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1. Introduccion

El celecoxib (CXB) es un antiinflamatorio no
esteroideo, inhibidor selectivo de la COX-2,
que se utiliza en el tratamiento de patologias
que cursan con inflamacién [1]. El uso de
nanotransportadores, como las nanoparticulas
poliméricas, nos permitiria vectorizar el
celecoxib al lugar de accién, disminuyendo
sus efectos adversos y aumentando su eficacia

terapéutica [2].

En el desarrollo de nanoformulaciones, el
disefio estadistico de experimentos o disefio
experimental supone una excelente herramienta
de trabajo, ya que nos permite evaluar la
influencia de las diferentes variables del proceso
de elaboracion en las caracteristicas finales de
los nanosistemas de forma eficiente, podemos
obtener la maxima informacién posible con
un numero reducido de experimentos. En este
sentido, uno de los disefios mas empleados es el
disefio de Plackett-Burman (PB) [3].

El objetivo de este trabajo es evaluar la
influencia de diferentes variables del proceso de
elaboracion sobre las caracteristicas finales de
nanoparticulas de PLGA cargadas con celecoxib
empleando un disefio PB.

2. Materiales y métodos

Las nanoparticulas de CXB se prepararon
empleando el resomero PLGA-RG®-502 como
polimero, mediante el método de emulsificacion-
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evaporacion del solvente. Se realizé un disefio
experimental PB a dos niveles con el objetivo de
evaluar el efecto de la concentracién de PVA, el
tiempo de sonicacion, la amplitud de sonicaciéon
y el ratio PLGA: CXB (variables independientes)
en el tamafio, indice de polidispersion y eficacia
de encapsulacion (respuestas) (Tabla 1). Se
realizaron un total de 12 formulaciones de
nanoparticulas.

Tabla 1. Disefio experimental de PB realizado.

Variables Bajo (-1) Alto (+1)
Concentracion de PVA (%) 0,5 3
Tiempo de sonicacion 2 7
(minutos)
Amplitud de sonicacion (%) 50 80
Ratio PLGA: CXB (m/m) 100:5 100:20

3. Resultados y discusion

Con relacion al tamafo de particula, todas
las formulaciones
un tamafo medio, expresado como diametro
volumen, comprendido entre los 207 y 350
nm. La concentracién de PVA, el tiempo
de sonicacién y la amplitud del sonicador
tienen un efecto estadisticamente significativo
(p-valor<0,05) sobre el tamafo de particula. En
todos los casos, estas tres variables presentan un
efecto negativo sobre esta respuesta, de manera
que un aumento en estas variables supone
una disminuciéon del tamafio de particula. Sin
embargo, el ratio PLGA:CXB, no presenta un
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efecto estadisticamente significativo sobre el
tamarfio de particula (p valor> 0.05) (Fig. 1).

Fig 1. Diagrama de Pareto que muestra el efecto
estandarizado sobre el tamano de particula.

Al igual que ocurria en la evaluacion del efecto
sobre el tamafio de particula, la concentracion
de PVA y la amplitud del sonicador tienen
una influencia estadisticamente significativa
(p-valor<0.05) sobre el indice de polidispersion,
concretamente presentan un efecto negativo,
de manera que el aumento del valor de estas
variables implica una disminucién en el PDL
Sin embargo, el tiempo de sonicacién y el ratio
PLGA: CXB no tienen un efecto estadisticamente
significativo sobre el indice de polidispersion
(p-valor >0.05) (Fig.2).

Fig. 2: Diagrama de Pareto que muestra el efecto
estandarizado sobre el indice de polidispersién.

Por ultimo, en cuanto a la eficacia de
encapsulacion, cabe destacar que todas las
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formulaciones desarrolladas presentan valores
muy elevados, superiores al 60 % en todos los
casos, e incluso superiores al 90 % en algunas
formulaciones; lo que indica la elevada afinidad
que tiene el celecoxib por el PLGA. En este caso,
ninguna de las variables evaluadas presenta un
efecto estadisticamente significativo en la eficacia
de encapsulacion del celecoxib (p-valor>0.05)
(Fig.3).

Fig. 3: Diagrama de Pareto que muestra el efecto
estandarizado sobre la eficacia de encapsulacion.

4. Conclusiones

1. La concentracion PVA y la amplitud del
sonicador influyen significativamente en el
tamario y el indice de polidispersion de las
nanoparticulas de PLGA cargadas con CXB.
Sin embargo, no influyen en la eficacia de
encapsulacion.

2. El tiempo de sonicacién sélo influye en el
tamafio de particula.

3. EI ratio PLGA:CXB no influye
estadisticamente en el tamafio, indice de
polidispersion o eficacia de encapsulacion de
las nanoparticulas de CXB.
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