


 

OBJETIVOS 

• Sintetizar BP cargadas con BZ y recubiertas por EU para liberación entérica de 

BZ. 

• Evaluar la estabilidad, sensibilidad al pH y capacidad de liberación controlada 

del sistema BP:EU en pH gástrico (1,2) e intestinal (6,8). 

METODOLOGÍA 

Síntesis de BP 

Se prepararon biopartículas de zeína-caseína mediante la técnica de precipitación con 

antisolvente, donde una solución 

alcohólica de zeína y BZ, denominada 

“solvente”, es precipitada en una 

solución acuosa de caseína, que actua 

como “antisolvente”. Como se muestra 

en la Figura 1, el solvente se adicionó 

lentamente en el antisolvente bajo 

agitación magnética constante y 

ultrasonido. Una vez completada la 

alimentación del solvente, se continuó 

sonicando durante 10 minutos más para 

garantizar que la dispersión sea 

homogénea. Posteriormente, la 

muestra se liofilizó y almacenó para los 

ensayos de caracterización.  

Recubrimiento de BP (BP:EU) 

El recubrimiento de BP se realizó por la técnica de precipitación por evaporación de 

solvente . Una solución alcohólica de EU se goteó lentamente sobre una dispersión de 

las BP a pH 3 con sonicación, manteniendo condiciones similares a las utilizadas en la 

síntesis de las BP (Figura 2). Una vez que se completó la adición de la fase EU, se 

eliminó el etanol mediante evaporación al vacío. La cantidad de fármaco en las 

biopartículas se calculó por diferencia entre el BZ agregado inicialmente y el que quedó 

en el sobrenadante.  

Caracterizacion de BP 

Se determinó la morfología y el tamaño de las BP por microscopía electrónica de 

transmisión (TEM) y dispersión de luz dinámica; y el potencial zeta mediante dispersión 

de luz electroforética. 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Esquema de síntesis de las BP 
empleando la técnica de precipitación con 
antisolvente. 

Figura 2. Esquema de síntesis de las BP:EU empleando la técnica por 
evaporación de solvente. 



 

Liberación de BZ In vitro  

Los ensayos de liberación in vitro se llevaron a cabo a diferentes pH (1,2 y 6,8) para 

evaluar el perfil de liberación de BZ desde BP y BP:EU. Todos los ensayos de liberación 

de BZ se realizaron hasta 72 horas. 

Los sistemas se incubaron a 37 °C con agitación continua a 400 rpm. Se recogieron 

muestras a diferentes tiempos relacionados a la permanencia en el estómago (2 h) y en 

el intestino delgado (2-72 h), y se almacenaron para la posterior cuantificación del 

contenido de BZ mediante espectrofotometría. 

RESULTADOS 

En este estudio, se sintetizaron BP cargadas con BZ mediante el método de 

precipitación de antisolvente, 

obteniendo un tamaño 

promedio de 230 nm (Figura 

3a). Posteriormente, se 

realizó el recubrimiento de 

las BP utilizando 

precipitación por evaporación 

del solvente con diferentes 

proporciones de EU. Las 

BP:EU resultantes son 

ovaladas sin límites bien 

definidos (Figura 3b) y su 

tamaño final depende de la 

proporción de EU empleada 

en el proceso de síntesis 

(Figura 3c). Además, se 

observó que el tamaño de las 

BP:EU varía según el pH del 

medio, lo cual refleja la 

sensibilidad esperada del 

EU. A medida que aumenta el pH, el tamaño de las BP:EU también aumenta debido al 

hinchamiento del EU. El valor del Potencial Z de las BP:EU a diferentes pH indica que 

las mismas son estables en las condiciones del tracto digestivo (Figura 3d).  

Los perfiles de liberación (Figura 4) de BZ en pH 1,2 y 6,8 muestran que las BP:EU 

presentan una menor liberación de BZ en el medio 

gástrico en comparación con las BP sin recubrir. En 

el pH 6,8, las BP:EU liberan menos del 20% de BZ, 

mientras que las BP sin recubrir liberan 

aproximadamente el 40% del fármaco. Estos 

resultados sugieren que el sistema de biopartículas 

recubiertas con Eudragit L100-55 podría ser una 

herramienta potencial para la administración 

controlada y dirigida del benznidazol. 
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Figura 3. a y b) Imagen TEM de las BP y BP:EU. c y d) 
diámetro (D) y Potencial Z de las BP:EU incubadas a pH 3, 
5 y 7.  

Figura 4. Perfil de liberación de BZ 
a partir de las BP y BP:EU en pH 1,2 
y 6,8 secuencialmente. 



 

CONCLUSIONES 

 

Se sintetizó un sistema de administración oral para el BZ mediante BP recubiertas con 

EU. El sistema exhibe una liberación controlada del fármaco, lo que podría mejorar la 

eficacia terapéutica y reducir los efectos secundarios asociados con el tratamiento de la 

enfermedad de Chagas. Además, se ha demostrado la estabilidad de las BP recubiertas 

a lo largo del tracto digestivo y su sensibilidad al pH. Estos resultados respaldan la 

potencial utilidad de este sistema como una estrategia prometedora para la 

administración oral de BZ en el tratamiento de la enfermedad de Chagas. Sin embargo, 

se requieren estudios adicionales para evaluar la eficacia in vivo y optimizar las 

propiedades del sistema para su aplicación clínica. 
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