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Las Farma\�opeas que se ocupan de las cápsulas gelatinosas son po
cas relativamente y menos todavía las que entre los ensayos para las mismas 
incluyen el de dosificación. 

De entre las más comunmenle utilizadas por nosotros, el Codex fran
cés incluye una exigencia relativa a la proporción entre contenido de sus
tancia activa y peso total de la cápsula, r la hritánica y la norteamericana 
incluyen un ensayo de dosificación. 

La Farmacopea Española en su artículo monográfico dedicado a las 
cápsulas (págs. 308 y 309), no incluye especificación alguna en ninguno de 
los dos sentidos, por lo que hemos considerado interesante el estudio de 
las cápsulas gelatinosas actualmente en el mercado español, con el fin de 
llegar a unas posibles exigencias mínimas racionales, evitando que en un!l 
futura edición del código medicamentoso nacional se incorporen las de otras 
farmacopeas inaplif:ahles a la nuestra por causas diversas. 

Antes de pasar adelante aclaremos que en este trahajo únicamente 
nos hemos ocupado de las verdaderas cápsulas gelatinosas, o sea las enteras, 
no en forma de caja, en las que la eliminación del contenido presupone su 
rotura o destrucción. La mayor parte, de peso comprendido entre 0'40 y 
0'60 gramos y como límúes ponderales extremos 0,20 y 1 gramos. 
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l. Proporción contenido a total 

Consideramos más adecuada la denominación "contenido" que la de 
"sustancia activa" del Codex porque, en principio, no podemos suponer que 
el contenido sea exclusivamente sustancia activa. 

Encontramos acertada la introducción de una exigencia en tal senti
do con el fin de evitar una cubierta gelatinosa de grosor excesivo. Partimos 
de la base que la cubierta no tiene otra hnalidad que la de envolver el con
tenido y, por lo tanto, mientras cumpla esta finalidad y resista sin romper
se el manipulado o la presión que pueda sufrir durante la elaboración, en
vase y almacenado, será aconsejable que sea delgada; con ello se facilitará 
su ingestión al reducir el tamaño, y la disgregabilidad al reducirse el grosor. 

En el cuadro 1 se reunen los valores obtenidos en las experiencias 
efectuadas con diez tipos de cápsulas distintas del mercado español y un 
mínimo de 40 unidades por ensayo. Se dan los valores ponderales extremos 
por cápsula, el peso medio del lote y el número absoluto de casos y tanto 
por ciento correspondientes a cada porcentaje contenido a total. 

Cuatro de los casos ensayados (1, IV, VII y VIII) cumplen con el 
mínimo exigido por el Codex francés: 40 por 100 de contenido respecto a 
peso total. Para uno de ellos, el núm. 1, podría incluso exigirse un mínimo 
de 50 por 100 puesto que en una sola cápsula no cumpliría; señalemos que 
las cápsulas de esta serie (núm. 1) han sido las únicas obtenidas por un pro
cedimiento mecánico contínuo; todas las demás lo fueron por el de presión 
o prensación. 

Ante los valores obtenidos y relUlidos en el cuadro opinamos que, en 
la actualidad, no puede exigirse a las cápsulas del mercado español más de 
un mínimo del 40 por 100 para el peso del contenido respecto al total pero 
tampoco permitirse menos de este mínimo. 

11. Ensayo de Dosificación 

Hasta la reciente aparición del Addendum 1960 a la farmacopea bri
tánica sólo la norteamericana incluía el ensayo de dosificación de cápsulas 
con técnica algo distinta y exigencias diferentes en las dos últimas edicio
nes (XV de 1955 y XVI de 1960). Resumimos a continuación las de los tres 
textos mencionados .. 

U. S. P. xv 

Se pesan 20 cápsulas enteras y vacías y con las diferencias se halla el peso 

medio. Se tolera una desviación del peso individual respecto al peso medio
' 

�7l 
un 10 por 10() de las cápsulas (2 cápsulas) superior al 15 por 100 sin alcanzar 

el 30 por 100. De no cumplir con las exigencias se repite el ensayo con otra� 

40 cápsulas y deben cumplir con idénticas exigencias el total de las 60. 



Ensayo 
Cápsu-

Pesos Pesos 
las ensa-

n.O extremos medios 
yadas 

1 60 °,4060- 0,495° 0,443° 

" II 40 0,33°8- 0,4744 0,3880 
---

III 40 0,3°72-0,5364 0,3935 

IV 60 0,1810-0,267° 0,2256 

V 60 0,4106-0,6064 0,4861 

VI 4° 0,349° 0,5360 0,4738 

VII 60 0,6288-1,0228 0,7841 
---

VJII 60 0,3716-0,5186 0,4601 
---

IX 60 °,4°4°- 0,5464 0,4955 

X 60 0,2652-°,4214 0,3312 

--

e u A D R o N.o 1 

'
0/0 CONTENIDO A TOTAL 

20 - 29,9°/. 30-39,9°/. 40-49,90/u 

N.O Ofo N.O J 0/. N,O Ofo 

- -I� ------

- 1 

---

1,6 
------

3 7,5 16 4° 14 35 
1 -- --- --- --- ---

1 2,5 9 22,5 19 47,5 
--- --- --- --- ---

- - - - 2 3,3 
--- --- --- --- ---

1 1,6 8 13,3 29 48,3 
--- --- --- --- --- ---

5 1:1,5 27 67,5 7 17,5 
--- --- --- ---

- - -- - 5 8,3 
--- --- --- --- ---

- - - - 18 3° 
,-

--- --- --- ---

1 1,6 13 21,6 27 45 
--- --- --- --- ---

5 8,33 20 33,3 22 36,6 

- ------------

50-59,9% 60-69,9°/. 7°-79,9°/. 

N° 
---

17 

5 
---

9 
---

23 
---

1() 
---

I 
---

21 
---

36 
---

16 
---

II 

._-

Ofo N,O 
------

28,3 38 
------

12,5 1 
--- ---

22,5 l 
--- ---

38,3 31 
--- ---

3[,6 3 
--- ---

2,5 -

--- ---

35 26 
--- ---

60 6 
--- ---

26,6 3 
--- ---

18,3 1 

Ofo N,O 
------

63,3 4 
------

2,5 1 
--- ---

5 -

--- ---

51,6 4 
--- ---

5 -
--- ---

- -

. __ . ---

43,3 8 
--- ---

10 -
--- ---

oS -

--- ---

1,6 I 

u/o 
---

6,6 

2,5 
---

-

--

6,6 
---

-

---

-

.--

13,3 
---

-

---

-

---

1,6 
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'" 
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" 
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U. S. P. XVI 

Se pesan 20 cápsulas juntas y se calcula el peso medio; se pesan luego 
individualmente y se calculan las desviaciones respecto al peso medio: Si no ex
eede del 10 por 100 se aceptan las cápsulas sin otro en sayo. Si no cumplen con 
el ensayo c,e efectúa el siA"lliente: Se extrae el contenido de las 20 cápsulas, y ,� 
pesa todo junto determinando el peso medio del contenido: ,e pesan las cáp

sulas vacías, por diferencia se determina el peso neto del contenido de cada 
cápsula y la desviación respecto al peso medio. Se a('ppla cl lote si a lo sumo 
en ellO por 100 de las cápsulas (2 pápsulas), la d"sviación es superior al 10 
por 100 sin sobrepasar. el 25 por 100: si en más de dos p"ro en menos de siete 
la desviación alcanza valores entre el 10 y ,,1 25 por 100 se repite el ensayo 
con otras 40 cápsulas y se hacen 1'os cálculo, sobre las 60. En 6 como máximrJ 
]a desviación puede ,'¡canzar ellO por 100 sin lle¡!;ar en nin¡!;lÍn caso al 25 por 100. 

ADDENDUM ]960 A LA Br.Ph 1958 (*) 

Se pesan una a una 10 cápsulas, se separa el c'ontenido con ayuda de un 
pincelito y se pesan, también una a una, las cubiert'!s; por diferencia se obtie
ne el peso de] contenido de cada cápsula que no de1!erá diferir en más de un 

10 por 100 del peso medio en 9 de las cápsulas, tolerándose una desviación de 
hasta un 15 por 100 en una de ellas. Si más de una cápsula excediera del 10 
por 100 de desviación se repite el ensayo con otras 10 cápsulas y del total de 20 
no más de 'l pueden diferir entre un 10 y UD 15 por 100. 

A la técnica de U. S. P. XV nada tenemos que oponer; solamente 
aclarar que la repetición del ensayo con doble número de cápsulas no debe 
hacerse siempre que el primero no cumpla con las exigencias del texto ofi
cial sino solamente cuando no existiendo ningún valor de desviación supe
rior al 30 por 100 hay más de dos con valores comprendidos entre el 15 y el 
30 por 100; si en el primer ensayo aparecen desviaciones superiores al 30 
por 100 del peso medio debe desecharse el lote de cápsulas. 

La U: S. P. XVI modificó la técnica y las exigencias; en este último 
aspecto es más rigurosa en las desviaciones permitidas que reduce al 10 por 
100 y 25 por 100 en vez del 15 y 30 por 100 respectivamente. Por lo que 
hace referencia a la técnica ya indicamos en otro trabajo lo improcedente 
que nos parecía la cleterminación fIel peso medio del contenido a partir del 
peso total de lo contenido con 10 fácil y exacto que resulta hacerlo con ]a 
suma de los contenidos, determinarlos por cada diferencia entre peso total 
v peso de la cubierta geletinosa. Tampoco nos parece procedente la primera 
parte del ensayo porque presupone que el grosor rle las cubiertas de gela
tina y por lo tanto, su peso es invariable de una cápsula a otra al determinar 
desviaciones sobre peso total. Consideramos de fundamental imerés que 

(*) El ensayo que denomina de «uniformidad de peso » Jo incluye en las mono
grafías del omiloba.rbital y de la lenoxi.metüpeniciliI10. 
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las desviaciones sean sobre contenido neto que es el exponente de la activi
dad real de la forma farmacéutica. 

El ensayo de] Addendum, a nuestro modo de ver, opera con pocas 
cápsu1as y asimismú en su repetición, por uo haber satisfecho las exigencias 
oficmales, opera df' lluevo con pocas cápsulas. El ensayo es mucho más 
exigente que el de la U.S.P. XVI ya que reouce la desviación permitida 
para ellO por 100 de las cápsulas a lID 10-15 por 100. 

A las cápsulas que hemos podido proporcionarnos en el mercado 
español hemos aplicado las técnicas para el ensayo de dosificación de las 
farmacopeas vigentes, U.S.P. XVI y Addendum 1960 a la Br. Ph. 1958, 
empezando por ]a última por ser más exigente. 

En el cuadr') número 2 se reúnen los varios ensayos realizados, siem
pre con 10 cápsulas en cada ensayo, y se indican e] número de ellas cuyo 
contenido se desvÍ:t de] contenido medio en menos del 10 por 100, en 10 a 
15 por 100 o en más del 15 por 100. 

De todos ellos tan sólo el eusayo "e" del tipo VII de cápsulas cum
ple con las exigencias del Addendum y hemos de considerarlo casual y no 
representativo del tipo, puesto que los otros cinco ensayos realizados con las 
mismas cápsulas no satisfacen el ensayo. 

CUADRO N.o 2 

Aplicación del ensayo de "u nifonnidad de peso" del Addendum 1960 

I " 111 
Duv!ac!ón 

a b e d e I a b d a b d 

� 10 % 8 8 6 7 7 8 2 4 2 4 4 1 3 5 

10-15 % 2 1 3 2 3 2 1 2 1 1 1 1 

> 15 % 1 1 1 7 6 6 6 5 8 6 4 

IV I V VI 

e d e �I  a b e d e f a b e d 
- - - - - - - - - - - -I 

D.,,;�;;" 1___ • 

� 10 % 8 4 6 
10-15 % 4 O 

> 15 % 2 2 4 

5 7 8 5 6 2 1 5 6 \� 3 1 3 

2 2 1 1 2 4 1 2 1 3 2 2 
3 1 1 4 2 4 8 3 3 12 4 7 5 
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1 Desviación 
VII VIII 

1_- a b d a b 'd 

=::::: 10 % 4 7 4 4 9 4 4 5 4 8 5 3 
10-15 % I 1 1 2 3 1 2 2 1 2 3 
> 15 % 1 5 2 4 3 6 4 5 4 1 3 4 

Desviación 1- IX 1 X , . 
__ I� b d f I� b d e 

=::::: 10 % 2 6 5 7 3 5 3 3 4 3 3 1 1 10-15 % 2 1 1 1 1 2 2 1 1 2 1 

> 15 % 6 3 5 2 6 4 5 5 5 6 5 8 

1 a X: Tipos de cápsulas ensuyadas. 
a -f: Ensayos realizados con 10 cápsulas del m Ismo tipo. 

Al aplicar el ensayo de dosificación (le U. S. P. XVI Jo hemos efec
tuado en dos partes, una primera consistente en el simple hallazgo del peso 
medio de lotes de 20 cápsulas y las desviaciones del peso inclividual respec
to al medio, y un.] segunda de verdadera ,losificéleión del contenido. 

En el cuadro número 3 reunimos los resultarlos obtenidos en los di
versos ensayos (a, b, c,) llevados a cabo todos e llos con 20 cápsulas con 
cada uno de los tipos del mercado nacional (1 a X). En cada ensayo agrupa
mos los valores de desviación que no superan ellO por 100 del peso medio 
v los que 10 superan. 

La simple consideración de Jos valores obtenidos nos lleva él ]a con
clusión de que al ensayo, sólo responden las cápsu J as del tipo 1, o sea las ob
tenidas por un dispositivo de producción continua, pues un sólo valor de 
desviación por enci ma del 10 por 100 entre 60 cápsulas ensayadas puede 
despreciarse. En cierto modo también pOflían considerarse aceptables las 
('ápsula� flel tipo VIII, en las que (le 60 sólo tres exceden al margen permiti
do. Los demás tipos de cápsulas no cumplen en absoluto con la primera par
te del ensayo de la Farmacopea norteamericana. 

. 

.. 
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CUADRO N.o 3 

Aplicación del ensayo de dosificación de cápsulas enteras de U.S.P. XVI 

Desviación 

::;. 10 % 

> 10 % 

a 

20 

Desviación 

----

::;. 10 % 

> 10 % 

Desviación 

� 10 % 

>"10 % 

--- ---

1 

b e a 
-- --

2 O 19 12 
1 8 

V 

a b 

14 10 19 

6 10 1 

VllI 

b 
------

17 20 20 

3 

1 a X: Tipos d" e'¡flsnl,,� ensayarlas. 

IJ III 
----

b a b 
-- -- --

12 12 15 
8 8 5 

VI 

a b a 

]5 ]8 14 

5 2 6 

IX 

a b .. 
------

]6 19 17 10 

4 3 10 

a - e :  Ensayos rcaliz'ldns ('1)11 20  cápsulas cid IU"mo tipo. 

IV 

a b e 
-- -- --

17 17 14 
3 3 6 

VII 

b 

14 15 

6 5 

X 

b 

12 13 

8 7 

En e] cuac]¡:o núm ero 4 se reunen los resu.ltados obtenidos al compa
rar el contenido de carla cápsu.la con e] valor medio en lotes de 20 unidades 
(a, b, c) para cadCl tipo de cápsuJas (1 a X). Se innica el número ne unida
des en cada lote d� 20 cuya rlesviación respeclo al correspondiente peso me
dio del lote no supera al 10 %, se hal1a entre e] 10 y el 25 por 100 o es su
perior al 25 por 100. 

La consideración (le J os valores reunidos en e] cuadro nos conduce 
a la conclusión inme,lialil de . ue Ilin¡:mno de lo' lipos ,le cápsula ensayadas 
cumple con las exigencias de U. S. P. XVI, ni siquiera las cápsulas del tipo 
1 que cilluplíau COIl la primera parte llel enSayo de es.la Farmacopea, lo 
que nos demuestn ser reales los reparos que le oponíamos a esta primera 
parte del ensayo al comentarlo tan sólo desde un punto de vista teórico. 
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e u A D R o 1\.0 4 

Aplicación del ensayo de dosificación de U.S.P. XVI al contenido de 
cápsulas 

I V 
D�svlaclón 

a b 

� 10 % 10 2 11 

10·25 % 5 10 8 

> 25 % 5 8 1 

VIIl 
Desviación 

a b e 
- - -

�10 % 5 12 

10-25 % lO 8 

>25 % 5 -

1 a X: Tipos de cápsulas ensayadas. 

8 

11 

1 

VI 

a b a 
----

9 4 11 
6 13 6 

5 3 3 

IX 

a b e 
- - -

8 13 8 

10 -; 7 

2 - 5 

a - c: Ensayos realiz¡odos con 20 cápsulas del mismu tipo. 

Conclusiones 

VJI 

b 

7 13 

11 4 

2 3 

X I 
a b e 

- - -

6 5 5 

8 6 6 

6 9 9 

A la vista de los resultados obtenidos con la aplicación de técnicas 
diversas de dosificación de cápsulas gelatinosas enteras, del contenido o <:l� 
la relación contenido a total, a lotes procedentes del mercado español he
mos establecido las siguientes conclusiones : 
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l.�-La F. E. debería incluir en su prOXlma e dición una exigencia mm)
ma en la relación existente entre el contenido de las cápsulas gela
tinosas y .;u peso, que podría ser del 40 por 100 al igual que señah 
el Coflex, por considerarlo lo más ajustado a la realidad. 

2. ª-Es aconsejable la inclusión en la F. E. de un ensayo de dosificación 
f1e cápsulas gelatinosas y la técnica que consideramos mejor es ]a 
del Addendum 1960 a la Farmacopp,a Británica, si bien (�on las si
guientes modificaciones: 

a) Deberá operarse con 20 cápsulas como mínimo. 

b) Mientras sigan las actuales condiciones de elaboración, que 
p,mplean solamente el método de prensación para la ob
tención de las cápsulas, deberán admitirse lUJOS limites rle 
tolerancia amplios, más incluso que la U. S. P. XVI, v que 
�on los resultados obtenidos no nos atrevemos a fijar. Si se 
extendiera el procedimiento de elaboración contÍnuo habrÍ:¡ 
que revisar los límites fijados v probablemente podrían 
aceptarse los de ]a U. S. P. o in('luso restringirse. 

::I.ª-La primera parte del ensayo de dosificación de U.S.P. XVI relati
vo a peso individual respecto a peso medio de las cápsulas lo con
sideramos improcedente por presuponer que el grosor de las cu
biertas y por 10 tanto su peso es prácticamente constante. Las úni
cas cápsulas que cumplían con este primer ensayo, 10 que excluía 
la realización de] segundo, no cumplieron con las exigencias de 
U.S.P. XVI para dicho segundo ensayo. 

Comunicación presentada a la 1 Convención 

bianual de la '"d!lstria /i'arnwrPlltira. E.'pañola. 

Barcelona, 1961.. 

RESUMEN 

Se han esl.urliado prácticamente los distintos procerlimientos oficina les de realizar 

el ensay" de do�iricat;¡ón de áp"ula� ¡relatinosas con muestras del mercado nacional: d" 

acuerdo con 1o" resultados ohlpnidos se estudia la posible. incorporación a la Farmacoped 

Española dt' un ensay" )' J de manera especial , de unos Inár�enes oe flesviación pC'rllliti. 
dos que respondan n la realidad de los medicamentos ' que con tal forma farmacéutica 

se encuentran en el mercado español. 

RESUMF. 

On a étudié J'unp. fal;on pratiqllP les clifférentes t echniques officinales pour la 

dO!lSification de capsules gelatineuses avec ces qui existent au marcbé national; d'accorrl. 

avec les resultats oblenus on étudie l'incorporation possible ¡1 la Farmacopeé Espagllok 

d'un éssai et spécialement des desviations permises pOllI les specialités pharmaceutiqup.s 

en caplUlea. 


