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Resumen

Los ingredientes bioadhesivos son aquellos que, al interactuar con una superficie biolégica, ejercen
una fuerza que se opone a su separacion. Esta fuerza de adhesién es de gran interés en el estudio
de los productos de uso topico puesto que permite aumentar el tiempo de contacto entre la
formulaciéon y las mucosas. Las dispersiones poliméricas con caracteristicas bioadhesivas exhiben
distintas propiedades mecanicas de acuerdo al equipo y condiciones de medicién. Para evaluar
estas variaciones en un Analizador de Textura Brookfield CT3-1000, se aplicé un diseno estadistico
experimental denominado “Central Compuesto” de dos factores con un valor de o igual a 1,414.
Para dos mezclas poliméricas en estudio se establecieron las variables independientes (profundidad
y tiempo de contacto de las mezclas con la sonda) y dependientes (dureza, fuerza adhesiva y trabajo
de extensibilidad). La investigacién se inici6 con un experimental previo y posteriormente, se
seleccionaron las combinaciones de las variables independientes para evaluar por cuadruplicado las
variables dependientes de las dispersiones en estudio, con la sonda TA25-1000. Se concluyé que
las condiciones instrumentales afectan las propiedades estudiadas lo que hace necesario reportarlas
y la aplicacién de un diseno estadistico experimental permite reducir los tiempos y los costos en la
estandarizacion de las metodologias.
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Abstract

When a bioadhesive ingredient interact with a biological mucosal surface, there is a force between
them that opposes their separation. This adhesion force is of great interest in the study of topical
products because it may allow to increase the duration of contact between a formulation and
the mucous membranes. Polymer dispersions with bioadhesive characteristics present different
mechanical properties depending on the measurement conditions and equipment used. A two-
factor experimental statistical design called “Composite Central” (with o value of 1.414) was
implemented to evaluate the bioadhesive variations with a Brookfield CT3-1000 Texture Analyzer.
The Composite Central design was used to study two polymer mixtures dispersions. The following
independent variables were established: depth and dispersion time of contact with the probe. The
following dependent variables were established: hardness, adhesive force, and extensibility work.
The research was initiated with a previous experimental. Subsequently, using the TA25-1000 probe,
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nine combinations of the independent variables were selected to evaluate the dependent variables
in the dispersions. It was concluded that the instrumental conditions affect the properties studied
which makes it necessary to report them. Furthermore, the application of an experimental statistical
design would allow reducing the time and costs associated with the standardization methodologiese.

Key words: bioadhesion, analysis, texture, instrumental variables, central composite designs.

Introduccion

El término bioadhesion se ha utilizado
para describir el fenébmeno relacionado
con la capacidad que tienen algunas
macromoléculas de origen natural y de
sintesis para adherirse atejidos biologicos,
se fundamenta en los mecanismos
conocidos de la adhesion convencional,
con la particularidad que representan
las propiedades y caracteristicas de los
tejidos naturales (Vallejo y Perilla, 2008).

Los polimeros mucoadhesivos son
un grupo de materiales empleados en
diferentes sistemas farmacéuticos. Se
definen como macromoléculas hidrofilas,
que contienen numerosos  grupos
organicos funcionales (es decir, grupos
carboxilicos, hidroxilo, amida y amina)
capaces de establecer interacciones con
las membranas mucosas (Da Silva y col.,
2018).

Los sistemas bioadhesivos han sido
utilizados en el campo de la salud,
especialmente para aplicaciones
odontologicas y ortopédicas, asi como
también para uso oftalmico y quirurgico.
Actualmente, se estan empleando en
estudios sobre reemplazo de tejidos y
la liberacion controlada y localizada de
ingredientes activos farmacéuticos sobre
las mucosas (Vallejo y Perilla, 2008).

Los polimeros mucoadhesivos son
usados para inmovilizar un sistema de
dosificacion farmacéutico en un sitio
especifico del organismo para controlar

y optimizar su liberacion, gracias a la
interaccion intima y al incremento del
tiempo de reposo (Thirawongy col., 2007).

Hasta el momento, se ha realizado
un numero considerable de estudios
centrados en las propiedades
mucoadhesivas de amplia gama de
materiales poliméricos, particularmente
los polimeros hidrofilicos. Se ha propuesto
que la interaccion entre el moco y los
polimeros mucoadhesivos es un resultado
del entrecruzamiento fisico y de uniones
secundarias, principalmente puentes de
hidrogeno y atracciones de van der Waals
(Thirawong y col., 2007).

Una aproximacion al estudio de Ila
mucoadhesion es la caracterizacion
reologica de la interfase mucoadhesiva
y la formulaciéon farmacéutica. Se basa
en el supuesto de que el grado de
interpenetracion puede ser detectado
midiendo las diferencias en los parametros
reologicos entre los geles poliméricos y sus
mezclas con mucina. El aumento sinérgico
en la viscosidad se propuso como un
indice de la fuerza de bioadhesion por
Hassan y Gallo (1990). Esta idea ha ganado
posteriormente el apoyo experimental
de varios autores, utilizando técnicas
de flujo dinamico (oscilatoria), aunque
los resultados obtenidos no siempre
podrian corresponder al comportamiento
bioadhesivo (Slobodanka y Duncan, 1997).

Se ha estudiado el uso del analisis
de textura en el campo de la evaluacion
estructural de geles mucoadhesivos y
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con mezclas de polimero/mucina en
comparacion con la reologia oscilatoria
(Slobodanka y Duncan, 1997).

Las técnicas in vitro o ex vivo son
cruciales en las pruebas de rendimiento
de los sistemas de administracion de
farmacos mucoadhesivos y son rentables
en la seleccion de sistemas eficientes
en comparacion con los métodos in
vivo. Estos métodos son capaces de
evaluar formulaciones mucoadhesivas,
sin usar modelos animales, y pueden
ofrecer una comprension mecanica de
la mucoadhesion, y se sabe que los
parametros instrumentales y el diseno del
experimento influyen en la fiabilidad de
los resultados (Da Silva y col., 2018).

Generalmente en estos ensayos
texturométricos in vitro se estudian
las interacciones macroscopicas que
pueden involucrar la presencia del
mucus 0 mucina, motivado a que forma
parte de la capa mucosa que reviste la
mayoria de las vias de administracion
de farmacos a nivel topico, dando
origen a las formas mucoadhesivas
que se fijan a las mucosas donde se
realiza la liberacion del ingrediente
activo, pudiendo favorecer el tiempo de
permanencia en el sitio donde se desea
ejerza su accion (Kumar y col., 2010;
Stasiak y col., 2011).

El problema es que actualmente,
todavia no existe un método de ensayo
universal para dichos estudios y algunos
resultados de bioadhesion reportados
en la literatura parecen contradictorios.
Por ejemplo, segun la investigacion
de Fun y col. (1999), se ha reportado
que la hidroxipropilmetilcelulosa y la
carboximetilcelulosa mostraron poca
mucoadhesién, mientras que otros
demostraron buena mucoadhesion con
estos dos polimeros, pero ninguno de

ellos reporta las variables instrumentales
utilizadas. Hoy en dia la tendencia
mundial en el campo farmacéutico es
la Calidad por Diseno, donde se incluye
la sistematizacion de todo proceso;
en base a todo lo anterior se busca
estandarizar los procesos y evaluar
todas las condiciones que puedan influir
en los resultados. Da Silva y col. (2018)
estudiaron diversos métodos reologicos
paralaevaluacion de lamucoadhesion en
formulaciones semisolidas, concluyendo
que los parametros experimentales
tenian influencia en los resultados.

Por otra parte, los parametros de
prueba como el tiempo de reposo de la
sonda con la muestra en estudio, fuerza
de contacto, velocidad de la prueba, y
entorno de prueba (pH, fuerza i6nica),
para el analisis de la textura son
variadas entre los distintos informes
publicados. Por lo tanto, la comparacion
de las propiedades mucoadhesivas de
polimeros a partir de los parametros de
prueba diferenciales resulta un tanto
complicado (Thirawong y col., 2007).

Entre las propiedades mecanicas
que resultan utiles en el estudio de la
bio/mucoadhesividad se encuentran:

Dureza: Fuerza maxima positiva que ocurre
durante el primer ciclo de compresion a un
tiempo determinado, constituyendo su pico
maximo de fuerza.

Fuerza adhesiva: Fuerza necesaria maxima
para superar las fuerzas de atracciéon entre
la superficie de la dispersion polimérica
y la sonda. Se corresponde con la fuerza
nedativa maxima del primer ciclo de
compresion.

Trabajo de extensibilidad: Cantidad de
trabajo efectuado por la dispersion para
mantenerse adherida a la superficie de
contacto (sonda), que se calcula como el
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area bajo la curva entre el valor de cero y
el pico maximo negativo del primer ciclo
de compresion (Chacén y Pineda, 2009;
Brookfield, 2011; Vieira y col., 2013).

La experimentacion juega un papel
fundamental y transcendental en
todos los campos de la investigacion
y el desarrollo. El objetivo de Ila
experimentacion es obtener informaciéon
de calidad, que permitadesarrollar nuevos
productos y procesos, comprender mejor
un sistema, tomar decisiones sobre
como optimizarlo y mejorar su calidad,

comprobar hipoétesis cientificas, entre
otros (Ferré y Rius, 2002).
Aunado a esto, los disenos

estadisticos experimentales son una
metodologia basada en herramientas
matematicas y estadisticas cuyo
objetivo es ayudar al experimentador
a seleccionar la estrategia
experimental Optima que permita
obtener la informacion buscada con
el minimo costo posible y evaluar los
resultados experimentales obtenidos,
garantizando la maxima fiabilidad en
las conclusiones que se obtengan
(Ferré y Rius, 2002).

El diseno de experimentos es
esencialmente una estrategia para la
planificacion de ensayos de manera
tal que las conclusiones relevantes
sean alcanzadas en forma eficiente y
economica (Ferré y Rius, 2002).

El objetivo de este estudio fue, por
tanto, aplicar un diseno estadistico
central compuesto para determinar
la influencia de las variables
instrumentales (penetracion de Ila
sonda y el tiempo de contacto) de
un analizador de textura, sobre
las propiedades mecanicas de las
dispersiones poliméricas.

Materiales y métodos
MATERIALES

El Escleroglucano (Scl) (5000 KkDa)
utilizado en el estudio fue el Tinocare GL®de
BASF con el numero de lote: 0008886294,
que se presenta como una dispersion
acuosa del polimero al 1% (Tinocare GL®,
2011). Por su parte, el quitosano (Qs) (50-
190 kDa con 75-85% de desacetilacion de la
molécula) fue adquirido de Sigma-Aldrich®
con el numero de lote MKBK4182V. Se
empled una solucion amortiguadora de
acido acético (0,20 M) / acetato de sodio
trihidratado (0,20 M) con un pH de 5,0 +
0,2.

PREPARACION DE LAS MEZCLAS POLIMERICAS

Se prepararon por duplicado dos
mezclas de dispersiones de Qs al 0,20%
con dos concentraciones del Scl, 0,15%
y 0,25%, en solucion Buffer pH= 5,0 +
0,2, de acuerdo a la técnica empleada
en Vieira y Andueza (2018). Todas las
féormulas fueron evaluadas a las 48 horas
después de su fabricacion.

EVALUACION DE LAS PROPIEDADES MECANICAS

De las mezclas antes mencionadas se
pesaron 50 g de cada una en tarros boca
ancha de dimensiones idénticas para la
evaluacion.

Las propiedades mecanicas se
determinaron a través de un Analizador
de Textura Brookfield CT3-1000 (celda de
carga 1000 g) con la sonda cilindrica TA4-
1000 o TA25-1000 a una velocidad de
ensayo igual a 1mm/seg con un ciclo de
compresion.

Para el estudio estadistico se utilizo el
analisis de regresion multiple mediante el
Software Statgraphics® version 15.1.
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Las superficies de respuesta se
elaboraron mediante el Software Minitab®.

Los parametros dependientes que se
determinaron para evaluar las propiedades
mecanicas de las dispersiones poliméricas
fueron: la dureza, la fuerza adhesiva y el
trabajo de extensibilidad.

Para la seleccion de las variables
independientes, se tomaron en cuenta
los factores influyentes en los valores
de los parametros seleccionados segun
los reportes encontrados en la literatura,
como lo son lasonda a utilizar, definido por
un experimental previo, la profundidad de
la sonda (X,) y el tiempo de reposo (X,).

DECODIFICACION DE LAS VARIABLES

Se implementé un diseno central
compuesto Box-Wilson de dos factores con
un o de 1,414 conformado por una porcion
factorial, un centroide y seccion del diseno
estrella. Del diseno resultaron nueve
combinaciones de factores, cuyos valores
codificados se representan en la tabla I.

La porcion factorial del diseno se
decodific6 por limites, el centroide
se seleccion6 del mejor experimento
obtenido del experimental previo y
la parte correspondiente al diseno
estrella se decodifico por el calculo del
experimental previo mediante la formula
correspondiente (Ecuacion 1) para asi
ampliar la zona de evaluacion separando

Xreal = Valor decodificado para realizar
el experimental

Xcodificado = Valor indicado por el disefio
central compuesto de tres factores

distancia = Fijada arbitrariamente

centroide = Valor fijado del experimental
previo

Se aplicd un analisis exploratorio o
también llamado experimental previo que
se dividio en dos partes.

1. Se determino la sonda a utilizar. Para ello,
se realiz6 un diseno experimental previo
donde, por cuadruplicado, se determinaron
los parametros anteriormente citados a
las muestras bajo estudio, manteniendo
constantes los valores de profundidad
y tiempo de reposo de la dispersiéon en
contacto con la sonda en 5 mm y 200 seq,
respectivamente. Las sondas evaluadas
fueron la TA25-1000 y la TA4-1000.

2. Una vez seleccionada la sonda a
utilizar, se procedié a disenar el estudio
modificando las variables profundidad y
tiempo de reposo de las dispersiones en
contacto con la sonda segun el diseno
estadistico establecido. Se determinaron
por cuadruplicado los parametros ya
mencionados a las mezclas poliméricas.
Para los parametros se tomaron los valores
extremos (superior e inferior) y la media de
cada uno de ellos.

Una vez determinado el centroide se
aplicoé la ecuacion 1 para decodificar la
matriz.

entre si los puntos que corresponden a Tabla I
cada uno de los disenos. Valores codificados de las variables
independientes
Ecuacioén 1
Decodificacion del diseino central
compuesto, porcion estrella. I
Tomada de Diaz y col. (2005) Variables Estrella 5 Factorial
o
Xrear= Xcodificado “diStancia)+ centroide P“’f‘(‘;‘iidad 1,414 | 1,414 0 0 o |1 ]+
Donde: :eig(':‘slf;’(ie) 0 o |-vata| vara| of a1 |1 |1
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IMPACTO DE LA MODIFICACION DE LAS VARIABLES
DEPENDIENTES EN FUNCION DE LAS INDEPENDIENTES

Se determinaron por cuadruplicado
cada uno de los parametros a estudiar en
las dos dispersiones poliméricas en base
a los valores establecidos por el diseno
experimental. Los resultados fueron
analizados por la prueba estadistica F de
Fisher (Mendenhall y col., 2010).

Con los resultados obtenidos vy
el Sotfware Statgraphics® version
15.1 se determinaron las ecuaciones
matematicas que representaron a cada
variable dependiente en funcion a las
independientes. Para ello se us6 la
opcion de regresion multiple, tomando
en consideracion el ajuste coeficiente de
correlacion R2.

Con las ecuaciones matematicas
previamente establecidas para cada
variable de respuesta y utilizando el
software Minitabl6® se obtuvieron las
graficas de superficie de respuesta.

En funcion a los datos arrojados se
analiz6 la influencia de cada variable
en los parametros evaluados para las
dispersiones poliméricas en estudio con
concentraciones diferentes.

Resultados y discusion

En relacion a la primera parte del
experimental previo, se pudo apreciar
que en ambas sondas, un aumento en
la concentracion polimérica evidencio
un mayor valor en las propiedades
texturométricas. Por lo tanto, a pesar
de que los valores resultaron diferentes
en funcion de la sonda empleada, los
mismos fueron reproducibles. Es por
ello que para evaluar el impacto de
las variables dependientes en funcion
de las independientes, se procedio a

Tabla Il

Valores de los parametros evaluados del
experimental previo (promedio *+ desviacion
estandar) de las dispersiones poliméricas
a 26 + 2°C. Sondas TA4-1000 y TA25-1000
Profundidad 5mm. Tiempo de reposo 200 seg

Dispersiones TA4-1000 TA25-1000
Poliméricas
Scl Scl Scl Scl
0,15% 0,25% 0,15% 0,25%
Variables Qs Qs Qs Qs
dependientes 0,20% 0,20% 0,20% 0,20%
Dureza () 0,1413 + | 0,1505 = | 0,2710 0,312 +
0,004 0,002 0,004 0,003
Fuerza 0,0620 + | 0,0693 + | 0,1085 * 0,127 +
adhesiva (N) 0,0008 0,0005 0,002 0,001
Trabajo de
extensibilidad | 0,1475 + | 0,2075 + | 0,1975 + | 0,290 +
terminado 0,01 0,03 0,02 0,02
(mJ)

seleccionar la sonda TA25-1000 por
presentar un diametro superior, y por
consiguiente una mayor superficie de
contacto con las muestras evaluadas
que evidenciaron caracteristicas fluidas
debido a sus bajas concentraciones
(Tabla II).

La segunda parte del experimental
previo fue definir el centroide. La
decodificacion de los valores de las
variables dependientes se realizO por
limites, quedando como se observa
en las tablas III y IV. En tal sentido,

Tabla III

Valores decodificados de las variables
dependientes del experimental previo
(promedios * desviacion estandar) a 26 +
2°C. Dispersion Scl 0,15% Qs 0,20%.
Sonda TA25-1000

q . Trabajo de
Profundidad Tiempo de D Fuerz.a extensibilidad
(mm) reposo (seg) adhesiva N

X X (N) ™ terminado

1 2 (mJ)
0,1640 + 0,1078 + 0,2075

25 30 0,004 0,001 0,02
0,2215 + 0,1113 + 0,2150 +

o 20 0,004 0,0005 0,006
0,2703 + 0,1123 + 0,2250

5.0 180 0,001 0,001 0,006
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Tabla IV

Valores decodificados de las variables
dependientes del experimental previo
(promedios + desviacion estandar) a 26 *
2°C. Dispersion Scl 0,25% Qs 0,20%.
Sonda TA25-1000

Profundidad Tiempo de Fuerza Trabz.y(? .de
Dureza A extensibilidad
(mm) reposo (seg) adhesiva .

X X (N) ™) terminado

1 2 (mJ)
0,1965 + 0,1243 + 0,2750 +

2.5 30 0,004 0,002 0,02
0,2535 + 0,1278 + 0,2950 +

28 B 0,007 0,002 0,01
0,3193 + 0,1313 £ 0,3375 =

5.0 180 0,003 0,002 0,01

el centroide correspondi6é a los valores
mas altos de la profundidad de la
sonda y el tiempo de reposo, X, y X,
respectivamente, por presentar las
desviaciones mas bajas.

Posteriormente, se procedi6 a de-
codificar las variables independientes.
La seccion correspondiente al diseno
estrella segin la ecuacién 1 y la
seccion factorial por limites. Los valores
decodificados se pueden observar en la
tabla V, donde cada combinacion de
variables representa un experimento a
realizar, dando como resultado un total
de nueve experimentos, sin embargo,

Tabla VI

Valores de las variables dependientes
(promedios * desviacion estandar) a 26 +
2°C. Dispersion Scl 0,15% Qs 0,20%

o
s . Ti Trabajo d
QE) Prof(undldad de fer:lazzo Dureza l;\;]erz.a extl:nszil‘i)ci)lidzd
'5 n)l(m) (seq) (N) 2 (;?wa terminado
% L X, (mJ)
=
0,1618 | 0,1070 | 0,1988
25 30 140,005 | 0,001 | 20,02
01573 | 0,1088 | 0,2015
2 25 180 | ,°0,005 | +0,002 | +0,01
02125 | 0,1086 | 0,1988
S| 36 180 | 1°0,003 | +0,003 | +0,01
0,2626 | 0,1089 | 0,2050
S 30 140,006 | 0,002 | +0,000
0,2676 | 0,1106 | 0,2050
S| 50 138 | 0,004 | 0,001 | 20,01
0,2666 | 01110 | 0,2150
B =l 180 1 .7,005 | 0,002 | 0,01
02608 | 0.1111 | 0.2175
7 50 222 | 10,005 | 0,001 | 20,01
03248 | 01116 | 0,2175
g e 180 1 .76,004 | 0,002 | 0,01
Tabla VII

Valores de las variables dependientes
(promedios * desviacion estandar) a 26 +
2°C. Dispersion Scl 0,25% Qs 0.20%

se realizaron ocho debido a que hay |2 : Tiempo Trabajo de
. . . E Eofindidad de reposo Dureza Fuerz.a extensibilidad
coincidencia entre los valores del = G (seg) ™) adhesiva | " terminado
. . , o 1 ,
centroide y el experimento que evaluia |4 * m
los niveles maximos (5 mm, 180 Seg) | 25 30 0,1860 | 0,1228 | 0,2625 +
de las variables independientes en la ’ + 0,01 [£0,002| 0,02
porcion factorial. o 25 180 | 01758 | 01259 | 0,2750 +
’ + 0,002 | + 0,005 0,01
Tabla V 3 3.6 180 ?g%l(k)% .?(}%)%11 0,%8(;)20 +
Valores decodificados de las variables il il ’
= 5.0 30 + 0,005 | £ 0,001 0,01
0,3016 | 0,1301 | 0,3050 +
= 5 5.0 138 + 0,004 | + 0,003 0,02
St
Variables Estrella = Factorial 6 5,0 180 0,3095 | 0,1501 [0,5165 +
8 + 0,01 | £ 0,002 0,053
0,3019 | 0,1310 [ 0,3163 +
P“’f‘(‘;d)‘dad 56 | 64| 50|50]50]|25]25]|50]s50 ! 5.0 222 + 0,005 | + 0,0008 0,01
- 0,3549 | 0,1313 | 0,3088 *
2;’:‘5%0(23 180 | 180 | 138 | 222 | 180 | 30 | 180 | 30 | 180 8 6,4 180 +0,02 | +0,002 0,03
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Figura 1. Grafica de superficie de respuesta
para la Variable Dureza en funcion de la
Profundidad y el Tiempo de Reposo. A)
Scl 0,15% Qs 0,2%. B) Scl 0,25% Qs 0,2%

Luego de la decodificacion se procedio
a realizar, a las dos dispersiones
poliméricas en estudio, las mediciones
de los parametros texturométricos
correspondientes empleando las
combinaciones senaladas en la tabla V.
Estos resultados se encuentran reportados
en las tablas VIy VIIL

Una vez obtenidos los datos de cada
combinacion de factores se obtuvieron las
ecuaciones matematicas y en base a ellas, se
realizaron graficas de superficie de respuesta
para observar el impacto de cada variable
independiente sobre las dependientes.

Al evaluar el parametro de la dureza,
se observo una influencia significativa al
incrementar la profundidad de la sonda
(X,), manteniendo fijo los valores del
tiempo de reposo (X,). Se obtuvo un
comportamiento con una ligera diferencia
significativa al variar X, permaneciendo
constante X, (Tablas VI y VII). De la

misma manera, la figura 1 evidencia que
los valores de la dureza (eje Y) aumentan
con variaciones de la profundidad (eje X),
observandose la misma tendencia con el
tiempo de reposo (eje Z).

Cuando se comparan las fuerzas
adhesivas de las dispersiones contra la
variacion de los valores de uno de los
factores sin modificar el otro factor, se
observd una diferencia estadisticamente
significativa (Tablas VI y VII). Igualmente,
la figura 2 demuestra que los valores de
fuerza adhesiva (eje Y) aumentan con
variaciones de la profundidad (eje X),
observandose el mismo comportamiento
con el tiempo de reposo (eje Z).

Finalmente, la diferencia en la variable
trabajo de extensibilidad terminado resulto,
de la misma forma, estadisticamente
significativa en funcion de las variables
independientes evaluadas (Tablas VI Yy
VII). La figura 3, permite apreciar que al
aumentar la profundidad (eje X), el valor
del trabajo de extensibilidad terminado
aumenta (eje Y). Asi mismo, evaluando el
tiempo de reposo (eje Z), se evidencia la
misma tendencia.

Todo lo antes expuesto demuestra
que para poder comparar resultados
reportados en diferentes investigaciones
se deben indicar las condiciones del
equipo establecidas, ya que las mismas

S onxs
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& 01080
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01%
0128

Figura 2. Grafica de superficie de respuesta
para la Variable Fuerza adhesiva en funcién
de la Profundidad y el Tiempo de Reposo.
A) Scl 0,15% Qs 0,2%. B) Scl 0,25% Qs 0,2%.

Figura 3. Grafica de superficie de respuesta para
la Variable Trabajo de Extensibiidad en funcién
de la Profundidad y el Tiempo de Reposo.
A) Scl 0,15% Qs 0,2%. B) Scl 0,25% Qs 0,2%.
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son determinantes para la evaluacion de
las variables dependientes estudiadas.

Adicionalmente, al comparar los
valores de las variables dependientes
reportados en las tablas VIl y VII, o bien,
las figuras A con las B en cada parametro
evaluado, se puede apreciar como ellos
son mayores cuando la concentracion
polimérica aumenta, lo cual podria
verse reflejado en su comportamiento in
vivo. Esto motivado, a que al presentar
una mayor proporcion del agente bio/
mucoadhesivo, podria ser capaz de
establecer una mayor interaccion de
fuerzas intermoleculares con el tejido
biolégico, pudiendo incrementar el
tiempo de residencia en su lugar de
accion, presentando como beneficio un
aumento en la efectividad del tratamiento
(Saraswathi y col., 2013).

Conclusiones

Se determiné experimentalmente que
las condiciones establecidas para el
instrumento de medicion, influyen en los
valores de las propiedades texturométricas
de las dispersiones poliméricas
estudiadas, por lo que al momento de
evaluar, discutir y reproducir resultados
de una investigacion se hace necesario
reportar los parametros instrumentales
utilizados de la forma mas clara y precisa
posible.
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