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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En los ultimos afios se han incrementado los esfuerzos para encontrar sistemas de liberacion de
farmacos que permitan obtener perfiles de liberacion mas controlados, que permitan un uso mas
eficiente de los mismos, disminuir los efectos adversos de las sobredosis, las frecuencias de las dosis,

etc; todo esto encaminando a incrementar la efectividad del tratamiento [1].

Entre las alternativas desarrolladas para lograr estos sistemas de liberacion se encuentra la
microencapsulacion; técnica utilizada en las industrias alimentaria y farmacéutica, y ofrece una
fluctuacion reducida de la concentracion del farmaco, proteccion contra la volatilizacion del elemento
activo durante el almacenamiento, minimizacion de deterioro por interaccion con la luz, proteccion
contra condiciones atmosféricas, enmascara propiedades organolépticas indeseables, recubre
particulas que por su forma irregular suelen ser dificiles de comprimir, y sobre todo, ha ayudado en
el disefio de formulaciones de liberacién controlada de farmacos con diferentes fines.

Entre los factores que afectan la viabilidad del encapsulamiento de un farmaco se encuentran las
técnicas y los materiales utilizados; entre estos Gltimos, destacan los polimeros naturales como el
alginato y el quitosano. El alginato es un polisacarido natural presente en las paredes celulares de las
algas marrones, cuya propiedad principal es su habilidad de formar geles a partir de una serie de
reacciones quimicas de intercambio iénico, que dan lugar a la formacion de enlaces entre las cadenas

adyacentes del alginato.

Por otra parte, los hidrogeles poliméricos han demostrado tener la habilidad de liberar cargas en
respuesta a estimulos externos como cambios en el pH, luz, temperatura, campo eléctrico, campo
magnético y ultrasonido. De estos Ultimos, el ultrasonido ha atraido la atencion debido a sus ventajas
de ser no invasivo y no ionizante, ademas de que los hidrogeles sensibles al ultrasonido son de interés
para una variedad de aplicaciones terapéuticas debido a su seguridad, su habilidad para penetrar
tejidos y su precision espacio-temporal. El estimulo ultrasénico puede enfocarse en un area pequefia
para desencadenar la liberacion del principio activo, mientras que las areas aledafias del cuerpo

humano permanecerian inalterables debido a la baja intensidad de la onda empleada.

Los hidrogeles elaborados a partir de polisacaridos naturales como el alginato han demostrado ser
capaces de encapsular farmacos eficientemente, y permitir la liberacion de estos ante la aplicacion de
un estimulo ultrasénico, generando perfiles de liberacién de farmacos mas beneficiosos para el

tratamiento de ciertas enfermedades.



METODOLOGIA

Materiales:

e 76.25 g de sargazo mixto de S. Natans I, S.Natans VIII, S. Fluitans 11
e Mortero

e Pistilo

e Vaso de precipitado de 2 It

e Vaso de precipitado de 500 ml
¢ Placa de agitacion

e Imén para agitacion

e Balanza

e Horno de secado

e Pipetade 10 ml

e Pipeteador

e Cucharilla metalica

o Papel vitafil

e Aluminio

e Charola de melamina

e Charola de aluminio

e Colador

e Papel filtro
e Tiras de PH.
e Licuadora

e Solucion de hipoclorito de sodio al 6%
e Disolucion de formaldehido al 2%

e Agua destilada

e Etanol

e Carbonato de sodio

e Bidon

o Refrigerador

e Guantes de latex

e 4 matraces

e Tubos de refrigerante



e Bomba de recirculacién de agua
e Tapones

e Mangueras de silicon

e 2imanes

o 2 levitadores magnéticos

e Planta de orégano verde

e Papel aluminio

Metodologia
Proceso de extraccion de alginato

El proceso de extraccion de alginato por medio de sargazo consta de 5 etapas
Etapa 1: Lavado

Con la obtencidn de la muestra de sargazo ya seca, se inicia el proceso de trituracion. Se tamiza la
muestra de alga para eliminar la mayor cantidad de arena posible, comienza a triturarse en un mortero,
se lleva a cabo la separacion de algas y se retira el exceso de arena. Se decide triturar con licuadora
para reducir el tiempo del proceso.

Ya con el sargazo triturado, se procede a tamizar nuevamente para eliminar todo exceso de

contaminantes.
Etapa 2: Pretratamiento

Se mezcla la muestra triturada con una solucion de hipoclorito de sodio al 6% m/v durante una hora
a 60 rpm. La relacién que se mantiene durante el proceso es de 1:25 g/ml con agitacion constante. Al

finalizar este tiempo se realizan lavados con agua potable para obtener un pH neutro.
Durante este proceso el sargazo sufre una decoloracién a un tono amarillo claro.

Posteriormente, se introducen las algas a una disolucién de formaldehido durante 23 horas para ser
filtradas y lavadas con abundante agua destiladas, para despueés ser introducidas a una disolucion de
HCI a .2 M donde permanecen durante 22 horas, la formula utilizada para determinar la molaridad

del HCl es la siguiente:

_ (m)(Vol' ml deaseado)(PM)(100)
B (Pureza)(densidad)(1000)




Donde M son los moles que se quieren utilizar, PM el peso molecular del HCI, la pureza en la que se

encuentra y la densidad.

Una vez lavada la muestra, se introduce en una disolucion de formaldehido al 2% durante 24 horas
con agitacion constante, en esta ocasién se aprecia que la muestra presenta una consistencia viscosa

y maleable. El proceso de lavado se realiza con agua destilando buscando un pH neutro.
Etapa 3: Extraccion alcalina

Se prepara una disolucién al 3% de carbonato de calcio, donde se sumergen las algas a una
temperatura de 60°C con una agitacion constante de 40 rpm durante 3 horas. La muestra se deja

reposar durante 5 dias para lograr la sedimentacion.
Etapa 4: Purificacion

La muestra se separa en precipitado y liquido, donde el liquido de la disolucién es de 1L y se agrega
1L de etanol para que el sedimento dejado pueda ser separado de la disolucion. El precipitado con
ayuda del colador y papel filtro se lava con abundante etanol para ser esparcido en una charola de
melamina y se coloca en la campana para que el exceso de etanol se evapore; este proceso dura 24
horas. EI material sélido se seca a una temperatura de 60°C en el horno de secado durante 2 horas.

Etapa 5: Molienda y almacenado

El s6lido obtenido se cuela en un mortero limpio y con ayuda del pistilo se pulveriza hasta obtener
un polvo fino, es decir, el alginato. El producto se almacena en una caja de Petri sellada a 4°C hasta

su utilizacion.

Extraccién de aceite y formacién de capsulas
Podemos subdividir este paso en 9 etapas.

Etapa 1: Extraccion de aceite de la planta de orégano

Se recogen 75 g de hojas de orégano y se preparan para la extraccion del aceite. Posteriormente, la
muestra se agrega a un matraz que forma parte de la configuracion de destilacion. EI mecanismo de
destilacion se configura correctamente y se coloca un vaso de precipitado en un bafio de hielo para la

recoleccion del aceite destilado.



Etapa 2: Preparacion de la solucion de alginato de sodio:

Utilizando el alginato de sodio ya extraido, se prepara una solucién con una relacion de peso a

volumen del 1% utilizando 100ml de agua destilada.

Etapa 3: Preparacién de la solucién de cloruro de calcio

Se prepara una solucién de cloruro de calcio a 0.05M utilizando 50ml de agua destilada.
Etapa 4: Preparacién de solucién de alginato de sodio con aceite de orégano

Se crea una solucién con una proporcion de volumen a volumen del 3% utilizando 100ml de la

solucion de alginato, luego se homogeniza adecuadamente usando un agitador magnético.
Etapa 5: Formacion de capsula

Se coloca en una bureta la solucion de alginato de sodio con aceite de orégano. Debajo se ubica un
vaso de precipitado con la solucién de cloruro de calcio agitada por el agitador magnético. La solucién
de alginato se afiade lentamente gota a gota a la solucién de cloruro de calcio. Se observa que se
forma un precipitado blanco después de algun tiempo, lo que indica la formacién de céapsulas del
alginato.

Etapa 6: Verificacion de la formacion de capsulas

Se toma una pequefia muestra de la solucién y se coloca bajo un microscopio para verificar la

formacion de la capsula.

Etapa 7: Filtracion de precipitaciones

Se filtra el precipitado con papel Whatman

Etapa 8: Tratamiento del precipitado con acetato acético

Se crea el acetato acético utilizando 50ml de agua destilada y 1.7ml de &cido acético. Se forma una
solucion de acetato de sodio utilizando 100ml y 2.7g de acetato de sodio. Se afiaden 23ml de la
solucion &cida a 73ml de la solucién de acetato. Esto forma una solucién de acetato acético a pH 5.5.

Esta solucion se usa para tratar rapidamente el precipitado para eliminar el exceso de electrones.

Etapa 9: Secado de precipitaciones



El precipitado recogido en el papel de filtro Whatman se deja secar por 30 minutos a una temperatura
de 65°C.

Sistema de liberacion
Se realizan pruebas de liberacién con el colorimetro en el laboratorio para verificar la funcionalidad

del sistema de encapsulamiento.
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