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Introduccion

La encapsulacion de proteinas en nanoparticulas poliméricas
biodegradables (NP) y biocompatibles se ha considerado una
forma segura de entrega de enzimas y proteinas a sistemas
biolégicos. Las proteinas y polipéptidos sin proteccion
muestran una vida media corta al ser administrados al
organismo, lo que se traduce en la imposibilidad de emplear
dicha clase de activos como agentes terapéuticos. Por esa
razon, la entrega efectiva de esta familia de farmacos requiere
la proteccion contra el sistema de defensa del organismo que
les resulta hostil, principalmente por degradacion causada por
la accién de proteasas y peptidasas *.

La encapsulacion en nanoparticulas poliméricas es una
alternativa muy atractiva para superar algunas de estas
limitaciones. Las NP de &cido poli (lactico-co-glicélico)
(PLGA), se han utilizado ampliamente para la encapsulacion
de farmacos lipéfilos 2.

El PLGA es uno de los polimeros mas estudiados debido a
su completa biodegradabilidad y la capacidad de auto-
ensamblarse, lo que permite atrapar moléculas pequefias,
como los farmacos, y liberarlos en el cuerpo en un tiempo
determinado®. Sin embargo, poco se ha evaluado para
farmacos hidrofilicos y macromoléculas, como las proteinas.

Por otro lado, el sistema de entrega de catalasa es un
modelo de prueba ideal ya que para estudiar los aspectos
clave de la entrega de proteinas por nanoacarreadores ya que
facilmente se evalla si el proceso de encapsulacion no altera
su actividad biol6gica®.

En el presente trabajo se estudia la incorporacion de
catalasa como proteina modelo a NP mediante la técnica de
nanoprecipitacion modificada.

Parte experimental

Nanoparticulas poliméricas: Las nanoparticulas fueron
preparadas por la técnica modificada de la técnica de
nanoprecipitacion. Se colocaron 6 mg de PLGA (Sigma-
Aldrich ®) en 0.8 mL de acetona, mismos que fueron
inyectados en 3 mL de agua bidestilada. Posteriormente se
elimind el disolvente a presion reducida y se llevaron al
volumen conocido con agua bidestilada

Incorporaciéon Proteina en NP: Los lotes de NP fueron
sometido a agitacion constante a temperatura ambiente por 45
min en presencia de diferentes concentraciones de proteina,
probandose relaciones de polimero-catalasa desde 1 mg -10
g, respectivamente hasta 1 mg — 50 pg.

Caracterizacion de la nanoparticula: El tamafio de la particula
y el indice de polidispersidad (Polydispersity index, PDI)

fueron determinados por espectroscopia de correlacion
fotdnica (Zetasizer Nano Zs90, Malvern). La morfologia de la
particula fue analizada por microscopia de barrido.

Los lotes de NP se centrifugaron 25,000 rpm por 2 h. El
sobrenadante resultante se analiz6 por espectrofotometria
para cuantificar por el método de Bradford la catalasa no
incorporada, y por método indirecto, determinar el porcentaje
de eficiencia de encapsulacion.

Resultados y discusion

Se obtuvieron formulaciones de NP con catalasa incorporada.
Se caracterizaron por tamafio de particula, homogeneidad de
tamafio, morfologia y capacidad de incorporacion. Se
obtuvieron NP de talla promedio de 140 nm, los lotes
preparados presentaron indices de polidispersidad de tamafio
inferior a 0.2. Las NP mostraron una morfologia esférica. Se
pudo determinar la maxima cantidad de activo incorporada
manteniendo la mejor eficiencia de encapsulacion mediante
adsorcion. Se encontrd permanece un 100% de eficiencia de
encapsulacion cuando se contempla la incorporacion de
catalasa a cantidades iguales o inferiores a 30 pg por cada
miligramos de polimero empleado.

Conclusiones

Por medio de la técnica de nanoprecipitacion es posible la
incorporacion de proteina a NP de manera sencilla, rapida y
con alta repetibilidad con porcentajes de encapsulacion de
interés en el area terapéutica cercanos al 3 % p/p. La
incorporacion de proteinas en NP constituye una promesa
para la administracion de esta clase de farmacos.
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