incluyendo reportes aislados de eritema 

multiforme, síndrome de Stevens-Johnson y pénfigo buloso así como escasas 

reacciones de hipersensibilidad, incluyendo angioedema. Un pequeño número 

de pacientes con metástasis óseas desarrollaron hipercalcemia al iniciarse el 

tratamiento. Se describieron casos con trastornos visuales incluyendo 

alteraciones de la córnea y retinopatía así como un incremento en la incidencia 

de cataratas en pacientes tratados con Tamoxifeno. (17) 

Ocasionalmente se ha observado aumento de volumen de quistes ováricos en 

mujeres premenopáusicas medicadas con Tamoxifeno. Existe evidencia de 



incidentes tromboembólicos, incluyendo trombosis venosa profunda y embolia 

pulmonar durante la terapia con Tamoxifeno. Este riesgo de eventos 

tromboembólicos se incrementa cuando se utiliza Tamoxifeno en concomitancia 

con agentes citotóxicos. Se han reportado muy pocos casos de neumonitis 

intersticial.  

Se ha reportado miomatosis uterina, endometriosis y otros cambios 

endometriales incluyendo hiperplasia y pólipos así como miomas uterinos. 

Tamoxifeno ha sido asociado con cambios en los niveles de las enzimas 

hepáticas y en raras ocasiones con un espectro de anormalidades hepáticas 

más severas incluyendo esteatosis hepática, colestasis y hepatitis. En muy 

raras ocasiones se ha presentado elevación en los niveles de triglicéridos y, en 

algunos casos pancreatitis, asociados con el uso de Tamoxifeno. Un incremento 

en la incidencia de cáncer endometrial y sarcoma uterino; principalmente 

tumores Mullerianos mixtos malignos, se han reportado en asociación con el 

tratamiento de Tamoxifeno. (17) 

Tamoxifeno Interacciones Medicamentosas y De Otro Género:  

Cuando se usa Tamoxifeno en combinación con anticoagulantes cumarínicos, 

puede presentarse un incremento significativo del efecto anticoagulante. 

Cuando se instaura tal coadministración, se recomienda una cuidadosa 

monitorización del paciente. Cuando se usa Tamoxifeno en combinación con 



agentes citotóxicos, existe un incremento en el riesgo de que ocurran eventos 

tromboembólicos.  

La principal vía conocida para metabolizar tamoxifeno en humanos es la 

demetilación, catalizada por enzimas CYP3A4. Se ha reportado en la literatura 

la interacción farmacocinética con rifampicina, como agente inductor de 

CYP3A4 mostrando una reducción en los niveles plasmáticos de tamoxifeno. Se 

desconoce la relevancia de este hallazgo en la práctica clínica. (17) 

Tamoxifeno Precauciones y Relación Con Efectos de Carcinogénesis, 

Mutagénesis, Teratogénesis y Sobre la Fertilidad:  

Estudios de toxicología reproductiva en ratas, conejos y monos no han 

demostrado potencial teratogénico. En modelos con roedores del desarrollo del 

aparato reproductivo fetal, tamoxifeno se asoció con cambios similares 

causados por estradiol, etinilestradiol, clomifeno y dietilestilbestrol. Aunque la 

relevancia clínica de estos cambios es desconocida, algunos de ellos, 

especialmente la adenosis vaginal son similares a aquellos observados en 

mujeres jóvenes que fueron expuestas a dietilestilbestrol in útero, con un riesgo 

de uno en 1000 de desarrollar carcinoma de células claras en vagina o en 

cérvix. Sólo un pequeño número de mujeres embarazadas han estado 

expuestas a tamoxifeno. Esta exposición no se ha reportado como causa 

subsecuente de adenosis vaginal o carcinoma de células claras de la vagina o 

del cérvix en la mujer joven expuesta in útero a tamoxifeno. (17) 



Tamoxifeno  Dosis y Vía De Administración:  

Cáncer de mama: adultos, incluyendo pacientes de edad avanzada: la dosis 

promedio es de 20-40 mg/día, administrada como dosis única una vez al día o 

como dosis dividida, dos veces por día. En enfermedad temprana, se 

recomienda actualmente que se administre durante al menos cinco años. La 

duración óptima de la terapia con Tamoxifeno no ha sido determinada aún. 

Reducción de la incidencia del cáncer de mama: adultos, incluyendo pacientes 

de edad avanzada: la dosis recomendada es de 20 mg diarios administrados en 

una sola dosis o en dosis dividida durante cinco años.  

La duración del tratamiento no ha sido determinada aún. Infertilidad 

anovulatoria: se debe excluir la posibilidad de embarazo antes de iniciar el 

tratamiento. Para mujeres con ciclos menstruales regulares pero anovulatorios, 

el tratamiento consiste de dosis diarias de 20 mg administradas en el segundo, 

tercero, cuarto y quinto días del ciclo menstrual. Si la temperatura basal no es 

satisfactoria o se presenta poco moco cervical pre-ovulatorio, indica falla en el 

tratamiento inicial por lo cual, pueden administrarse tratamientos posteriores 

durante los siguientes ciclos menstruales, incrementando la dosis a 40 mg y 

después a 80 mg diariamente. (17) 

Para mujeres que no tienen ciclos menstruales regulares, el tratamiento puede 

ser iniciado cualquier día. Si no hay signos de ovulación se deberá reiniciar el 

tratamiento 45 días después con un incremento en la dosis como se describió 



antes. Si el paciente responde menstruando, se deberá iniciar el tratamiento en 

el segundo día de cada ciclo. Cáncer endometrial: adultos, incluyendo pacientes 

de edad avanzada: el rango de dosis es de 20-40 mg/día, administrada como 

dosis única una vez al día o como dosis dividida, dos veces por día. (17) 

Tamoxifeno Sobredosificación o Ingesta Accidental: Manifestaciones y 

Manejo, antídotos:  

Teóricamente la sobredosis debe ser manifestada como una acentuación de los 

efectos colaterales anti-estrogénicos. Los estudios en animales mostraron que 

la sobredosis extrema 100 a 200 veces la dosis diaria recomendada; puede 

producir efectos estrogénicos. No existe un antídoto específico, y el tratamiento 

debe ser sintomático. (17) 

Tamoxifeno  Presentaciones:  

Caja con 30 tabletas de 10 mg. Caja con 15 tabletas de 20 mg. (17) 

Tamoxifeno  Recomendaciones Para el Almacenamiento:  

Consérvese a temperatura ambiente a no más de 30°C y en lugar seco. 

Protéjase de la luz. (17) 
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4.0   DISEÑO METODOLÓGICO 

4.1. TIPO DE ESTUDIO 

Este estudio es de carácter experimental, comparativo y transversal 

EXPERIMENTAL: Por que se realizaron pruebas de laboratorio en donde se 

determinó, si el producto genérico nacional es equivalente farmacéutico con 

respecto al producto innovador.  

COMPARATIVO: Se estableció la similitud entre el producto genérico de 

tabletas de Tamoxifeno 20 mg (como Citrato) con el de referencia. 

TRANSVERSAL: La investigación se realizó analizando el perfil de  disolución 

de los productos en un período determinado y no se validará el método 

analítico. (4) 

 

4.2. MÉTODOS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

4.2.1. INVESTIGACIÓN  BIBLIOGRAFICA 

Se realizó a través de visitas y consultas a bibliotecas en las siguientes 

Instituciones: 

- Facultad de Química y Farmacia, Universidad de El Salvador, 

UES 

- Facultad de Química y Farmacia-Biología, Universidad   

Salvadoreña Alberto Masferrer, USAM 

- Internet 

 



4.3. INVESTIGACIÓN EXPERIMENTAL 

La investigación se efectuó en las instalaciones de  un Laboratorio Nacional, 

Departamento de Gestión de Calidad.   

 

4.4. INVESTIGACIÓN DE CAMPO 

4.4.1.  UNIVERSO 
 

El universo que es referido en el estudio, esta constituido por Tabletas de 

Tamoxifeno 20 mg (como Citrato), utilizando marca A como producto 

innovador o referencia y marca B como producto genérico nacional, 

Comercializadas en el área metropolitana de San Salvador. 

 

4.4.2. MUESTREO 
 

Para la conformación y determinación del tamaño de la muestra, se diseñó 

un estudio estadístico no probabilístico o determinístico, es decir el 

rechazo o la aprobación del producto nacional, se tomó muestras de 

Tabletas de Tamoxifeno 20 mg (como Citrato) del producto innovador y un 

producto fabricado en El Salvador, evaluando un lote para el producto 

innovador y tres lotes para el producto nacional. (4) 

Se tomó un total de ocho cajas de treinta tabletas, cada una de las cuales 

dos cajas corresponden al producto innovador equivalente a 60 Tabletas y 

seis cajas del producto genérico Nacional equivalente a 180 Tabletas. 

 



4.4.3. TIPO DE MUESTREO  
 
El muestreo es Dirigido o Intencional, el cual consiste en seleccionar las 

unidades de estudio según nuestro criterio, dado las unidades 

seleccionadas que dan representatividad para cada prueba. (4) 

 

4.5. SEGURIDAD Y GESTIÓN DE DESECHOS 

4.5.1.  SEGURIDAD OCUPACIONAL 
  

En cada una de las situaciones de análisis en el laboratorio  se utilizó el 

equipo que brindó mayor protección. (2)   (VER ANEXO No. 10) 

4.5.2. ELIMINACIÓN DE DESECHOS  
 

El residuo de este medicamento y del material que ha estado en contacto 

con ellos, se trató como material contaminado. 

Se  realizó, previa a la eliminación de los residuos líquidos la 

neutralización con NaOH 1N. 

Los residuos de citotóxicos sólidos y líquidos, se introdujo directamente en 

contenedores rígidos de polietileno o poliestireno, de un solo uso, dotados 

de cierre hermético y adecuadamente rotulado. El tamaño de los 

contenedores fue en función del volumen de los residuos. Estos 

contenedores, para su eliminación, fueron introducidos en otros más 

grandes de sus mismas características (3). 



La eliminación de estos residuos se transportaron, por una empresa 

autorizada para ello, de los contenedores adecuadamente identificados, y 

su posterior tratamiento que consiste en la incineración. Este proceso 

debe realizarse en incineradores especiales que alcancen temperaturas 

de 1000º C dotados de filtros de alta seguridad que impidan que los 

vapores que se producen durante la incineración contaminen el medio 

ambiente. Dicha empresa es contratada por el laboratorio donde se realizó 

la parte experimental. (3) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4.6. PARTE EXPERIMENTAL  

MONOGRAFÍA DE PRODUCTO TERMINADO CITRATO DE 
TAMOXIFENO, TABLETAS USP 31 (VER ANEXO No. 1) 
 

 
Identificación  

A: El espectro de absorción UV de la Preparación de prueba, obtenido 

como se indica en la prueba de Uniformidad de Contenido, presenta 

máximos y mínimos a las mismas longitudes de onda que el de la 

Preparación estándar, medido concomitantemente.(6) 

B: A 1 Tableta o polvo equivalente a 1 tableta contenida en un tubo de 15 

mL agregar 4 mL de piridina y 2 mL de anhídrido acético: se agitó, se 

produjo de inmediato un color amarillo. Luego, se calentó moderadamente 

en un baño de vapor: y apareció un color de rosado a rojo intenso, 

indicando la presencia de ión citrato. (6) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



PRUEBA DE DISOLUCIÓN EN TABLETAS DE CITRATO DE 
TAMOXIFENO (VER ANEXO No. 1 y No. 2) (6) 
 

Referencia: USP 31 

Método: Espectrofotométrico Ultravioleta Visible 

Condiciones de Disolución: 

Medio                              :          Ácido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen del medio         :          1000.0 mL.  

Aparato                           :          1 

Velocidad de Agitación   :          100 r.p.m. 

Tiempo                            :          30  minutos. 

Tolerancia                       :          Q no menos del 75% 

 

REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO: (VER ANEXO No. 8) 

 

PREPARACIÓN DEL ESTÁNDAR 

Cantidad que se pesó de estándar de Citrato de Tamoxifeno, que 

corresponda a 20.0 mg   0.0200 g de Tamoxifeno Base. 

371.51 g P.M de Tamoxifeno Base  -------------- 563.64 g P.M de Citrato de 

                                                                                                    Tamoxifeno 

0.0200 g de Tamoxifeno Base -----------------  X g de Citrato de Tamoxifeno 

 

         X = 0.03034g   30.34 mg de Citrato de Tamoxifeno estándar 



El estándar utilizado tenia una pureza de 100.45%, por lo tanto se realizó 

la compensación respectiva para ajustar al 100.0% de pureza. 

Se pesó una cantidad exacta de 30.20 mg de Citrato de Tamoxifeno 

estándar de referencia (equivalente a 20.0 mg de Tamoxifeno base). 

Posteriormente se transfirió a un balón volumétrico de 100.0 mL, se 

disolvió con el medio de disolución (HCl 0.02 N), proporcionando agitación 

mecánica por 10 minutos, se llevó a volumen con HCl 0.02 N y se 

homogenizó. 

 

De esta solución, se transfirió por medio de una pipeta volumétrica una 

alícuota de 10.0 mL, a un balón volumétrico de 100.0 mL, se llevó a 

volumen con HCl 0.02 N y se homogenizó. Se obtuvo una solución a una 

concentración de 20.0 mL/gμ  de Tamoxifeno Base. (6) 

 

PREPARACIÓN DE LA MUESTRA 

Se ajustó el equipo según las condiciones de disolución, se colocó en los 

vasos de disolución 1000.0 mL de HCl 0.02N, se verificó que la 

temperatura estuviera a 37 ºC   0.5 ºC, tanto del medio como del baño 

del equipo, se puso a funcionar el Disolutor y se colocaron las tabletas en 

el aparato 1 y se introdujeron a los vasos del Disolutor. Luego se inició el 

proceso de disolución. 



Después de 30 minutos exactos, se extrajo con una jeringa 

aproximadamente 10.0 mL de muestra del centro de cada vaso del 

Disolutor, se filtró por medio de papel filtro con poro Nº 42, se descartó el 

primer mililitro y luego se recibió el filtrado sobre beakers de 15 mL 

enumerados del 1 al 6, según el número de vaso del Disolutor. Cada 

solución filtrada tiene una concentración de 20.0 mL/gμ  de Tamoxifeno 

Base. Según lo declarado en la etiqueta. (6) 

 

PROCEDIMIENTO 

Se determinó las lecturas de las absorbancias en un espectrofotómetro  

UV – VIS (VER ANEXO No. 4  y No. 14), de la solución estándar y las 

soluciones muestras a una longitud de onda aproximadamente de 275 nm, 

en celdas de 1 cm, usando como blanco el medio de disolución. 

 

CÁLCULOS 

Se calculó la cantidad en mg por tableta de Tamoxifeno Base disuelto en 

30 minutos, utilizando la siguiente ecuación: 

1000xstA

xFDstxCmxA
=tab/mg  

Donde: 

Amx = Absorbancia de la Muestra 

Ast = Absorbancia del Estándar 



Cst = Concentración del Estándar (en mL/gμ  de Tamoxifeno Base) 

FD = Factor de Dilución (1000) 

1000 = Factor de conversión de gμ  a mg 

El factor de dilución es 1000 por que no se realizan diluciones, ya que se 

extrajeron las muestras directamente de los vasos del disolutor, para 

realizar las lecturas de las absorbancias. 

 

Porcentaje Disuelto de Tamoxifeno Base en la Prueba de Disolución 

 

La tableta rotula 20 mg de Tamoxifeno Base entonces: 

20 mg de Tamoxifeno Base    -----------------------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base Encontrados ---------------------------    Y %    

 

Donde: 

X = mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo 

disuelto en 30 minutos, son los mg que se encuentra por medio de la 

ecuación anterior (mg/tab) y corresponde al Y % disuelto en la Prueba de 

Disolución. 

 
 
 
 
 

 



DETERMINACIÓN DE UNIFORMIDAD DE UNIDADES DE 
DOSIFICACIÓN (UNIFORMIDAD DE CONTENIDO) (VER ANEXO No. 3) 

(6). 

 

Referencia: USP 31 

Método: Espectrofotométrico Ultravioleta-Visible. 

 

REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO: (VER ANEXO No. 9) 

 

PREPARACIÓN DEL ESTÁNDAR 
 
Cantidad que se pesó de estándar de Citrato de Tamoxifeno, que 

corresponda a 20.0 mg   0.0200 g de Tamoxifeno Base. 

371.51 g de Tamoxifeno Base  ---------- 563.64 g de Citrato de Tamoxifeno                                           

0.0200 g de Tamoxifeno Base-----------   X g de Citrato de Tamoxifeno 

 

         X = 0.03034 g   30.34 mg de Citrato de Tamoxifeno estándar 

El estándar utilizado tenia una pureza de 100.45%, por lo tanto se realizó 

la compensación respectiva para ajustar al 100.0% de pureza. 

Se Pesó una cantidad exacta de 15.07 mg de Citrato de Tamoxifeno, 

estándar de referencia. Se transfirió a un balón volumétrico de 100.0 mL, 

se disolvió con 60 mL de metanol, se proporcionó agitación mecánica por 

5 minutos, se llevó a volumen con metanol y se homogenizó. 



De esta solución, se transfirió por medio de una pipeta volumétrica una 

alícuota de 10.0 mL, a un balón volumétrico de 100.0 mL, se llevó a 

volumen con metanol y se homogenizó. Se obtuvo una solución a una 

concentración de 15.0 mL/gμ  de Citrato de Tamoxifeno estándar. (6) 

 
PREPARACIÓN DE LA MUESTRA 
 
Se colocó 1 tableta en un balón volumétrico de 100.0 mL y se trituró con 

una varilla de agitación. Se lavó la varilla y se agregó aproximadamente 

60.0 mL de metanol y se agitó durante aproximadamente 10 minutos, 

aplicando agitación mecánica con agitador magnético. Se diluyó a 

volumen con metanol y se homogenizó.  

Se filtró la solución a través de papel filtro con poro Nº 42. Se pipeteó 10.0 

mL del filtrado y se transfirió a un balón volumétrico de 100.0 mL, se diluyó 

a volumen con metanol y se homogenizó. Se obtuvo una solución a una 

concentración de 20.0 mL/gμ  de Tamoxifeno Base, según lo declarado 

en la etiqueta. (6)  

 
PROCEDIMIENTO 
 
Se determinó las lecturas de las absorbancias en un espectrofotómetro  

UV – VIS (VER ANEXO No. 4 y No. 14), de la solución estándar y las 

soluciones muestras a una longitud de onda aproximadamente de 275 nm, 

en celdas de 1 cm, usando como blanco metanol. 

 



CÁLCULOS 
 
Se calculó la cantidad, en mg, de Tamoxifeno (C26H29NO) en las Tabletas 

tomadas, por la formula: 

mg de Tamoxifeno Base / tab = (371,51 / 563,64) (T.C / D) (AU / AS) 

Donde: 

371,51 y 563,64 = son los pesos moleculares de Tamoxifeno y Citrato de      

Tamoxifeno, respectivamente. 

T  = 20.0 mg de Tamoxifeno por tableta declarada en la etiqueta. 

C = 15.0 µg por mL, de ER Citrato de Tamoxifeno USP en la Solución   

        Estándar. 

 D = 20.0 µg por mL, de Tamoxifeno en la solución de la tableta, basada 

en la          

       Cantidad declarada en la etiqueta por Tableta y en el grado de 

dilución. 

AU  y AS = son las absorbancias de la Solución de Prueba y de la Solución  

       Estándar, respectivamente. (6) 

 

Porcentaje Disuelto de Tamoxifeno Base en Uniformidad de Contenido 

La tableta rotula 20 mg de Tamoxifeno Base entonces: 

20 mg de Tamoxifeno Base --------------------------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base encontrados  ---------------------------    Y %                           

 



Donde: 

X = mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo que 

se encuentra en cada tableta tomada para la prueba de Uniformidad de 

Contenido, y corresponde al Y %. 

 

Luego se procedió a determinar los cálculos de aceptación según 

Uniformidad de Contenido de la siguiente forma: 

 

Calculo del valor de aceptación. 

KSXMAV  -  

 

Donde: 

X = Media del los contenidos individuales (X1, X2,…Xi) expresada en 

porcentajes sobre lo rotulado. 

M = Valor de referencia, dependiendo de cada sub - caso. 

K = Constante de aceptabilidad.    Si n=10 K=2.4 

                                                    Si n=30 K=2.0 

S = Desviación estándar de la muestra. 

1

2







n

XXi
S  

M (Caso1) a ser aplicado cuando T≤105%. M es un valor de referencia. 

 



a) Si 98.5%≤ X ≤101.5%  M = X ; AV=KS 

b) Si X ≤98.5% M=98.5%; AV = 98.5% - X  + KS 

c) Si X >101.5% M =101.5%; AV = X - 101.5% + KS 

Sustituyendo para 10 unidades: 

a) AV=2.4S 

b) AV=98.5- X +2.4S 

c) AV= X -101.5%+2.4S 

CRITERIOS DE ACEPTACIÓN 

Aplicar los siguientes criterios a menos que la monografía indique otra 

cosa. Se cumplen los requerimientos si el valor de Aceptación (AV) de las 

primeras 10 unidades es menor que o igual que L%: Si el Valor de 

aceptación es mayor que L1%, probar con las otras 20 Tabletas y calcular 

el Valor de Aceptación. Los requerimientos se cumplen si el valor de 

aceptación final de las 30 unidades es menor o igual que L1% y ningún 

valor individual es menor que (1-L2*0.01)M ni mayor que (1+L2*0.01)M 

como se especifica en el cálculo de valor de aceptación en uniformidad de 

Contenido y en variación de peso. A menos que se especifique otra cosa 

en la monografía individual. L1% es 15.0% y L2% es 25.0%. (VER ANEXO 

No. 3) 

 

 

 



Resumiendo: 

Cumple con 10 valores si: AV≤L1% que equivale AV≤15.0% 

No cumple con 10 valores si: AV>L1% ó AV>15.0% 

Cumple con 30 valores si: AV≤L1% y ningún valor individual es menor que 

(1-L2*0.01)M  y ningún valor individual es mayor que (1+L2*0.01)M. (7) 

 

ELABORACIÓN DEL PERFIL DE DISOLUCIÓN EN TABLETAS DE 
CITRATO DE TAMOXIFENO. (1) 

 
Referencia: Método Desarrollado en Base a la USP 31 

Método: Espectrofotométrico Ultravioleta-Visible. 

 

Condiciones de Disolución: 

Medio                             :          Acido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen del medio        :          1000.0 mL.  

Aparato                          :          1 

Velocidad de Agitación  :          100 rpm. 

Tiempos                         :          16, 23, 30, 37, 44  minutos. 

Tolerancia                      :          Q no menos del 75% en 30 minutos 

 

REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO: (VER ANEXO No. 8) 

 
 
 
 
 



PREPARACIÓN DEL ESTÁNDAR 
 

 

Cantidad que se pesó de estándar de Citrato de Tamoxifeno, que 

corresponda a 20.0 mg   0.0200 g de Tamoxifeno Base. 

 

371.51 g de Tamoxifeno Base  ---------- 563.64 g de Citrato de Tamoxifeno                                           

0.0200 g de Tamoxifeno Base -----------   X g de Citrato de Tamoxifeno 

         X = 0.03034 g   30.34 mg de Citrato de Tamoxifeno estándar 

 

El estándar utilizado tenia una pureza de 100.45%, por lo tanto se realizó 

la compensación respectiva para ajustar al 100.0% de pureza. 

Se pesó una cantidad exacta de 30.20 mg de Citrato de Tamoxifeno 

estándar de referencia (equivalente a 20.0 mg de Tamoxifeno base). 

Posteriormente se transfirió a un balón volumétrico de 100.0 mL, se 

disolvió con el medio de disolución (HCl 0.02 N), proporcionando agitación 

mecánica por 10 minutos, se llevó a volumen con HCl 0.02 N y se 

homogenizó. 

De esta solución, se transfirió por medio de una pipeta volumétrica una 

alícuota de 10.0 mL, a un balón volumétrico de 100.0 mL, se llevó a 

volumen con HCl 0.02 N y se homogenizó. Se obtuvo una solución a una 

concentración de 20.0 mL/gμ  de Tamoxifeno Base. (6) 

 
 



PREPARACIÓN DE LA MUESTRA 

 

Se ajustó el equipo según las condiciones de disolución, se colocaron en 

los vasos de disolución 1000.0 mL del medio de disolución, se verificó que 

la temperatura estuviera a 37 ºC   0.5 ºC, tanto del medio como del baño 

del equipo, posteriormente se procedió a poner en función el Disolutor y se 

colocó las tabletas en el aparato 1 y se introdujeron a los vasos del 

Disolutor, se activó el cronómetro para tomar el tiempo. (6) 

Se diseñó un intervalo de tiempos tomando en cuenta el tiempo de 

tolerancia de Q como el tiempo para el punto del centro (punto 3) y se 

definió una diferencia de 7 minutos entre los puntos inferiores y superiores 

del perfil de disolución, según los tiempos de muestreo especificados (16, 

23, 30, 37, 44 minutos), se extrajo con una jeringa aproximadamente 10.0 

mL de muestra del centro de cada vaso del Disolutor en cada tiempo 

especificado, se filtró por medio de papel filtro con poro Nº 42, 

descartando el primer mililitro y luego se recibió el filtrado sobre beakers 

de 15 mL enumerados del 1 al 6, según el número de vaso del Disolutor.(6) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



PROCEDIMIENTO 
 
Se determinó las lecturas de las absorbancias en un espectrofotómetro  

UV – VIS (VER ANEXO No. 4 y No. 14), de la solución estándar y las 

soluciones muestras a una longitud de onda aproximadamente de 275 nm, 

en celdas de 1 cm, usando como blanco el medio de disolución. (6) 

 
 
CÁLCULOS 
 
Se Calculó la cantidad en mg por tableta de Tamoxifeno Base disuelto en 

16, 23, 30, 37, 44 minutos, utilizando la siguiente ecuación: 

1000xstA

xFDstxCmxA
=tab/mg  

Donde: 

Amx = Absorbancia de la Muestra 

Ast = Absorbancia del Estándar 

Cst = Concentración del Estándar (en mL/gμ  de Tamoxifeno Base) 

FD = Factor de Dilución (1000) 

1000 = Factor de conversión de gμ  a mg 

El factor de dilución es 1000 por que no se realizan diluciones, ya que se 

extrajeron las muestras directamente de los vasos del disolutor, para 

realizar las lecturas de las absorbancias. 

 

 



Porcentaje Disuelto de Tamoxifeno Base en el Perfil de Disolución 

La tableta rotula 20 mg de Tamoxifeno Base entonces: 

 

20 mg de Tamoxifeno Base   -----------------------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base encontrados ---------------------------    Y % 

                                     

Donde: 

X  = mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo 

disuelto en 16, 23, 30, 37, 44  minutos, son los mg que se encuentra por 

medio de la ecuación anterior (mg/tab) y corresponde al Y % disuelto en el 

Perfil de Disolución. 

 

Después de obtenidos los porcentajes disueltos en cada tiempo, tanto del 

producto de referencia como el producto genérico de prueba, se aplicó los 

parámetros estadísticos para determinar el factor de diferencia y el factor 

de similitud y donde se trató de establecer una equivalencia farmacéutica 

entre los productos. 

Para ello, se registró en la hoja preliminar de recolección de datos 

experimentales (VER ANEXO No. 11), los datos de porcentaje disuelto 

obtenido en cada tiempo especificado, tanto del producto innovador de 

Referencia, como del producto genérico nacional de Prueba. 



Luego se procedió a elaborar la hoja de cálculo para el Factor de 

Diferencia (VER ANEXO No. 12), en donde se determinó la desviación 

estándar  y el coeficiente de variación, tomando como criterio %20CV  

para el primer punto y %10CV  para los puntos 2, 3, 4 y 5, luego se 

determinó el factor de diferencia, tomando como criterio de aceptación 

151 f  

Después se procedió a llenar la hoja de cálculo para el Factor de Similitud 

(VER ANEXO No. 13), donde se realizaron paso a paso los cálculos de la 

formula, tomando como criterio de aceptación 502 f  

Desviación estándar 
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PRUEBAS FÍSICAS 

 

Friabilidad 

Se pesó una muestra de tabletas enteras correspondiente lo mas cercano 

posible al peso de 6.5 g. Se retiró el polvo cuidadosamente antes de 

realizar la prueba, se registró el peso exacto de las tabletas juntas (peso 

inicial) y se colocaron en el tambor del friabilizador y se hizo girar el 

tambor a 25 r.p.m, por un periodo de 4 minutos. Posteriormente se retiró 

las tabletas de la bandeja del friabilizador, se quitó el polvo suelto de las 

tabletas cuidadosamente, como se hizo anteriormente y se pesó con 

exactitud las tabletas juntas (peso final). 

 

Criterio: la prueba se realiza una vez. Si se encuentran tabletas 

claramente agrietadas, segmentadas o rotas en la muestra de tabletas 

después de la prueba, la muestra no ha pasado la prueba. Si los 

resultados son difíciles de interpretar utilizar la fórmula para determinar el 

porcentaje de peso perdido por las tabletas después de la prueba de 

friabilidad, por medio de la fórmula:  

 

 

 

 

100x
iP

fPiP
=f

  -



Donde: 

iP   =  Peso inicial 

fP  =  Peso final 

Limite: f no mayor al 1.0% (VER ANEXO No. 6) 

 

Desintegración 

Se extrajeron 6 tabletas de Citrato de Tamoxifeno del blister y se colocó 

una tableta en cada uno de los seis tubos de la canastilla. Antes de poner 

a funcionar el aparato, se verificó que el medio de inmersión (Agua 

Destilada) estuviera a una temperatura de 37 ± 2 ºC. Se hizo funcionar el 

aparato y se puso a funcionar un cronómetro al mismo tiempo. Se verificó 

el estado de las tabletas durante todo el proceso de inmersión de la 

canastilla, hasta observar que todas las tabletas se habían desintegrado 

completamente. Se tomó el tiempo de desintegración de las tabletas.  

El cumplimiento de la prueba es si las 6 tabletas se desintegran 

completamente, la prueba es  conforme; pero, si una o dos unidades no se 

desintegran completamente, la prueba se repite con 12 unidades mas, de 

las 18 unidades, 16 deben haberse desintegrado completamente. (VER 

ANEXO No. 5) 

Limites: el tiempo no debe ser mayor de 30 minutos. 

 
PREPARACIÓN DEL REACTIVO HCl 0.02 N, MEDIO DE DISOLUCIÓN 
(VER ANEXO No. 7) 



4.7. RECOPILACIÓN DE DATOS OBTENIDOS EN CADA PRODUCTO 

- Identificación  del Principio Activo. 

- Porcentaje de Principio Activo Disuelto en la prueba de disolución 

- Uniformidad de Unidades de Dosificación (Uniformidad de Contenido). 

- Porcentaje de Principio Activo Disuelto en el perfil de disolución. 

- Factor de Diferencia 

- Factor de Similitud 

- Interpretación de las curvas donde se comparan los productos usados en 

el Perfil de Disolución, se grafica Porcentaje de Principio Activo disuelto  

versus Tiempo. 

- Friabilidad.  

- Desintegración.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO V 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN DE RESULTADOS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



5.0  RESULTADOS Y DISCUSIÓN DE RESULTADOS 

 

5.1. RESULTADOS DE LAS PRUEBAS DE IDENTIFICACIÓN 

CUALITATIVA DEL  PRODUCTO INNOVADOR Y GENÉRICO  

En los cuadros del 2 al 5 se presentan los resultados obtenidos 

correspondientes a las pruebas de identificación cualitativa. Se realizaron las 

pruebas seleccionadas de la monografía Citrato de Tamoxifeno Tabletas de la 

USP 31. 

5.1.1 RESULTADOS DE LA PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA 
DEL PRODUCTO INNOVADOR L:ER123 

 
Cuadro No.2   PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA PRODUCTO              
                       INNOVADOR L: ER123 

 

5.1.2 RESULTADOS DE LA PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA 
DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

 
Cuadro No. 3   PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA PRODUCTO  
                        GENÉRICO L: 70420V4 

 
 
 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Identificación A El espectro UV  de prueba 
es similar al  estándar 

Conforme 
 

El espectro UV  de prueba 
es similar al estándar 
Ver ANEXO No. 18 

Identificación B Formación de un complejo 
color rosado. 

Conforme  Formación de un complejo  
color rosado  

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Identificación A El espectro UV  de prueba 
es similar al  estándar 

Conforme 
 

El espectro UV  de prueba 
es conforme al estándar 
Ver ANEXO No. 18 

Identificación B Formación de un complejo 
color rosado. 

Conforme  Formación de un complejo  
color rosado  



5.1.3 RESULTADOS DE LA PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA 
DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

 
Cuadro No.4   PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA PRODUCTO  
                       GENÉRICO L: 71458V5 

 

5.1.4 RESULTADOS DE LA PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA 
DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

 
Cuadro No. 5   PRUEBA DE IDENTIFICACIÓN CUALITATIVA PRODUCTO  
                        GENÉRICO L: 78128V8 

 

5.2. RESULTADOS DE LAS PRUEBAS FÍSICAS DEL PRODUCTO DE 

REFERENCIA Y GENÉRICO. 

Con el objetivo de analizar los resultados, estos se presentan en los siguientes 

cuadros: del 6-9, con las especificaciones dadas en la farmacopea de los 

Estados de unidos de América Edición 31. Análisis realizado al producto 

innovador como genérico. Observándose que en este se encuentran valores 

que cumplen con las especificaciones dadas por la Farmacopea de los Estados 

Unidos  de América, Edición 31. Para ver los ejemplos de cálculos 

correspondientes a la prueba de friabilidad (VER ANEXO No. 17) 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Identificación A El espectro UV  de prueba 
es similar al estándar 

Conforme 
 

El espectro UV  de prueba 
es conforme al estándar.  
Ver ANEXO No. 18 

Identificación B Formación de un complejo 
color rosado. 

Conforme  Formación de un complejo  
color rosado  

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Identificación A El espectro UV  de prueba 
es similar al estándar 

Conforme 
 

El espectro UV  de prueba 
es conforme al estándar.  
Ver ANEXO No. 18 

Identificación B Formación de un complejo 
color rosado. 

Conforme  Formación de un complejo  
color rosado  



5.2.1. DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD DE TABLETAS DEL PRODUCTO 
INNOVADOR O REFERENCIA L: ER123 

 Cuadro No. 6  DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD PRODUCTO INNOVADOR                                 
L: ER123                       

 

5.2.2. DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD DE TABLETAS DEL PRODUCTO 
GENÉRICO L: 70420V4 

 Cuadro No. 7  DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD PRODUCTO GENÉRICO                    
L: 70420V4 

 

5.2.3. DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD DE TABLETAS DEL PRODUCTO 
GENÉRICO L: 71458V5 

 Cuadro No. 8  DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD PRODUCTO GENÉRICO 
L: 71458V5 

 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Friabilidad No debe haber del más 1% de 
perdida del peso y las tabletas 

no deben romperse. Ver 
ANEXO No. 6 

0.15% Todas las tabletas 
presentaron 

ranuración de algún 
tipo 

Desintegración Las 6 tabletas se desintegran 
totalmente en menos de 30 

minutos. 

7 min 8 seg No queda residuo 
alguno en la canasta 

del desintegrador. 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Friabilidad No debe haber del más 1% 
de perdida del peso y las 

tabletas no deben romperse.  
Ver ANEXO No. 6 

0.51% Todas las tabletas 
presentaron 

ranuración de algún 
tipo 

Desintegración Las 6 tabletas se desintegran 
totalmente en menos de 30 

minutos. 

6 min 0 seg No queda residuo 
alguno en la canasta 

del desintegrador. 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Friabilidad No debe haber del más 1% 
de perdida del peso y las 

tabletas no deben romperse.   
Ver ANEXO No. 6 

0.50% Todas las tabletas 
presentaron ranuración 

del algún tipo 

Desintegración Las 6 tabletas se desintegran 
totalmente en menos de 30 

minutos. 

6 min 5 seg No queda residuo 
alguno en la canasta 

del desintegrador. 



5.2.4. DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD DE TABLETAS DEL PRODUCTO 
GENÉRICO L: 78128V8 

 Cuadro No. 9  DESINTEGRACIÓN Y FRIABILIDAD PRODUCTO GENÉRICO  
L: 78128V8 

 

5.3. RESULTADOS DE PRUEBAS DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR Y PRODUCTO GENÉRICO. 

Para los análisis de cuantificación de activo se realizaron pruebas oficiales 

como Disolución con las especificaciones dadas en la farmacopea de los 

Estados de Unidos de América, Edición 31.  

DISOLUCIÓN  

A continuación se presentan los resultados obtenidos para la prueba de 

disolución en los siguientes cuadros: En los cuadros del 10 al 13 se presentan 

los resultados obtenidos de las pruebas de disolución correspondientes al 

Producto Innovador como el Producto Genérico en sus tres lotes 

correspondientes. Se realizó el ensayo bajo las condiciones estandarizadas de 

la interfase líquida / sólida, la temperatura y la composición del solvente. Para la 

prueba de disolución se observo que el producto innovador se disolvió en un 

tiempo menor que 30 minutos, y se disolvieron en no menos del Q+5% al igual 

DERTERMINACIÓN ESPECIFICACIÓN RESULTADOS OBSERVACIÓN 

Friabilidad No debe haber del más 1% 
de perdida del peso y las 

tabletas no deben romperse.   
Ver ANEXO No. 6 

0.41% Todas las tabletas 
presentaron ranuración 

del algún tipo 

Desintegración Las 6 tabletas se desintegran 
totalmente en menos de 30 

minutos. 

5 min 40 seg No queda residuo 
alguno en la canasta 

del desintegrador. 



que el producto genérico de prueba; en este caso Q corresponde al 75% como 

lo indica la monografía del producto, por lo que la Cantidad de principio activo 

disuelto en 30 minutos esta dentro de los rangos de aceptabilidad; es decir,  el 

producto innovador y genérico  cumplen con lo especificado en la prueba de 

disolución para el criterio S1; según la Farmacopea de los Estados Unidos, 

Edición 31. Los ejemplos de cálculos para cada una de las muestras y los 

cuadros de recolección de datos para cada una de las pruebas (VER ANEXO 

No. 17), los espectros de absorción obtenidos en la prueba de disolución del 

producto innovador y genérico (VER ANEXO No.18) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



5.3.1. RESULTADO DE PRUEBA DE DISOLUCIÓN DEL PRODUCTO 

INNOVADOR 

5.3.1.1. TABLETAS DEL PRODUCTO INNOVADOR O REFERENCIA 

L:ER123 

Cuadro No. 10 PRUEBA DE DISOLUCIÓN PRODUCTO INNOVADOR L:ER123 

Prueba de Disolución Producto innovador 

Nombre del Producto Marca A (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote ER123 

Medio Acido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen (mL) 1000 

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6 

Aparato 1 

Velocidad (rpm) 100 

(mL) Muestreado 10 

Tableta Absorbancias mg/Tab (%) 

1 0.54839 20.98297302 104.9 

2 0.52538 20.10254448 100.5 

3 0.51978 19.88827243 99.4 

4 0.50108 19.17275684 95.9 

5 0.5127 19.61737134 98.1 

6 0.48814 18.67763535 93.4 

Estándar 0.5227     

Contar   6 6 

Sumatoria   118.4415535 592.2 

Media ( X )   19.74025891 98.7 

Valor de Q según monografía de USP 31 es de no menos de  75%  

Criterios 

S1 6 Tabletas Ninguna unidad es menor a Q+5% 

S2 12 Tabletas El promedio de 12 unidades 

     (S1+S2) es mayor o igual que Q 

    y ninguna unidad es menor a  

    Q - 15 % 

S3 24 Tabletas El promedio de 24 unidades 

    (S1+S2+S3) es mayor o igula que Q 

    no mas de 2 unidades son menores 

    que Q - 15%, y ninguna unidad es  

    menor que Q - 25% 

 



5.3.2. RESULTADOS DE PRUEBA DE DISOLUCIÓN DEL PRODUCTO 

GENÉRICO 

5.3.2.1. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

Cuadro No. 11 PRUEBA DE DISOLUCIÓN PRODUCTO GENÉRICO  
L:70420V4 

Prueba de Disolución Producto Genérico 

Nombre del Producto Marca B (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 70420V4 

Medio Acido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen (mL) 1000 

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6 

Aparato 1 

Velocidad (rpm) 100 

(mL) Muestreado 10 

Tableta Absorbancias mg/Tab (%) 

1 0.56595 21.65486895 108.3 

2 0.55239 21.13602449 105.7 

3 0.56234 21.51674 107.6 

4 0.57015 21.81557299 109.1 

5 0.56896 21.77004018 108.9 

6 0.55905 21.39085518 107 

Estándar 0.5227     

Contar   6 6 

Sumatoria   129.2841018 646.6 

Media ( X )   21.5473503 107.8 

Valor de Q según monografía de la USP 31 es de no menos de  75% 

Criterios 

S1 6 Tabletas Ninguna unidad es menor a Q+5% 

S2 12 Tabletas El promedio de 12 unidades 

     (S1+S2) es mayor o igual que Q 

    y ninguna unidad es menor a  

    Q - 15 % 

S3 24 Tabletas El promedio de 24 unidades 

    (S1+S2+S3) es mayor o igual que Q 

    no mas de 2 unidades son menores 

    que Q - 15%, y ninguna unidad es  

    menor que Q - 25% 

 

 



5.3.2.2. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

Cuadro No. 12 PRUEBA DE DISOLUCIÓN PRODUCTO GENÉRICO 

L:71458V5 

Prueba de Disolución Producto Genérico 

Nombre del Producto Marca B (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 71458V5 

Medio Acido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen (mL) 1000 

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6 

Aparato 1 

Velocidad (rpm) 100 

(mL) Muestreado 10 

Tableta Absorbancias mg/Tab (%) 

1 0.57007 21.81251196 109.1 

2 0.55847 21.36866271 106.8 

3 0.56972 21.79911995 109 

4 0.57108 21.85115745 109.3 

5 0.56741 21.71073273 108.6 

6 0.55847 21.36866271 106.8 

Estándar 0.5227     

Contar   6 6 

Sumatoria   129.9108475 649.6 

Media ( X )   21.65180792 108.3 

Valor de Q según monografía de la USP 31 es de no menos de  75% 

Criterios 

S1 6 Tabletas Ninguna unidad es menor a Q+5% 

S2 12 Tabletas El promedio de 12 unidades 

     (S1+S2) es mayor o igual que Q 

    y ninguna unidad es menor a  

    Q - 15 % 

S3 24 Tabletas El promedio de 24 unidades 

    (S1+S2+S3) es mayor o igual que Q 

    no mas de 2 unidades son menores 

    que Q - 15%, y ninguna unidad es  

    menor que Q - 25% 

 

 

 

 



5.3.2.3. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

Cuadro  No.13 PRUEBA DE DISOLUCIÓN PRODUCTO GENÉRICO 

L:78128V8 

Prueba de Disolución Producto Genérico 

Nombre del Producto Marca B (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 78128V8 

Medio Acido Clorhídrico 0.02 N 

Volumen (mL) 1000 

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6 

Aparato 1 

Velocidad (rpm) 100 

(mL)Muestreado 10 

Tableta Absorbancias mg/Tab (%) 

1 0.56428 21.59096996 108 

2 0.55259 21.14367706 105.7 

3 0.57201 21.88674192 109.4 

4 0.56235 21.51712263 107.6 

5 0.57127 21.8584274 109.3 

6 0.55923 21.39774249 107 

Estándar 0.5227     

Contar   6 6 

Sumatoria   129.3946815 647 

Media ( X )   21.56578024 107.8 

Valor de Q según monografía de la USP 31 es de no menos de  75% 

Criterios 

S1 6 Tabletas Ninguna unidad es menor a Q+5% 

S2 12 Tabletas El promedio de 12 unidades 

     (S1+S2) es mayor o igual que Q 

    y ninguna unidad es menor a  

    Q - 15 % 

S3 24 Tabletas El promedio de 24 unidades 

    (S1+S2+S3) es mayor o igual que Q 

    no mas de 2 unidades son menores 

    que Q - 15%, y ninguna unidad es  

    menor que Q - 25% 

 

 

 



5.4. RESULTADOS DE PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE UNIDADES DE 

DOSIFICACIÓN (UNIFORMIDAD DE CONTENIDO) PRODUCTO 

INNOVADOR Y GENÉRICO. 

UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 

En los cuadros del 14 al 17 se presentan los datos obtenidos de la prueba de 

Uniformidad de Contenido correspondientes al Producto Innovador como el 

Producto Genérico. En los que se observa que ambos productos cumplen con 

la especificación de calidad para Uniformidad de Contenido, según USP 31. 

En la Uniformidad de Dosis que se expresa como Uniformidad de Contenido se 

cuantificó el contenido de principio activo, analizando cada una de las tabletas 

como prueba individual cumplen con AV ≤ 15.0%. Los valores obtenidos en el 

producto de referencia se encuentran dentro de los límites sugeridos por la 

farmacopea para el primer criterio; mientras que en el producto genérico se 

encuentra también dentro de los límites del primer criterio; por lo tanto se 

cumple con la Uniformidad de Dosis, por Uniformidad de Contenido, según USP 

31. Los ejemplos de cálculos para cada una de las muestras y los cuadros de 

recolección de datos para cada una de las pruebas (VER ANEXO No. 17), los 

espectros de absorción obtenidos en la prueba de uniformidad de contenido del 

producto innovador y genérico (VER ANEXO No.18) 

 



5.4.1. RESULTADOS DE PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 

PRODUCTO INNOVADOR. 

Cuadro No. 14  PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 

Uniformidad de Contenido 

Nombre del Producto Marca A 20 mg (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote ER123 

Medio Metanol 

Factor de Dilución 1000 

Equipo Espectrofotómetro UV-VIS Perkin Elmer Lambda 40 

Longitud de Onda 275 nm 

Tableta mg/Tab (%) Xi - X  (Xi - X )² 

1 19.25842587 96.3 0.7 0.49 

2 19.82779097 99.1 3.5 12.25 

3 19.17060301 95.9 0.3 0.09 

4 19.43585179 97.2 1.6 2.56 

5 18.43299718 92.7 -2.9 8.41 

6 19.29076605 96.5 0.9 0.81 

7 18.96083692 94.8 -0.8 0.64 

8 19.00830874 95 -0.6 0.36 

9 18.84601447 94.2 -1.4 1.96 

10 18.85313524 94.3 -1.3 1.69 

Contar 10 10 10 10 

Sumatoria (%) 191.0847302 956 5.68434E-14 29.26 

Media ( X ) 19.10847302 95.6 0 3 

Mínimo (%) 18.43299718 92.7     

Máximo (%) 19.82779097 99.1     

Desv Est. (S)   1.8     

C. V. (%)   1.88     

AV AV=98.5 - X +K.S 7.2     

Criterio     AV ≤ L1%        AV ≤ 15.0%     

Criterios 

M (caso1)  T ≤ 101.5 Si 98.5≤ X ≤101.5 AV = K.S  

   Si X  < 98.5 AV = 98.5- X +KS  

 

 

 



5.4.2. RESULTADOS DE PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 

PRODUCTO  GENÉRICO. 

5.4.2.1. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

Cuadro No. 15 PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 

Uniformidad de Contenido 

Nombre del Producto Marca B 20 mg (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 70420V4 

Medio Metanol 

Factor de Dilución 1000 

Equipo Espectrofotómetro UV-VIS Perkin Elmer Lambda 40 

Longitud de Onda 275 nm 

Tableta mg/Tab (%) Xi - X  (Xi - X )² 

1 19.79129701 99 -1.93 3.7249 

2 19.29848022 96.5 -4.43 19.6249 

3 19.52812513 97.6 -3.33 11.0889 

4 20.51553892 102.6 1.67 2.7889 

5 20.17908242 100.9 -0.03 0.0009 

6 19.38748987 96.9 -4.03 16.2409 

7 20.43750712 102.2 1.27 1.6129 

8 21.9672864 109.8 8.87 78.6769 

9 20.00848058 100 -0.93 0.8649 

10 20.76862304 103.8 2.87 8.2369 

Contar 10 10 10 10 

Sumatoria (%) 201.8819107 1009.3 7.10543E-14 142.861 

Media ( X ) 20.1881911 100.93 0 14 

Mínimo (%) 19.29848022 96.5     

Máximo (%) 21.9672864 109.8     

Desv Est. (%)   3.98     

C. V. (%)   3.94     

AV AV = K.S 9.6     

Criterio   AV ≤ L1%        AV ≤ 15.0%     

Criterios 

M (caso1)  T ≤ 101.5 
Si 

98.5≤ X ≤101.5 
AV = K.S  

   Si X  < 98.5 AV = 98.5- X +KS  

       Si X  > 101.5 AV = X -101.5+KS  

 



5.4.2.2. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

Cuadro No. 16 PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 

Uniformidad de Contenido 

Nombre del Producto Marca B 20 mg (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 71458V5 

Medio Metanol 

Factor de Dilución 1000 

Equipo Espectrofotómetro UV-VIS Perkin Elmer Lambda 40 

Longitud de Onda 275 nm 

Tableta mg/Tab (%) Xi - X  (Xi - X )² 

1 20.45115526 102.3 2.06 4.2436 

2 19.31064487 96.6 -3.64 13.2496 

3 19.53969639 97.7 -2.54 6.4516 

4 20.54698899 102.7 2.46 6.0516 

5 20.20637871 101 0.76 0.5776 

6 19.46552167 97.3 -2.94 8.6436 

7 20.45115526 102.3 2.06 4.2436 

8 20.26245479 101.3 1.06 1.1236 

9 20.03013959 100.2 -0.04 0.0016 

10 20.209049 101 0.76 0.5776 

Contar 10 10 10 10 

Sumatoria (%) 200.4731845 1002.4 1.84741E-13 45.164 

Media ( X ) 20.0473185 100.24 0 5 

Mínimo (%) 19.31064487 96.6     

Máximo (%) 20.54698899 102.7     

Desv Est. (%)   2.24     

C. V. (%)   2.23     

AV AV = K.S 5.4     

Criterio  AV ≤ L1%        AV ≤ 15.0%     

Criterios 

M (caso1)  T ≤ 101.5 Si 98.5≤ X ≤101.5 AV = K.S  

   Si X  < 98.5 AV = 98.5- X +KS  

       Si X  > 101.5 AV = X -101.5+KS  

 

 

 

 



5.4.2.3. TABLETAS DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

Cuadro No. 17 PRUEBA DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 

Uniformidad de Contenido 

Nombre del Producto Marca B 20 mg (Citrato de Tamoxifeno) 

Lote 78128V8 

Medio Metanol 

Factor de Dilución 1000 

Equipo Espectrofotómetro UV-VIS Perkin Elmer Lambda 40 

Longitud de Onda 275 nm 

Tableta mg/Tab (%) Xi - X  (Xi - X )² 

1 19.87585619 99.4 -0.43 0.1849 

2 19.3299303 96.6 -3.23 10.4329 

3 19.56788278 97.8 -2.03 4.1209 

4 20.53245075 102.7 2.87 8.2369 

5 20.21735657 101.1 1.27 1.6129 

6 19.45009333 97.3 -2.53 6.4009 

7 20.46510011 102.3 2.47 6.1009 

8 20.27996003 101.4 1.57 2.4649 

9 20.06604015 100.3 0.47 0.2209 

10 20.88594395 99.4 -0.43 0.1849 

Contar 10 10 10 10 

Sumatoria (%) 200.6706142 998.3 1.56319E-13 39.961 

Media ( X ) 20.067061 99.83 0 4 

Mínimo (%) 19.3299303 96.6     

Máximo (%) 20.88594395 102.7     

Desv Est. (%)   2.11     

C. V. (%)   2.11     

AV AV = K.S 5.1     

Criterio   AV ≤ L1%        AV ≤ 15.0%     

Criterios 

M (caso1)  T ≤ 101.5 Si 98.5≤ X ≤101.5 AV = K.S  

   Si X  < 98.5 AV = 98.5- X +KS  

    Si X  > 101.5 AV = X -101.5+KS  

 

 

 



 

 

 

5  COMPARACIÓN DE PERFILES DE DISOLUCIÓN DEL PRODUCTO INNOVADOR Y GENÉRICO 

5.5.1 COMPARACION DE PERFILES DE DISOLUCION DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

Cuadro No. 18  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

Comparación de Perfiles de Disolución              

Producto Referencia (R) Marca A (Citrato de Tamoxifeno)   Lote ER123   

Producto Prueba (T) Marca B (Citrato de Tamoxifeno)   Lote 70420V4   

SISTEMA DISOLUCIÓN                    

Medio de Disolución Acido Clorhídrico 0.02 N               

Volumen (ml) 1000                      

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6               

Aparato 1                     

Velocidad (rpm) 100                      

mL  muestreado 10                      

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 
Vaso R (%) T (%) R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 

1   78.1 101.8 -23.7 561.69 86.9 109.7 -22.8 519.84 101.4 108 -6.6 43.56 96 106.3 -10.3 106.09 99.4 109.5 -10.1 102.01 
2   78.9 107.9 -29 841 94 107.2 -13.2 174.24 100.9 107.7 -6.8 46.24 100.7 108.8 -8.1 65.61 108.5 109.8 -1.3 1.69 
3   76.9 108.9 -32 1024 94.8 108.9 -14.1 198.81 100.4 109.6 -9.2 84.64 98.2 109.3 -11.1 123.21 104.7 109.9 -5.2 27.04 
4   72.9 107 -34.1 1162.81 95.4 108.7 -13.3 176.89 106.4 109.1 -2.7 7.29 104.1 106.8 -2.7 7.29 103.5 107.3 -3.8 14.44 
5   77.5 98.4 -20.9 436.81 93.8 109.7 -15.9 252.81 103.8 105.3 -1.5 2.25 93.9 103.3 -9.4 88.36 100.7 106.7 -6 36 
6   78.8 108.7 -29.9 894.01 94.2 107.8 -13.6 184.96 100.3 109.2 -8.9 79.21 105 108.1 -3.1 9.61 102.3 106.8 -4.5 20.25 
7   66.7 90.4 -23.7 561.69 88.2 103.2 -15 225 102.7 106.6 -3.9 15.21 100.2 109.9 -9.7 94.09 107.4 107.8 -0.4 0.16 
8   68.7 90.9 -22.2 492.84 93.8 101.8 -8 64 103.3 106.6 -3.3 10.89 104.7 106.9 -2.2 4.84 105.7 109 -3.3 10.89 
9   68.3 100.4 -32.1 1030.41 89.8 101.2 -11.4 129.96 107.8 107.4 0.4 0.16 108.1 106.3 1.8 3.24 108.9 108.9 0 0 
10   66.2 107.2 -41 1681 89.8 101.4 -11.6 134.56 104.9 105.1 -0.2 0.04 106.3 109.7 -3.4 11.56 108.9 109.6 -0.7 0.49 
11   66.1 103 -36.9 1361.61 98.1 101.9 -3.8 14.44 103.3 104.7 -1.4 1.96 102.5 103.5 -1 1 109 107.9 1.1 1.21 
12   67.4 100 -32.6 1062.76 96.7 102.1 -5.4 29.16 103.1 109.7 -6.6 43.56 101.9 104.2 -2.3 5.29 103.3 106.1 -2.8 7.84 

Contar     12 12     12 12     12 12     12 12     12 12     
Sumatoria (%)   866.5 1225 -358.1 11110.6 1116 1264 -148 2104.7 1238 1289 -50.7 335.01 1222 1283 -61.5 520.19 1262 1299 -37 222.02 

Media (%) 0 0 72 102 -30   93 105 -12   103 107 -4   102 107 -5   105 108 -3  

Mínimo (%)   66.1 90.4 -41   86.9 101.2 -22.8   100.3 104.7 -9.2   93.9 103.3 -11.1   99.4 106.1 -10.1  
Máximo (%)   78.9 108.9 -20.9   98.1 109.7 -3.8   107.8 109.7 0.4   108.1 109.9 1.8   109 109.9 1.1  

Desv Est. (%)   5.46 6.45    3.48 3.61    2.33 1.78    4.23 2.34    3.4 1.34   

C. V. (%)     7.6 6.3     3.7 3.4     2.3 1.7     4.2 2.2     3.2 1.2     

f1 (%)   41 13 4 5 3 
f2     26 44 63 59 68 

 



Cuadro No. 19  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

 

 

 

 

 

En el siguiente gráfico se puede observar la diferencia entre los productos 

evaluados marca A y marca B en los primeros dos puntos correspondientes a 

los tiempos de 16 y 23 minutos respectivamente 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Figura No. 1 GRAFICO DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

CUADRO  DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN 

Resumen       

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 

R (%) 0 72 93 103 102 105 

T (%) 0 102 105 107 107 108 



 

 

 

5.5.2.  COMPARACIÓN DE PERFILES DE DISOLUCIÓN DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

Cuadro No. 20  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

Comparación de Perfiles de Disolución              

Producto Referencia (R) Marca A (Citrato de Tamoxifeno)   Lote ER123   

Producto Prueba (T) Marca B (Citrato de Tamoxifeno)   Lote 71458V5   

SISTEMA DISOLUCIÓN                    

Medio de Disolución Acido Clorhídrico 0.02 N               

Volumen (ml) 1000                      

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6               

Aparato 1                     

Velocidad (rpm) 100                      

mL  muestreado 10                      

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 
Vaso R (%) T (%) R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 

1   78.1 85.5 -7.4 54.76 86.9 80.4 6.5 42.25 101.4 95.8 5.6 31.36 96 96.7 -0.7 0.49 99.4 98 1.4 1.96 
2   78.9 90 -11.1 123.21 94 90.6 3.4 11.56 100.9 93.3 7.6 57.76 100.7 91.8 8.9 79.21 108.5 94.1 14.4 207.36 
3   76.9 85.3 -8.4 70.56 94.8 69.2 25.6 655.36 100.4 92.6 7.8 60.84 98.2 91.8 6.4 40.96 104.7 91.3 13.4 179.56 
4   72.9 68.5 4.4 19.36 95.4 85.8 9.6 92.16 106.4 89.2 17.2 295.84 104.1 88.3 15.8 249.64 103.5 101.2 2.3 5.29 
5   77.5 97.8 -20.3 412.09 93.8 81.4 12.4 153.76 103.8 93.1 10.7 114.49 93.9 100.3 -6.4 40.96 100.7 92.1 8.6 73.96 
6   78.8 84.9 -6.1 37.21 94.2 63.4 30.8 948.64 100.3 86.4 13.9 193.21 105 88.8 16.2 262.44 102.3 92.1 10.2 104.04 
7   66.7 102.1 -35.4 1253.16 88.2 100 -11.8 139.24 102.7 106.8 -4.1 16.81 100.2 99.2 1 1 107.4 102.9 4.5 20.25 
8   68.7 101.3 -32.6 1062.76 93.8 107.8 -14 196 103.3 109.9 -6.6 43.56 104.7 108.5 -3.8 14.44 105.7 107.4 -1.7 2.89 
9   68.3 101.6 -33.3 1108.89 89.8 104.9 -15.1 228.01 107.8 109.5 -1.7 2.89 108.1 101.7 6.4 40.96 108.9 105.2 3.7 13.69 

10   66.2 109.9 -43.7 1909.69 89.8 109.8 -20 400 104.9 108.9 -4 16 106.3 108.8 -2.5 6.25 108.9 108.6 0.3 0.09 
11   66.1 109.7 -43.6 1900.96 98.1 109.8 -11.7 136.89 103.3 109.2 -5.9 34.81 102.5 108.4 -5.9 34.81 109 108.5 0.5 0.25 
12   67.4 110 -42.6 1814.76 96.7 109.2 -12.5 156.25 103.1 109.7 -6.6 43.56 101.9 108.4 -6.5 42.25 103.3 109.1 -5.8 33.64 

Contar     12 12     12 12     12 12     12 12     12 12     
Sumatoria (%)   866.5 1147 -280.1 9767.41 1116 1112 3.2 3160.1 1238 1204 33.9 911.13 1222 1193 28.9 813.41 1262 1211 51.8 642.98 

Media (%) 0 0 72 96 -23   93 93 0   103 100 3   102 99 2   105 101 4  

Mínimo (%)   66.1 68.5 -43.7   86.9 63.4 -20   100.3 86.4 -6.6   93.9 88.3 -6.5   99.4 91.3 -5.8  
Máximo (%)   78.9 110 4.4   98.1 109.8 30.8   107.8 109.9 17.2   108.1 108.8 16.2   109 109.1 14.4  

Desv Est. (%)   5.46 12.84    3.48 16.59    2.33 9.33    4.23 7.96    3.4 7.08   

C. V. (%)     7.6 13.4     3.7 17.9     2.3 9.3     4.2 8     3.2 7     

f1 (%)   32 0 3 2 4 
f2     27 39 53 54 57 



Cuadro No. 21  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

 

 

 

 

 

En el siguiente gráfico se puede observar la diferencia entre los productos 

evaluados marca A y marca B en los primeros dos puntos correspondientes a 

los tiempos de 16 y 23 minutos respectivamente 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura  No. 2 GRÁFICO DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

 

 

CUADRO DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN 

Resumen       

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 

R (%) 0 72 93 103 102 105 

T (%) 0 96 93 100 99 101 



 

 

 

 

5.5.3 COMPARACIÓN DE PERFILES DE DISOLUCIÓN DEL PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

Cuadro No. 22  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

Comparación de Perfiles de Disolución              

Producto Referencia (R) Marca A (Citrato de Tamoxifeno)   Lote ER123   

Producto Prueba (T) Marca B (Citrato de Tamoxifeno)   Lote 78128V8   

SISTEMA DISOLUCIÓN                    

Medio de Disolución Acido Clorhídrico 0.02 N               

Volumen (ml) 1000                      

Equipo Disolutor Hanson Research Modelo:SR6               

Aparato 1                     

Velocidad (rpm) 100                      

mL  muestreado 10                      

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 
Vaso R (%) T (%) R (%) T (%) R – T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 R (%) T (%) R - T (R - T)2 

1   78.1 87.1 -9 81 86.9 88.4 -1.5 2.25 101.4 96.7 4.7 22.09 96 99.7 -3.7 13.69 99.4 96.7 2.7 7.29 
2   78.9 86 -7.1 50.41 94 89.4 4.6 21.16 100.9 94.9 6 36 100.7 92.3 8.4 70.56 108.5 94.9 13.6 184.96 
3   76.9 86 -9.1 82.81 94.8 88.9 5.9 34.81 100.4 103.8 -3.4 11.56 98.2 92.1 6.1 37.21 104.7 103.8 0.9 0.81 
4   72.9 84.4 -11.5 132.25 95.4 99.5 -4.1 16.81 106.4 102 4.4 19.36 104.1 100 4.1 16.81 103.5 102 1.5 2.25 
5   77.5 78.1 -0.6 0.36 93.8 90.1 3.7 13.69 103.8 106 -2.2 4.84 93.9 101.8 -7.9 62.41 100.7 106 -5.3 28.09 
6   78.8 85.6 -6.8 46.24 94.2 90 4.2 17.64 100.3 110 -9.7 94.09 105 91.5 13.5 182.25 102.3 109.8 -7.5 56.25 
7   66.7 86.2 -19.5 380.25 88.2 89.9 -1.7 2.89 102.7 94.2 8.5 72.25 100.2 91.5 8.7 75.69 107.4 91.5 15.9 252.81 
8   68.7 86 -17.3 299.29 93.8 90.4 3.4 11.56 103.3 104.1 -0.8 0.64 104.7 89.6 15.1 228.01 105.7 101.8 3.9 15.21 
9   68.3 85.9 -17.6 309.76 89.8 99.5 -9.7 94.09 107.8 94.5 13.3 176.89 108.1 105.3 2.8 7.84 108.9 100 8.9 79.21 
10   66.2 81.5 -15.3 234.09 89.8 91.9 -2.1 4.41 104.9 107.3 -2.4 5.76 106.3 91 15.3 234.09 108.9 92.1 16.8 282.24 
11   66.1 81.9 -15.8 249.64 98.1 92.6 5.5 30.25 103.3 105.7 -2.4 5.76 102.5 86.8 15.7 246.49 109 92.3 16.7 278.89 
12   67.4 76.9 -9.5 90.25 96.7 91.6 5.1 26.01 103.1 100.2 2.9 8.41 101.9 93.8 8.1 65.61 103.3 99.7 3.6 12.96 

Contar     12 12     12 12     12 12     12 12     12 12     
Sumatoria (%)   866.5 1006 -139.1 1956.35 1116 1102 13.3 275.57 1238 1219 18.9 457.65 1222 1135 86.2 1240.7 1262 1191 71.7 1201 

Media (%) 0 0 72 84 -12   93 92 1   103 102 2   102 95 7   105 99 6  

Mínimo (%)   66.1 76.9 -19.5   86.9 88.4 -9.7   100.3 94.2 -9.7   93.9 86.8 -7.9   99.4 91.5 -7.5  
Máximo (%)   78.9 87.1 -0.6   98.1 99.5 5.9   107.8 110 13.3   108.1 105.3 15.7   109 109.8 16.8  

Desv Est. (%)   5.46 3.41    3.48 3.77    2.33 5.45    4.23 5.65    3.4 5.86   

C. V. (%)     7.6 4.1     3.7 4.1     2.3 5.4     4.2 6     3.2 5.9     

f1 (%)   16 1 2 7 6 
f2     45 66 60 50 50 



Cuadro No. 23  COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

 

 

 

 

 

En el siguiente gráfico se puede observar la diferencia entre los productos 

evaluados marca A y marca B en el primer punto correspondiente al tiempo 16 

minutos 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

Figura No. 3 GRÁFICO DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

 

 

 

GRÁFICO DE COMPARACIÓN DE PERFIL DE DISOLUCIÓN 

Resumen       

Tiempo (min) 0 16 23 30 37 44 

R (%) 0 72 93 103 102 105 

T (%) 0 84 92 102 95 99 



Los ejemplos de cálculos para cada uno de los puntos de muestreo del perfil de 

disolución y los cuadros de recolección de datos para cada una de las pruebas 

(VER ANEXO No. 17), los espectros de absorción obtenidos en la prueba de el 

perfil de disolución del producto innovador y genérico (VER ANEXO No.18) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO VI 

INTERPRETACIÓN DE RESULTADOS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



6.0  INTERPRETACIÓN DE RESULTADOS 

 
 

1. Las pruebas de identificación cualitativa realizadas cumplen con los 

requerimientos que solicita la Farmacopea de los Estados Unidos Edición 

31; por tanto el producto genérico nacional contiene el mismo principio 

activo que el producto innovador.  

2. El producto de referencia, cumple con las especificaciones de calidad de 

prueba según USP 31, como lo son pruebas de identificación, 

desintegración y friabilidad; encontrándose dentro de los rangos 

estimados para su análisis. Con respecto al producto genérico este 

cumple con las mismas especificaciones de la USP 31. 

3. El producto innovador y el producto genérico cumplen con el 

requerimiento para la prueba de Disolución con datos dentro del valor de 

Q siendo este mayor o igual a 75% de activo disuelto en 30 minutos, que 

proporciona la monografía de Tabletas de Citrato de Tamoxifeno según 

la USP 31. 

4. El producto innovador y el producto genérico cumplen los requerimientos 

para la  prueba de Uniformidad de Contenido, obteniendo valores de AV 

menores al 15 % 

5. De acuerdo a las especificaciones que dicta la NORMA OFICIAL 

MEXICANA NOM-177-SSA1-1998, tomando los criterios establecidos por 

dicha norma, como son los limites del factor de diferencia y factor de 



similitud, el producto genérico nacional no es equivalente farmacéutico 

con respecto al producto innovador 

6. Con respecto a los perfiles de disolución, el coeficiente de variación del 

porcentaje disuelto debe ser menor o igual que el 20% para el primer 

tiempo de muestreo y menor o igual que el 10% para los tiempos 

subsecuentes, al evaluar el producto genérico encontramos que los lotes: 

70420V4 y 78128V8 cumplen con el criterio tomado para el valor de CV, 

Sin embargo el producto genérico lote 71458V5 no cumple con este 

requerimiento. 

7. Un factor de similitud (f2) entre 50 y 100 indica perfiles de disolución 

similares, para los perfiles de disolución obtenidos de los tres lotes 

evaluados del producto genérico en los tiempos de 16 y 23 minutos, no 

cumplen dicho requerimiento establecido por la NORMA OFICIAL 

MEXICANA NOM-177-SSA1-1998. Por lo tanto no hay similitud global de 

los perfiles y similitud en cada punto temporal de disolución de la 

muestra 

8. El factor de diferencia (f1) calcula la diferencia porcentual (%) entre las 

dos curvas en cada punto temporal y es una medida del error relativo 

entre las dos curvas; el valor de aceptabilidad para f1 debe ser entre 0 y 

15, para los perfiles de disolución obtenidos de los tres lotes evaluados 

del producto genérico se tiene que no cumplen con dicho requerimiento 

dando valores fuera del rango para los tiempos de 16 y 23 minutos. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO VIII 

RECOMENDACIONES 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



8.0 RECOMENDACIONES 

 

 

1. Realizar  una exhaustiva investigación bibliografía antes de comenzar a 

elaborar el perfil de disolución para establecer una equivalencia 

farmacéutica. 

2.  Tomar en cuenta el tiempo para el valor de Q dado por  la monografía 

individual para cada producto en particular, para determinar los tiempos 

de muestreo para el perfil de disolución. 

3. Para obtener una curva pronunciada se deben tomar tiempos 

significativamente cortos para los primeros dos puntos para poder 

apreciar la fase ascendente y los demás puntos  con tiempos constantes, 

tomando siempre en cuenta el valor del tiempo de Q para el perfil de 

disolución. 

4. Al realizar un perfil de disolución se debe evaluar la calidad del producto 

a ensayar con todas las pruebas que dicta la farmacopea (de su país de 

origen o según la farmacopea oficial), para tener una idea previa del 

posible comportamiento del producto y conocer de este antes de la 

evaluación directa de los perfiles de disolución. 

5. Sugerir a los laboratorios farmacéuticos nacionales, aplicar la evaluación 

de calidad de perfiles de disolución que sugiere La Norma Oficial 

Mexicana NOM-177-SSA1-1998 o la FDA con ayuda de la Farmacopea 

de los Estados Unidos de América edición vigente u otros libros oficiales. 



6. Utilizar el equipo idóneo para realizar el perfil de disolución, como un 

disolutor con automuestreador para tener un punto exacto y preciso en el 

muestreo así como también para extraer una alícuota exacta para la 

lectura directa; con el empleo de este equipo dependerá en mayor parte 

a la precisión y exactitud de los resultados obtenidos. 

7. Realizar la prueba de ensayo que dicta la monografía de tabletas de 

citrato de tamoxifeno USP 31, para completar la evaluación de control de 

calidad para el producto innovador y producto genérico. 

8. Validar el método utilizado para realizar el perfil de disolución de tabletas 

que contienen citrato de tamoxifeno, para así obtener una mayor 

robustez en el estudio para dictaminar una equivalencia farmacéutica 

mas exacta y precisa 

9. Al gremio farmacéutico o instituciones que les corresponda proponer una 

norma salvadoreña de medicamentos genéricos intercambiables. 

Criterios y requisitos de las pruebas para demostrar la intercambiabilidad 

de medicamentos genéricos. 

 

10. A la Industria Farmacéutica Nacional se le sugiere hacer pruebas 

farmacotécnicas y pruebas de control de calidad  a sus productos 

genéricos para garantizar la seguridad y eficacia del fármaco al paciente. 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPITULO VII 

CONCLUSIONES 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



7.0 CONCLUSIONES 
 

 

1. Para  las pruebas físicas de control de calidad seleccionadas de la USP 

31; tales como: identificación, desintegración y friabilidad, para el 

producto líder innovador y producto genérico nacional, los resultados 

cumplen con las especificaciones establecidas. 

2. El ensayo de disolución es una prueba físico-química que determina la 

cantidad de fármaco que se disuelve por unidad de tiempo bajo 

condiciones estandarizadas de la interfase líquida / sólida, la temperatura 

y la composición del solvente, por lo que en base a los resultados 

obtenidos del medicamento marca A y B  podemos afirmar que cumple 

con los requerimientos establecidos por la USP 31. 

3. Al realizar el perfil de disolución de ambos productos según los 

lineamientos establecidos en la Norma Oficial Mexicana NOM-177-SSA1-

1998 se compararon y de acuerdo a los resultados se puede concluir que 

no son similares, debido a los datos obtenidos para el factor de diferencia 

(f1) y factor de similitud (f2); dando resultados fuera del rango de 

aceptación en los tiempos de 16 y 23 minutos, para los tres lotes 

evaluados del producto genérico nacional  

4. La comparación estadística entre los porcentajes de liberación en los 

Perfiles de Disolución del medicamento marca A y marca B de 

producción Nacional para cada uno de los tiempos muestreados 



demostró que existe diferencias significativas entre cada tiempo de 

muestreo seleccionado; lo que significa que la formulación nacional se 

diferencia del producto líder innovador. 

5. Debido a que el factor de similitud y diferencia no cumple con la Norma 

Oficial Mexicana NOM-177-SSA1-1998   se puede decir que el producto 

genérico nacional no puede sustituir al producto líder innovador y por lo 

tanto no se puede afirmar que sean equivalentes farmacéuticos. 

6. El método modelo independiente es un método muy fácil y practico para 

determinar si un producto farmacéutico con la misma forma farmacéutica  

es similar a otro. 

7. El producto genérico nacional  no es equivalente farmacéutico con 

respecto al producto innovador, debido a los resultados fuera de 

especificación obtenidos para el factor de similitud y factor de diferencia 

en los perfiles de disolución, por tanto no es seguro sustituirlo por el 

producto innovador  ya que el producto genérico no se libera de la misma 

forma que el innovador, con respecto a los tiempos establecidos en el 

perfil de disolución. 

8.  La formulación del producto genérico influye en la liberación del principio 

activo, ya que este se libera de forma inmediata al tener contacto con el 

medio de disolución, no así el producto líder innovador que libera el 

principio activo en forma sostenida. 



9. El medicamento genérico intercambiable tiene que cumplir con la  

definición: es el medicamento que tiene  el mismo fármaco o sustancia 

activa y forma farmacéutica, con igual concentración o potencia, que 

utiliza la misma vía de administración y con especificaciones 

farmacopeicas iguales o comparables y que después de haber cumplido 

con las pruebas reglamentarias requeridas, ha comprobado que sus 

perfiles de disolución o su biodisponibilidad (u otros parámetros), son 

equivalentes a las del medicamento innovador o producto de referencia, 

por lo que el medicamento genérico nacional no cumple con toda la 

definición de un medicamento intercambiable. 

10. El ensayo de disolución in vitro para formas farmacéuticas sólidas orales 

de liberación inmediata es útil para establecer una equivalencia 

farmacéutica, para guiar el desarrollo de nuevas formulaciones en las 

que los excipientes no afecten la liberación del principio activo, cuando 

se quiera sustituir un medicamento innovador por el genérico nacional. 

11. La comparación de los perfiles de disolución in vitro de cápsulas, tabletas 

y polvos proporciona  la información necesaria para  discernir entre las 

formulaciones durante  el  desarrollo  del producto, evaluar  su  

estabilidad  y  optimizar  la forma de dosificación. La comparación de las 

curvas permite además evaluar el efecto producido en la disolución  por 

los  cambios  en las variables del proceso de manufactura y puede  ser   



empleada  como   un instrumento de aseguramiento de la calidad para 

medir  la uniformidad de lote a lote. 

12. Los perfiles de disolución pueden ser además utilizados para establecer 

los requerimientos y las especificaciones in vitro de los productos 

genéricos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

 
ANEXOS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
ANEXO No. 1 

MONOGRAFÍA DE CITRATO DE TAMOXIFENO 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 



 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 2 
APARTADO DE DISOLUCIÓN (711) 

 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 
 

 
 
 
 
  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 3 
APARTADO (905) UNIFORMIDAD DE UNIDADES DE DOSIFICACIÓN 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 



 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   
 



 
 
 



 
 



 

                                             
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 



ANEXO No. 4 
APARTADO <197> PRUEBAS DE IDENTIFICACIÓN 

ESPECTROFOTOMÉTRICA 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 5 
APARTADO (701) DESINTEGRACIÓN 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 

 
 
 
 

 
 



 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 6 
APARTADO (1216) FRIABILIDAD DE TABLETAS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 

 
 
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 

 
 

ANEXO No. 7 
PREPARACIÓN DEL REACTIVO HCl 0.02 N (MEDIO DE DISOLUCIÓN) 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



PREPARACIÓN DEL REACTIVO HCl 0.02 N (MEDIO DE DISOLUCIÓN) 
 

REACTIVOS, CRISTALERIA Y EQUIPO 

Reactivos: 

Acido clorhídrico concentrado al 37% p/p. Grado reactivo ACS.            1.67mL. 

Agua destilada cantidad necesaria para preparar:                       1000.0mL 

 

Cristalería: 

1 Beaker de 100 mL. 

 

1 Beaker de 250 mL. 

1 Agitador de vidrio 

1 Balón volumétrico 1000.0 mL. 

1 Pipeta Mohr de 5.0 mL 

Equipo: 

Cámara de Gases. 

CÁLCULOS 

Para preparar la solución de acido clorhídrico 0.02 N se utiliza la definición de 

normalidad. 

 

PREPARACIÓN DEL REACTIVO HCl 0.02 N (MEDIO DE DISOLUCIÓN) 

 



.g7292.0=HClg

L1×Eq
g

46.36×L
Eq

02.0=HClg

V×HCLPE×N=HClg

V×HCLPE

HClg
=N

 

Eq
g

46.36=PE

Mol
Eq

1

Mol
g

46.36
=PE

H

HClPM
=PE

⊕

 

Las condiciones de el ácido son 37% p/p de pureza y densidad 1.18 g/mL. 

 37.0 g de HCl                        100.0 g de HCl 

       0.7292 g de HCl           X 

  X= 1.9708 g de HCl concentrado al 37%. 

 

Usando la densidad para obtener el volumen correspondiente a la masa. 

.mL1670.1=v

mL/g18.1

.g971.1
=v

ρ

m
=v

v

m
=ρ

 

Preparar 1 litro de HCl 0.02 N, se miden 1.67 mL de HCl concentrado al 37% 

 

 

 

 

PREPARACIÓN DEL REACTIVO HCl 0.02 N (MEDIO DE DISOLUCIÓN) 

 



TÉCNICA DE PREPARACIÓN. 

Colocar sobre un baño de hielo un balón volumétrico de capacidad de 1000.0 

mL, con aproximadamente 500 mL de agua destilada (usando cámara de 

gases). 

Medir 1.67mL de acido clorhídrico concentrado con un 37% p/p de pureza en 

una pipeta mohr con capacidad de 5.0 mL. 

Adicionar el Ácido Clorhídrico poco a poco por las paredes del balón; y mezclar. 

Aforar a volumen a temperatura ambiente. 

Homogenizar. 

Envasar en frasco de vidrio con tapón de baquelita. 

Etiquetar. 

ESPECIFICACIÓN DE REACTIVO 

Ácido Clorhídrico, HCl-36.46—Use grado reactivo ACS. (4) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 8 
REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO, UTILIZADOS PARA LA PRUEBA 

DE DISOLUCIÓN Y PERFIL DE DISOLUCIÓN 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO, UTILIZADOS PARA LA PRUEBA 
DE DISOLUCIÓN 

 

Reactivos 

7000.0 mL Ácido Clorhídrico 0.02 N. 

Material 

6    Jeringas de 10.0 mL (Enumerados del 1 al 6) 

6    Embudos de Vidrio (Enumerados del 1 al 6) 

6    Papeles Filtros Whatman  con poro Nº 42 

6    Beakers de 30 mL (Enumerados del 1 al 6) 

2    Balones Volumétricos de 100.0 mL 

1    Pipeta Volumétrica de 10.0 mL 

Equipo 

Disolutor; Marca: Hanson Research; Modelo: SR6; Serie: Nº 0796-1074 (VER 

ANEXO No. 14 y ANEXO No. 15). 

Cronómetro 

Balanza Analítica; Marca: Sartorius; Modelo: LA230S; Serie: 15409940 (VER 

ANEXO No. 14 y ANEXO No. 16). 

Espectrofotómetro UV – VIS; Marca: Perkin Elmer; Modelo: Lambda 40; Serie: 

Nº 101N0022304 (VER ANEXO No. 4 y ANEXO No. 14). 

Agitador magnético (VER ANEXO No. 14).  

 
 

 



REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO UTILIZADOS PARA LA PRUEBA 
DE PERFIL DE DISOLUCIÓN 

 

Reactivos 

18,000 mL  Ácido Clorhídrico 0.02 N. 

Material 

30  Jeringas de 10.0 mL (Enumerados del 1 al 30) 

30  Embudos de Vidrio (Enumerados del 1 al 30) 

30  Papeles Filtros Whatman con poro Nº 42 

30  Beakers de 30 mL (Enumerados del 1 al 30) 

2    Balones Volumétricos de 100.0 mL 

1    Pipeta Volumétrica de 10.0 Ml 

Equipo 

Disolutor; Marca: Hanson Research; Modelo: SR6; Serie: Nº 0796-1074 (VER 

ANEXO No. 14 y No. 15). 

Cronómetro 

Balanza Analítica; Marca: Sartorius; Modelo: LA230S; Serie: 15409940 (VER 

ANEXO No. 14 y No. 16). 

Espectrofotómetro UV – VIS; Marca: Perkin Elmer; Modelo: Lambda 40; Serie: 

Nº 101N0022304 (VER ANEXO No. 4 y No. 14). 

Agitador magnético (VER ANEXO No. 14). 

 

 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 9 
REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO UTILIZADO PARA LA PRUEBA 

DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



REACTIVOS, MATERIAL Y EQUIPO UTILIZADO PARA LA PRUEBA 
DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 

 

Reactivos 

Metanol 

Material 

2    Beakers de 100 mL. 

1    Embudo de Vidrio. 

1    Papel Filtro Whatman con poro Nº 42 

1    Beaker de 30 mL. 

4    Balones Volumétricos de 100.0 mL 

2    Pipeta Volumétrica de 10.0 mL 

1    Agitador de Vidrio. 

Equipo 

Balanza Analítica; Marca: Sartorius; Modelo: LA230S; Serie: 15409940 (VER 

ANEXO No. 14 y No. 16). 

Espectrofotómetro UV – VIS; Marca: Perkin Elmer; Modelo: Lambda 40; Serie: 

Nº 101N0022304 (VER ANEXO No. 4  y No. 14). 

-   Agitador magnético (VER ANEXO No. 14). 

 

 
 
 

 
 



ANEXOS No. 10 
SEGURIDAD OCUPACIONAL 

 
Guantes. Se utilizó  guantes quirúrgicos de látex  sin talco en el interior. Los 

guantes se colocaron por debajo de los puños de la gabacha, sustituyéndolos  

frecuentemente  por otros cada media hora, y  cuando sufran alguna rotura y al 

finalizar cada sesión de trabajo.  

Gorro. Se utilizara gorro desechable. Y se sustituirá por otro cuando sea 

necesario. El gorro deberá colocarse antes de la gabacha. 

Gabachas. Se usaran  gabachas desechables  impermeable; con abertura en 

la parte de detrás, mangas largas y puños elásticos ajustados, impermeable en 

la parte delantera y en las mangas. 

Mascarilla. Se usaran mascarillas desechables, sustituyéndolas por otras 

cuando se requiera o cuando sufran alguna rotura y al finalizar cada sesión de 

trabajo.  

Gafas.  Se usaran gafas de protección ocular con protectores laterales 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ANEXO No. 11 
HOJA PRELIMINAR DE RECOLECCION DATOS EXPERIMENTALES 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ANEXO No. 12 
HOJAS DE CÁLCULO PARA EL FACTOR DE DIFERENCIA 

 
             Prueba: ____________________________________________________ 

            Referencia: _________________________________________________ 

 
 
 
 
 
 
 
 
  

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                                               
 
  
 
 
 
 
 
 
 

TIEMPO 1  

PRUEBA (T) REFERENCIA 
(R) 

DIFERENCIA 

   TRABS   

   TRABS   

   TRABS   

   TRABS   

   TRABS   

   TRABS   

      

SUMATORIA    

PROMEDIO   

S   

CV   

CRITERIO CV≤20% CV≤20% 

MAXIMO   

MINIMO   

F. DE 
DIFERENCIA 

T 
100x

R

Diferencia




 

CRITERIO f1≤15 f1≤15 



ANEXO No.13 
HOJA DE CÁLCULO PARA EL FACTOR DE SIMILITUD 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 14 
EQUIPOS A UTILIZAR EN EL ANÁLISIS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 



ESPECTROFOTÓMETRO ULTRAVIOLETA VISIBLE 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig No 1: Espectrofotómetro UV – VIS; Marca: Perkin Elmer; Modelo: Lambda 
40; Serie: Nº 101N0022304 

 
DISOLUTOR HANSON RESEARCH 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig No 2: Disolutor; Marca: Hanson Research; Modelo: SR6; Serie: Nº 0796-
1074 

 
 



FRIABILIZADOR 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. No 3: Friabilizador, Marca: Electrolab, Modelo: EF-2 
 
 

DESINTEGRADOR 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

Fig. No 4: Desintegrador, Marca: ERWEKA 

 
 
 



AGITADOR MAGNETICO  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. No 5: Agitador Magnético, Marca: Corning, Modelo: Multiple Position 5 

 
BALANZA ANALÍTICA 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Fig. No 6: Balanza Analítica; Marca: Sartorius; Modelo: LA230S; Serie: 

15409940 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ANEXO No. 15 
HOJA DE MANTENIMIENTO DE DISOLUTOR  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 

 
 

 
 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ANEXO No. 16 
CERTIFICADO DE CALIBRACIÓN DE BALANZA ANALÍTICA 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXO  No. 17 

CUADRO DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA 
(MG/TAB) Y PORCENTAJES DISUELTOS OBTENIDOS PARA CADA 
UNA DE LAS PRUEBAS REALIZADAS Y EJEMPLO DE CÁLCULOS 

DE RESULTADOS. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



CUADRO DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA 
(MG/TAB) Y PORCENTAJES DISUELTOS OBTENIDOS PARA CADA 
UNA DE LAS PRUEBAS REALIZADAS Y EJEMPLO DE CÁLCULOS 
DE RESULTADOS. 

 

CUADRO DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA (MG/TAB) Y 

PORCENTAJE DISUELTO PARA PRUEBA DE DISOLUCIÓN DE 

PRODUCTO INNOVADOR L: ER123 

 

Cuadro No. 24   ABSORBANCIAS DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 

Ast = 0.52270 

EJEMPLO DE CÁLCULOS PARA LA PRUEBA DE DISOLUCIÓN EN 
TABLETAS DE CITRATO DE TAMOXIFENO PRODUCTO INNOVADOR Y 
GENÉRICO.  

 

Formula: 

    mg / tab = Amx x Cst x FD 

                       Ast x 1000    

Donde: 

Amx = Absorbancia de la Muestra 

Ast = Absorbancia del Estándar 

Absorbancias de disolución Producto Innovador L: ER123 

Nº de 
Vaso 

Peso de  muestra 
(mg) 

Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 366.8 0.54839 20.98297302 104.9 

2 366.2 0.52538 20.10254448 100.5 

3 367.5 0.51978 19.88827243 99.4 

4 371.9 0.50108 19.17275684 95.9 

5 367.9 0.51270 19.61737134 98.1 

6 361.9 0.48814 18.67763535 93.4 



Cst = Concentración del Estándar (en mL/gμ  de Tamoxifeno Base) 

FD = Factor de Dilución 

1000 = Factor de conversión de gμ  a mg 

El factor de dilución es 1000 por que no se realizan diluciones, ya que se 

extraen las muestras directamente de los vasos del disolutor, para realizar las 

lecturas de las absorbancias. 

Entonces:  

-     Para Producto Innovador Muestra No. 1 (Vaso No. 1) 

    mg / tab = 0.54839 x 20.0 x 1000    = 20.98297302 mg 

                          0.52270 x 1000      

-     Para Producto Innovador Muestra No. 2 (Vaso No. 2) 

  mg / tab = 0.52538 x 20.0 x 1000    = 20.10254448 mg 

                          0.52270 x 1000      

 

 Los mg / tab de las demás muestras tanto para producto innovador y genérico. 

Ver tabla de resultados 10, 11, 12 y 13 

 

 



Porcentaje Disuelto: 

Formula:  

20 mg de Tamoxifeno Base      ---------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base        ---------------------------    Y %                      

Donde: 

X mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo disuelto en 

30 minutos, son los mg que se encuentra por medio de la ecuación anterior 

(mg/tab) y corresponde al Y % disuelto en la Prueba de Disolución. 

 Entonces: 

-      Porcentaje para Producto Innovador Muestra No. 1 (Vaso No. 1) 

20.0 mg de Tamoxifeno Base                     ---------------------------  100.0 % 

20.98297302 mg de Tamoxifeno Base        ---------------------------    Y %    

Y = 104.9% de Tamoxifeno Base 

-      Porcentaje para Producto Innovador Muestra No. 2 (Vaso No. 2) 

20.0 mg de Tamoxifeno Base                     ---------------------------  100.0 % 

20.10254448 mg de Tamoxifeno Base        ---------------------------    Y %    

Y = 100.5% de Tamoxifeno Base 



Los Porcentajes Disueltos de las demás muestras tanto para producto 

innovador y genérico. Ver tablas de resultados No.10, 11, 12 y 13 

Para la aceptación de la prueba de Disolución, se utiliza la tabla de valores de 

los criterios de aceptación ver cuadro No.1 

CUADROS DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA (MG/TAB) Y 

PORCENTAJE DISUELTO PARA PRUEBA DE DISOLUCIÓN DE LOS 

PRODUCTOS GENÉRICOS 

Cuadro No.25   ABSORBANCIAS DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO GENÉRICO 

L: 70420V4 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No. 26 ABSORBANCIAS DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO GENÉRICO 

L: 71458V5 

Ast = 0.52270 

 

Absorbancias de disolución Producto Genérico L: 70420V4 

Nº de 
Vaso 

Peso de muestra 
(mg) 

Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 367.2 0.56595 21.65486895 108.3 

2 368.8 0.55239 21.13602449 105.7 

3 367.0 0.56234 21.51674000 107.6 

4 364.5 0.57015 21.81557299 109.1 

5 365.3 0.56896 21.77004018 108.9 

6 368.1 0.55905 21.39085518 107.0 

Absorbancias de disolución Producto Genérico L: 71458V5 

Nº de 
Vaso 

Peso de muestra 
(mg) 

Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 366.8 0.57007 21.81251196 109.1 

2 364.5 0.55847 21.36866271 106.8 

3 365.8 0.56972  21.79911995  109.0 

4 367.4 0.57108 21.85115745 109.3 

5 367.2 0.56741 21.71073273 108.6 

6 364.6 0.55847 21.36866271 106.8 



Cuadro No. 27  ABSORBANCIAS DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO GENÉRICO 

L: 78128V8 

Ast = 0.52270 

 

 

CUADROS DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA (MG/TAB), 

PORCENTAJE DISUELTO PARA UNIFORMIDAD DE CONTENIDO DE 

PRODUCTO INNOVADOR Y PRODUCTOS GENÉRICOS Y EJEMPLOS DE 

CÁLCULOS. 

 

Cuadro No. 28  ABSORBANCIAS DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO  

PRODUCTO INNOVADOR L: ER123 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.33323 

 

 

Absorbancias de disolución Producto Genérico L: 78128V8 

Nº de 
Vaso 

Peso de muestra 
(mg) 

Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 364.7 0.56428 21.59096996 108.0 

2 367.3 0.55259 21.14367706 105.7 

3 367.8 0.57201 21.88674192 109.4 

4 365.8 0.56235 21.51712263 107.6 

5 366.9 0.57127 21.85842740 109.3 

6 366.2 0.55923 21.39774249 107.0 

Absorbancias de Uniformidad de Contenido del Producto Innovador L: ER123   

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.64909 19.25842587 96.3 

2 0.66828 19.82779097 99.1 

3 0.64613 19.17060301 95.9 

4 0.65507 19.43585179 97.2 

5 0.62464 18.53299718 92.7 

6 0.65018 19.29076605 96.5 

7 0.63906 18.96083692 94.8 

8 0.53228 19.00830874 95.0 

9 0.63519 18.84601447 94.2 

10 0.63543 18.85313524 94.3 



CALCULOS PARA UNIFORMIDAD DE CONTENIDO EN TABLETAS DE 
CITRATO DE TAMOXIFENO 

 

Miligramos de Tamoxifeno Base por tableta 

Se calcula la cantidad en mg, de Tamoxifeno (C26H29NO) en las Tabletas 

tomadas, por la formula: 

 

mg de Tamoxifeno Base / tab = (371,51 / 563,64) (T.C / D) (AU / AS) 

 

Donde: 

371,51 y 563,64 = son los pesos moleculares de Tamoxifeno y Citrato de 

Tamoxifeno, respectivamente. 

T  = 20.0 mg de Tamoxifeno por tableta declarada en la etiqueta. 

C = 15.0 µg por mL, de ER Citrato de Tamoxifeno USP en la Solución estándar. 

 D = 20.0 µg por mL, de Tamoxifeno en la solución de la tableta, basada en la 

cantidad declarada en la etiqueta por Tableta y en el grado de dilución. 

AU  y AS = son las absorbancias de la Solución de Prueba y de la Solución 

estándar, respectivamente. 

 

Entonces mg de Tamoxifeno Base por tableta para Producto Innovador: 

Para Muestra No. 1 

mg / tab = (371.51 / 563.64) (20.0 x 15.0 / 20.0) (0.64909 / 0.33323) 

mg / tab = 19.25842587 mg 



Para Muestra No. 2 

mg / tab = (371.51 / 563.64) (20.0 x 15.0 / 20.0) (0.66828 / 0.33323) 

mg / tab = 19.82779097 mg 

 

Los mg / tab de las demás muestras tanto para producto innovador y genérico. 

Ver tabla de resultados No. 14, 15,16 y 17. 

 

Porcentaje de Uniformidad de Contenido 

Formula: 

20 mg de Tamoxifeno Base ---------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base  ---------------------------    Y %                           

Donde: 

X  mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo que se 

encuentra en cada tableta tomada para la prueba de Uniformidad de Contenido, 

y corresponde al Y %. 

 

Entonces: 

Para Producto Innovador Muestra No. 1 

20 mg de Tamoxifeno Base                  ---------------------------  100.0 % 

19.25842587 mg de Tamoxifeno Base  ---------------------------    Y % 

Y = 96.3% de Tamoxifeno Base 

 



Para Producto Innovador Muestra No. 2 

20 mg de Tamoxifeno Base                  ---------------------------  100.0 % 

19.82779097 mg de Tamoxifeno Base  ---------------------------    Y % 

Y = 99.1% de Tamoxifeno Base 

 

Los Porcentajes Disueltos de las demás muestras tanto para producto 

innovador y genérico. Ver cuadro de resultados No. 14, 15, 16 y 17. 

 

Desviación Estándar 

Luego se determina la Desviación Estándar (S) por medio de la siguiente 

ecuación: 

1-

2

n

XX
S

i 
  

Donde: 

iX  = Valor de porcentaje individual 

X  = Valor de porcentaje promedio 

n = Numero de muestras 

Los datos de iX  y X  se encuentran en los cuadros de resultados No. 14, 15, 16 

y 17, tanto para Producto Innovador como para Producto Genérico 

 

 

 



Entonces para Producto innovador: 

         

         

110

6.953.946.952.946.950.956.958.946.955.96

6.957.926.952.976.959.956.951.996.953.96

22222

22222







S  

8.1=S  

 

Los datos de desviación estándar se encuentran en los cuadros de resultados 

No. 14, 15, 16 y 17, tanto para Producto Innovador como para Producto 

Genérico 

 

Coeficiente de Variación  

Se determina el Coeficiente de Variación (CV), por medio de la siguiente 

ecuación: 

 

 

Donde:  

S = Desviación Estándar 

X  = Valor de Porcentaje Promedio 

 

Entonces para Producto innovador: 

 

 
 

100x
X

S
=CV

100x
6.95

8.1
=CV

88.1=CV



Los datos de coeficiente de variación se encuentran en los cuadros de 

resultados No. 14, 15, 16 y 17, tanto para Producto Innovador como para 

Producto Genérico 

 

Valor de Aceptación AV 

Criterios    

M (caso1)  T ≤ 101.5 Si 98.5≤ X ≤101.5 AV = K.S 

   Si X  < 98.5 AV = 98.5 - X +KS 

    Si X  > 101.5 AV = X - 101.5+KS 

 

AV ≤ L1 ≈ AV ≤ 15.0% 

Entonces para Producto Innovador: 

Dato: 

%6.95=X  

Constante de Aceptabilidad (k) 

Si n = 10, Entonces  k = 2.4 

Si n = 30  Entonces  k = 2.0 

Criterio a tomar: 

X < 98.5 

Entonces: 

S.K+X5.98=AV -  

( )8.1x4.2+6.955.98=AV -  

2.722.7 AV  

Cumple con los criterios establecidos AV ≤ 15.0 



Cuadro No.  29 ABSORBANCIAS DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO  

PRODUCTO GENÉRICO L: 70420V4 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.33323 

 

 

Cuadro No. 30 ABSORBANCIAS DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO  

PRODUCTO GENÉRICO L: 71458V5 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.33323 

 

 

 

Absorbancias de Uniformidad de Contenido del Producto Genérico L: 70420V4  

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.66705 19.79129701 99.0 

2 0.65044 19.29848022 96.5 

3 0.65818 19.52812513 97.6 

4 0.69146 20.51553892 102.6 

5 0.68012 20.17908242 100.9 

6 0.65344 19.38748987 96.9 

7 0.68883 20.43750712 102.2 

8 0.74039 21.96728640 109.8 

9 0.67437 20.00848058 100.0 

10 0.69999 20.76862304 103.8 

Absorbancias de Uniformidad de Contenido del Producto Genérico L: 71458V5  

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.68929 20.45115526 102.3 

2 0.65085 19.31064487 96.6 

3 0.65857 19.53969639 97.7 

4 0.69252 20.54698899 102.7 

5 0.68104 20.20637871 101.0 

6 0.65607 19.46552167 97.3 

7 0.68929 20.45115526 102.3 

8 0.68293 20.26245479 101.3 

9 0.67510 20.03013959 100.2 

10 0.68113 20.20904900 101.0 



Cuadro No. 31  ABSORBANCIAS DE UNIFORMIDAD DE CONTENIDO  

PRODUCTO GENÉRICO L: 78128V8 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.33323 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Absorbancias de Uniformidad de Contenido del Producto Genérico L: 78128V8  

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.66990 19.87585619 99.4 

2 0.65150 19.32993030 96.6 

3 0.65952 19.56788278 97.8 

4 0.69203 20.53245075 102.7 

5 0.68141 20.21735657 101.1 

6 0.65555 19.45009333 97.3 

7 0.68976 20.46510011 102.3 

8 0.68352 20.27996003 101.4 

9 0.67631 20.06604015 100.3 

10 0.67024 19.88594395 99.4 



CUADROS DE ABSORBANCIAS, MILIGRAMOS POR TABLETA (MG/TAB) Y 

PORCENTAJE DISUELTO PARA PERFIL DE DISOLUCIÓN DE PRODUCTO 

INNOVADOR Y EJEMPLOS DE CALCULOS. 

 

Cuadro No. 32   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 (Tiempo 16 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

Miligramos por Tableta 

Formula: 

   mg / tab = Amx x Cst x FD 
                       Ast x 1000      
Donde: 

Amx = Absorbancia de la Muestra 

Ast = Absorbancia del Estándar 

Cst = Concentración del Estándar (en mL/gμ  de Tamoxifeno Base) 

FD = Factor de Dilución 

1000 = Factor de conversión de gμ  a mg 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Innovador L: ER123 
(Tiempo 16 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.40835 15.62464129 78.1 

2 0.41238 15.7884064 78.9 

3 0.40196 15.38014157 76.9 

4 0.38103 14.57929979 72.9 

5 0.40512 15.50105223 77.5 

6 0.41179 15.75626554 78.8 

7 0.34861 13.33881768 66.7 

8 0.35926 13.7463172 68.7 

9 0.35707 13.66252152 68.3 

10 0.34588 13.23436005 66.2 

11 0.34532 13.21293285 66.1 

12 0.35216 13.47465085 67.4 



El factor de dilución es 1000 por que no se realizan diluciones, ya que se 

extraen las muestras directamente de los vasos del disolutor, para realizar las 

lecturas de las absorbancias. 

 

Entonces para Producto Innovador:  

-     Para Muestra No. 1 (Vaso No. 1) 

    mg / tab = 0.40835 x 20.0 x 1000    = 15.62464129 mg 
                          0.52270 x 1000      
 

-     Para Muestra No. 2 (Vaso No. 2) 

  mg / tab = 0.41238 x 20.0 x 1000    = 15.77884064 mg 
                          0.52270 x 1000      
 

 Los mg / tab de las demás muestras tanto para producto innovador y genérico. 

Ver tablas de resultados No. 18, 20 y 22. 

  

Porcentaje Disuelto: 

Formula:  

20.0 mg de Tamoxifeno Base      ---------------------------  100.0 % 

X mg de Tamoxifeno Base          ---------------------------    Y %                      

Donde: 

X mg de Tamoxifeno Base es igual a la  cantidad de Principio Activo disuelto en 

30 minutos, son los mg que se encuentra por medio de la ecuación anterior 

(mg/tab) y corresponde al Y % disuelto en la Prueba de Disolución. 



Entonces para Producto Innovador: 

-      Porcentaje para Muestra No. 1 (Vaso No. 1) 

20.0 mg de Tamoxifeno Base                     ---------------------------  100.0 % 

15.62464129 mg de Tamoxifeno Base        ---------------------------    Y %    

Y = 78.1% de Tamoxifeno Base 

-      Porcentaje para Muestra No. 2 (Vaso No. 2) 

20.0 mg de Tamoxifeno Base                     ---------------------------  100.0 % 

15.77884064 mg de Tamoxifeno Base        ---------------------------    Y %    

Y = 78.9% de Tamoxifeno Base 

Los Porcentajes Disueltos de las demás muestras tanto para producto 

innovador y genérico. Ver tabla de resultados No. 18, 20 y 22 

Desviación Estándar 

Luego se determina la Desviación Estándar (S) por medio de la siguiente 

ecuación: 

1-

2

n

XX
S

i 
  

Donde: 

iX  = Valor de porcentaje individual 

X  = Valor de porcentaje promedio 

n = Numero de muestras 



Los datos de iX  y X  se encuentran en la tabla de resultados, para los 

diferentes tiempos especificados en el perfil de disolución, tanto para Producto 

Innovador como para Producto Genérico 

Entonces para Producto innovador en el tiempo 16 minutos: 

( ) ( ) ( ) ( ) ( ) ( )

( ) ( ) ( ) ( ) ( ) ( )

112

724.67+721.66+722.66+723.68+727.68+727.66+

728.78+725.77+729.72+729.76+729.78+721.78

=S

222222

222222

              

46.5=S                                                         

 

Los datos de desviación estándar se encuentran en la tabla de resultados No. 

18,20 y 22. Para los diferentes tiempos especificados en el perfil de disolución, 

tanto para Producto Innovador como para Producto Genérico 

Coeficiente de Variación  

Se determina el Coeficiente de Variación (CV), por medio de la siguiente 

ecuación: 

 

 

Donde:  

S = Desviación Estándar 

X  = Valor de Porcentaje Promedio 

 

 

100x
X

S
=CV



Entonces para Producto innovador en el tiempo 16 minutos: 

 

 
 
 

 
Tomando como criterio de aceptación %20CV ≤  para el primer punto (16 min.) 

y %10CV ≤  para los puntos 2, 3, 4 y 5 (23, 30, 37 y 44 min.) 

 

Los datos de coeficiente de variación se encuentran en las tablas de resultados 

No. 18, 20 y 22, para los diferentes tiempos especificados en el perfil de 

disolución, tanto para Producto Innovador como para Producto Genérico 

 

Factor de Diferencia 

Se determina el factor de diferencia (f1), por medio de la siguiente ecuación: 

100.

R

TR

=f n

1=t
t

n

1=t
tt

1

∑

∑
 

Donde: 

Rt = Porcentaje de Principio Activo disuelto del Producto Innovador. 

Tt = Porcentaje de Principio Activo disuelto del Producto Genérico. 

Los valores de la sumatoria de | Rt - Tt | y la sumatoria de las valores de Rt,  

 

 

100x
0.72

46.5
=CV

6.758.7=CV ≈



Entonces para Producto Innovador en el tiempo 16 minutos: 

100.
5.866

1.358
=f1  

4132.41=f1 ≈  

Los datos de factor de diferencia (f1) se encuentran en el cuadro de resultados 

No. 18, 20 y 22, para los diferentes tiempos especificados en el perfil de 

disolución, tanto para Producto Innovador como para Producto Genérico 

 

 

Factor de Similitud 

Se determina el factor de similitud (f2), por medio de la siguiente ecuación: 

( ) 100×TR×
n

1
+1log×50=f

5.0n

1=t

2

tt2 ∑  

Donde: 

n = Numero de muestras empleadas en el perfil de disolución. 

Rt = Porcentaje de Principio Activo disuelto del Producto Innovador. 

Tt = Porcentaje de Principio Activo disuelto del Producto Genérico. 

Los valores de la sumatoria de (Rt - Tt)
2
, ver cuadro de resultados 

Entonces para Producto Innovador en el tiempo 16 minutos: 

100×6.11110×
12

1
+1log×50=f

5.0

2  

( ){ }100×8833333.926log×50=f
5.0

2  



284637626.3log×50=f2  

2682437317.25=f2 ≈  

 

Los datos de factor de similitud (f2), se encuentran en el cuadro de resultados 

No.18, 20 y 22, para los diferentes tiempos especificados en el perfil de 

disolución, tanto para Producto Innovador como para Producto Genérico 

 

Cuadro No. 33   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 (Tiempo 23 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Innovador L: ER123 
(Tiempo 23 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.45413 17.37631529 86.9 

2 0.49137 18.80122441 94.0 

3 0.49574 18.96843314 94.8 

4 0.49851 19.07442127 95.4 

5 0.49035 18.76219629 93.8 

6 0.49251 18.84484408 94.2 

7 0.46128 17.64989478 88.2 

8 0.49030 18.76028315 93.8 

9 0.46935 17.95867610 89.8 

10 0.47009 17.98699063 89.8 

11 0.51281 19.62158026 98.1 

12 0.50552 19.34264396 96.7 



Cuadro No. 34   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 (Tiempo 30 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No.35   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 (Tiempo 37 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Innovador L: ER123 
(Tiempo 30 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.53007 20.28199732 101.4 

2 0.52762 20.18825330 100.9 

3 0.52491 20.08456093 100.4 

4 0.55883 21.38243734 106.9 

5 0.54247 20.75645686 103.8 

6 0.52409 20.05318538 100.3 

7 0.53683 20.54065430 102.7 

8 0.53994 20.65965181 103.3 

9 0.56373 21.56992539 107.8 

10 0.54848 20.98641668 104.9 

11 0.53992 20.65888655 103.3 

12 0.53873 20.61335374 103.1 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Innovador L: ER123 
(Tiempo 37 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.50183 19.20145399 96.0 

2 0.52621 20.13430266 100.7 

3 0.51322 19.63726803 98.2 

4 0.54416 20.82112110 104.1 

5 0.49096 18.78553664 93.9 

6 0.54877 20.99751291 105.0 

7 0.52396 20.04821121 100.2 

8 0.53285 20.38836809 104.7 

9 0.54744 20.94662330 108.1 

10 0.56481 21.61124928 106.3 

11 0.55590 21.27032715 102.5 

12 0.53583 20.50239143 101.9 



Cuadro No. 36   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN PRODUCTO 

INNOVADOR L: ER123 (Tiempo 44 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

Cuadros de Absorbancias, Miligramos por Tableta (mg/tab) y Porcentaje 

Disuelto para Perfil de Disolución de Producto Genérico L: 70420V4  

Cuadro No. 37  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 (Tiempo 16 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Innovador L: ER123 
(Tiempo 44 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.51951 19.87794146 99.4 

2 0.56709 21.69848862 108.5 

3 0.54727 20.94011861 104.7 

4 0.54092 20.69714942 103.5 

5 0.52643 20.14272049 100.7 

6 0.53472 20.45991965 102.3 

7 0.56128 21.47618137 107.4 

8 0.55232 21.13334609 105.7 

9 0.56933 21.78419744 108.9 

10 0.56964 21.79605892 108.9 

11 0.56999 21.80945093 109.0 

12 0.53978 20.65352975 103.3 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 70420V4 
(Tiempo 16 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.53210 20.35967094 101.8 

2 0.56393 21.57757796 107.9 

3 0.56945 21.78878898 108.9 

4 0.55935 21.40233403 107.0 

5 0.51444 19.68394873 98.4 

6 0.56820 21.74096040 108.7 

7 0.47264 18.08456093 90.4 

8 0.47491 18.17141764 90.9 

9 0.52473 20.07767362 100.4 

10 0.56030 21.43868376 107.2 

11 0.53829 20.59651808 103.0 

12 0.52244 19.99005165 100.0 



Cuadro No. 38   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 (Tiempo 23 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No. 39   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 (Tiempo 30 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 70420V4 
(Tiempo 23 min) 

Nº de 
Vaso 

Absorbancias de 
la muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.57336 21.93839679 109.7 

2 0.56018 21.43409221 107.2 

3 0.56917 21.77807538 108.9 

4 0.56814 21.73866463 108.7 

5 0.57358 21.94681462 109.7 

6 0.56352 21.56189019 107.8 

7 0.53940 20.63898986 103.2 

8 0.53213 20.36081883 101.8 

9 0.52920 20.24870863 101.2 

10 0.53009 20.28276258 101.4 

11 0.53251 20.37535871 101.9 

12 0.53383 20.42586570 102.1 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 70420V4 
(Tiempo 30 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.56474 21.60857088 108.0 

2 0.56293 21.53931509 107.7 

3 0.57309 21.92806581 109.6 

4 0.57048 21.82819973 109.1 

5 0.55034 21.05758561 105.3 

6 0.57064 21.83432179 109.2 

7 0.55718 21.31930362 106.6 

8 0.55745 21.32963459 106.6 

9 0.56149 21.48421657 107.4 

10 0.54931 21.01817486 105.1 

11 0.54711 20.93399656 104.7 

12 0.57355 21.94566673 109.7 



Cuadro No. 40   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 (Tiempo 37 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No. 41   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 70420V4 (Tiempo 44 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 70420V4 
(Tiempo 37 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.55552 21.25578726 106.3 

2 0.56866 21.75856132 108.8 

3 0.57138 21.86263631 109.3 

4 0.55842 21.36674957 106.8 

5 0.54014 20.66730438 103.3 

6 0.56485 21.61277980 108.1 

7 0.57442 21.97895542 109.9 

8 0.55915 21.39468146 106.9 

9 0.55537 21.25004783 106.3 

10 0.57346 21.94222307 109.7 

11 0.54123 20.70901090 103.5 

12 0.54479 20.84522671 104.2 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 70420V4 
(Tiempo 44 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.57261 21.90969964 109.5 

2 0.57398 21.96211976 109.8 

3 0.57435 21.97627702 109.9 

4 0.56087 21.46049359 107.3 

5 0,55746 21.33001722 106.7 

6 0.55836 21.36445380 106.8 

7 0.56336 21.55576813 107.8 

8 0.56997 21.80868567 109.0 

9 0.56932 21.78381481 108.9 

10 0.57285 21.91888272 109.6 

11 0.56429 21.59135259 107.9 

12 0.55474 21.22594222 106.1 



Cuadros de Absorbancias, Miligramos por Tableta (mg/tab) y Porcentaje 

Disuelto para Perfil de Disolución de Producto Genérico L: 71458V5  

Cuadro No. 42   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 (Tiempo 16 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No. 43  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 (Tiempo 23 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 71458V5 
(Tiempo 16 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.44446 17.00631337 85.5 

2 0.47032 17.99579108 90.0 

3 0.44603 17.06638607 85.3 

4 0.35787 13.69313182 68.5 

5 0.51096 19.55079395 97.8 

6 0.44361 16.97378994 84.9 

7 0.53366 20.41936101 102.1 

8 0.52934 20.25406543 101.3 

9 0.53121 20.32561699 101.6 

10 0.57479 21.99311268 109.9 

11 0.57319 21.93189210 109.7 

12 0.57597 22.00000000 110.0 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 71458V5  
(Tiempo 23 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.42006 16.07269945 80.4 

2 0.47353 18.11861488 90.6 

3 0.36162 13.83661756 69.2 

4 0.44867 17.16740004 85.8 

5 0.42546 16.27931892 81.4 

6 0.33142 12.68107901 63.4 

7 0.52265 19.99808686 100.0 

8 0.56334 21.55500287 107.8 

9 0.54866 20.99330400 104.9 

10 0.57396 21.96135451 109.8 

11 0.57403 21.96403291 109.8 

12 0.57090 21.84427014 109.2 



Cuadro No. 44   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 (Tiempo 30 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No.  45  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 (Tiempo 37 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 71458V5  
(Tiempo 30 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.50068 19.15745169 95.8 

2 0.48794 18.66998278 93.3 

3 0.48402 18.51999235 92.6 

4 0.46613 17.83546968 89.2 

5 0.48672 18.62330209 93.1 

6 0.45141 17.27224029 86.4 

7 0.55842 21.36674957 106.8 

8 0.57439 21.97780754 109.9 

9 0.57222 21.89477712 109.5 

10 0.56932 21.78381481 108.9 

11 0.57086 21.84273962 109.2 

12 0.57366 21.94987565 109.7 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 71458V5  
(Tiempo 37 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.50519 19.33001722 96.7 

2 0.48009 18.36961928 91.8 

3 0.47986 18.36081883 91.8 

4 0.46131 17.65104266 88.3 

5 0.52445 20.06696002 100.3 

6 0.46412 17.75856132 88.8 

7 0.5183 19.83164339 99.2 

8 0.56708 21.69810599 108.5 

9 0.53147 20.33556533 101.7 

10 0.56892 21.76850966 108.8 

11 0.56648 21.67514827 108.4 

12 0.56667 21.68241821 108.4 



Cuadro No.  46 ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 71458V5 (Tiempo 44 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadros de Absorbancias, Miligramos por Tableta (mg/tab) y Porcentaje 

Disuelto para Perfil de Disolución de Producto Genérico L: 78128V8  

Cuadro No. 47  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 (Tiempo 16 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 71458V5 
(Tiempo 44 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.51230 19.60206619 98.0 

2 0.49204 18.82686053 94.1 

3 0.47742 18.26745743 91.3 

4 0.52916 20.24717811 101.2 

5 0.48166 18.42969198 92.1 

6 0.48128 18.41515209 92.1 

7 0.53786 20.58006505 102.9 

8 0.56164 21.48995600 107.4 

9 0.54988 21.03998469 105.2 

10 0.56787 21.72833365 108.6 

11 0.56695 21.69313182 108.5 

12 0.57043 21.82628659 109.1 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 78128V8  
(Tiempo 16 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.45505 17.41151712 87.1 

2 0.44945 17.19724507 86.0 

3 0.44966 17.20528028 86.0 

4 0.44117 16.88042854 84.4 

5 0.40817 15.61775397 78.1 

6 0.44760 17.12645877 85.6 

7 0.45049 17.23703845 86.2 

8 0.44948 17.19839296 86.0 

9 0.44916 17.18614884 85.9 

10 0.42599 16.29959824 81.5 

11 0.42820 16.38415917 81.9 

12 0.40172 15.37095848 76.9 



Cuadro No. 48  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 (Tiempo 23 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

Cuadro No. 49  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 (Tiempo 30 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 78128V8  
(Tiempo 23 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.46188 17.67285250 88.4 

2 0.46722 17.87707620 89.4 

3 0.46464 17.77845801 88.9 

4 0.52003 19.89783815 99.5 

5 0.47114 18.02716663 90.1 

6 0.47057 18.00535680 90.0 

7 0.46991 17.98010331 89.9 

8 0.47230 18.07155156 90.4 

9 0.52013 19.90166443 99.5 

10 0.48052 18.38607232 91.9 

11 0.48379 18.51119189 92.6 

12 0.47886 18.32255596 91.6 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 78128V8  
(Tiempo 30 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.50542 19.33881768 96.7 

2 0.49611 18.98259040 94.9 

3 0.54245 20.75569160 103.8 

4 0.53335 20.40749952 102.0 

5 0.55400 21.19792770 106.0 

6 0.57503 22.00229577 110.0 

7 0.49254 18.84599196 94.2 

8 0.54435 20.82839105 104.1 

9 0.49420 18.90950832 94.5 

10 0.56096 21.46393725 107.3 

11 0.55261 21.14444232 105.7 

12 0.52383 20.04323704 100.2 



Cuadro No. 50   ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 (Tiempo 37 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 Cuadro No. 51  ABSORBANCIAS DE PERFIL DE DISOLUCIÓN  PRODUCTO 

GENÉRICO L: 78128V8 (Tiempo 44 minutos) 

 

 

 

 

 

 

 

Ast = 0.52270 

 

 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 78128V8  
(Tiempo 37 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.52135 19.94834513 99.7 

2 0.48250 18.46183279 92.3 

3 0.48136 18.41821312 92.1 

4 0.52295 20.00956572 100.0 

5 0.53228 20.36655826 101.8 

6 0.47818 18.29653721 91.5 

7 0.47833 18.30227664 91.5 

8 0.46850 17.92615267 89.6 

9 0.55024 21.05375933 105.3 

10 0.47588 18.20853262 91.0 

11 0.45351 17.35259231 86.8 

12 0.49035 18.76219629 93.8 

Absorbancias de Perfil de Disolución del Producto Genérico L: 78128V8  
(Tiempo 44 min) 

 Absorbancias de la 
muestra 

mg / tab % disuelto 

1 0.50542 19.33881768 96.7 

2 0.49611 18.98259040 94.9 

3 0.54245 20.75569160 103.8 

4 0.53335 20.40749952 102.0 

5 0.55400 21.19762770 106.0 

6 0.57403 21.96403291 109.8 

7 0.47818 18.29653721 91.5 

8 0.53228 20.36655826 101.8 

9 0.52295 20.00956572 100.0 

10 0.48136 18.41821312 92.1 

11 0.48250 18.46183279 92.3 

12 0.52135 19.94834513 99.7 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ANEXO No. 18 

ESPECTROS DE ABSORCIÓN DE LA PRUEBA DE DISOLUCIÓN, 
UNIFORMIDAD DE CONTENIDO Y PERFIL DE DISOLUCIÓN 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 



 

Prueba de disolución producto innovador  

 
 
 
 
 
Prueba de disolución producto genérico 1 

 
 
 
 
 
 



Prueba de disolución producto genérico 2 
 

 
 
 
 
 
 
Prueba de disolución producto genérico 3 
 

 
 
 
 



Uniformidad de contenido producto innovador  
 

 
 
 
 
 
Uniformidad de contenido producto genérico 1  
 

 
 
 
 
 



Uniformidad de contenido producto genérico 2 
 

 
 
 
 
 
Uniformidad de contenido producto genérico 3 
 

 
 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Innovador tiempo 16 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Innovador tiempo 23 
 

 
 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Innovador tiempo 30 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Innovador tiempo 37 
 

 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Innovador tiempo 44 
 

 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 1 tiempo 16 
 

 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 1 tiempo 23 
 

 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 1 tiempo 30 
 

 
 

 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 1 tiempo 37 
 

 
 

 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 1 tiempo 44 
 
 

 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 2 tiempo 16 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 2 tiempo 23 

 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 2 tiempo 30 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 2 tiempo 37 

 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 2 tiempo 44 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 3 tiempo 16 
 

 
 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 3 tiempo 23 
 

 
 
 
 
 
Perfil de disolución producto Genérico 3 tiempo 30 

 
 
 
 
 



Perfil de disolución producto Genérico 3 tiempo 37 
 

 
 
 

 


