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Introduccion

La candidiasis causada por
Candida spp., es la segunda
infeccion vaginal més frecuente.

IMills B. B. (2017). Vaginitis: Beyond the Basics. Obstetrics & Gynecology Clinics of North America. 44, 159-177



Introduccidon
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Mendling W. (2012). Vulvovaginal Candidosis: Theory and Practice. Springer Science & Business Media. p171.
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Introduccidn

Medicamentos convencionales de administracion via vaginal con efectos

locales
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» Abandono del tratamiento.

» Reincidencia.




Introduccidon

Nanoparticula: Sélido coloidal del rango en tamafio de 1 a 1000 nm (1 pm),
constituido de  material macromolecular  (polimérico)  usado
terapéuticamente como acarreador de farmacos, los cuales pueden estar
atrapados, adsorbidos o ligados a su superficie.

1nm = 0,000000001m = 1x10°m
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Kreuter J. (2007). Nanoparticles — a historical perspective. International Journal of Pharmaceutics. 331, 1-10.
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La vagina Humana

Trompas de Falopio
Ovarios

» Alta superficie de contacto
» Efecto local y sistémico

Introduccidon

» Tamano de particula
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Das Neves, et al. (2015). Adv Drug Deliv Rev. 92, 53-70
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Ensign L. M. et al. (2012). Sci Transl Med 4, 138ra79.
Leyva GOmez et al. (2018). En t. J. Mol. Sci. 19 (6), 1549



Justificacion

La nanotecnologia ayuda en los esquemas de
tratamiento con una liberacion prolongada y/o
En México*: controlada de moléeculas activas.

Nanoparticulas poliméricas de PLGA como una

: i plataforma para la entrega vaginal de clotrimazol
2(.)1.72 111,055 nuevos casos de ) en el tratamiento de la vaginitis.
vaginitis.

Falta de métodos analiticos para determinar la
cantidad de farmaco encapsulado en NPs.

28,157 debido a candidiasis.

Desarrollo de un método de cuantificacion de
clotrimazol para determinar el porcentaje de este
farmaco  encapsulado en  nanoparticulas
poliméricas de PLGA y quitosan.

* Secretaria de Salud (SSA). (2017). Notificacion semanal de casos nuevos de enfermedades 2017. Reporte correspondiente a febrero de 2017. Consultado el 28/05/2022



Metodologia y Resultados

Emulsificacion — Difusion
16 487,60 nm -
T = PLGA-CLT-QTS-NPs ——
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Metodologia y Resultados

Validacion parcial del metodo de cuantificacion de
farmaco a partir de nanoparticulas de PLGA.

Especificidad.

Linealidad.

Exactitud.

Repetibilidad.

Limite de cuantificacion.

Limite de deteccion.
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Metodologia y Resultados

Linealidad

50 mg
farmaco

- (‘\

100 mL
Fluido Vaginal
Simulado (FVS)
pH=4.2

Solucién estandar

\ 4

Sistemas
1,3,57y9ml

10 mL

triplicado

A=265nm
Clotrimazol

Concentracio

Absorbanci

Absorbancia/con

n (mg/ml) a centracion
0.0503 0.125 2.48
0.0503 0.121 2.40
0.0503 0.123 2.44
0.1509 0.355 2.35
0.1509 0.353 2.33
0.1509 0.352 2.33
0.2515 0.587 2.33
0.2515 0.588 2.33
0.2515 0.588 2.33
0.3521 0.832 2.36
0.3521 0.826 2.34
0.3521 0.825 2.34
0.4527 1.066 2.35
0.4527 1.066 2.35
0.4527 1.063 2.34
0.5030 1.170 2.32
0.5030 1.172 2.33

Promedio 2.36
Desviacion

Estandar 0.044

% C.V. 1.85

Curva de calibracién para evaluacion de la
linealidad del método

1.4
1.2
1 y =2.3337x + 0.0036
.g R2=0.9999
S08
e
2 0.6
o
< 0.4
0.2
0
0 0.2 0.4 0.6
Concentracion (mg/ml)
’ —
ANALISIS DE
VARIANZA
Promedio
Grados de Sumade delos Valor critico
libertad cuadrados cuadrados F de F
122283.78
Regresion 1 2.26 2.26 6 9.37E-31
Residuos 15 0.0002 1.85E-05
Total 16 2.26
—

Coeficientes Error tipico Estadistico t t critica
Intercepcién  0.00356272  0.0021463 1.65993689 0.117682491
Variable X1  2.33366824 0.00667352 349.690986 9.36922E-31




Metodologia y Resultados

Exactitud

65 mg
farmaco -

/

100 mL en FVS

(-\ pH=4.2

Solucidn estandar

2
Sistemas
3,4Y5ml

10 mL

sextuplicado

A=265nm
Clotrimazol

»

Concentracion
(mg/ml)

% Recobro

0.19

99.32

99.99

99.32

99.77

99.99

98.87

0.25

98.78

99.28

99.12

99.45

99.12

98.78

0.31

98.99

98.73

98.86

98.99

99.13

98.99

Promedio

99.19

Desv Estandar

0.39

% C.V.

0.34

-

% Recobro (ICu) 100 + 3%, vy
% C.V. <3%

ICp = 98.99 a 99.39 %
y % C.V. = 0.34

>> EXacto



Repetibilidad

65 mg
farmaco - -»

Solucién estandar

Metodologia y Resultados

100 mL en FVS
pH=4.2

Sistemas
3,4Y5ml
10 mL
triplicado
tres dias

A=265nm
Clotrimazol

Concentracion

Dia (mg/ml) % Recobro

0.1887 99.32

0.1887 99.99

0.1887 99.77

1 0.2516 98.78
0.2516 99.12

0.2516 99.45

0.3145 98.73

0.3145 98.99

0.3145 99.13

0.1866 101.65

0.1866 101.89

0.1866 102.37

0.2488 101.26

2 0.2488 100.21
0.2488 100.35

0.3110 100.61

0.3110 100.19

0.3110 99.91

0.1881 102.46

0.1881 101.99

3 0.1881 101.52
0.2508 101.72

0.2508 101.54

0.2508 101.54

0.3135 101.14

0.3135 101.14

0.3135 101.69

Promedio 100.61

Desv. Estand. 1.18

% Recobro (ICu) 100 £ 3%, vy
% C.V. <3%

ICu = 100.15 a 101.08 %
y % C.V. = 0.34

>> Repetible



Metodologia y Resultados

. . o o -z Curva de calibracion para evaluacion del limite
L I m I te d e C u an t I fl CaC I O n y 0.25 de cuantificacion y deteccion del método

deteccion o)
100 mL en FVS 3
10 mg 3 ‘\ pH=4.2 <
farmaco e 0.15
g
Solucion estandar g ol y = 2.5204x + 0.0014
< 0.0 r2 = 0.9999
0
Sistemas 0 002 004 006 008 01
1.3.5. 7 y 9 ml Concentracion (mg/ml)

10 mL

‘ triplicado _

Regresion 1 7.3E-2 7.3E-2 19.29E4 1.67E-2
Residual 13 4.93E-6 3.8E-07
Total 14 7.3E-2
( Coeff. S. Error. t Stat P-value Low. 95% Upp. 95%
A= 265 nm Intercepto (b,) 1.3E-3 3.0E-3 4.2305 9.82E-3 7.0E-4 2.1E-3
Clotrimazol Pendiente X1 (b,) 2.52 5.8E-3 439.23 1.67E-28 2.51 2.53
LD= 3.3*sbo
—_— LD= 3.3*sbo =5.42 ug /mi
m m
—_ *
LLC= 10*sho LC= 10*sbo = 1.79 ug/ml
m m




Conclusiones

v" Se desarrollé un método de cuantificacion de CLT contenido
en nanoparticulas polimericas.

v' Ademas, el desarrollo del método de cuantificacion nos permitio
cuantificar la cantidad de CLT cargado en las nanoparticulas
polimericas (PLGA-CLT-NPs y PLGA-CLT-CTS-NPs) con
porcentajes de 72.48% y 85.64%, respectivamente.

v Finalmente, el método al ser espectrofotométrico es de facil
reproduccion y de bajo costo, comparado con otros métodos
analiticos como los cromatograficos.
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