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Resumen
En esta investigación se aplicó un diseño experimental basado en una búsqueda heurística para obtener lotes a
escala piloto de una formulación sólida (granulados) de propranolol, vía granulación húmeda, utilizando varios tami-
ces durante la granulación y regranulación de los lotes. 
Se aplicó el procedimiento de muestreo exploratorio a la obtención de formulaciones de granulados con una fórmu-
la base conteniendo propranolol como ingrediente activo, al cual se le agregaron mezclas variables de agentes di -
luen tes, desintegrantes, aglutinantes y lubricantes. Con el procedimiento de búsqueda se generaron grupos de
for mulaciones con diferentes valores de las proporciones de los ingredientes y otras variables del proceso de fabri-
cación, y con los resultados de la evaluación de todas las formulaciones de cada grupo se obtuvieron consecutiva-
mente nuevos grupos de formulaciones, combinando un procedimiento aleatorio con un ordenamiento de las
formulaciones siguiendo criterios de preferencia de las mismas, de acuerdo a las siguientes propiedades físico-mecá-
nicas evaluadas en cada formulación: la granulometría (diámetro medio geométrico, el porcentaje de polvo retenido
malla 100) y el porcentaje de compresibilidad de los granulados obtenidos. Las granulaciones se comprimieron en
una prensa hidráulica Carver, hasta obtener compactos de 200 mg de peso. 

Palabras clave: Técnica heurística, búsqueda exploratoria, granulados de Propranolol.

Abstract
In this work an experimental design based on a heuristic search was employed to obtain pilot scale lots of a solid for-
mulation (granules) of Propranolol. A wet granulation process was used with different mesh sizes for the binding and
dry resizing steps. The exploratory search method was applied to obtain granule formulations with propranolol as an
active ingredient. Several mixtures of diluents, disintegrating agents, and binder and lubricant agents were added.
With the search procedure, groups of formulations were generated with different values of the proportions of the in -
gre dients and other variables in the manufacturing process. The results of evaluating all formulations in the group
were used to obtain sequentially a new group of formulations by combining a random procedure with sorting of the
for mulations based on preference criteria according to the following physical-mechanical properties of the formula-
tions: granulometry (geometric mean diameter, percentage of fine particles) and the percentage of compressibility.
All granulations were compressed into pellets that weighed 200 mg using a Carver hydraulic press. 

Keywords: Exploratory search, heuristic technique, propranolol granules.
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Introducción
Uno de los aspectos más importantes en la pro-

ducción de tabletas comprimidas, es la selección de
los excipientes más apropiados (Celik, 1996). Las
pro   piedades de una tableta comprimida se ven afec-
tadas tanto por la formulación como por el método
de manufactura. El granulado para la fabricación de
ta bletas debe poseer adecuadas propiedades de flu -
jo para lograr un llenado volumétrico en la cavidad
de la matriz donde se comprime, así como buenas
propiedades cohesivas para la formación de un com-
pacto. Durante el proceso de diseño y formulación de
una tableta comprimida se debe estudiar cómo varían
las propiedades físico-mecánicas de la fórmula al
variar los ingredientes de la formulación y el proceso
de manufactura. El proceso de selección de los exci-
pientes es complejo y extenso, y existen distintas es -
trategias para dicho proceso. La mayoría de las veces
la selección se hace sobre la base de la ex periencia
del formulador. Todavía se observa en la In dustria
Farmacéutica el desarrollo de formulaciones de ta -
bletas comprimidas de una manera empírica (Heinz y
col., 2000). La identificación de diferencias significa-
tivas en la respuesta, que se producen debido a los
distintos factores, se apoya en las técnicas de di seño
experimental, las cuales en el caso de un diseño fac-
torial completo requieren un número de experimen-
tos que crece exponencialmente con el número de
factores, y en aplicaciones industriales es imprescin-
dible reducir este número, lo cual suele realizarse
usando diseños incompletos o fraccionarios. La ma yo -
ría de los diseños experimentales utilizados manejan
un pequeño número de variables durante el proceso
de formulación (Paterakis y col., 2002). La metodo -
logía de la superficie de respuesta utiliza modelos
polinomiales para la búsqueda de los niveles de las
va riables (Huang y col., 2004, 2005). Esta metodolo-
gía requiere un gran número de experimentos para
de terminar las propiedades de las formulaciones y
así lograr la ecuación modelo para el diseño del pro-
ducto farmacéutico. 

La investigación sobre nuevas estrategias de se -
lección de excipientes que reduzcan el tiempo y cos -
to del diseño es un tema de interés para el Tecnólogo
Industrial. En un trabajo previo Sa lazar y Saavedra
(2001) aplicaron una técnica mixta de optimización al
diseño de una formulación de cápsulas. Gabriels son
y col. (2000 y 2006) desarro llaron una estrategia evo-
lutiva para la formulación de tabletas. En el presente
trabajo, para seleccionar un nú mero reducido de pun -
tos de experimentación en el proceso de formulación
de granulados, se propone la utilización de un proce-
dimiento secuencial exploratorio que incorpora con-
ceptos de métodos numéricos heurísticos, los cua les

son métodos de cálculo orientados a la solución de
problemas de búsqueda u optimización, diseñados
pa ra ser utilizados con la ayuda de un computador,
realizando cierta forma de desarrollo o aprendizaje
interactivo. En contraposición con los métodos clási-
cos, que proporcionan una solución óptima comple-
ta siguiendo un camino analítico riguroso, pueden
carecer de pruebas matemáticas de convergencia, y
sus fundamentos pueden encontrarse más en la psi-
cología que en las ciencias exactas. Encuentran bue-
nas soluciones combinando diferentes enfoques para
resolver proble mas generales de búsqueda mediante
una aproximación intuitiva del problema, imitando
parcialmente el funcionamiento de la mente humana
para la solución de problemas complejos (Micha le -
wicz y Fogel, 2004). Su simplicidad y rapidez de fun-
cionamiento son de im portancia en aplicaciones
prácticas que requieren competitividad, por lo cual
resultan particularmente atractivos para aplicaciones
industriales, en las cuales su uso ha venido incre-
mentándose recientemente. Algunos de estos méto-
dos más recientes se basan en la generación de
números pseudo aleatorios para realizar un muestreo
amplio dentro del dominio ma te mático del proble-
ma, evitando de esta manera la degeneración de la
solución. Entre las aplicaciones de este tipo de méto-
dos en la solución de problemas de formulación far-
macéutica podemos citar el trabajo de Worakul y
col., (2002), quienes utilizaron la técnica del recoci-
do simulado en la optimización de una formulación
líquida de un jarabe de acetaminofén.

Con la presente investigación se propone un di -
seño experimental exploratorio basado en una técni-
ca de búsqueda heurística demostrando su utilidad
en la toma de decisiones relacionada con la selec-
ción del tipo de ingredientes y otras variables del pro-
ceso de fabricación para el diseño de granulados. 

Materiales y métodos

SELECCIÓN DEL INGREDIENTE ACTIVO

En este trabajo se seleccionó el Clorhidrato de
Pro     pranolol como droga modelo debido a sus malas
pro piedades de flujo según su valor del índice de
compresibilidad «%C» de 40.86, pésima compactabili-
dad (dureza máxima de 1.25 kg-f) y baja dosis (20%
p/p peso tableta). Una alternativa tecnológica eco    nó -
mi  ca utilizada en la industria farmacéutica para me jo -
 rar las propiedades físico-mecánicas de un in grediente
activo, consiste en aplicar un proceso de granulación
húmeda para obtener granulados que luego serán
comprimidos. Por consiguiente para re sol ver el pro-
blema de un diseño de estos granulados, se de ben
seleccionar los ingredientes tales como los agen tes
aglutinantes, lubricantes, diluentes y desintegrantes,
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y las aberturas de los tamices a ser utilizados duran-
te el proceso de granulación húmeda y seca.

SELECCIÓN DEL TIPO Y CONCENTRACIÓN
DE LOS INGREDIENTES DE LAS FORMULACIONES

Se seleccionaron como diluentes: almidón de
maíz y celulosa microcristalina (Avicel PH 101), canti-
dad suficiente para completar el peso de las tabletas.
Como agentes aglutinantes se ensayaron dispersio-
nes de pasta de almidón de maíz en agua destilada
(5% al 10%) y de Polivinil Pirrolidona o PVP K29-30
(3% al 15%) en un vehiculo hidroalcohólico (70%
H2O: 30% ROH). Se utilizaron como agentes desinte-
grantes el almidón de maíz (5% al 20%) y la cros car -
mellosa sódica (1% al 3%). Como agente lubricante
se seleccionaron lauril sulfato de sodio (1% al 5%),
Tal co (1% al 5%) o una mezcla de ellos. Todos los
materiales utilizados fueron de grado farmacéutico.

SELECCIÓN DE LAS VARIABLES INDEPENDIENTES
DEL ESTUDIO:

Se obtuvieron 84 formulaciones de granulados
en los 7 grupos generados aplicando el método de
búsqueda heurística. Se seleccionaron 8 ingredien-
tes de la formulación y dos variables del proceso de
granulación húmeda y seca:

X1= tipo del diluente
X2= tipo y ubicación de agente desintegrante (in -

tra-gránulo, extra-gránulo).
X3= concentración del agente desintegrante (in -

tra-gránulo, extra-gránulo)
X4= tipo de agente aglutinante
X5= Concentración a la cual se prepara la solu-

ción aglutinante
X6= Concentración del agente aglutinante en ba -

se seca
X7= Tipo de agente lubricante
X8= Concentración del agente lubricante
X9= Abertura de malla del tamiz utilizado en la

granulación húmeda.
X10= Abertura de malla del tamiz utilizado en

la re granulación.

PREPARACIÓN DE LAS MUESTRAS

Se prepararon 84 lotes pilotos (formulaciones de
gra nulados) de 200 gramos cada uno. Cada lote
contie ne 20% p/p de Propranolol y diferentes combi-
naciones de agentes diluentes, aglutinantes, desinte-
grante y lubricantes. Cada una de las muestras se
preparó siguiendo el mismo procedimiento de fabri-
cación. Se comenzó el procedimiento de fabricación
con una dilución geométrica del Propranolol con el
diluente y el desintegrante intragránulo (en los casos

pertinentes) durante 1 minuto y posterior mezcla en
un mezclador de cubo marca Erweka por 5 minutos
a 44 r.p.m. Esta mezcla se aglutinó dependiendo del
caso, con una dispersión del agente aglutinante en
un granulador sigma marca Erweka a 44 r.p.m. La
ma sa aglutinada se pasó a través de un tamiz con
abertura de malla # 8 ó #10 dependiendo de cada
ca so utilizando un granulador oscilante Erweka. 

Una vez obtenida la masa de granulado húmeda,
se procedió a secar el granulado en una estufa a una
temperatura de 60 °C durante 24 horas. La masa
seca se regranuló utilizando el granulador oscilante
Erweka a través de tamices con una abertura de ma -
lla determinada en el rango entre aberturas de mallas
#12, #16, #18 y #23. A esta masa regranulada, se
agregó el agente lubricante y el agente desintegrante
(extra-gránulo), en los casos pertinentes. Para esto se
procedió al mezclado de esta masa en un mezclador
de cubo por 2 minutos a 44 r.p.m. Se ob tuvieron 6
com pactos de Propranolol con un peso de 200 mili-
gramos, utilizando una prensa hidráulica Carver.

EVALUACIÓN DE LAS PROPIEDADES FÍSICO
MECÁNICAS DE LAS FORMULACIONES OBTENIDAS

Se procedió a evaluar cada granulado obtenido,
previo al proceso de compresión.

En esta fase se logró la evaluación de las distin-
tas formulaciones en cuanto a sus propiedades de
flu jo utilizando el porcentaje de compresibilidad
(%C), la granulometría de los granulados (porcentaje
de polvo fino retenido en la malla # 100 y el diáme-
tro promedio geométrico) y la compresibilidad de los
compactos de Propranolol, determinando la dureza
máxima a través de curvas de dureza vs. fuerza de
compresión.

EVALUACIÓN DE LAS PROPIEDADES
DE FLUJO DEL GRANULADO

Las propiedades de flujo de cada granulado se
eva luaron a través de la determinación del porcenta-
je de compresibilidad siguiendo el método de Carr
(1970).

DETERMINACIÓN DE LAS PROPIEDADES
COHESIVAS DEL GRANULADO

Para la determinación de las propiedades cohe -
sivas del granulado para cada lote, se formaron 6
compactos de 200 miligramos de peso utilizando
una prensa hidráulica Carver, a diferentes fuerzas de
compresión en el rango de 500 a 5000 libras, de tal
ma nera de determinar la fuerza crítica máxima de
com presión, utilizando punzones de cara planos (9
mm de diámetro). Se determinó la dureza de cada
com pacto formado con un durómetro manual marca
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Stokes y se elaboraron curvas de dureza vs. fuerza
de compresión. 

DETERMINACIÓN DE LA GRANULOMETRÍA
DE LAS MUESTRAS

Se realizó la determinación de la distribución gra-
nulométrica de todas las formulaciones utilizando
un tamizador portátil Tyler y una serie de tamices
con aberturas de malla # 20, 40, 100, 140 y 200,  so -
bre muestras de 20 gramos, agitadas durante 5 mi -
nu tos. Se calculó el diámetro promedio geométrico
utilizando un gráfico log-probabilístico y el porcenta-
je de polvo fino pesando la porción de polvo reteni-
do en la malla # 100. La cantidad retenida se dividió
entre el peso de la muestra y se multiplicó por 100.

IMPLEMENTACIÓN DE LA TÉCNICA DE BÚSQUEDA
HEURÍSTICA PARA LA EXPLORACIÓN DE LOTES

DE FORMULACIONES

Dado que el número de las combinaciones posi-
bles de los ingredientes puede alcanzar una variedad
prácticamente infinita, fue necesario implementar un
procedimiento para obtener un número manejable
de muestras, cubriendo a la vez un rango suficiente-
mente amplio de las variables independientes para
efectuar una adecuada exploración de los efectos de
las mismas.

Para esto se implementó un procedimiento ba -
sa do en rangos discretizados de las variables inde-
pendientes, a partir de los cuales se obtuvo una
codificación de las muestras, y se procesó numéri-
camente a fin de obtener de una manera secuencial
nue vas formulaciones. Este procedimiento implicó a
la vez una selección de las mejores fórmulas de cada
grupo en la secuencia de experimentos, de manera
de reducir la influencia de aquellas fórmulas con las
propiedades menos adecuadas. Al reducir el rango a
una zona del espacio de las variables se espera obte-
ner a la vez fórmulas que vayan mejorando en se -
cuencia y un comportamiento de la superficie de
res puesta que se acerque a la linealidad o tenga un
grado reducido de los términos polinomiales.

Se utilizó una codificación en números enteros
que abarca un rango de 65536 posibles muestras.
En términos de diseño experimental, esto sería equi-
valente a un diseño factorial con 16 factores y dos
ni veles para cada factor (216). El procedimiento heu-
rístico de búsqueda se aplicó para reducir el trabajo
de exploración a un número manejable de formula-
ciones a evaluar. Al mismo tiempo se buscó obtener
«buenas» fórmulas, de manera de poder realizar un
exa men posterior de las tendencias que presentan
las propiedades de las formulaciones en relación con
las variables del problema. Este análisis exploratorio

permitió acotar mejor los rangos de los ingredientes
en la formulación de manera de proceder pos te rior -
mente a un análisis más detallado para aplicar el
mo delo de la superficie de respuesta.

Para ilustrar el procedimiento de codificación,
pre sentamos como ejemplo la descomposición de
uno de los factores indicados en la tabla I, en cade-
nas de unos (1) y ceros (0), utilizando aritmética bi -
na ria. De esta manera, la descomposición de los 8
po sibles valores de la variable «Tipo y concentra-
ción del agente lubricante» da origen a las posibles
combinaciones de tres dígitos binarios desde 000
hasta 111, cada una de las cuales corresponde a un
tipo y ni vel específico de la concentración del agen-
te lubricante:

La secuencia de fórmulas a preparar y evaluar se
efectuó en grupos de lotes compuestos de 12 formu-
laciones en cada uno, buscando con este número de
formulaciones por grupo, el obtener intuitivamente un
balance entre variedad y costo, generando suficientes
fórmulas diferentes pero manteniendo a su vez un
número pequeño de fórmulas por razones de costo
del proceso de formulación. Se realizaron 7 grupos de
formulaciones a los fines de observar de una manera
secuencial una mejoría de las características de dure-
za de los granulados que resultaren du rante el proce-
so de formulación. Como característica secundaria se
trató de mantener un flujo con un índice alrededor del
20%. A partir de los lotes evaluados de cada grupo, se
procedió a eliminar aquellas fórmu las menos aptas
para ser utilizadas posteriormente en un proceso de
fabricación industrial. Las codificaciones correspon-
dientes a las fórmulas remanentes fueron procesadas
para obtener nuevas codificaciones, siguiendo un pro-
cedimiento de combinación binaria, tal como se efec-
túa en varias técnicas de búsqueda heurística. La

Tabla I

Codificación de los factores o variables
independientes

Variable Codificada Número de posibilidades

Tipo de diluente 4

Tipo, concentración y ubicación
del desintegrante 16

Tipo, concentración de la solución
y concentración en base seca
del agente aglutinante 16

Tipo y concentración
del agente lubricante 8

Abertura de malla del tamiz
para granulación húmeda 2

Abertura de malla para el tamiz
de regranulación seca 4
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obtención de nuevas combinaciones de ingredientes
y variables del proceso, se basó en la unión de partes
de las cadenas de ceros (0) y unos (1) de un miembro
del gru po con las correspondientes a otro miembro.

Una vez descartadas las peores fórmulas de cada
grupo, tomando cada par de fórmulas seleccionado
para generar una nueva combinación, se mezclaron
los ceros (0) y unos (1) de cada codificación, en for -
ma aleatoria pero conservando la posición de los
mis mos. De esta forma se obtuvo una combinación
de ceros (0) y unos (1) que a su vez se decodificó
em pleando el procedimiento inverso al descrito en
el ejemplo de codificación de la variable «Tipo y con-
centración del agente lubricante». El procedimiento
de combinación y decodificación se realizó con el
auxilio de una aplicación computacional de tipo «ho -
ja de cálculo». El procedimiento aleatorio ayuda a
cu brir un mayor rango de fórmulas sin necesidad de
realizar un barrido exhaustivo, ya que la cobertura

de todas las posibilidades resultaría sumamente cos-
tosa con un procedimiento de diseño factorial. 

En total se obtuvo un número de 84 lotes o for-
mulaciones, para obtener una exploración adecuada
dentro de las 65536 posibilidades de combinacio-
nes de ingredientes. 

En la tabla II se puede observar un ejemplo del
diseño experimental generado con el procedimiento
de búsqueda para el primer grupo.

Resultados y discusión

En el diseño de una buena formulación de granu-
lados se debe considerar la necesidad de un buen
flujo así como otras propiedades físico-mecánicas,
por lo cual es de esperarse que haya que buscar
com binaciones de los ingredientes y variables de la
gra nulación que lleven a un compromiso entre las
dis tintas propiedades (un valor del % de C entre 5%
y 15% y una alta dureza de compactos).

Tabla II
Codificación de los ingredientes en las formulaciones del primer g rupo

Abreviaturas de los ingredientes: am= almidón de maíz, cm= celulosa microcristalína, ccs= croscarmellosa sódica, PA= Pasta de almi-
dón, LSNa= Lauril Sulfato de Sodio, int= ubicación del desintegrante intra-gránulo, ext= ubicación del desintegrante extra-gránulo. X1
a X10= variables independientes.

lote X1 X2 X3 X4 X5 X6 X7 X8 X9 X10

1A cm am (int) am (bajo) PA alta baja Talco bajo 10 16

ccs ccs

(ext) (bajo)

1B am am (int) bajo PA bajo alta LSNa LSNa (bajo) 10 18

Talco Talco (alta)

1C cml am (int) alto PA bajo bajo Talco bajo 8 23

1D cm ccs (int) alto PA alto alto Talco alto 10 23

1E am ccs (ext) alto PVP alto bajo LSNa LSNa (bajo) 10 23

sol Talco Talco (alto)

1F am am (int) am (bajo) PA alto alto LSNa LSNa (alto) 10 16

ccs (ext) ccs (bajo) Talco Talco (alto)

1G am am (int) am (bajo) PVP bajo alto LSNa alto 8 18

ccs (ext) ccs (bajo)

1H cm am (ext) bajo PA alto alto Talco bajo 10 12

1I am ccs (int) ccs (bajo) PVPl alto alto LSNa bajo 8 18

am (ext) am (alto)

1J am am (int) bajo PVPl alto bajo LSNa LSNa (bajo) 8 18

Talco Talco (bajo)

1K cm am (int) am (bajo) PVP bajo bajo Talco alto 10 16

ccs (ext) ccs (alto)

1L cm ccs (int) ccs (bajo) PVP alto alto LSNa LSNa (bajo) 10 18

am (ext) am (alto) Talco Talco (alto)
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Una muestra de las propiedades obtenidas apli-
cando el método de búsqueda heurística en los siete
(7) grupos de formulaciones se observa en las si -
guientes figuras:

En la figura 1 se observa la variación en las pro-
piedades de flujo. Como se puede observar en esta
fi gura los valores del índice de flujo (% C) presentan
la mayor variación en las formulaciones obtenidas en
el grupo 2. En este grupo los granulados presentan
ca  racterísticas de flujo en el rango de excelente a pé -
simo de acuerdo al índice de Carr. Por comparación,
los granulados del grupo 7 presentan características
de flujo en la categoría de flujo pobre a pésimo.

Las tabletas comprimidas convencionales gene-
ralmente poseen valores de dureza entre 4 y 7 Kg-f.
En la figura 2 se observa que las formulaciones obte-
nidas en los grupos 6 y 7 tienen las durezas de com-
pactos más altas en un rango entre 7 y 13,75 kg-f.
En el caso de las formulaciones del grupo 2 se ob -
ser va la presencia de un punto correspondiente a
una formulación con la mayor dureza máxima de los
compactos de Propranolol (17,6 kg-f) sin embargo, la
mayoría de las durezas en este grupo son relativa-
mente bajas. 

En la figura 3 se presenta la variación del % de pol -
vo retenido en la malla # 100 con respecto al nú me ro

de grupo. De acuerdo a los resultados obtenidos en el
tercer (3) grupo se obtuvo el menor valor de la frac-
ción de polvo fino, evidenciada por el porcentaje de
polvo retenido en la malla # 100. Cabe men cionar
que todos los grupos tienen formulaciones con el por -
centaje de polvo retenido cercanos al 10%. Este va lor
es considerado en la práctica farmacéutica co mo un
buen porcentaje de polvo fino deseable para que no
se modifiquen las propiedades de cohesividad y flujo
de los granulados previos a la compresión.

La relación entre la granulometría (diámetro geo-
métrico) y la dureza máxima de los compactos se
observa en la figura 4. Aunque hay una gran variabi-
lidad, se distingue una tendencia de los resultados
de la figura 4 a agrupar los menores tamaños de grá-
nulo con las durezas más altas. Este comportamien-
to está de acuerdo con los resultados planteados
por diversos autores en la bibliografía relativa a la
fabricación de tabletas (Kassem y col., 1972; Sakr y
col., 1973; Herting y col., 2007; Patel y col., 2007;
Pa  tel y col., 2008; Almaya y col., 2008).

Conclusiones

Con la realización de este trabajo experimental
se concluyen los siguientes planteamientos:

Figura 1. Valores de las propiedades de flujo (%C) para cada una
de las formulaciones obtenidas en los 7 grupos.

Figura 3. Valores del porcentaje de polvo fino retenido en la
malla 100 para cada formulación en los 7 grupos.

Figura 4. Efecto del Diámetro geométrico sobre la dureza máxi-
ma de los compactos obtenidos en los 7 grupos.

Figura 2. Valores de la dureza máxima de los compactos en las
formulaciones obtenidos en los 7 grupos.
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• El método de búsqueda propuesto en este traba-
jo, permitió explorar un amplio rango en el efecto de
las variables sobre las características de flujo y compac-
tibilidad de las formulaciones, sin necesidad de cubrir
todos los posibles valores de combinaciones de ingre-
dientes y variables del proceso, permitiendo de esta
manera un ahorro significativo en la experimentación
para el desarrollo de productos farmacéuticos. Esto
representa un considerable ahorro de tiempo y mate-
riales en la experimentación, comparado con el nece-
sario para llevar a cabo análisis estadísticos basados
en diseños experimentales tradicionales.

• La evaluación simultánea de un grupo de for -
mu laciones permite reducir el tiempo en la expe  ri -
men  tación para el desarrollo de un producto, en
con traposición con los procedimientos tradicionales
de experimentación secuencial que requerirían la eva-
luación individual de cada formulación para obtener
la siguiente combinación de variables en la fórmula.

• Con esta técnica de búsqueda se logra manejar
un gran número de variables durante el proceso de
diseño de tabletas comprimidas (hasta 10 factores)
a diferencia de la mayoría de los diseños experimen-
tales más utilizados, los cuales manejan un pequeño
número de variables (usualmente tres factores).

• Esta técnica permite obtener en forma rápida
un conjunto de datos para examinar tendencias y
puede ser utilizado para obtener formulaciones me -
joradas de acuerdo a criterios de diseño farmacéuti-
co con múltiples propiedades a considerar. Por esta
razón se recomienda especialmente su uso para el
análisis exploratorio.

• El análisis exploratorio permitió obtener com-
pactos con buenas propiedades de dureza y acotar
mejor los rangos de los ingredientes en la formula-
ción. De esta manera es posible proceder posterior-
mente a aplicar una técnica estadística para obtener
un modelo de superficie de respuesta y analizar los
efec tos de dichos ingredientes sobre las propieda-
des de las formulaciones, lo cual se presentará en
un trabajo posterior. 
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