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file://///Users/Valentina/Documents/NOVENO%20SEMESTRE%20/PDG%20II/EFECTO%20DE%20LA%20DEGRADACIÓN%20HIDROLÍTICA%20DEL%20MATERIAL%20POLIMÉRICO%20%20EUDRAGIT%20E.docx%23_Toc530499704
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file://///Users/Valentina/Documents/NOVENO%20SEMESTRE%20/PDG%20II/EFECTO%20DE%20LA%20DEGRADACIÓN%20HIDROLÍTICA%20DEL%20MATERIAL%20POLIMÉRICO%20%20EUDRAGIT%20E.docx%23_Toc530499709
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1. RESUMEN 

El Eudragit E-100 es una materia prima ampliamente usada en el sector farmacéutico. Sin embargo, 

en su implementación muchas veces se somete a condiciones ácidas extremas, las cuales conllevan 

a su degradación estructural. Por tanto, este estudio está enfocado en caracterizar el efecto que se 

da cuando el polímero se somete a dichas condiciones. Para ello, se evaluó su grado de hidrólisis 

y se determinaron las características estructurales, físicas y superficiales asociadas al mismo, con 

el objetivo de establecer una comparación con las propiedades iniciales presentes en la materia 

prima. Los resultados mostraron que, luego del proceso de solubilización de los materiales de 

partida, se da una disminución en los grupos dimetil-amino-etilmetacrilato (DMAE) que indican la 

degradación hidrolítica de los mismos. Además, después del proceso de hidrólisis los materiales 

obtenidos son más amorfos en relación con los de partida y se mejoran propiedades granulométricas 

de interés farmacéutico, tales como: la fluidez y la capacidad de compactación y desintegración. 

Por último, se observó que los materiales hidrolizados tienen mayores y menores capacidades de 

retención y pérdida de agua, respectivamente, y que la modificación estructural del Eudragit E-100 

condujo a la formación de superficies más humectables. 

 

Palabras clave: Eudragit E-100, grupos dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE), degradación 

hidrolítica, solubilización.  
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ABSTRACT 

 

The Eudragit E-100 is a raw material widely used in the pharmaceutical field. However, such 

polymer material is often exposed to extreme acidic conditions, which lead to polymer degradation. 

Therefore, this study is focused on characterizing the structural, physical and chemical change 

given in the acidic solubilization process. For this, the hydrolysis degree was evaluated, and the 

structural, physical and superficial characteristics associated with it were determined in order to 

establish a comparison with the initial properties present in the raw material. The results showed 

that, after the solubilization process of the starting materials, there is a decrease in the dimethyl-

amino-ethyl-methacrylate (DMAE) groups that indicate their hydrolytic degradation. After the 

hydrolysis process, the materials obtained are more amorphous in relation to the starting materials 

and granulometric properties of pharmaceutical interest such as fluidity and compactability and 

disintegration capacity are improved. Finally, it was observed that hydrolyzed materials have 

higher and lower retention and water loss capacities, respectively, and that the structural 

modification of Eudragit E-100 led to the formation of more wettable surfaces. 
 

Key words: Eudragit E-100, dimethylaminoethyl methacrylate (DMAE) groups, hydrolytic 

degradation, solubilization. 
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1. INTRODUCCIÓN 

En la actualidad, existe un grupo de polielectrolitos conocidos como polimetacrilatos o 

comercialmente como Eudragit, los cuales son derivados de ésteres del ácido acrílico y 

metacrílico. Dichos materiales son de gran interés farmacéutico, debido a que dan lugar a la 

formación de estructuras matriciales con características adecuadas para la liberación controlada de 

fármacos o para la mejora de solubilidad (Lira de Sá Barrero, 2009). Además, pueden usarse como 

agentes de recubrimiento para proteger a los principios activos contra factores externos como la 

humedad, el calor, el oxígeno y la luz; logrando una mejora en su estabilidad química (Salamanca, 

Castillo, Villada, & Rivera, 2017). Finalmente, aumentan el cumplimiento farmacoterapéutico del 

paciente al mejorar propiedades organolépticas que están relacionadas con el enmascaramiento de 

sabor (Joshi, 2013). 

Por otra parte, la ventaja de estos polielectrolitos radica en su flexibilidad para combinarse con 

otros polímeros que permiten alcanzar el perfil deseado del medicamento, liberándolo en el lugar 

y momento correcto y, si es necesario, incluso durante el periodo de tiempo deseado (Joshi, 2013). 

También, son particularmente útiles, debido al considerable número de variedades disponibles que 

cubren un amplio espectro de características de solubilidad, permeabilidad y de formas de 

presentación. Por lo tanto, son numerosos los tipos de formulaciones que, conteniendo Eudragit, 

ofrecen excelentes características para el control de liberación de principios activos en diferentes 

sistemas farmacéuticos (Lira de Sá Barrero, 2009). 

Las propiedades de dichos polímeros se encuentran determinadas por sus grupos funcionales, por 

ende, los grados de Eudragit difieren en su proporción de grupos ácidos, neutros o alcalinos que 

resultan en propiedades fisicoquímicas distintas y ofrecen una excelente variedad de opciones para 

los formuladores (Wen & Parker, 2013). Por lo anterior, pueden dividirse según los grupos 

funcionales que posean en las cinco clasificaciones que se presentan en la figura 1. 

Figura 1. Clasificación y estructura general de los Eudragit según sus grupos funcionales 
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Específicamente, el Eudragit E-100 es un copolímero sintético y en bloque derivado del ácido 

metacrílico que se caracteriza por poseer los grupos dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE), 

butilmetacrilato y metilmetacrilato (Thakral, Thakral, & Majumdar, 2013). Dicho polímero, 

también tiene la capacidad de formar sales, debido a la presencia de un grupo amino perteneciente 

al dimetilaminoetilmetacrilato, que puede ionizarse con una alta concentración de hidrogeniones 

(H+), convirtiéndose en un polielectrolito de origen catiónico (Moustafine, Kemenova, & Van Den 

Mooter, 2005). Finalmente, posee tres grupos ésteres en cada uno de los monómeros existentes.  

De acuerdo con lo anterior, es un hecho que, este tipo de polímero es de gran utilidad, sin embargo, 

no se tiene información suficiente sobre las modificaciones que puede tener al someterse a 

condiciones ácidas extremas en relación con su degradación hidrolítica. Por lo tanto, este proyecto 

pretende realizar una comparación del polímero hidrolizado con respecto al Eudragit E-100 en su 

forma neutra, mediante la caracterización estructural, física y superficial de dichos materiales. La 

obtención de estos se realizó a partir de su forma farmacéutica, tanto en pellet como en polvo, y se 

tomó como base la recomendación establecida en la ficha técnica, en la cual se reporta que, 1 g de 

Eudragit E-100 se disuelve en 7 g de HCl al 1M (Evonik, 2015). No obstante, bajo esta premisa el 

material se somete a condiciones ácidas fuertes, en las cuales se presentarán modificaciones 

estructurales relacionadas con su ionización o bien la degradación hidrolítica del polímero, debido 

a que este cuenta con grupos esterificados. Por todo lo anterior, este es un proyecto de investigación 

básica con la cual se pretende brindar información sobre la degradación del polímero que no se 

encuentra reportada actualmente.  

Cabe resaltar que, para el desarrollo de este trabajo se realizó una revisión bibliográfica de las 

últimas 30 décadas, encontrándose sorprendentemente que, aunque este sea una materia prima tan 

empleada en la industria farmacéutica, no se tiene suficiente información, de ahí la relevancia e 

impacto de esta investigación.  
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1.1 OBJETIVOS 

1.1.1 Objetivo general 

 

Evaluar el efecto de la degradación hidrolítica del material polimérico Eudragit E-100 sobre las 

propiedades estructurales, físicas y superficiales.  

 

1.1.2 Objetivos específicos 

  

 Obtener el material hidrolizado del Eudragit E-100 formado durante el proceso de 

solubilización a condiciones ácidas establecidas, según la ficha técnica del mismo. 

 Caracterizar estructuralmente el material hidrolizado del Eudragit E-100 por espectroscopia 

de infrarrojo con transformada de fourier (FTIR), difracción de rayos X (DRX) y 

calorimetría diferencial de barrido (DSC). 

 Caracterizar físicamente el material hidrolizado del Eudragit E-100 mediante la evaluación 

de su morfología  y la determinación de sus propiedades granulométricas. 

 Caracterizar superficialmente el material hidrolizado del Eudragit E-100, mediante la 

determinación de los valores de ángulo de contacto por medio del método de la gota sésil 

(sessile drop). 
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2. METODOLOGÍA PROPUESTA 

La metodología que se llevó a cabo fue desarrollada en el grupo de investigación fisicoquímica 

farmacéutica (GIFF) de la Universidad Icesi con la cual se obtuvieron los materiales hidrolizados  

del Eudragit E-100. 

 

2.1 Materiales  

 

Se empleó como material polimérico de base el Eudragit E-100 de marca Evonik en su forma 

farmacéutica en pellets y en polvo. Dichos materiales fueron sometidos a un proceso de ionización 

utilizando un sistema ácido correspondiente a ácido clorhídrico (HCl 1M) de marca Merck. El agua 

tipo II utilizada se obtuvo de un sistema de purificación (Millipore Elix essential, Merck KGaA, 

Darmstadt, Alemania). 

 

2.2 Métodos  

2.2.1 Obtención del polímero hidrolizado derivado del Eudragit E-100  

 

Inicialmente, se tomaron 10 g de Eudragit E-100, los cuales se solubilizaron en 69 mL de HCl al 

1M (anexo 4) y se dejó la reacción por un tiempo aproximado de 5 horas, en el cual el sistema pasó 

de ser heterodisperso a una solución totalmente homogénea (figura 2). Cabe resaltar que, para la 

utilización del material en pellet fue necesario un proceso previo de trituración en un molino de 

rodillos marca Erweka.  

 

 

 

 

 

Figura 2. Metodología desarollada para la obtención del polímero hidrolizado 

Posteriormente, se realizó  un proceso de secado mediante un secador de Ventana Refractaria,TM 

elaborado por la empresa Centro especializado en ingeniería robótica (CEI-ROBOTS), en donde 

se adicionó el sistema sobre una superficie a una temperatura de 40ºC, durante aproximadamente 

4 horas hasta obtener una película del polímero. Ese film luego, fue extruido, en primer lugar, por 

una malla #20 y en segundo lugar por una #30 para tener un material en polvo. Una vez obtenidos, 

se escalonaron los cálculos realizados para llevar a cabo la reacción a gran escala y obtener 

aproximadamente 50 g de cada uno de los materiales (anexo 4).  

10 g de Eudragit 

E-100 69 mL 

HCl 1M  
Beaker 1L Agitación constante 
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2.2.1.1 Evaluación de la hidrólisis de los materiales obtenidos a partir de la 

solubilización del Eudragit E-100 

 

Para esto se inició  un estudio potenciométrico empleando un titulador automático de marca 

Titrette, con el objetivo de determinar, en primer lugar, el porcentaje de grupos 

dimetilaminoetilmetacrilato (%DMAE) y, en segundo lugar, el porcentaje de ácidos metacrílicos 

para el Eudragit E-100 y sus derivados.  

Para determinar los grupos DMAE, se tomaron 0.2 g de Eudragit E -100 y se disolvieron en un 

exceso de 96 mL de ácido acético glacial y 4 mL de agua (Evonik, 2015). Además, se utilizó ácido 

perclórico al 0.1 N , previamente estandarizado, como agente titulante. A continuación se exponen 

las ecuaciones que fueron empleadas para obtener dicho porcentaje. 

𝑉𝑎𝑙𝑜𝑟 𝐴𝑙𝑐𝑎𝑙𝑖𝑛𝑜 (𝑉𝐴) (𝑚𝑔
𝐾𝑂𝐻

𝑔 𝑑𝑒 𝐷𝑆
) =

𝑚𝐿 𝑑𝑒 0.1𝑁 𝐻𝐶𝑙𝑂4 ×561 

𝑃𝑒𝑠𝑜 𝑚𝑢𝑒𝑠𝑡𝑟𝑎 (𝑔) ×𝐷𝑆(%)
 (1) 

% 𝑑𝑒 𝑔𝑟𝑢𝑝𝑜𝑠 𝐷𝑀𝐴𝐸 = 𝐴𝑉 (𝑚𝑔
𝐾𝑂𝐻

𝑔 𝐷𝑆
) × 0.1286  (2) 

Por otra parte, con el fin de establecer los grupos ácidos metacrílicos se llevó a cabo un ensayo 

potenciométrico, en donde se tomaron 50 mg de las sales de Eudragit E-100 y se disolvieron en 50 

mL de una mezcla 3:2 de alcohol isopropílico: agua. También, se usó como agente titulante una 

solución de NaOH 0.5 N, previamente estandarizada. A continuación, se muestra la ecuación que 

debe emplearse para la estimación de los grupos. 

% 𝑑𝑒 á𝑐𝑖𝑑𝑜 𝑚𝑒𝑡𝑎𝑐𝑟í𝑙𝑖𝑐𝑜 =
𝑚𝐿 0.5𝑁 𝑁𝑎𝑂𝐻 𝑥 430.45

𝑝𝑒𝑠𝑜 𝑑𝑒 𝑙𝑎 𝑚𝑢𝑒𝑠𝑡𝑟𝑎 (𝑔) 𝑥 𝐷𝑆 (%) 
 (3) 

Estos porcentajes se realizaron con el fin de comparar el material de partida con el modificado y 

constatar si, junto con la reacción de protonación, se efectuó de igual manera un proceso de 

hidrólisis.  En las ecuaciones presentadas debe remplazarse el volumen de equivalencia y el 

porcentaje de materia seca el cual corresponde al 98%, según las especificaciones del proveedor.  

2.2.2 Caracterización estructural del material hidrolizado  

 

En primer lugar, tanto el producto hidrolizado como la materia prima inicial se caracterizaron por 

espectroscopia infrarroja con transformada de fourier (FTIR), utilizando un espectrómetro 

infrarrojo (Nicolet 6700, Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, EE. UU) en infrarrojo medio. 

Además, para las mediciones se empleó el accesorio de muestreo de reflactancia total atenuada 

Smart iTRTM. Por otra parte, se evaluaron por calorimetría diferencial de barrido (DSC), usando 

un equipo DSC Q2000 de marca TA instruments, donde se analizaron con una técnica de 3 ciclos 

de calentamiento y enfriamiento entre valores de -20 °C a 200 °C y con una velocidad de 

calentamiento de 5 °C/min. Por último, se determinó el difractograma por rayos x mediante un 

difractómetro empíreo (XPERT Panalytica, Serie II, detector PIXCel3D, 2012) con el fin de 

evaluar el cambio en la estructura morfológica del polímero.  
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2.2.3 Caracterización física del material hidrolizado  

 

2.2.3.1 Caracterización  morfológica del material hidrolizado 

 

Se utilizó aproximadamente 1 g de Eudragit E-100 sin modificar y modificado para su posterior 

visualización por un estereoscopio marca Nikon de referencia SMZ745T. Adicionalmente, dichas 

muestras fueron fotografeadas mediante una cámara marca Nikon de referencia DS-Fi1 y 

empleando el software  Nis element F 3,2. Finalmente, las fotografías fueron editadas en el 

programa ImageJ. Cabe resaltar que, este procedimiento se realizó también para tabletas 

elaboradas, a partir de ambos materiales.  

2.2.3.2 Caracterización  granulométrica del material hidrolizado 

 

Determinación del índide de Carr e índice de Hausner  

 

Se pesaron 50 gramos de los materiales y se adicionaron a una probeta de plástico de 250 mL, la 

cual se llevó a un apisonador (tap density tester) de marca Logan Instruments Corporation, en 

donde la muestra se sometió a 1250 golpes. Luego, se midió el volumen final del polvo en la 

probeta. Los índices de Carr y Hausner se determinaron para cada uno de los materiales utilizando 

las ecuaciones que se presentan a continuación. En donde Dapi y Dap son las densidades apisonada 

y aparente, respectivamente.  

% 𝐶𝑜𝑚𝑝𝑟𝑒𝑠𝑖𝑏𝑖𝑙𝑖𝑑𝑎𝑑 𝑜 í𝑛𝑑𝑖𝑐𝑒 𝑑𝑒 𝐶𝑎𝑟𝑟 =
|𝐷𝑎𝑝𝑖−𝐷𝑎𝑝|

𝐷𝑎𝑝𝑖 
 𝑥 100%  (4) 

Í𝑛𝑑𝑖𝑐𝑒 𝑑𝑒 𝐻𝑎𝑢𝑠𝑛𝑒𝑟 =  
𝐷𝑎𝑝𝑖

𝐷𝑎𝑝
 (5) 

Determinación de la ganancia y pérdida de humedad del material hidrolizado 

 

Para la realización de los perfiles de ganancia de humedad se pesaron 2 g de cada uno de los 

materiales en cajas Petri y se llevaron a un proceso de secado a 100 C por 20 minutos en un horno 

Ecocell. Posteriormente, se dispusieron en una cámara de estabilidad marca CAMS a dos 

condiciones de temperatura ( 40 y 25 C) y  una humedad relativa de 75%, y se pesaron los 

materiales a las 1, 2, 3, 24, 48 y 72 horas. Luego, se realizó el estudio de pérdida de humedad 

ganada en una balanza de humedad MB35 marca OHAUS a una temperatura de 130 C. 

Determinación de la capacidad de desintegración y compactación  

 

Se prepararon las superficies compactas de los materiales utilizando 500 mg de muestra para cada 

tableta y una prensa de comprimidos casera de acero inoxidable. La metodología desarrollada 

consistió en  preparar 6 tabletas para cada material a distintas presiones las cuales fueron de 200, 

300 y 400 psi durante un tiempo 10 segundos en cada uno de los tableteados. Para obtener 

resultados de desintegración acertados fue necesario determinar previamente la dureza mediante 
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un durómetro (hardness tester) HDT-400 de marca Logan Instruments Corporation. 

Posteriormente, se inició con el ensayo de desintegración utilizando un desintegrador (automatic 

disintegrator tester) DST-3 de marca Logan Instruments Corporation en el cual se determinó el 

tiempo en el que las tabletas se desintegraron completamente a una temperatura de 37 ºC.  

 

2.2.4 Caracterización superficial del material hidrolizado  

 

2.2.4.1 Preparación de superficies compactas 

 

Para realizar las mediciones del ángulo de contacto fue necesario la preparación de las tabletas, 

empleando una prensa de comprimidos casera de acero inoxidable con ¼ en pulgadas de diámetro. 

Para cada tableta se utilizaron 200 mg tanto del material de partida como del modificado. Además, 

el proceso de tableteado se llevó a cabo por triplicado a una presión de 400 psi por 10 segundos en 

cada uno.  

 

2.2.4.2 Mediciones del ángulo de contacto 

 

La determinación del ángulo de contacto se realizó por triplicado sobre las superficies de cada uno 

de los comprimidos, inmediatamente después de su fabricación. Dichas mediciones se llevaron a 

cabo mediante el método de gota sésil (sessile drop), empleando el medidor de ángulo de contacto 

(OCA15EC Dataphysics Instruments, Filderstadt, Alemania) con un controlador de software 

(versión 4.5.14 SCA20). Adicionalmente, la recopilación de datos se realizó mediante la grabación 

de la interacción de la que posteriormente, se definió el ángulo de contacto en el punto en el cual 

la luz reflejada de la caída incidente desapareció por completo (Yarce, Pinea, Correa, & Salamanca, 

2016).  

2.2.4.3 Determinación de la energía libre superficial (SFE) 

 

Se halló la energía libre superficial (SFE) utilizando el modelo Owens, Wendt, Rabel & Käelble 

(OWRK) a partir del software (versión 4.5.14 SCA20). En este se utiliza propanol, etilenglicol y 

agua como líquidos de referencia. 
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2.3 RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

2.3.1 Obtención del polímero hidrolizado derivado del Eudragit E-100  

 

Durante la reacción, fue evidente el cambio en el color y la turbidez del sistema una vez el polímero 

pudo solubilizarse completamente, esto se debe a las interacciones moleculares que posee al 

encontrarse en medio ácido, las cuales están relacionadas con la capacidad que tiene el grupo amino 

de actuar como una base y robar el protón del ácido (figura 3). Lo anterior, incrementa su polaridad 

y por ende, la facultad de formar interacciones de tipo ion-dipolo con el agua. Sin embargo, el 

Eudragit E-100 no es soluble en agua, porque el microambiente en el cual se encuentra el grupo 

amino es muy hidrófobo, lo cual impide que las moléculas de agua puedan acercarse y protonarla. 

Por el contrario, cuando el polímero se encuentra en un sistema ácido la basicidad de la amina es 

considerable para robar el protón del medio convirtiéndose en un compuesto iónico. Transcurrida 

la reacción, el proceso de secado y el tamizaje se obtuvieron 59.527 g y 52.524 g de polímeros 

derivados del material en polvo y pellet, respectivamente.  

 

 

Figura 3. Reacción de protonación del Eudragit E-100 

La obtención del material hidrolizado del Eudragit E-100 presentó características físicas diferentes 

a las que tenían los materiales iniciales, los cuales eran un polvo blanco y pellets de un color 

amarillento. Tal como se evidencia en la figura 4, luego de la reacción y el proceso de secado, se 

obtuvo una película del polímero que, posteriormente, fue extruída para obtener un material en 

polvo con propiedades totalmente distintas al material comercial de partida que por tanto,  

evidencian un cambio en la estructura del polímero.  
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Figura 4. Cambios morfológicos del Eudragit E-100 luego de la obtención de los materiales 

hidrolizados 

Cabe resaltar que, durante el proceso de obtención no se realizó la purificación y concentración del 

polímero dado que, al tener una solución con condiciones ácidas tan extremas se ocasionaría la 

degradación de cualquier tipo de membrana utilizada, ya sea de diálisis o de ultrafiltración.  

2.3.1.1 Evaluación de la hidrólisis de los materiales obtenidos a partir de la 

solubilización del Eudragit E-100 

 

En la figura 5 se muestra el volumen de equivalencia determinado por medio del método gráfico 

de la primera derivada para el Eudragit E-100 comercial, con lo cual se obtuvieron valores de 5.3 

y 5.7 mL, respectivamente.  

V (m L )

C
o

n
d

u
c

ti
v

id
a

d
 (

m
V

)

0 2 4 6 8

4 0 0

4 5 0

5 0 0

V (m L )


C

o
n

d
(m

V
)/


V
(m

L
)

0 2 4 6 8

0

5

1 0

1 5

2 0

2 5

V (m L )

C
o

n
d

u
c

ti
v

id
a

d
 (

m
V

)

0 2 4 6 8 1 0

3 5 0

4 0 0

4 5 0

5 0 0

V (m L )


C

o
n

d
(m

V
)/


V
(m

L
)

0 2 4 6 8 1 0

0

5

1 0

1 5

2 0

2 5

E U D R A G IT  E -1 0 0  P O L V O

E U D R A G IT  E -1 0 0  P E L L E T

 

Figura 5. Gráficas obtenidas del estudio potenciométrico del Eudragit E-100 de marca comercial 
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Se procedió a calcular el porcentaje de grupos dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE) en la muestra 

utilizando las ecuaciones 1 y 2.  

𝑉𝑎𝑙𝑜𝑟 𝐴𝑙𝑐𝑎𝑙𝑖𝑛𝑜 (𝐴𝑉) (𝑚𝑔
𝐾𝑂𝐻

𝑔 𝑑𝑒 𝐷𝑆
) =

5.7 𝑚𝐿 𝑑𝑒 0.1𝑁 𝐻𝐶𝑙𝑂4 ×561 

0.2009 𝑔 ×98%
= 162.42 (𝑚𝑔

𝐾𝑂𝐻

𝑔 𝑑𝑒 𝐷𝑆
) (6) 

% 𝑑𝑒 𝑔𝑟𝑢𝑝𝑜𝑠 𝐷𝑀𝐴𝐸 = 162.42 × 0.1286 = 20.88% (7) 

Por tanto, se encontró que el material en pellet posee un porcentaje del 20.88% de grupos DMAE 

en materia seca. Considerando que los porcentajes documentados por el fabricante oscilan del 

20.8% al 25.5% (Evonik, 2015) se concluye que el material de partida cumple con las 

especificaciones, aunque éste ya haya excedido su fecha de vencimiento. Se realizó el mismo 

procedimiento para el material en polvo, obteniendo un porcentaje de 19.46%. Al compararse con 

el rango reportado, el material no se encuentra dentro de las especificaciones.  

Posteriormente, como se muestra en la figura 6 se procedió a realizar la comparación con los 

polímeros hidrolizados, en los cuales se obtuvieron volúmenes de equivalencia de 0.54 y 0.51 mL, 

respectivamente. 
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Figura 6. Evaluación de la hidrólisis de materiales obtenidos a partir del Eudragit E-100 en 

pellets y polvo 
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Con estos resultados, se determinó un porcentaje de DMAE de 7.90 y 7.49%, respectivamente. Por 

lo anterior, es un hecho que se ha dado una disminución en la cantidad de grupos 

dimetilaminoetilmetacrilato en comparación con el valor obtenido en las muestras comerciales 

(19.46 y 20.88%). Según esto, puede afirmarse que efectivamente durante la solubilización del 

polímero se generó un proceso de hidrólisis en dicho grupo. Sin embargo, hay un aspecto que debe 

considerarse y está relacionado con el hecho de que no se haya realizado un proceso de purificación 

dado que por esta razón, podría pensarse que los grupos DMAE protonados libres deberían 

contribuir a una sumatoria de grupos similares al valor inicial. No obstante, esto no se presenta 

porque los iones carboxilato del medio roban los protones de las sales de amonio dejándolos en su 

forma neutra. 

Con el fin de evaluar si se produjo una hidrólisis adicional en los grupos butil y metil metacrilatose 

determinó el porcentaje de ácidos metacrílicos. Sin embargo, la determinación de este porcentaje 

arrojó siempre un cambio no significativo en el pH al momento de adicionar el agente titulante, 

incluso aunque se ejecutó la metodología reportada en el trabajo de (Salamanca et al., 2017) en 

varias ocasiones.  Por tanto, se cree que al realizar el procedimiento recomendado por la ficha 

técnica se genera la hidrólisis en el grupo DMAE, no obstante, el resto de grupos esterificados no 

se afectan (figura 7). Una posible explicación puede ser que, con el tiempo, el polímero haya pasado 

por un proceso de ovillado, en el cual los grupos esterificados se encuentren protegidos hacia 

adentro y los grupos polares estén disponibles hacia afuera.  Sin embargo, con esta explicación 

deberían entonces de identificarse los OH formados a partir de la hidrólisis de grupos DMAE, dado 

que no es así, se cree que los grupos hidroxilos pueden tener una reacción de reticulación entre 

ellos con la cual se impida la determinación de los mismos.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 7. Esquema de los productos que pueden obtenerse a partir del Eudragit E-100 cuando se 

encuentra en condiciones ácidas 

FORMA NEUTRA FORMA IONIZADA 

FORMA PARCIALMENTE HIDROLIZADA 

FORMA TOTALMENTE 

HIDROLIZADA 
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2.3.2 Caracterización estructural del material hidrolizado  

 

Caracterización por espectroscopia infrarroja con transformada de fourier (FTIR) 

 

En la figura 8 se muestran los resultados derivados de la caracterización por espectroscopia 

infrarroja, la cual se llevó a cabo con el objetivo de realizar una comparación estructural de los 

materiales, a partir de la identificación y el análisis de sus grupos funcionales principales.  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 8. Espectros de infrarrojo del Eudragit E-100 en pellet y en polvo y de los materiales 

obtenidos a partir de los mismos 

En este orden de ideas, se hace evidente la aparición de una señal a 3378 y 3389 cm-1 (recuadro 

negro) en los materiales hidrolizados de Eudragit E-100, obtenidos a partir del polvo y pellet, 

respectivamente, que indican la presencia de grupos hidroxilo (OH) como resultado del proceso de 

hidrólisis de los grupos DMAE o por la presencia de los grupos (CH3COOH). Al igual que, se 

evidencia una nueva señal a  2654 y 2618 cm-1 que corresponde al estiramiento del OH (recuadro 

azul). Otro cambio importante, se encuentra en la señal representativa de los grupos DMAE 

(recuadro rojo), dado que, según la ficha técnica, estos se observan a 2770 y 2820 cm-1, los cuales 
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son valores que se hacen evidentes en los materiales iniciales, pero no en el Eudragit E-100 

modificado. Adicionalmente, las vibraciones CHx pueden encontrarse a valores de 1387, 1467 y 

2950 cm-1 aproximadamente (Evonik, 2015). Por otro lado, las señales de los grupos ésteres se 

hacen evidentes para todos los materiales. En primer lugar, con valores entre 1720 y 1722 cm-1  , 

los cuales corresponden al estiramiento del carbonilo que se caracteriza por ser una señal intensa 

(recuadro verde); en segundo lugar, a ~ 1140 y 1060 cm-1 por los estiramientos simétricos y 

asimétricos (recuadro amarillo), respectivamente (Socrates, 2007).  

 

Difracción de rayos X (DRX) 

 

En la figura 9 se presentan los difractogramas obtenidos, los cuales se efectuaron con el fin de 

determinar el grado de cristalinidad o amorficidad de los materiales hidrolizados con respecto a los 

de partida. En el gráfico se evidencia que el proceso de ionización/hidrólisis afecta notoriamente 

la cristalinidad de los materiales obtenidos con respecto al Eudragit E-100 sin modificar, debido a 

la disminución en la intensidad de los picos. A partir de lo anterior, puede afirmarse que los 

materiales hidrolizados poseen más amorficidad, lo cual se explica por las características 

estructurales de los polímeros amorfos y cristalinos. Mientras más estrecho es el pico más cristalino 

es el material debido a que la periocidad de los dominios del cristal  refuerzan la difracción de los 

rayos x obteniéndose un pico más alto y estrecho, es decir, que por estar ordenados de forma 

periódica el rayo es difractado en el mismo ángulo. Por otra parte, al tener una conformación de 

tipo amorfa las cadenas del polímero se encuentran acomodadas de forma irregular, con enlaces no 

definidos que ocasionan una gran variedad de interacciones y por ende, perfiles distintos de 

difracción que resultan en picos mucho más anchos (Skoog, Holler, Crouch, Cervantes González, 

& Anzures, 2008). 
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Figura 9. Difractograma para el Eudragit E-100 de marca comercial y los materiales hidrolizados 

obtenidos 
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Análisis por calorimetría diferencial de barrido (DSC) 

 

Por otra parte, se realizó un análisis por calorimetría diferencial de barrido (DSC) con el objetivo 

de evaluar las transiciones térmicas presentadas en los materiales, tales como: el punto de fusión, 

cristalización o transiciones vítreas. A continuación, se muestran los termogramas obtenidos para 

el Eudragit E-100 sin modificar (figura 10) y modificado (figura 11). 

 

 

 

 

 

 

Figura 10. Termogramas del Eudragit E-100 comercial en pellet y polvo 

Inicialmente, se tenían materiales menos amorfos, por lo que tanto para el Eudragit E-100 en polvo 

como en pellet se hace evidente la similitud en ambos termogramas, y se observa una transición 

térmica a temperaturas de 52. 88 y 54.28 ºC, las cuales corresponden a la transición vítrea (Tg) del 

polímero, dado que se encuentran cercanos a valor reportado en la ficha técnica del mismo (45 ºC 

±5 ºC) (Evonik, 2015). Además, se observa una transición endotérmica a valores de 168.17 y 

189.33 ºC. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 11. Termogramas materiales hidrolizados del Eudragit E-100 
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Por otra parte, luego del proceso de ionización e hidrólisis se evidencia una transición térmica muy 

pronunciada en los materiales obtenidos, que puede explicarse con base a dos hipótesis, en primer 

lugar, puede deberse a un rearreglo espacial en el cual se está formando una nueva estructura; o en 

segundo lugar, puede darse como resultado de la presencia de impurezas, debido a que durante la 

obtención de los materiales no se realizó un proceso de purificación mediante ultrafiltración. Cabe 

mencionar, que se observa, como en los materiales de partida, una transición endotérmica a valores 

de 161.20 y 184.28 ºC. 

2.3.3 Caracterización física del material hidrolizado  

 

2.3.3.1 Caracterización morfológica del material hidrolizado 

 

La morfología presentada por los materiales hidrolizados de Eudragit E-100, antes y posterior al 

proceso de hidrólisis, se presenta en la figura 12. Puede observarse que, especialmente con el 

material comercial en polvo, se tienen partículas muy pequeñas que forman superficies muy 

compactas y poco porosas. Además, el material comercial en pellets posee características 

morfológicas irregulares con un tamaño de partícula mayor, con lo cual se forman superficies 

menos compactas y más porosas. Por último, después del proceso de hidrólisis los materiales 

adquieren unas características morfológicas muy distintas, que se evidencian por la presencia de 

partículas mucho más planas y de forma irregular que forman superficies menos porosas en relación 

con el pellet, pero no tan compactas como el polvo. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 12. Morfología del Eudragit E-100 comercial e hidrolizado y de sus respectivas 

superficies compactas 

2.3.3.2 Caracterización granulométrica del material hidrolizado 

 

MATERIAL COMERCIAL MATERIAL HIDROLIZADO 

Polvo  Pellet  Polvo  Pellet  
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Determinación del índice de Carr y el índice de Hausner 

 

En la tabla 1 se resumen los resultados obtenidos en la determinación del índice de Carr e índice 

de Hausner, las propiedades se definieron de acuerdo con los valores  de fluidez reportados en la 

USP 41. De esta forma, se encontró que el flujo es pobre para el Eudragit en polvo y excelente para 

el Eudragit en pellets. Por otra parte, para los materiales hidrolizados las propiedades de flujo son 

buenas para ambos. Según lo mencionado anteriormente, es un hecho que, luego del proceso de 

solubilización, se mejoró el flujo para el caso del material en polvo, sin embargo, para el material 

en pellet se pasa de un flujo excelente a uno bueno como consecuencia de la disminución del 

tamaño de las partículas. Este resultado es muy interesante, dado que, si se proyecta este cambio 

desde el punto de vista farmacéutico, para este tipo de materiales se evitarían situaciones en las 

cuales las materias primas se compactan poco o se adhieren a los equipos. 

 

Tabla 1. Resultados de índice de Carr y Hausner de Eudragit E-100 en pellet y en polvo y sus 

derivados hidrolizados. 

Polímero 
Peso 

(g) 

Vi 

(mL) 

Vf 

(mL) 

Dap 

(g/mL) 

 

Dapi 

(g/mL) 

 

Dapi – Dap 

(g/mL) 

Índice 

de 

Carr 

Índice 

de 

Hausner 

 

Flujo 

Eudragit 

E-100 

(polvo) 

50 130 100 0.38 0.5 0.12 24.0 1.32 Pobre 

Eudragit 

E-100 

(pellet) 

50 78 74 0.64 0.68 0.04 5.88 1.06 Excelente 

Eudragit 

E-100 

hidrolizado 

(polvo) 

50 88 78 0.57 0.64 0.07 10.94 1.12 Bueno 

Eudragit 

E-100 

hidrolizado 

(pellet) 

50 86 76 0.58 0.65 0.07 10.77 1.12 Bueno 

 

Ganancia y pérdida de humedad  
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En los perfiles de ganancia de humedad se evidencia la tendencia de los materiales hidrolizados 

para adquirir más humedad en comparación con el Eudragit E-100 comercial. Lo anterior, se debe 

a que las muestras modificadas poseen grupos ionizados e hidroxilos que interactúan en mayor 

medida con el agua del medio. Sumado a esto, se evidencia la capacidad de los materiales para 

ganar más humedad a una temperatura de 25 C, como resultado de que a 40 C se favorece 

concomitantemente la pérdida de la humedad que se va adquiriendo.  

En cuanto a la pérdida, es evidente que los materiales hidrolizados tienen un porcentaje de humedad 

perdido mayor, siendo coherente con el hecho de que puedan atrapar más agua del medio, y por 

ende, poseen una mayor cantidad de ésta para perder. Sin embargo, cabe recalcar que estos no la 

pierden tan fácil y en tan poco tiempo como los materiales de partida. También, se observa la 

diferencia en el porcentaje de pérdida, luego de que los materiales ganaran humedad a temperaturas 

de 40 y 25 C respectivamente, evidenciándose que poseen mayores pérdidas luego del proceso de 

ganancia a temperaturas inferiores.  
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Figura 13. Perfiles de ganancia y pérdida de humedad para el Eudragit E-100 comercial e 

hidrolizado 

Determinación de la capacidad de desintegración y compactación  

 

En la tabla 2 se resumen los resultados de dureza y tiempo de desintegración para cada uno de los 

materiales evaluados, en donde se evidencia que a medida que se incrementa la presión de 
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compresión se aumentan ambos parámetros. Sin embargo, se observa una diferencia muy 

significativa en los tiempos de desintegración del material de partida y los materiales hidrolizados. 

En el caso del Eudragit E-100 en polvo, se obtuvo una densidad apisonada considerablemente 

mayor que la aparente (tabla 1), por ende, puede afirmarse que es un material muy cohesivo, debido 

a que, al tener un tamaño de partícula más pequeño en relación con el resto de materiales, estas 

partículas tienen una mayor tendencia a organizarse en el espacio vacío que hay entre ellas, 

generando una estructura mucho más compacta y menos porosa cuando se ejerce una fuerza sobre 

el mismo; esto se sustenta con un valor de dureza tan alto (20 kp).  

Por otro lado, en el caso del Eudragit E-100 en pellet no se obtuvo un valor de dureza tan alto ni 

una diferencia tan significativa entre las densidades aparente y apisonada (0.04 g/mL), lo cual 

indica que el material no es tan cohesivo como el polvo. Sin embargo, se obtuvieron valores de 

desintegración muy grandes en comparación con el material hidrolizado obtenido, a partir del 

mismo. Este hecho puede explicarse, dado que al realizar modificaciones estructurales en el 

Eudragit E-100 se forma un tipo especial de matriz hidrófila hinchable, debido a que los grupos 

iónicos del DMAE y los hidroxilos generados de la hidrólisis, pueden tener una afinidad con el 

agua, por ende, tanto el material en pellet como en polvo, al no estar en su forma ionizada, ni 

hidrolizada no pueden tener esta interacción y la tableta tarda mucho más en desintegrarse. Por esta 

razón, se obtuvieron resultados óptimos, siendo muy interesante, porque tiempos de desintegración 

tan altos como los obtenidos, a partir del material sin modificar, no son viables para su uso 

farmacéutico.  

Tabla 2. Resultados de dureza y tiempo de desintegración de tabletas de Eudragit E-100 en pellet 

y en polvo y sus derivados hidrolizados. 

Material 
Presión aplicada 

(psi) 
Dureza (kp) 

Tiempo de desintegración 

(h:min:s) 

 

Eudragit E-100 

(polvo) 

200 

 

>20 

 

>8h 
300 

400 

 

Eudragit E-100 

(pellet) 

200 2.17  0.13 2:26:00 

300 2.57  0.25 4:75:00 

400 3.69  0.43 6:50:00 

 

Eudragit E-100 

hidrolizado 

(polvo) 

200 10.50  0.20 00:08:92 

300 10.58  1.11 00:10:92 

400 11.06  0.17 00:11:02 

 200 5.40  0.47 00:07:92 
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Eudragit E-100 

hidrolizado 

(pellet) 

300 5.52  0.37 00:10:31 

400 5.59  0.47 00:11:25 

 

2.3.4 Caracterización superficial del material hidrolizado  

 

2.3.4.1 Mediciones del ángulo de contacto  

 

Los resultados se muestran en la figura 14 en donde se observan diferentes comportamientos en el 

ángulo de contacto (𝜃𝑐), en relación con el líquido utilizado y el polímero evaluado. Para estas 

mediciones, se decidió, realizar también la comparación con el Eudragit RL-PO, el cual es un 

copolímero que posee un grupo amonio en forma de sal que le otorga una característica de alta 

permeabilidad al agua, independientemente del pH. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 14. Variación del ángulo de contacto entre líquidos empleados y el Eudragit E-100 

comercial y sus derivados hidrolizados 

 

   

𝜃𝐶  93.6  2.3 o 𝜃𝐶  108.7  4.3 o 𝜃𝐶  103.3  2.1 o 𝜃𝐶  95.8  2.8 o 𝜃𝐶  76.83  2.1 o 

𝜃𝐶  65.3  1.7 o 
𝜃𝐶  71.0  12.9 o 𝜃𝐶  68.7  2.6 o 𝜃𝐶  64.9  2.0 o 

𝜃𝐶  83.0  3.5 o 

𝜃𝐶  18.8  1.7 o 𝜃𝐶  22.2  3.6 o 
𝜃𝐶  18.7  1.3 o C 𝜃𝐶  22.1  4.0 o 

MATERIAL COMERCIAL 

Polvo Pellet 

EUDRAGIT RL-

PO 

MATERIAL HIDROLIZADO 

Polvo Pellet 

𝜃𝐶  28.6  2.7 o 

A
G

U
A

 
E

T
IL

E
N

G
L

IC
O

L
 

P
R

O
P

A
N

O
L

 



 29 

Los resultados de las mediciones de ángulo de contacto en agua ultrapura muestran que la superficie 

del Eudragit E-100 se vuelve mucho más hidrofílica, luego del proceso de solubilización de los 

materiales, tanto en pellet como en polvo. Esto se evidencia con la disminución en el valor de 

ángulo de contacto en los materiales de partida con respecto a los valores obtenidos en los 

materiales hidrolizados. En cuanto al Eudragit RL-PO, se obtuvo un ángulo menor que con el resto 

de materiales, por lo que se tiene una mayor interacción de tipo hidrofílica con el medio fisiológico, 

lo cual es lógico si se considera la alta permeabilidad de este polímero al agua y el hecho de que se 

encuentre en su forma de sal.  

 

Por otro lado, en cuanto a las mediciones en etilenglicol, que es un solvente medianamente polar, 

es coherente que, en el caso del Eudragit E-100 en polvo y pellets se obtuvieron valores menores 

de ángulo de contacto que indican una mayor interacción con el medio,  en comparación con el 

agua, debido a la hidrofobicidad de las superficies. Con respecto a los materiales hidrolizados, se 

obtuvieron valores de ángulo de contacto menores que con el agua, debido a que aunque estos 

materiales sean de carácter polar, la disposición de sus cadenas hidrófobas se encuentran 

principalmente en la superficie en contacto con el aire, que es el medio más apolar. Por último, es 

coherente que con el Eudragit RL-PO se obtengan valores de ángulo de contacto mayores al no 

darse tan buena permeabilidad.  

 

Finalmente, con un medio apolar como el propanol, es lógico que con el Eudragit E-100, tanto en 

pellets como en polvo, se obtenga un valor de ángulo de contacto menor que el resto de materiales. 

Sin embargo, este valor no se encuentra tan alejado del obtenido con los materiales hidrolizados, 

debido a la distribución espacial de las cadenas hidrófobas de las mismas. Por último, para el caso 

del Eudragit RL-PO se evidencia una interacción menor con el medio, debido a que, como se 

mencionó, este es más permeable a sustancias polares.  

 

2.3.4.2 Determinación de la energía libre superficial (SFE) 

 

En la figura 15 se evaluó la SFE obtenida por el modelo OWRK y sus contribuciones polares y 

dispersivas, en donde se evidencia que para el caso del Eudragit E-100 en polvo y en pellets, la 

SFE total es mayor, debido a que su contribución dispersiva es muy alta como resultado de la 

hidrofobicidad de los materiales; además, su contribución polar es casi insignificante por la misma 

razón. Por otra parte, para el caso de los materiales hidrolizados se obtuvieron valores de SFE 

totales, muy similares, en las cuales las fuerzas dispersivas prevalecen. Sin embargo, las 

contribuciones polares ya no son tan insignificantes como en el material de partida, debido al 

proceso previo de ionización e hidrólisis de las mismas. Finalmente, en el Eudragit RL-PO 

prevalecen las fuerzas polares, debido a que este se encuentra en su forma de sal y es altamente 

permeable en fluidos de carácter polar.  
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Figura 15. Energía libre superficial total, dispersiva y polar obtenidas por el modelo matemático 

OWRK 

2.4  CONCLUSIONES 

 Se logró la obtención de polímeros hidrolizados con propiedades estructurales, físicas y 

superficiales distintas a las materias primas iniciales, a partir de la recomendación 

reportada por el proveedor.  

 El proceso de solubilización del Eudragit E-100 en medio ácido, tanto en pellet como en 

polvo, conlleva a la hidrólisis de los grupos dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE).  

 Luego del proceso de ionización/hidrólisis del Eudragit E-100 se obtienen materiales más 

amorfos, en comparación con el polímero no modificado.  

 Se evidenció que después del proceso de ionización e hidrólisis de los materiales se 

mejoran las propiedades de flujo para aquel que se obtiene a partir del Eudragit E-100 en 

polvo, y aunque no se mejoren para el material proveniente del pellet, no se afecta su 

desempeño farmacéutico, dado que continúa teniendo valores adecuados de flujo.  

 Se constató que con el proceso de ionización e hidrólisis de los grupos DMAE se mejoran 

los tiempos de desintegración de los materiales modificados.  

 Se evidenció que los materiales hidrolizados tienen mayores y menores capacidades de 

retención y pérdida de agua, respectivamente.  

 Al obtener los materiales hidrolizados se cambian las propiedades superficiales en 

comparación con el material de partida, convirtiendo la superficie en un sistema más 

humectable. 
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3.5 ANEXOS 

Anexo 1. Información general del Eudragit E-100 

 

Es importante mencionar que, dentro de las aplicaciones del Eudragit E-100 se encuentran las de 

tipo farmacéutico relacionadas, en primer lugar, con recubrimientos peliculares para disfrazar el 

sabor y olor de un fármaco o para protegerlo de factores externos, como: la luz, el aire y la humedad 

(de Souza, Martínez-Pacheco, Gómez-Amoza, & Petrovick, 2007); en segundo lugar, como 

recubrimiento para aumentar la solubilidad y permeabilidad de los fármacos, controlando su 

liberación, según su respuesta al pH (Salamanca et al., 2017). De esta forma, los dos grupos 

funcionales amino, correspondientes a la cadena lateral del Eudragit tipo E, dan lugar a la 

formación de películas solubles a pH ácido, lo cual es de utilidad para la liberación de fármacos a 

nivel gástrico. Como se mencionó anteriormente, las propiedades de solubilidad del polielectrolito 

lo convierten en un material ideal para aplicaciones de enmascaramiento del sabor, debido a que el 

polímero es insoluble en la saliva (pH 6.8-7.4), pero soluble en fluidos gástricos (pH 1-1.5). Por lo 

tanto, las sustancias recubiertas con Eudragit E-100 permanecerán intactas en la boca de los 

consumidores, protegiendo las papilas gustativas de sabores desagradables de los principios 

activos, pero la película se desintegrará en el estómago permitiendo la rápida disolución de las 

sustancias (Augsburger & Hoag, 2008).  

 

 

 

 

 

 

Figura 16. Estructura química del Eudragit E-100 

No obstante, para ser utilizado con dichos fines el grupo dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE), 

presente en el Eudragit E-100, debe someterse a un proceso de ionización en medio ácido. Por 

tanto, se tomó como base la recomendación de uso reportada en la ficha técnica del material, en la 

cual se establece que 1g de Eudragit E-100 se disuelven en 7g de HCl al 1M dando una solución 

clara o ligeramente turbia.  
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Anexo 2. Caracterización termodinámica de superficies  

 

Dentro de las propiedades superficiales relevantes para evaluar en este tipo de materiales se 

encuentran: en primer lugar, el ángulo de contacto (𝜃𝑐), y en segundo lugar, la tensión superficial 

(𝛾𝐿𝑉). El ángulo de contacto representa el fenómeno de propagación de un líquido en una superficie 

sólida, que a su vez se encuentra en contacto con una fase de vapor, por ello se habla de un 

equilibrio entre las interfaces sólido/líquido/vapor (figura 17) (Yarce et al., 2016). 

 

 

 

 

 

 

Figura 17. Representación gráfica del estado de equilibrio descrito por Young para definir el 

ángulo de contacto en donde se tiene la superficie de un sólido en interacción con un líquido 

Con esta interacción surge el término de “humectación”, el cual es un parámetro 

ampliamenteutilizado para estudiar el fenómeno de propagación de un líquido, siendo de gran 

importancia, dado que describe macroscópicamente la interacción que un sistema de dosificación 

sólido puede tener con diferentes fluidos fisiológicos. Para lo anterior, se ha establecido que, a 

valores 𝜃𝑐 < 90𝑜 se tiene interacciones de tipo hidrofílicas; a valores 𝜃𝑐 > 90𝑜  y 𝜃𝑐 < 150𝑜, se 

tienen interacciones de tipo hidrofóbicas; y a valores 𝜃𝑐 > 150𝑜, se tienen interacciones súper-

hidrofóbicas. Por lo tanto, dependiendo del grado de interacción hidrófila/hidrófoba que se tenga 

entre la superficie de la tableta y el medio fisiológico se condicionará la liberación del fármaco 

presente en la matriz comprimida (Yarce, Pineda, Correa, & Salamanca, 2016).  

Considerando lo anterior, otro aspecto relevante a evaluar en dichos polímeros es la energía libre 

superficial (SFE), la cual en el caso de sistemas líquidos, es equivalente a la tensión superficial 

(𝛾𝐿𝑉), y puede determinarse por medio de varios métodos experimentales como el anillo de Du 

Nouy, la placa de Wilhelmy, el aumento capilar, y por el método de pendant drop con el medidor 

de ángulo de contacto (Yarce, Pineda, Correa, & Salamanca, 2016). Sin embargo, para sólidos la 

SFE no puede obtenerse directamente como para líquidos, sino que debe realizarse a partir de 

diferentes modelos matemáticos ya establecidos como el de Owens, Wendt, Rabel & Käelble 

(OWRK) que a continuación se explicarán de forma suscinta: 
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Modelo de OWRK 

Este modelo tiene como particularidad la discriminación de la energía libre superficial del sólido 

en términos de dos tipos de interacciones concernientes a fuerzas dispersivas y polares. Además, 

es considerado como un modelo más complejo que no incluye el tipo y grado de interacción que 

se produce en una superficie sólida y la caída del líquido (Rudawska & Jacniacka, 2009). 

Anexo 3. Secado por ventana de refractancia  

El funcionamiento del equipo se basa en el uso de agua caliente circulante a presión atmosférica, 

con el fin de transportar energía térmica al material que se va a deshidratar. Dicha energía térmica 

del agua caliente circulante se transfiere al producto húmedo, a través de una interfaz de plástico, 

que es relativamente transparente a la radiación infrarroja. Los productos son extendidos sobre la 

bandeja plástica, mientras su superficie inferior está en contacto con agua caliente que se recircula 

para mejorar la eficacia térmica del sistema. El empleo de agua caliente como medio que transfiere 

el calor y la temperatura justo debajo del punto de ebullición hace de este un equipo de 

características únicas en métodos de secado (Nindo & Tang, 2007). Por ende, durante el proceso 

de secado se presentan tres tipos de transferencia de calor: conducción, convección y radiación 

(Leiton, 2012). En la figura 18 se presenta el esquema general del equipo, aunque es importante 

aclarar que el empleado en este proyecto no cuenta con una cinta transportadora de plástico 

movible, sino que es fija y se aplica directamente el material sobre ella.  

 

 

Figura 18. Esquema de secado por ventana de refractanciaTM 
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Anexo 4. Cálculos  

 

Se consideró que teóricamente 1g de Eudragit E-100 se disuelve en 7g de HCl al 1M. Según esta 

afirmación y teniendo en cuenta que la densidad del HCl al 1M es de 1.02 g/mL, se calculó el 

volumen de HCl necesario para disolver 1g de Eudragit E-100: 

𝜌 =  
𝑚

𝑣
 (8) 

𝑣𝐻𝐶𝑙 =  
7𝑔 𝐻𝐶𝑙

1.02 𝑔/𝑚𝐿
= 6.86 𝑚𝐿 (9) 

Escalonando este resultado, para lograr la solubilización de 10 g de Eudragit E-100 deben 

emplearse aproximadamente 69 mL de HCl al 1M:  

𝑉𝐻𝐶𝑙 =  
10𝑔 𝑥 6.86 𝑚𝐿

1𝑔
= 68.6 𝑚𝐿 (10) 

Ahora, para obtener aproximadamente 50 g de las sales de Eudragit E-100, a partir de los dos 

materiales se escalonó el volumen obtenido en la ecuación 10, por medio de una regla de tres 

simple. En donde x es la cantidad de HCl 1M necesaria para obtener los 50 g de cada una de las 

sales.  

𝑥 =  
50 𝑔 𝐸𝑢𝑑𝑟𝑎𝑔𝑖𝑡 𝐸−100 𝑥 69 𝑚𝐿

10 𝑔 𝐸𝑢𝑑𝑟𝑎𝑔𝑖𝑡 𝐸−100
= 345 𝑚𝐿 (11) 

Una vez realizado el procedimiento experimental anterior, se procedió a calcular la cantidad en 

moles de HCl que se utilizaron en la reacción, mediante la expresión mostrada en la ecuación 12. 

Para esto, se tuvo en cuenta que la densidad del ácido clorhídrico al 1M es de 1.02 g/mL y que el 

peso molecular del mismo es de 35.46 g/mol.  

𝑚 =  𝜌 𝑥 𝑣 (12) 

𝑚 =  1.02
𝑔

𝑚𝐿
𝑥 69𝑚𝐿 = 70.38 𝑔 𝐻𝐶𝑙 (13) 

𝑛 =  
𝑚

𝑃𝑀
 (14) 

𝑚 = 70.38 𝑔 𝐻𝐶𝑙 𝑥 
1 𝑚𝑜𝑙 𝐻𝐶𝑙

35.46 𝑔 𝐻𝐶𝑙
= 1.98 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 (15) 

Por tanto, se determinó que participaron 1.98 moles de HCl en la reacción de protonación de los 

grupos dimetilaminoetilmetacrilato (DMAE). Ahora, considerando que en la reacción se 

emplearon 69 mL del ácido, se procedió a calcular el pH al cual se realizó la reacción: 

𝐻𝐶𝑙 →  [𝐻+] +  [𝐶𝑙−] (16) 

𝑀 =  
𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙

𝐿 𝑠𝑙𝑛
 (17) 
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[𝐻+] =  
1.98 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙

0.069 𝐿
= 28.70 𝑀 (18) 

𝑝𝐻 =  − log[𝐻+] (19) 

𝑝𝐻 =  − log[28.70] (20) 

𝑝𝐻 =  −1.46 

Por ende, es un hecho que se sometió el polímero a condiciones extremas de pH, con lo cual a una 

cantidad tan alta de hidrogeniones podría favorecerse otras reacciones distintas a la protonación.  

Por otra parte, se calculó la cantidad de HCl necesaria para la ionización de los dos grupos DMAE 

por unidad monomérica, según relaciones estequiométricas, como se presenta a continuación. Para 

dicho cálculo se consideró que el peso molecular de un monómero de Eudragit E-100 es de 556 

g/mol y que la cantidad en gramos empleada para la reacción fue de 10 g. 

𝑛 =  
10 𝑔 𝐸𝑢𝑑𝑟𝑎𝑔𝑖𝑡 𝐸−100

556 𝑔 𝐸𝑢𝑑𝑟𝑎𝑔𝑖𝑡 𝐸−100/𝑚𝑜𝑙
= 0.018 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐸𝑢𝑑𝑟𝑎𝑔𝑖𝑡 𝐸 − 100 (21) 

Luego, por medio de una regla de tres simple, y conociendo que el porcentaje de grupos DMAE en 

la muestra comercial en forma de pellets es de 20.88%, se procedió a calcular la cantidad en moles 

de Eudragit E-100 que deben ser protonados para obtener una ionización de 100%.  

𝑥 =  
0.018 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝑥 20,88%

100%
= 0.0038 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐸𝑢 𝐸 − 100 𝑥 

2 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 

1 𝑚𝑜𝑙 𝐸𝑢 𝐸−100
= 0.0074 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙   

(22) 

Una vez se obtuvo la cantidad en moles de HCl, se calculó el pH al cual se debió realizar la reacción 

de ionización empleando la ecuación 19:  

[𝐻+] =  
0.0074 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙

0,069 𝐿
= 0,11 𝑀 (23) 

𝑝𝐻 =  − log[0,11] (24) 

𝑝𝐻 =  0.96 

Por tanto, comparando los valores de pH y los resultados de las ecuaciones 20 y 24, es un hecho 

que se adicionó una cantidad de HCl en exceso, que por una parte, favoreció la solubilización 

completa del Eudragit E-100 en el medio y la protonación de todos los grupos DMAE, pero por 

otro lado, también  pudo ocasionar un proceso de hidrólisis adicional. A continuación, se presentan 

las cantidades de HCl en exceso adicionadas, tanto para el material de partida en pellets como en 

polvo las cuales fueron de 1.97 y 1.98 moles, respectivamente.  

𝐻𝐶𝑙𝑒𝑥𝑐𝑒𝑠𝑜 = 1.98 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 − 0.0074 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 = 1.97 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 (25) 

De forma análoga, se realizó el mismo procedimiento para determinar la cantidad de HCl 

adicionada en exceso para la reacción del Eudragit E-100 en polvo: 

𝐻𝐶𝑙𝑒𝑥𝑐𝑒𝑠𝑜 = 1.98 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 − 0.0035 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝐻𝐶𝑙 = 1.98 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 (26) 
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