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Aplican tecnologia de liposomas a sustancia
fotosensibilizante empleada en oncologia

n un trabajo realizado en forma
E conjunta por profesionales del
CEQUIPE y de otras instituciones, se
ha logrado «envasar» en nanométricos
recipientes, formados por liposomas,
pequefias porciones de protoporfirina
X, una sustancia fotosensibilizante
que se emplea en € tratamiento de
distintos tipos de cancer. Esta forma
farmacéutica nueva para un farmaco
ya conocido ha sido desarrollada con
el prop6sito de mejorar la distribucion
tisular de esa sustancia
fotosensibilizante, de uso frecuente en
laterapia fotodindmica. Las
sustancias, al ser irradiadas por haces
de luz de unalongitud de onda
determinada, generan reacciones de
radicales libres, o que ocasiona la
necrosis del tejido.

Alcances del desarrollo
En un paper presentado ante el

Comité Cientifico del IX Congreso

Argentino de Farmacia y Bioguimica

Industrial, que sellevara a cabo en junio
proximo en Buenos Aires, los autores del
trabajo destacan: «Los resultados
obtenidos para la protoporfirina 1X
podran ser transferidos a otros integrantes
de lafamiliade las porfirinas que posean
las caracteristicas deseables para los
fotosensibilizantes de Ultima generacion;

Formulacion cosmética para
limpiamanos de uso industrial

asta hoy, latarea de remover de la
H piel humana manchas de aceite,
grasa, adhesivos o tintas era tan engorro-
sa como molesta, einclusive riesgosa. En
efecto, los productos de méas amplio uso
son solventes e hidrocarburos més o
menos refinados, que ademés de resecar
lapiel tienen propiedades toxicasy son
muy combustibles.

El CEQUIPE encontré una manera de
empezar a cambiar esarealidad. Los
especialistas del Laboratorio de
Productos Industriales y Naturales han

desarrollado una crema cosmética que no
sblo quita las manchas, sino que también
suavizay cuidala piel. Con este nuevo
desarrollo, laimagen del operario que se
frota repetidas veces las manos con un
pafio embebido en querosene, procurando
eliminar manchas de dificil remocion,
serdya cosa del pasado. Los tiempos
cambian; hoy, ese mismo sefior podra
tener manos limpiasy tersas, con suma
facilidad. Bastara que se aplique una
pequefia dosis de crema con perfume de
naranja

(Contintia en péag.2)

esto es, alta selectividad hacia €
tejido tumoral, baja toxicidad para
las células normales y fuerte
absorcién de laluz por encima de los
600 nm».

Por parte del CEQUIPE
intervinieron en ese desarrollo la
licenciada LauraHermiday la
ingeniera Alicia Lagomarsino. Son
coautores lalicenciada Graciela
Enriquez, delafirma
Tecno-Megnyer, y los doctores
Ramon Barnadas Rodriguez y
Manuel Sabés Xamani de la Facultad
de Medicina de la Universidad
Auténoma de Barcelona.

Olotimizacic’)n de
resultados

L os pasos seguidos para la obtencion
del desarrollo fueron los siguiente:

1. Purificacion de la fosfatidilcoling, a
partir de la yema de huevo (EPC).
Caracterizacion quimica.

(Continda en péag.3)

Cursos
ablertosala
industria

ara abril y mayo proximos el

CEQUIPE organiza dos
Ccursos: «Aceites esenciales como
alternativa agroindustrial» y
«Cromatografia liquida de alta
performance y sus herramientas
para el aseguramiento de calidad
del método».

Ambos estan arancelados y las
vacantes son limitadas. Habra
descuentos para socios del
CEQUIPE.

Més detalles, en la pagina 3.
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Un cambio en la marcha

Dosresortes esenciales de la
recuperacion a futuro de la
industria argentina son el
desarrollo de productos que
permitan sustituir importaciones y
la promocién de exportaciones
poco convencionales a mercados
no habituales. Esta claro que
estas transformaciones presentan
sus dificultades: es necesario
hacer inversiones; en muchos
casos serequiere el empleo de
tecnologias altamente sofis-
ticadas, y casi siempre es preciso
obtener logros en tiempos exce-
sivamente breves...

Sabemos que, aun cuando
dispusiéramos de los medios
econdmicos necesarios se
requeriria €l aporte coordinado de
todos los sectores involucrados.
Pero también creemos
imprescindible realizar el
esfuerzo, y estamos seguros de
gue nuestro Centro puede
desempefiar un papel importante.
Colaborar conlaindustria,
apoyando con decision e
inteligencia los nuevos empren-
dimientos y promoviendo enérgi-
camente las asociaciones entre
empresas —como medio de
mejorar la competitividad— podria
ser una manera de incor porarnos
a la dificil tarea de recomponer €l
sistema productivo.

Ing. Alicia Lagomarsino
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For mulacion cosmética para
limpiamanos de uso industrial

(Viene de tapa)

Empresas que apuestan
al cambio

El desarrollo que comentamos fue
impulsado por una empresalocal; la
firma Sellay Pega SA. g
(véase entrevista en

importancia asignada ala calidad de los
componentes incluidos en laformulacion.
Su seleccion fue minuciosa, explican, y
estuvo centrada en el uso de sustancias
(entre ellas, conservantes, y
terpenos de naranja) que

pagina4). Sus : Se.emplegnenlas'
directivos : B industrias cosmé-
notaron que la = . tica, farmacéu-
cfertaloca Naranja Mecanica J ueyamer
para esa = Sase «
porcion del % llmniamann deq?tes |
mercado se esenciales...»,
limitabaaproductos m. . o
fabricados a base de Y usted, ¢que

derivados del petréleo. En principio,
intentaron llenar ese vacio
comercializando un limpiamanos de
origen estadounidense. Con €l tiempo
decidieron apostar al cambio, calculando
que la obtencién de un producto les
permitiria no sélo mejorar las ventas sino
también fortalecerse como empresa. Y en
efecto, asi fue: pasaron de ser vendedores
de un limpiamanos importado a
fabricantes de un producto Gnico en €
pais por sus caracteristicas.

El grupo de trabajo que participd de
este emprendimiento fue liderado por e
bioguimico Ricardo Doménico. La labor
del equipo culminé con la entrega al
cliente, para su evaluacion, de diferentes
muestras de producto.

L os profesionales destacan la

esp era?

Laasistencia para el desarrollo que
brinda el INTI se basa en pautas muy
concretas.

«La primera pregunta que le hacemos
a cliente que solicita un desarrollo»,
explican, «es qué pretende obtener, en
qué lo podemos ayudar, qué es lo que
espera». «En funcion de esas respuestas»,
dicen « planteamos prioridades y
tratamos de satisfacer e mayor nimero
de variables». Si delo que setrata es de
resolver procesos de fabricacion, los
especidistas del INTI apuntan
especificamente a transmitir métodos de
elaboracién simples, econdémicos, no
perjudiciales para el personal afectado, y
gue demanden el uso de un equipamiento
minimo.

Uso de aceites esenciales en la industria
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En el limpiamanos desarrollado por el CEQUIPE, la eliminacion de manchas no ha
sido asignada alaaccion de querosene, o de naftas o solventes. El producto aprovecha
€l poder eliminador de manchas de una sustancia natural, el terpeno de naranja. Este
insumo tiene ademés la ventaja de ser producido en € pais. Se trata de un subproducto
dela destilacion y concentracion de los aceites esenciales de naranja.

Cuando se habla de una esencia o aceite esencial se hace mencion a una mezclade
productos, aislados en proporciones y composiciones diferentes. Los terpenos,
compuestos quimicos de 10 &omos de carbono, son constituyentes de algunos aceites
esenciales, y pueden ser separados de esos aceites por destilacion. En el caso particular
del aceite esencial de naranja, el terpeno principal es el limoneno.

Algunas esencias, como la trementina, estan compuestas exclusivamente por
terpenos, mientras que otras practicamente carecen de ellos. Tal es el caso de la
amendra. Los aceites esenciales se utilizan en laindustria cosmeética para la elaboracion
de perfumesy dentifricos. En laindustria alimentaria son de gran aplicacién una serie
de esencias, como la vainillinay el aceite de orégano. Laindustria farmacéutica suele
emplear e eucaliptol como antiséptico y el mentol como antipruriginoso. En € campo
de los productos de limpieza, en cambio, suelen emplearse productos provenientes
de plantas arométicas, como por gjemplo lalavanda.
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Aplican tecnologia de liposomas a sustancia
fotosensibilizante empleada en oncologia

(Viene de tapa)

2. Desarrollo de un método rapido
paraladeterminacion
espectrofotométrica de la protoporfirina
IX (PIX).

3. Preparacion de vesiculas
multilamelares, destinadas a contener
distintas concentraciones relativas de PIX
y EPC purificada

4. Extrusion por membranas de
policarbonato.

5. Caracterizacion fisicoquimica de
los liposomas obtenidos. Cuantificacion
de PIX y EPC; determinacion del
tamarfio de particula. Observacion con
microscopio el ectrénico.

6. Célculo del porcentagje de
incorporacién y rendimiento de sustancia
libre en los liposomas, para cada una de
las concentraciones estudiadas.

7. Liofilizacién de los liposomas
obtenidos. Evaluacién del producto
liofilizado y reconstituido.

Los autores detacan en €l trabajo que,
por medio de la curva de saturacion de

liposomas, fue posible optimizar la
relacion PIX a EPC. De ese modo, para
una concentracién de PIX de 0,05 mg/ml,
y de EPC de 50 mg/ml, obtuvieron una
incorporacion de PIX del 90%.

Concluyen que «laliofilizacién y
reconstitucion de esos liposomas no
altero sus caracteristicas fisicoquimicas,
evidenciando su estabilidad frente a
proceso, lo cual resulta clave parala
obtencién de un producto
comercializable».

Dominio de una herramienta clave

En los ultimos afios aumenté en forma notoria el interés mundial por la
tecnologia de los liposomas, en especial como sistema de liberacion controlada
aplicable afarmacos o cosméticos. Ese interés se observa por igud en laindustria
y en el ambito académico. A tono con esa realidad, en el CEQUIPE se ha
consolidado un grupo de trabajo que reafirma su condicion de centro lider, y
pionero en el pais en sistemas de liberacion controlada. Ademas de apostar ala
cgpacitacion constante, € Centro pone a diposicion de las empresas los resultados
de suslogros en investigacion y desarrollo, y su capacidad parael mangjo de esa

compleja herramienta.

CEQUIPE: cursos abiertos alaindustria

(Viene de tapa)

He aqui las caracteristicas principaes
delos cursos que e CEQUIPE ha
organizado para este otofio.

«L 0s aceites esenciales como
alternativa agroindustrial .»

Comienza afines de abril. Esta
dirigido a empresarios, productores e
interesados en futuros emprendimientos.
Laduracion del curso sera de dos dias.
Sera dictado por € doctor Arnaldo
Bandoni, y ha sido disefiado con los
siguientes objetivos:

Dar a conocer las propiedades y
perspectivas de los aceites esenciales.

Evaluar las caracteristicas del mercado
internacional y local.

Difundir sus técnicas de extraccion,
andlisis y normalizacion.

Analizar la potencialidad de la produc-
cién local y de esencias autdctonas.

Facilitar el intercambio de experiencias.

El doctor Bandoni es farmacéutico y
doctor en farmacia. Ejerce la docenciaen
laUBA, y se desempefia como gerente
de desarrollo y control de calidad en una
empresa privada dedicada ala
elaboracion de perfumes, saboresy
extractos vegetales. También es asesor
técnico en laindustria, ademés de autor
de dos libros y de numerosos trabajos.
Entre 1989 y 1998 fue presidente de la
Sociedad Argentina parala Investigacion
de Productos Aromaticos (SAIPA).

«Cromatografia liquida de
alta performancey susherra
mientas para € aseguramiento
de calidad del método.»

Organizado por €l Polo Tecnol6gico
Constituyentes con el auspicio del
CEQUIPE y la empresa Tecno-Megnyer ,
ese curso ha sido planificado para mayo
proximo. Sera tedrico-préctico, se exten-

derdalo largo de cuatro tardes (entre las
17:30y las 21:30) y tendra por objeto:

Desarrollar solidamente las teorias
asociadas alatécnicay su aseguramiento
de calidad.

Realizar practicas en equipos de Ultima
generacion, incluyendo la preparacion de
registros de performance inicial, control
interno de calidad e incertidumbre
asociada.

Abordar la cromatografiaiénicaen
muestras ambientales.

El curso estara a cargo de
profesionales del CEQUIPE: los
licenciados en Ciencias Quimicas Pablo
Alvarez, Eduardo L6pez y Mariano
L6pez, y por Alfredo Rosso, Quality
Manager y Auditor Internaciona de
EOQ.

Para ampliar la informacion comu-
nicarse al 4753-5749 6 4755-6104. Via
mail a: com_cgp@inti.gov.ar 6
cequipe@inti.gov.ar
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L a solucion al alcance dela mano

Quimica Informa: —¢Quélosllevo al
INTI?

M énica Porta: —Comercializdbamos
un producto importado, un limpiamanos
de amplio uso en talleres, gomerias,
estaciones de servicio. La verdad es que
no comprendiamos por qué no se podia
fabricar en el pais. Nosotros mismos
habiamos hecho algunos intentos de
producirlo, con pobres resultados.

Q.l.: —=¢Qué particularidad tiene ese
producto?

M .P.: —Saca manchas de grasa, aceite,
tinta, y alavez protege la piel. Hoy, en
dia los operarios usan paralalimpieza
nafta, mezclas de aserrin y jab6n en
polvo, o, en & mejor de los casos,

limpiamanos de base solvente. Todos
€30S recursos son efectivos, claro, pero
muy poco saludables.

Q.l.: —¢Como selogro el desarrollo
del producto?

M.P.: —-Le llevamos a CEQUIPE la
idea del producto que queriamos obtener,
y a poco tiempo nos entregaron una
muestra para evaluar.

Q.l.: —¢Result6 tan bueno como €l
producto importado?

M .P.: —Para nuestra sorpresa, resultd
de una calidad incluso superior. Con €l
uso diario, y através de ensayos,
comprobamos que limpia mejor. Las
manos permanecen mucho Méas suaves,
No es pegajoso, Y es sumamente estable.
El producto importado, con el paso del
tiempo, se oxida; se pone rancio como
los aceites de cocina. El INTI encontré la
forma de evitar esa oxidacion. En

sintesis, lograron desarrollar un producto
de muy buena calidad, ecolégico,
biodegradable y no toxico.

Q.l.: —=¢Y en cuanto al costo...?

M.P.: —Creemos que es posible
comercializar el producto ala mitad del
valor del importado.

Q.l.: =¢Como se transformaron de
distribuidores en fabricantes?

M.P.: -Unavez definidala
formulacion, fue necesario tomar nuevas
decisiones. No teniamos experiencia
previa en la fabricacion, de modo que no
sabiamos si ibamos a ser capaces de
hacer nosotros mismos el limpiamanos.
Tampoco estabamos seguros de poder
afrontar lainversion en equipos.
Afortunadamente, el INTI nos asesoré en
cada una de las etapas. Por supuesto,
pusimos mucho trabajo propio; pero la
orientacion por parte del INTI fue
estratégica. Al principio, hicimos una
pequefia produccion, a escala de
laboratorio. Nos salid bien, pero el gran
interrogante era qué iba a pasar cuando
encararamos el paso a la escala
industrial. Descubrimos que los técnicos
idearon un producto muy fécil de
obtener, sin riesgos operativos ni de
pérdidas de produccion. Partieron de la
base de que nosotros desconociamos el
tema e hicieron algo muy sencillo, cas
como una receta de cocina.

Q.l.: =¢Yaevaluaron € nivel de
aceptacion del producto entre los
potenciales usuarios?

M.P.: =Si, hasido muy favorable.
Incluso una empresa importante del
sector que recibio una de nuestras
muestras, se mostro interesada en
adquirir nuestro producto envasado bajo
Su marca.

Q.l.: —=¢Lo han sorprendido los
resultados alcanzados?

M.P.: -Mire, lo que més nos llamd la
atencidn es que la solucion estaba
realmente a alcance de lamano. E
incluso para una empresa pequefia como

la nuestra. Lamentamos no habernos
puesto en contacto con el CEQUIPE afios
atras. Asi fue como perdimos tiempo,
esfuerzo y dinero, intentando hallar la
solucién por nuestra propia cuenta. Creo
que en los tiempos que corren e INTI va
atener una participacion especial en €l
cambio que necesita nuestro pais.

(Monica Porta es titular de la firma
Sellay Pega SA.)
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Deseo recibir en forma regular
el Boletin Quimica Informa.

Es una publicaciéon bimestral del Centro de Investigacion y Desarrollo en Quimica y
Petroquimica del INTI. Si desea recibirla en forma periédica, fotocopie este cup6n y envielo
con sus datos por fax al 4753-5749
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