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RESUMEN

Se presentan los resultados de la obtencién de celulosa microcristalina (MCC) a partir del
bagazo de la cania de aziicar para usos farmacéuticos. El bagazo de la caiia de aztcar fue
desmedulado en suspension, prehidrolizado en fase acuosa, pulpeado en presencia de
NaOH y blanqueado con una secuencia dicxido-extraccion-dioxido, con el objetivo de
obtener una pulpa blanqueada que permita aislar la fraccion cristalina de la celulosa. Se
obtuvo una pulpa cruda con un niimero de permanganato de 8,5 y una pulpa blanquea-
da con una brillantez de 89,3 Elrepho y contenido de o-celulosa de 92,5 %. La hidrélisis
parcial controlada de la celulosa, con dcido clorhidrico, permitié obtener la fraccion cris-
talina de la celulosa con un contenido del 97 % en celulosa y un grado de polimeriza-
cion entre 180-200 con grado farmacéutico adecuado. Los diferentes productos fueron
caracterizados por las normas TAPPI y por las normas Farmacopea. Se llevaron a cabo
ensayos de rayos X al producto final. El producto cumplié con los requerimientos de cali-
dad exigidos por las diferentes normas. En el difractograma de rayos X se identificaron
Ios mismos picos que en celulosa microcristalina obtenida a partir de madera.
Palabras clave: fibra dietética, celulosa de elevada pureza, grado farmacéutico.

ABSTRACT

This paper presents the results of the production of microcrystalline cellulose (MCC) from
sugar cane bagasse for pharmaceutical uses. Sugar cane bagasse was depithed in sus-
pension, prehidrolized in aqueous phase, pulped with NaOH and bleached with a
sequence chlorine dioxide- extraction- chlorine dioxide, with the objective of obtain a ble-
ached pulp to isolate the cellulose crystalline fraction. A raw pulp is obtained with a per-
manganate number of 8,5 and a bleached pulp with an Elrepho brightness of 89,3 and
o-cellulose content of 92,5 %. The controlled partial hydrolysis of cellulose, with hydroch-
Ioric acid, yields the cellulose crystalline fraction of with a content of 97% cellulose and
a polymerization degree between 180 - 200, which, matched pharmaceutical grade. The
different products were characterized by the TAPPI Standards, the Pharmacopoeia stan-
dards and the final product was examined by x-ray. The product meets the quality requi-
rements demanded by pharmacopoeia standards and their X-ray diffraction pattern iden-
tifies the same peaks as microcrystalline cellulose obtained from wood.

Keywords: cellulose of elevated purity, pulping, dietary fiber, pharmaceutical grade.
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INTRODUCCION

La celulosa (55 % de la fibra del bagazo
férmula molecular (CgH1005),,), es un poli-
mero de alto peso molecular, lineal y poli-
disperso. Sin embargo, sus cadenas tienen
una alta tendencia a formar agregados alta-
mente ordenados, como consecuencia de su
constitucion quimica y de su capacidad
para formar enlaces de hidrégeno inter e
intramoleculares entre los grupos hidroxilo
de las unidades de anhidroglucosa (u.a.g),
durante la biosintesis (1) (figura 1).

Los enlaces de hidrégeno son los res-
ponsables de la alta cohesién molecular en
la celulosa, lo que aparejado a la ausencia
de ramificaciones, origina que las cadenas
puedan alinearse en grupos, formando
zonas ordenadas (cristalinas) unidas a
regiones desordenadas (amorfas). El resulta-
do es una macromolécula semicristalina en
un 60 %, con un caricter esencialmente
hidrofilico pero insoluble en agua, con
todos los grupos hidroxilo comprometidos
en la formacién de enlaces de hidrégeno (3).

El aislamiento y purificacién (4) de la
fraccion cristalina de la celulosa se ha estu-
diado mediante la hidrélisis parcial contro-
lada con acidos minerales, a partir de dife-
rentes materias primas, tales como: linter de
algodon, diferentes tipos de maderas y, en
menor medida, a partir de plantas anuales y
residuos, bambu, cascara de trigo, papeles
de desecho, cascara de nuez, bagazo de la
cana de azucar y otras.

Cuando la celulosa se aisla de otros com-
ponentes, se puede obtener en forma de
cristal por medios quimicos (5). Debido a la
menor reactividad frente a los agentes qui-
micos de las regiones cristalinas, o mas
ordenadas, se explica facilmente la posibili-
dad de aislar la fraccién cristalina de la
celulosa por hidrélisis controlada con aci-
dos minerales. En el transcurso de la hidroé-
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lisis se atacan preferentemente las areas
amorfas y se produce una disminucién del
GP promedio (grado de polimerizacién
medio) con el tiempo, pero dependiendo de
las condiciones de esta, al cabo de cierto
periodo se obtiene una constancia en su
valor y una celulosa llamada "grado de poli-
merizaciéon nivelado" o "celulosa GP". El
valor de dicho GP permanece invariable,
aunque prosiga ulteriormente el proceso de
hidrélisis (6).

Se concluye que la celulosa microcrista-
lina (MCC) es un derivado de la o-celulosa
despolimerizada y purificada a partir de
plantas fibrosas. Esta constituye la fraccion
solida de bajo peso molecular, resistente a la
hidrolisis parcial controlada de la celulosa
en medio 4cido (7). Es un producto blanco,
inodoro, libre de contaminantes organicos e
inorganicos, insoluble en agua, solventes
organicos y acidos diluidos y parcialmente
soluble en alcalis diluidos. Contiene no
menos del 97 % de celulosa de alta cristali-
nidad calculada sobre base seca.

La naturaleza quimica de este producto
(celulosa de elevada pureza) y su estructura
fisica (con gran desarrollo superficial) han
hecho surgir una amplia gama de posibili-
dades de aplicacion, partiendo de la forma
pulverulenta o de la suspensién coloidal.

En particular, la MCC se utiliza como
excipiente en la industria farmacéutica
como agente de compactacion y desintegra-
cién en el tableteo farmacéutico; es utiliza-
do también, en capsulas, como portador del
color y el sabor.

Entre las fuentes mas abundantes de
fibra dietética insoluble (carbohidrato no
digerible por el hombre), se destaca la celu-
losa, el carbohidrato més abundante en la
naturaleza, ya que constituye una parte sig-
nificativa de la masa de las plantas.
Diferentes autores destacan la importancia
que tiene el consumo de las fibras para la
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Figura 1. Estructura quimica de la celulosa (2).
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salud del hombre. Las fibras influyen en la
funcion del intestino grueso, pues reducen
el tiempo de transito, aumentan el peso y la
frecuencia de las deposiciones y diluyen el
contenido intestinal mediante su fermenta-
cién por la microflora, que habitualmente se
haya presente en él.

Uno de los productos mas comunes de
ella es la celulosa microcristalina, que se
utiliza como sustituto de harina y aztcar en
alimentos de bajas calorias (8). Como resul-
tado del trabajo conjunto con la industria
alimenticia, se investigd la cantidad de
MCC maés recomendable a utilizar como
aditivo en algunos alimentos, tales como, en
la producciéon de helados, queso amarillo,
queso crema, yogurt y otros.

En la actualidad, en nuestro pais, la
celulosa microcristalina se utiliza como
terapéutico para la absorcién de los acidos
biliares en las heces fecales de los pacientes
con cancer de colon y pélipos adenomato-
zos y a nivel de jugo géstrico, en los casos de
gastritis alcalina por reflujo duodenogéstri-
co (se caracteriza por la inflamacién de la
mucosa acompanada, o no, de alteraciones
de la arquitectura glandular). Esta investiga-
cién se realiz6 en el Instituto Nacional de
Gastroenterologia, por los doctores M.
Paniagua Estévez, F. Pifiol Jiménez y otros
investigadores con Celulosa Microcristalina
importada y con MCC producida en nuestra
institucién (9, 10).

El hecho de no existir un tratamiento
verdaderamente efectivo para la gastritis
alcalina por reflujo duodenogastrico, asi
como los avances recientes en el estudio de
las fibras dietéticas, constituyeron los fun-
damentales incentivos para desarrollar esta
investigacion en la busqueda de una tera-
péutica mas eficaz en el manejo de la enfer-
medad.

El objetivo fundamental de esta investi-
gacion fue obtener pulpa blanqueada, a par-
tir del bagazo de la cana de aztcar y su
hidrélisis parcial para lograr la fraccion
cristalina de la celulosa.

MATERIALES Y METODOS

Procedimiento para la obtencion de pulpa
de alta pureza a escala de planta piloto

La celulosa se aisl6 y purificé utilizando
la tecnologia de la UIP CUBA 9 (11). Fue uti-

59

lizado bagazo integral del central “Manuel
Fajardo”, de la zafra de 2010. Este fue remo-
jado durante 24 horas y desmedulado en
suspension. Posteriormente, se realizé la
prehidroélisis a 2 kg de bagazo desmedulado
(50 % humedad) en fase acuosa en un diges-
tor rotatorio de acero inoxidable de 18 L de
capacidad, con calentamiento indirecto por
resistencia eléctrica a una temperatura de
170 °C durante 45 minutos y un hidromoé-
dulo de 1:7.

El producto se lavo hasta neutralidad
con agua tratada y posteriormente fue some-
tido a un proceso de coccién a la soda, uti-
lizando un 16 % de Na20 sobre pulpa, en el
mismo digestor utilizado anteriormente a
una temperatura de 160 °C, tiempo de 45
minutos e hidromoédulo de 1:6. La pulpa
cruda se lavo hasta neutralidad con agua
tratada, y se depur6 en un clasificador se
centrifug6 hasta obtener un 50 % de hume-
dad. La pulpa es blanqueada utilizando el
esquema dioxido, extraccién, dioxido
(DED), que se describe en el Manual la
Industria de los Derivados de la Cana de
Azucar (12).

Procedimiento para la obtencion de celulo-
sa microcristalina

En un reactor esmaltado de 132 L de
capacidad, la pulpa de elevada pureza de
bagazo blanqueada se somete a la accion del
acido clorhidrico, a temperatura de 100 °C
y agitacion esporadica durante 60 minutos
(13 - 15). La suspensiéon de celulosa micro-
cristalina obtenida se centrifuga y lava con
agua desionizada hasta pH neutro y libre de
cloruros. La masa hiimeda se seca entre 55-
60 °C. Finalmente, el producto se muele y
envasa.

Caracterizaciéon de la pulpa y la celulosa
microcristalina

El contenido de o—celulosa (16), la vis-
cosidad y el grado de polimerizacion se
determinaron mediante la norma TAPPI
(17). La brillantez, el acondicionamiento y
la preparacién de las muestras se realizaron
segun la NC-ISO (18, 19). La celulosa micro-
cristalina fue evaluada por la norma
Farmacopea (20).

Difraccion de rayos-X
Los andlisis de difraccién de rayos X se
realizaron en un equipo Rigaku Geigerflex



CN2013, empleando un generador de rayos
X de Cu y un goniémetro. Las condiciones
de operacién fueron: un voltaje de 30 kV y
una corriente de 30 mA. La emision Kf del
cobre se eliminé con un filtro de niquel. Se
us6 un detector proporcional (21). La velo-
cidad de barrido fue de 4°/min, y se fij6 un
tiempo constante de 1 segundo. Los mate-

Tabla 1. Propiedades del bagazo inicial y
desmedulado

. Bagazo Bagazo
Propiedades intfgral desmegdulado
Celulosa, % 47,0+ 0,3| 52,0+ 0,3
Pentosanos, % |27,4+ 0,3| 26,8*+ 0,3
Lignina, % 22,0x 0,3 20,8
Cenizas, % 3,0+ 0,01, 1,0x 0,01

Tabla 2. Contenido de fibra, meollo, finos

y solubles del bagazo inicial y
desmedulado
Fraccion Bagazo Bagazo

aeeiones integral |desmedulado
C}ontemdo de 550+ 03| 84.0% 0.3
fibra, %
Contenido de 340+ 03| 100% 0.3
meollo,%
Finos y

* +

solubles,% 10,0x0,3| 6,0+ 0,3

Tabla 3. Propiedades de la pulpa cruda

Valores
85-90=* 0,3

Propiedades

a-Celulosa, %

Grado de 1000-1300% 20
polimerizacién

Brillantez, Elrepho 45-50=+ 0,2
Pentosanos % 6=+ 0,3
No. de permanganato 6-9+ 0,3
Cenizas % >0,5+ 0,01

riales para el analisis tuvieron un tamano de
particula de 100 mesh.

DISCUSION DE LOS RESULTADOS

El bagazo es el residuo fibroso de la
molida de los tallos de la cana de aztcar.
Estd compuesto de celulosa, hemicelulo-
sas o pentosanos y lignina como principa-
les polimeros naturales. Presenta, ademas,
pequenas cantidades de otros compuestos
clasificados de conjunto como componen-
tes extrafos. La composicién quimica
para las diferentes fracciones es informa-
da por la literatura (22) y se corresponden
con el bagazo utilizado en esta investiga-
cién. Los resultados se muestran en la
tabla 1. El bagazo tiene la caracteristica de
ser una materia prima renovable anual-
mente con un alto contenido de celulosa
aprovechable.

Cuando el bagazo integral se desmedula
en suspension, se enriquecer la fraccion de
fibra ttil, ademés de disminuir el meollo,
los contenidos de iones metalicos y otros
contaminantes (tabla 2).

En la tabla 3 se muestran los resultados
de los procesos de prehidrélisis y coccién
alcalina. La prehidrolisis se realiza con el
fin de reducir el contenido de pentosanos y
cenizas del bagazo, para lograr una mejor
eficiencia en el proceso posterior de extrac-
ciéon de lignina en la coccién alcalina. Se
destaca una reduccion del 75 % de los pen-
tosanos (6 %) y las cenizas (0,5 %).

En la tabla 4 se muestran los resultados
promedios del proceso de blanqueo DED
realizados a la pulpa cruda en cuatro corri-
das experimentales. Se obtuvo una pulpa
blanca con valores medios, para la brillan-
tez de 89,3 unidades y para el contenido de
o-celulosa de 92,5 %. El contenido de pen-
tosanos alcanzé un valor de 5,9 % y el grado
de polimerizacion viscosimétrico de las pul-
pas obtenidas fue de 1335.

Tabla 4. Caracteristicas de la pulpa blanqueada a partir de bagazo de cafna de azticar

Exp. | a- Celulosa (%) GP Viscosidad (cp) | Pentosanos (%) | Brillantez Elrepfo
F1 93,2+ 0,3 1250=%= 20 14,8+ 0,3 5,3+ 0,3 88,8+ 0,2
F2 93,5+ 0,3 1545+ 20 22,2+ 0,3 5,0+ 0,3 89,5+ 0,2
F3 91,2+ 0,3 1370x 20 16,8+ 0,3 6,8+ 0,3 89,9* 0,2
F4 91,9+ 0,3 1175%= 20 12,4*= 0,3 6,5+ 0,3 88,8+ 0.2
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Estos resultados corresponden con los
exigidos para una pulpa de celulosa de alta
pureza para la obtencién de derivados qui-
micos de la celulosa (23).

La celulosa pura se somete a un proceso
de hidrélisis dcida en medio acuoso. En la
tabla 5 se comparan las propiedades de la
celulosa microcristalina producida y las
especificaciones de calidad reportadas en
las normas de la Farmacopea; se constato
que se encuentran dentro los rangos repor-
tados para este producto.

En el transcurso de la hidrdlisis se ataca,
preferentemente, las zonas amorfas y se
produce una disminucién en el grado de
polimerizaciéon medio en el tiempo, hasta
un valor limite, es decir, desde 1545 que
posee la pulpa de alta pureza hasta 180-200
que alcanza la MCC obtenida. Aunque pro-
siga ulteriormente el proceso de hidrélisis,
los valores alcanzados en el GP no varian,
siempre y cuando se mantengan las condi-
ciones de hidrélisis moderadas (6).

Otras de las propiedades més importan-
tes son el contenido de celulosa con una
pureza de 97 % y un contenido de cenizas
menor al 0,05 %.

Ademés, se realizé el ensayo de brillan-
tez de la celulosa microcristalina obtenida y
la de referencia (marca Blanver, Brasil).
Estos fueron de 90,9 y 98,9, respectivamen-
te. Este valor de menor brillantez depende
del tipo de pulpa y blanqueo utilizado y no
afectan las caracteristicas del producto final.

El producto fue caracterizado por difrac-
cién de rayos X, con el objetivo de demos-
trar que lo obtenido es celulosa microcrista-
lina. En el difractograma (figura 2) se obser-

va que la celulosa microcristalina de made-
ra y la obtenida a partir del bagazo presen-
tan los maximos en la misma region, la
intensidad del pico Ia se identifica con la
fraccion cristalina de la celulosa. El pico Ib
ancho y deformado corresponde a la frac-
ciéon amorfa de la misma, atin presente en el
material. El porcentaje de cristalinidad de la
celulosa microcristalina, a partir de la pulpa
de madera y pulpa de bagazo, fue 83,57 y
82,83 %, respectivamente; calculado a par-
tir de la siguiente relacién:

Ia—1Ih

%4 de cristalinidad = 0

donde:

I, = Intensidad del pico cristalino
I;, = Intensidad del pico amorfo

MCC Bagazo

Intensidad (%)

MCC Madera

Difraccion de rayos X

Figura 2. Difractograma de la MCC de baga-
zo y la MCC de madera.

Tabla 5. Propiedades de la MCC obtenida y las especificaciones de calidad reportadas

en las normas de la Farmacopea

Propiedades MCC obtenida Normas Farmacopea

o B . + 60 mesh < 1,0 + 60 mesh < 1,0
Distribucion del tamafio de particulas (%)| | 500 mesh < 30,0 + 200 mesh < 30,0
pH 6,0- 7,0 5,5-7
Pérdida por desecacion (%) 4,5-0-5 < 5,0
Residuos de ignicién (%) < 0,05 < 0,05
Contenido de hierro (ppm) <10 <10
Sustancias solubles en agua (mg/5g) <12 < 12 (0,24%)
Contenido de almidén (%) negativo negativo
Contenido de celulosa (%) 97-100 97-100
Grado de polimerizacion medio (GP) 180-200 < 350




CONCLUSIONES

Combinando la prehidrélisis acuosa con
un pulpeo quimico a la soda con un esque-
ma de blanqueo DED, se logré obtener
pulpa de alta pureza, a partir del bagazo de
la cana de azicar.

A partir de la pulpa pura y mediante
hidrdlisis acida, se logré obtener celulosa
microcristalina con una pureza de 97 %,
una brillantez de 90,9 y un grado de poli-
merizaciéon entre 180 y 200 unidades. Las
propiedades fisico-quimicas de la celulosa
microcristalina obtenida a partir del bagazo
estdn dentro de los rangos reportados por la
norma Farmacopea. Es semejante en calidad
con otros productos importados de diferen-
tes firmas. Ademas, ha sido ensayado en
diferentes aplicaciones como son: la fabri-
cacién de alimentos, en funcion de relleno y
fibra dietética; en salud publica, como tera-
péutico en el tratamiento de la gastritis
alcalina por reflujo biliar, y en la industria
farmacéutica en la produccion de tabletas
medicinales. En todos los casos se han obte-
nido buenos resultados.
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