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RESUMEN

La doxiciclina es un antibidtico utilizado para tratar enfermedades como la
rickettsiosis, neumonia, la enfermedad de Lyme, entre otras, por ello su conservacion
ha tenido gran importancia, siendo la microencapsulacion uno de los métodos mas
usados. En este caso, para la microencapsulacion como agentes microencapsulantes se
empled una mezcla de polimeros constituida por maltodextrina - goma arabiga, donde
se obtuvo un rendimiento del 86,4 por ciento, mientras que con el lactato de quitosano
se obtuvo un rendimiento del 32,2 por ciento, ademas de un cambio de coloracién a
pardo grisiceo, la evaluacion de la eficiencia de microencapsulacion se realiz6 por
Espectroscopia Infrarroja de la Transformada de Fourier y por medio de la calorimetria
diferencial de barrido, demostrandose la eficiencia de la microencapsulacion por la

desaparicion de la banda correspondiente a la sustancia sin microencapsular.

Palabras clave: Antibidtico, polimero, Maltodextrina, Lactato de quitosano, goma

arabiga, rendimiento, eficiencia.
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ABSTRACT

Doxycycline is an antibiotic used to treat diseases such as rickettsiosis, pneumonia,
Lyme disease, among others, therefore its conservation has been of great importance,
being microencapsulation one of the most used methods. In this case, for
microencapsulation as microencapsulating agent, a mixture of polymers constituted by
maltodextrin - gum arabic was prepared, where a yield of 86.4 percent was obtained,
while with chitosan lactate a yield of 32.2 percent was obtained, besides a color change
to grayish brown, the evaluation of the microencapsulation yield was done
qualitatively by the method of Fourier Transform Infrared Spectroscopy, This method
generates a fingerprint that presents each biological sample, on the other hand, by
means of Differential Scanning Calorimetry (DSC), the efficiency of
microencapsulation was verified, where it was observed that the reading of the
microencapsulated resembles the polymeric mixture, which indicates that it is
microencapsulated and the physical mixture that resembles doxycycline has a slight

melting peak because it is not microencapsulated.
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CAPITULOI

MARCO TEORICO

1.1 Antecedente de la investigacion

Los antibidticos son sustancias quimicas producidas por una variedad de organismos
que combaten infecciones causadas por bacterias, el origen de estos antibidticos puede
ser bioldgico o sintético. En el transcurso del tiempo han sido considerados como uno
de los descubrimientos mas importantes en el campo de la medicina con los cuales se
puede investigar, combatir enfermedades infecciosas, permitiendo asi disminuir la
morbilidad asociada a las patologias de forma significativa, sin embargo, (Mufioz D.
et al., 2004), menciona que el mal uso de esos antibioticos o el uso indiscriminado por
parte de los trabajadores de la salud y de los pacientes ha generado grandes problemas
como la resistencia de los microorganismos a los antibidticos, lo que hace a los

tratamientos para combatir las infecciones sean mas complicados.

Estos antibidticos se clasifican en bacteriostaticos y bactericidas segun el efecto de su
accion sobre las bacterias, los bacteriostaticos impiden el desarrollo y la reproduccién
bacteriana pero no las destruyen, mientras que los bactericidas causan la lisis

bacteriana y las eliminan por completo, (Barboza, 2015). La tetraciclina también



pertenece al grupo de los bacteriostaticos caracteristicos de amplio espectro que actua
sobre microrganismos Gram positivos y Gram negativos, aerobios y anaerobios con
capacidad de inhibir la sintesis de proteinas de los ribosomas de las bacterias

susceptibles (Mendoza & Sepulveda, 2008).

Sin embargo, existen estudios experimentales de formulaciones innovadoras que han
reportado que las tetraciclinas causan efectos adversos en humanos y animales a pesar
de ser considerados farmacos seguros, siendo cuestionado cuando es suministrado de
manera oral 0 por via intravenosa, pero el antibiotico requiere una administracion
prolongada para cumplir con la totalidad del protocolo terapéutico (Santiago Monsalve
et al., 2017a). Dentro de los efectos adversos principales se menciona al vomito,
esofagitis e irritacion gastrica, como efectos adicionales a estos son la alteracién a la
microflora intestinal, capacidad para filtrar calcio, retardo en el crecimiento y efectos

toxicos en células hepéticas y renales (Santiago Monsalve et al., 2017a).

La tetraciclina debido a sus propiedades han tenido diversas modificaciones
estructurales, teniendo como resultado a otras tetraciclinas semisintéticas con
diferentes actividades antimicrobianas y propiedades farmacocinéticas (Chéavez
Calderon, 2014), una de las tetraciclinas de mayor relevancia en la actualidad es la
doxiciclina, que es una tetraciclina semisintética, que se sintetiza a partir de la
oxitetraciclina o la metaciclina, y tiene una alta liposolubilidad que le permite
adentrarse facilmente en las células, dandole mayor actividad en microorganismos

intracelulares, (Moran Loayza, 2016).



La doxiciclina es un antibi6tico bacteriostatico sintético, utilizada para el tratamiento
de acné en los seres humanos e infecciones de animales domésticos, (Mazabel Riera
& Riera Mazabel, 2017). También se ha demostrado que tiene efectos
antiinflamatorios que actGan indistintamente e independientes de su accion
antimicrobiana, (Meli et al., 2006), al igual que la tetraciclina este antibidtico se
caracteriza por tener un amplio espectro de accién frente a una alta gama de
microorganismos Gram negativos y Gram positivos, debido a que inhibe la sintesis de
proteinas de las bacterias mediante la interrupcion del ARN mensajero y el ARN de
transferencia en los sitios ribosémicos, ademas tiene una alta liposolubilidad en
comparacién con otras tetraciclinas, tiene una mayor lipofilia que las tetraciclinas lo
que le permite tener una mayor capacidad de penetracion en los tejidos debido a que
posee un mayor volumen de distribucion a pesar de presentar un alto porcentaje de
unién a las proteinas plasmaticas (80 - 90%) (Santiago Monsalve et al., 2017b), siendo
asi el farmaco de primera eleccién para algunas enfermedades, como es el caso de la
rickettsiosis, que es una enfermedad causada por bacilos Gram negativos y ademas

funciona para todas las edades (Linero et al., 2022).

Sin embargo, la conservacion de este farmaco suele ser uno de los principales
problemas, ya que su conservacion se ve afectado por la temperatura, calor y otros
factores, la microencapsulacion ha tenido gran avance en la industria farmacéutica, ya
que permite reducir la higroscopicidad y aumentar su resistencia a factores
ambientales, conservando las propiedades iniciales del principio activo, (lturralde

Piedra, 2008).



La microencapsulacion ha llegado a ser uno de métodos de conservacién mas usados,
ya que permite el empaquetamiento de materiales solidos, liquidos y gaseosos, que da
como resultado microparticulas constituidas por una membrana polimérica porosa que

contiene una sustancia activa, (Parra, 2011).

Las técnicas de microencapsulacion como el secado por aspersion, es ampliamente
usado en la produccion a gran escala de microesferas, (Patel, Mundargi, et al., 2008),
es un método muy utilizado por las industrias alimenticias y farmacéuticas para
conservar diferentes nutrientes como, por ejemplo: vitaminas, aromas, acido folico,

aceites, bacterias, farmacos, etcétera, (Parra Huertas, 2010).

En las ultimas décadas la microencapsulacion ha tomado mayor interés en la industria
farmacéutica como método de conservacion y aumentar el tiempo de vida de los
farmacos. Los agentes microencapsulantes pueden ser sintéticos o naturales, (Mazabel,

2017).

De acuerdo a (Parra Huertas, 2010), la microencapsulacion mediante secado por
aspersion es el método muy utilizado por la alta estabilidad del producto, ademas de
tener una alta eficiencia de microencapsulacion, dando un producto en polvo seco. Los
polimeros facilitan este proceso ya que protegen al farmaco contra influencias
externas, ademas forman una interaccién reversible de tipo anidnico-cationico a nivel
molecular sin afectar su estructura o sabor, lo que impide la reaccién de los receptores

del gusto de la lengua, evitando sabores desagradables (Lopretti et al., 2007).



1.2 Objetivos

1.2.1 Objetivo general

Obtener un ingrediente activo microencapsulado a partir de doxiciclina para diferentes

aplicaciones farmacéuticas.

1.2.2 Objetivos especificos

Estudiar el proceso de microencapsulacién de la doxiciclina con diferentes polimeros.

Evaluar cualitativamente la eficiencia de microencapsulacion a través de

espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier.

Demostrar la eficacia de microencapsulacion mediante calorimetria de barrido

diferencial.

1.3 Hipdtesis

1.3.1 Hipétesis nula (Ho).

El uso de diferentes polimeros no altera el rendimiento y eficiencia de la

microencapsulacién de Doxiciclina mediante secado por aspersion.



1.3.2 Hipotesis alternativa (Ha).

El uso de diferentes polimeros altera el rendimiento y eficiencia de la

microencapsulacion de Doxiciclina mediante secado por aspersion.



CAPITULO 11

METODOLOGIA

2.1 Materiales, equipos y reactivos

2.1.1 Materiales e instrumentos de Laboratorio

e Matraz Erlenmeyer

e Vasos de precipitacion

2.1.2 Equipos utilizados

e Balanza analitica Mettler Pe160

e Plancha de calentamiento Corning PC-6200

e Calorimetro diferencial de barrido METTLER TOLEDO DSC
e Minispray Dryer Bichi B290

e Espectrofotometro de infrarrojo PerkinElmer Spectrum two



2.1.3 Reactivos

e Doxiciclina
e Goma Arabica
e Maltodextrina

e Lactato quitosano

2.2 Método

2.2.1 Preparacion de la muestra

Para el proceso de microencapsulacion se preparararon dos soluciones, empleando el
método usado por, (Patel, C. Mundargi, et al., 2008), la primera solucion se utiliz6 una
relacion farmaco: polimero (doxiciclina, lactato de quitosano) de 25:75, en la segunda
solucién se empled una relacién farmaco: polimeros (doxiciclina, maltodextrina -

goma arabica) 20:80.

2.2.2 Microencapsulacién de Doxiciclina por el método de secado por aspersion

La microencapsulacion de doxiciclina por el método de secado por aspersion se basa
en la obtencion de un producto en forma de polvo instantaneo. Para microencapsular

la doxiciclina, primero se colocé una solucion compuesta por farmaco y polimeros en



el minispray dryer, la solucion fue alimentada y posteriormente fue atomizada en
pequerfias gotas con el objetivo de optimizar la transferencia de masa y calor, (Rios
Aguirre & Gil Garzdn, 2021). Las muestras fueron pulverizadas en el Minispray Dryer
empleando un flujo de aire de atomizacion de 600 L/h con una temperatura de entrada

y salida de 150°C y 85°C respectivamente.

2.2.3 Rendimiento de la microencapsulacién

El rendimiento es la cantidad de producto obtenido en proceso, que generalmente se
expresa en porcentaje, y sirve para medir la efectividad de un método, se calcula al
dividir la cantidad de producto obtenido entre la cantidad de materia prima inicial por
cien, (Calvo Flores, 2009). Se calculd el rendimiento de la microencapsulacion
mediante la relacion de masa de polvo obtenido y la de masa de sélido alimentado al

secador mediante la siguiente ecuacion.

o Masa de polvo obtenido (g)
% Rendimiento = — - — x 100
Masa de sélidos en la alimentaciéon (g)

Ec.1



2.2.4 Evaluacion cualitativa de la eficiencia de microencapsulacion a través de

espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier

La eficiencia de microencapsulacion del farmaco se evalu6 mediante el método
cualitativo de la espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier y por el
método cuantitativo de calorimetria diferencial de barrido. Se compararon los
resultados de cada muestra microencapsulada en un intervalo entre 4000 — 550 cm?,
el equipo que se uso fue el FTIR espectrofotometro y el software para el analisis Perkin

Elmer Spectrum Two, (Quijano Ortega, 2020).

2.2.5 Andlisis del punto de fusién por calorimetria de barrido diferencial (DSC)

Esta técnica es usada para caracterizar la estabilidad de una muestra (analito)
directamente en su forma nativa, esto se da por la medicion del cambio de color
acompariado de la desnaturalizacion térmica de la molécula cuando se calienta a una
velocidad constante, (Paredes Gallo, 2021). El analisis DSC se llevé a cabo por el
método segln la norma, (Instituto Ecuatoriano de Normalizacion (INEN), 2014),
donde se us6 un Calorimetro Diferencial de Barrido Mettler Toledo. Primero se colocd
en crisoles de aluminio de 3 a 5 mg de las muestras de doxiciclina pura, el
microencapsulado y la mezcla de polimeros y después se procedi6 con la lectura en el
calorimetro con un intervalo de temperatura de 0 a 350 °C con una velocidad constante

de calentamiento de 2 °C/min y una atmosfera de nitrogeno, finalmente con los

10



termogramas obtenidos se comparo el pico correspondiente a la temperatura de fusion

de la doxiciclina, (Radomski, 2013).
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CAPITULO 111

RESULTADOS Y DISCUSION

3.1 Estudio del proceso de microencapsulacion de la doxiciclina con diferentes

polimeros.

La microencapsulacion se realiza con el fin de tener un farmaco preformulado que
pueda ser dosificado de forma simple, elegir correctamente los polimeros permitira
conservar el farmaco y evitard consecuencias colaterales como el sabor amargo e
infecciones gastricas, (Joshi, 2013). El uso de un polimero ya sea natural o sintético se
debe a la proteccion por revestimiento y caracteristicas de inocuidad que brinda,
ademas permite controlar su liberacion, unos de los problemas que se presentan
frecuentemente son cuando el farmaco y el polimero no son compatibles 0 no se

degradan facilmente al consumirlo, (Valenzuela et al., 2013).

A continuacion, en la Figura 1, se muestra la doxiciclina microencapsulada con la

mezcla polimerica de goma arabiga — maltodextrina.

12
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Figura 1. Microencapsulado de doxiciclina con goma arabiga — maltodextrina

En la Figura 1 se puede observar un microencapsulado de color claro, en forma de un
polvo fino acorde a lo reportado por (L6pez et al., 2009), menciona que la combinacion
entre goma ardbiga — maltodextrina en los procesos de microencapsulaciéon por el
método de secado por aspersion son muy eficientes, ya que al microencapsular Aceite
de Semillas de Cucurbita pepo L., obtuvo una eficiencia superior a 90 %, y un valor

de humedad menor al 10 %.

Por otro lado, (Lépez Hernandez, 2010), refiere que el rendimiento de la
microencapsulacion puede aumentar dependiendo del tipo de polimero y su eficiencia
crece hasta el grado de brindar proteccion, ademas menciona que la eficiencia de
microencapsulacion depende de la temperatura de entrada y de salida del equipo,
(Arslan et al., 2015) afirma que debido a la eficiencia de esta combinacién (goma
arabiga — maltodextrina), esta mezcla de polimeros también puede ser usada para

microencapsular microorganismos probidticos.
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En la Figura 2 se puede observar la doxiciclina microencapsulada con lactato de
quitosano, en este caso el lactato de quitosano segin (Lupo et al., 2012), se usa con

menor frecuencia y viene a ser un sustito de los alginatos.

Figura 2. Microencapsulado de doxiciclina con lactato de quitosano

El Lactato de quitosano como agente microencapsulante no es muy apreciado debido
a la poca eficiencia que este genera, algo notorio cuando ocurre esto es el cambio de
coloracion, en este caso hubo un cambio de color claro a pardo. El poco uso de este
polimero puede ser debido a que carece de algunas caracteristicas que debe tener un
buen agente microencapsulante como: alta solubilidad, bajas viscosidades y alto
contenido en sélidos, o propiedades fisicas como: porosidad, solubilidad y debe ser
compaginable del nacleo con la pared, teniendo en cuenta las condiciones del proceso

de microencapsulacién, (Cardona, 2021).
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3.2 Porcentaje de rendimiento de la microencapsulacion por el método de secado

por aspersion.

El rendimiento de la microencapsulacion, por el método de secado por aspersion, fue
de un 86,4 % para la mezcla de Goma arabiga — maltodextrina, siendo estos valores
altos, debido a la afinidad de la mezcla de polimeros con el antibidtico al
microencapsularlos, de acuerdo a (Figueroa et al., 2016), afirma la temperatura de
entrada de aire durante el proceso tiene un efecto positivo en el rendimiento. (Esquivel
Gonzélez et al., 2015), menciona que con la goma arabiga los microencapsulados son
méas estables cuando se los almacenan en lugares himedos debido a la baja

higroscopicidad del microencapsulado.

Por otra parte, para el Lactato de quitosano como agente microencapsulante, el
rendimiento fue solamente de 32,2 %, siendo este un valor muy bajo con respecto a la
mezcla de polimeros (Goma arabiga — maltodextrina), el bajo rendimiento puede
deberse a muchos factores, entre estos se puede decir: a la elevada dilucién de la
muestra por la alta viscosidad o debido a que la solubilidad del quitosano varia de
acuerdo a la cantidad de grupos amino que tenga la mezcla, y esto afectaria

directamente en la microencapsulacion, (Lorenzo, 2017).

3.3 Evaluar cualitativamente la eficiencia de la microencapsulacion a través de

Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier

La evaluacion cualitativa permite analizar las caracteristicas y problemas del
fendmeno que se evalla, por ello la Espectroscopia Infrarroja por Transformada de
Fourier (FTIR) ha tenido una gran acogida en el estudio de sistemas bioldgicos. La

técnica tiene como objetivo obtener un espectro infrarrojo de emision o absorcion de
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un solido mediante una compilacion sincronica de datos espectrales de alta resolucion

en un amplio rango espectral, (Garzaa, y otros, 2013).

3.3.1 Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier

La espectroscopia infrarroja transformada de Fourier (FTIR) es una herramienta muy
potente y conocida, consiste en estimular las moléculas mediante luz infrarroja, que

provoca movimientos vibratorios, (Kowalska et al., 2012).

En la Figura 3 se muestra la huella dactilar producida por los movimientos vibratorios
que generd la mezcla polimérica (goma arabiga — maltodextrina), las vibraciones
generadas pueden ser de flexion o tension, la flexion se produce por deformacion,
mientras que las tensiones provocan compresion y contraccion del enlace, (Gazi et al.,

2007).
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Figura 3. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la mezcla de

polimeros de Goma arabiga — Maltodextrina.

La Figura 3 refleja la concentracion molecular e informacion sobre la estructura de la

muestra, cada muestra presentara una serie de bandas de emision, lo cual es una

caracteristica del movimiento de vibracion del enlace dentro de la molécula, otro

nombre para cada sefial es la "huella digital" de la muestra. La mayoria de los

compuestos, como lipidos, carbohidratos, proteinas, etc., exhiben movimientos

vibracionales especificos entre 400’ a 650 cm™ en el infrarrojo, (Carr & Williams,

2013).

A continuacion, en la Figura 4 se puede observar la huella dactilar del lactato de

quitosano.
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Figura 4. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier del Lactato de

quitosano

En la Figura 4, los picos de emision que se generan cuando la radiacion es transmitida
son muy especificos para cada muestra, y cuando los picos de emsién son similares,
puede deberse a que las propiedades fisicas e interacciones moleculares de las muestras
son parecidas, esto suele aparecer cuando se analizan estructuras quimicas de gran
peso molecular como las biomoléculas, ademas el nimero de ondas que puede
transmitir cada enlace vibratorio esta sujeta a los &tomos que forman el enlace, la
naturaleza de vibraciones intra y extra moleculares y el tipo de enlace que poseen

(Bonda et al., 2011).
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3.3.2 Comparacion de la espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier

de cada muestra posterior a la microencapsulacion.

En la Figura 5 se muestra la comparacién de la huella dactilar de cada sustancia que
se usé en el proceso de microencapsulacion. En este tipo de sustancias organicas los
picos se generan por la energia trasmitida por los enlaces entre carbono e hidrdgeno,

oxigeno e hidrdgeno y nitrégeno e hidrogeno, (Cozzolino, 2002).
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Figura 5. Comparacion de los movimientos vibratorios de cada muestra a traves de

espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier

En la Figura 5 se observan los movimientos vibratorios de cada polimero y la mezcla
de los polimeros a través de espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de
la figura anterior, la franja negra (DX-Q), representa el microencapsulado de lactato

de quitosano y Doxiciclina, la franja roja (Q) representa el lactato de quitosano, la
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franja azul (DX) viene a ser la doxiciclina en su estado puro, y por ultimo la franja
color lila (Mezcla fisica DX-Q) viene a ser la mezcla fisica de la doxiciclina con el

lactato de quitosano.

Los carbohidratos generalmente estan en un rango de 1155 cm™a 1170 cm™ por los
enlaces entre C=0, mientras que los &cidos nucleicos entre 1080 cm™ a 1240 cm™, los
lipidos pueden generar resultados en un rango entre 1035 cm™ a 2960 cm™, y por
ultimo estan las proteinas, que vienen a ser mezclas complejas, con un nimero de onda
entre 1140 cm™a 3300 cm™, cabe mencionar que cada tipo de enlace que esta presente
en las biomoléculas tiene un nimero de onda diferente, por ende viene a generar varios

picos en la representacion gréfica de la misma muestra (Quintero et al., 2014).

Existen similitudes alrededor del nimero de onda de 1000 cm™ que pueden ser los
enlaces generados entre C=0 o C-H, este tipo de vibracidn se genera por la tension del
enlace, por otra parte el nimero de onda de 1500 cm™ puede generarse por la presencia
del enlace N-H (amida Il) con un tipo de vibracion de flexion del enlace o CH3
simétrico o asimétrico generado por la flexion simétrica y asimétrica del enlace
respectivamente, y por tltimo el nimero de onda aproximadamente de 3000 cmt, pese
a poca banda generada, representa los enlaces de N-H (amidas B) debido a la tensién
del enlace o0 a su vez de CH3 asimétrico generado por la tension asimétrica del enlace

como se muestra en la grafica 4, de acuerdo a (Barraza Garza et al., 2013).
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En la siguiente Tabla 1, se muestra en que nimero de onda que va a presentarse cada

tipo de enlace, esto dependiendo de la biomolécula y del tipo de vibracidn que genere.

Tabla 1. Valores de bandas de absorcion de IR y los tipos de vibracion que las provocan en

los enlaces moleculares de mayor interés en estudios bioldgicos.

Moléculas Numero de Tipo de enlace Tipo de vibracion
onda (cm-1)
3300 N-H (Amida A)  Tension del enlace
3100-3030 N-H (Amida B)  Tension del enlace
1660 C=0 (Amidal)  Tensidn del enlace
C-N Tension del enlace
N-H Flexion del enlace
1630 C=0 (Amidal)  Tension del enlace
Proteinas 1545 N-H (Amida Il)  Flexion del enlace
C-N Tension del enlace
1315 C-H Vibracién del esqueleto proteico
1300-1230 Amida Il Mezcla compleja de
desplazamientos
1140 C-N Tension del enlace
2960 CH; Asimétrico  Tension asimétrica del enlace
2930 CH, Asimétrico  Tension asimétrica del enlace
2870 CH; Simétrico  Tension asimétrica del enlace
2850 CH, Simétrico Tension simétrica del enlace
1750-1720 C=0 Tension del enlace
Lipidos 1460 CH; Asimétrico  Flexion asimétrica del enlace
1440 CH; Simétrico Flexion simétrica del enlace
1380 CH3 Simétrico Flexion simétrica del enlace
1170 CcocC Flexion asimétrica del enlace
1060 C=0 Tension del enlace
1035 C-H Tension del enlace
Acidos 1240 P=0 Asimétrico  Tension asimétrica del enlace
nucleicos 1080 P=0 Simétrico  Tensién simétrica del enlace
Carbohidratos 1170 cocC Flexion asimétrica del enlace
1155 C-O0 Tension y flexién del enlace

Fuente: (Barraza, y otros, 2013)

Para interpretar los resultados de un analisis por FTIR, se debe conocer las propiedades

espectroscopicas del polimero, cuando se trata de muestras puras, el resultado es
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simple y directo, por otra parte cuando se estudia a los polimeros detecta toda la
composicion quimica de la muestra, por ende el nimero de picos generados por cada
namero de onda va a ser extenso y sus valores varian en cada muestra, dependiendo

de las caracteristicas propias de la misma, (Cakmak et al., 2012).

En la figura 6, se muestra los resultados de la espectroscopia infrarroja por la

transformada de Fourier, de la doxiciclina microencapsulada y con las mezclas de

polimeros.
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Figura 6. Comparacion de la espectroscopia infrarroja de la transformada de

Fourier con maltodextrina y goma arabiga.
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En la Figura 6 se observa las lecturas de las muestras, donde la franja negra representa
la mezcla fisica de la doxiciclina con la maltodextrina y la goma arébiga, mientras que
la franja roja, viene a ser el microencapsulado de la doxiciclina con la mezcla de
maltodextrina y goma arabiga, la franja azul es la mezcla polimérica junto a la

doxiciclina microencapsulada, y por el ultimo la doxiciclina en su estado puro.

Al realizar un analisis comparativo se puede notar la similitud entre la mezcla
polimérica (franja azul) y el microencapsulado (franja roja), porque estan
microencapsuladas, mientras que la mezcla fisica (franja negra) se parece a la

doxiciclina (franja lila) precisamente porque no estan microencapsulados.

Entre los picos mas significativos que se encontraron las cuatro muestras, de acuerdo
a la Tabla 1, se observa que a 3300 cm™ que corresponde al grupo funcional amida A
(N-H) y entre 1060 cm™ que representa a los grupos carbonilo C=0, la similitud entre
ambas bandas da a conocer la afinidad e intensidad que existe entre ellas. (Pazmifio,

2022).

3.4 Demostrar la eficacia de microencapsulacion mediante calorimetria de

barrido diferencial.

La técnica de colorimetria diferencial de barrido (DSC) esta representada por el
calentamiento (°C) de la muestra en funcién del flujo de calor (mW), este método
consiste en determinar la energia de activacion (Ea), ademas de la estabilidad oxidativa

de cada muestra microencapsulada, (Carrillo Navas et al., 2010).

A continuacion, en la Figura 7 se muestra la eficacia de microencapsulacion mediante

calorimetria de barrido diferencial.
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Se puede observar en la Figura 7, la linea de color verde representa la doxiciclina sin
microencapsular, la linea azul representa la mezcla fisica, la linea negra representa la
doxiciclina microencapsulada con goma arabiga — maltodextrina, por ultimo, la linea

roja representa la mezcla de polimeros goma ardbiga — maltodextrina, utilizados para

STAR® SW 14.00

Figura 7. Eficacia de microencapsulacion mediante calorimetria de barrido

diferencial.

la microencapsulacion.

Se puede apreciar que la doxiciclina microencapsulada se parece a la mezcla
polimérica y no a la doxiciclina, debido a que no presentan un pico de fusion, mientras

que la mezcla fisica si se parece a la doxiciclina que funde a 173 °C y tiene un ligero

pico de fusién a 172 °C aproximadamente, porgque no esta microencapsulada.
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3.5 Verificacién de la hipotesis

Por medio del analisis de los datos obtenidos en los distintos ensayos realizados.
Ho # 0 Se rechaza la hipotesis nula.

Ha=0 Se acepta, el uso de diferentes polimeros altera el rendimiento y eficiencia de la

microencapsulacion de Doxiciclina mediante secado por aspersion.
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CAPITULO IV

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.1 Conclusiones

Se realiz6 la microencapsulacion de la doxiciclina de forma efectiva con la
mezcla de Goma ardbiga — maltodextrina, donde se obtuvo un porcentaje de
rendimiento del 86,4 % siendo este un valor elevado, mientras que la
doxiciclina microencapsulada con lactato de quitosano, tuvo un bajo

rendimiento de 32,2 %.

La Espectroscopia Infrarroja de la Transformada de Fourier, permitié evaluar
cualitativamente la eficiencia de microencapsulacion, donde se pudo notar la
similitud entre el microencapsulado y la mezcla polimérica, demostrandose
que desaparecen las bandas caracteristicas del farmaco, lo que indica que esta

adecuadamente microencapsulado.

Se determind la eficiencia de la microencapsulacion por el método de
calorimetria de barrido diferencial, donde se pudo notar en los termogramas la
desaparicion del pico de fusion en el microencapsulado lo que indica que se ha

microencapsulado eficientemente la doxiciclina.
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4.2 Recomendaciones

Realizar un estudio de microencapsulacion con los mismos polimeros, pero en
diferentes proporciones de concentracion, con el fin de determinar si la relacion
farmaco - polimeros afecta significativamente el proceso de

microencapsulacion.

Realizar una caracterizacion fisico-quimica del ingrediente activo que permita

evaluar la capacidad antibidtica antes y después de la microencapsulacion.
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ANEXOS



Anexo 1. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la Doxiciclina.
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Anexo 2. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la mezcla de Doxiciclina con Lactato de quitosano.

PerkinElmer Spectrum Version 10.5.2
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Anexo 3. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la mezcla fisica de la Doxiciclina con el Lactato de quitosano.

PerkinElmer Spectrum Version 10.5.2
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Anexo 5. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la mezla fisica del polimero (Maltodextrina — Goma arabiga) con

Doxiciclina.

PerkinElmer Spectrum Version 10.5.2
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Anexo 6. Espectroscopia infrarroja de la transformada de Fourier de la Doxiciclin, de la mezcla de polimeros y de la doxiciclina

microencapsulada.
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