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Sintesis de polimerosomas mediante el método de
inyeccion directa, vacios o con drogas antiosteogénicas

Evaluar citotoxicidad y captacion de los
polimerosomas en modelos celulares
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Resumen

La vitamina D (vitD) y el risedronato de sodio (Ris) son principios activos
ampliamente utilizados en el tratamiento de poblaciones con alteraciones
del metabolismo mineral y dseo. La biodisponibilidad de ambas drogas es
muy baja cuando son administradas por via oral, por lo que se requiere
emplear dosis altas de ambos principios activos para lograr el perfil
terapéutico adecuado, condicionando asi la aparicion de efectos
gastrointestinales no deseados. En los ultimos afios, el desarrollo de
nuevos sistemas de liberacion de drogas se ha focalizado en sistemas
transportadores que encapsulen y protejan un principio activo, donde se
destacan los sistemas basados en “nanocarriers” con el fin aumentar la
efectividad y reducir los posibles efectos toxicos de los tratamientos.
Dentro de estos, los polimerosomas (POL), unas particulas con
estructuras vesiculares obtenidas a partir de polimeros anfifilicos, han
cobrado gran atencién dado su potencial como plataforma para el
transporte tanto de moléculas hidrofébicas (en la corona) como
hidrofilicas (en el nticleo) . El desarrollo de POL a partir de polimeros

anfifilicos permitirian encapsular la vitD y/o Ris para constituir un
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sistema de liberacién controlada de estos principios activos con el fin de
mejorar la eficacia del tratamiento para alcanzar los objetivos
terapéuticos en diversos casos o situaciones de deficiencia de los mismos.
Por lo expuesto, el objetivo general de este trabajo es desarrollar un
nuevo sistema de liberacién de vitD y/o Ris basado en POL obtenidos
mediante el autoensamble de copolimeros anfifilicos tribloque. Los
copolimeros seran sintetizados por polimerizaciéon radical controlada
RAFT de mondmeros hidrofébicos a partir de agentes de transferencias
de cadena (CTA) basados en PEG6000 como bloque hidrofilico, y luego
debidamente caracterizados. Aquellos que retnan las condiciones
estructurales adecuadas, seran utilizados para preparar POL (en ausencia
y presencia de vitD y/o Ris) por cambio de solvente, estudiando sus
caracteristicas morfolégicas, eficiencia de carga y liberacién del principio
activo. Por ultimo, se estudiardA la citotoxicidad de estos
nanotransportadores sobre macréfagos en cultivo, y su citotoxicidad y

captacion empleando células epiteliales intestinales.
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