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2017 
Desmet

• Respuesta Inmune exacerbada

• Hiper-proliferación de queratinocitos

• Aumento en la vascularización

Perfil Th1/Th2

Disminución de la expresión de PPARγ

Hay ↑ en la expresión de K6/16



Psoriasis

Tratamientos

Tópicos
Corticoides

Inmuno-moduladores

Aproximadamente el  40% de los 
pacientes con psoriasis requiere 
fototerapia o terapias sistémicas

La fototerapia 

Las terapias sistémicas 

→  Biológicas 

→  Pequeñas moléculas

Inmunomoduladores 

COSTO

COMPLEJO

COSTO

Teratogenia, neoplasias malignas 
y hepatotoxicidad; mientras que 
las biomoléculas pueden generar 
reactivación de infecciones 
preexistentes, como hepatitis B



Sistema 
Endocannabinoide

EN PIEL

CB1

CB2

Nuclear

Queratinocitos
Melanocitos

Cél. Inmunes
Inmunomodulación

Cél. sensitivas

Cél. Vasos Capilares

•↓Proliferación

•Proapoptótico
•Modula liberación
 de citoquinas

•Inducción rta
 T-reguladora

•↓la pres de Ag

•Picazón
•Dolor

•↑Diferenciación

•↓ vascularización
•↓ angiogénesisNamazi, 2005; Nagarkatti et al, 2009, Roelandt et al, 2012; Toht et al, 2011; 

Maccarone et al, 2003; Cassanova et al, 2003

Cannabinoides



Fito- 
cannabinoides

Inflorescencias

Cannabis sativa TetraHidroCannabinol y CannaBiDiol

Moléculas liposolubles

Sensibles a la degradación por luz y a la oxidación

THC CBD



Tensioactivo

Lípido Sólido

Lípido Líquido

Principio Activo

Nanopartícula Lipídica Nanoestructurada

• Los fitocannabinoides se disuelven en los 
lípidos.

• Su estructura los protege de la degradación.

• Su tamaño favorece su penetración.

• La combinación LL-LS estabiliza la formulación 
evitando la expulsión de los principios activos.



Objetivo

Desarrollar nanopartículas lipídicas 

nanoestructuradas   que preserven y 

protejan los fitocannabinoides 

incorporados en su estructura.



Objetivos 
específicos  
alcanzados a la 
fecha

● Extracción
● Secado
● Descarboxilación

Obtención de extractos etanólicos01.

● TLC
● GC-MS

Caracterización de los extractos

● Compatibilidad Lípidos
● Selección de tensioactivos

Ensayos de pre-formulación

02.

03.

Desarrollo de las NLN

● Formulación
● Caracterización: Tamaño de partícula y Estabilidad

04.



Obtención del
extracto

Descarboxilación

Flores secas Extracción etanólica

Evaporación a 100º C



EXTRACTOS RICOS EN CBD O THC

Caracterización 
de extracto

TLC con revelado de Mo

Calle T: Estándar de THC

Calle CB: Estándar de CBD

Calle I: Extracto quimiotipo II (mexcla de THC y CBD)

Calle J: Extracto quimiotipo III  (CBD)

Calle K, L, M: Extracto quimiotipo I  (THC)



Tensioactivo

Lípido Sólido

Lípido Líquido

Principio Activo

Nanopartícula Lipídica Nanoestructurada



Ensayos de 
preformulación

• Compatibilidad Ext-LS

A MENOR CANTIDAD DE LS AGREGADO, 
MAYOR COMPATIBILIDAD CON EL 
EXTRACTO

• Compatibilidad Ext-LL

A MAYOR CONCENTRACIÓN DE 
EXTRACTO, MAYOR COMPATIBILIDAD 
CON EL LL

THC



Ensayos de 
preformulación

CBD

• Compatibilidad Ext-LS

A MENOR CANTIDAD DE LS AGREGADO, 
MAYOR COMPATIBILIDAD CON EL 
EXTRACTO

• Compatibilidad Ext-LL

A MAYOR CONCENTRACIÓN DE 
EXTRACTO, MAYOR COMPATIBILIDAD 
CON EL LL



DETERMINACIÓN DEL HLB

Formulación
NLN-THC

HLBrA: HLBr del lípido A
HLBrB: HLBr del lípido B
%A: porcentaje relativo en peso de lípido A en la mezcla A+B
%B: porcentaje relativo en peso de lípido B en la mezcla A+B
HLBr(A+B): HLBr de la mezcla A+B

HLBr A x %A + HLBr B x % B = HLBr (A+B)

Congelado a -15ºC (1 h)
Baño a 60ºC (15 min)
Centrifugación a 2000 g (20 min)

3 ciclos de 

Teórica

Empírica

I    =  15,7
II   = 15,2
III  = 14,7
IV  = 14,2
V   =  13,7

Teórico : 14,2



Nanopartícula Lipídica Nanoestructurada

Tensioactivo

Lípido Sólido

Lípido Líquido

Principio Activo
Tensioactivo

Lípido Sólido

Lípido Líquido

Principio Activo

NLN2-THCNLN1-CBD



TAMAÑO (Z Average-nm) - ÍNDICE DE 
POLIDISPERSIÓN (PDI) – Potencial Z

Caracterización de 
las NLN

Nano Z Sizer, ZEN3600 

NLN1-CBD NLN1 NLN2-THC NLN2

+41,4 ± 2,35 +36,67 ± 0,35 -27,87 ± 2,22 -23,37 ± 1,40

Potencial Z (mV)

NLN1-CBD NLN1 NLN2-THC NLN2

+41,4 ± 2,35 +36,67 ± 0,35 -27,87 ± 2,22 -23,37 ± 1,40



ESTABILIDAD ACELERADA

Caracterización de 
las NLN

LUMiSizer®



● Se estandarizó un método de extracción con el cual se obtuvieron todos los 

extractos utilizados. 

● Se identificaron lípidos y tensioactivos con afinidad por THC y CBD.

● Se lograron obtener dos formulaciones de nanopartículas lipídicas 

nanoestructuradas con 10% de extracto.

● Las nanoparticulas lipídicas nanoestructuradas fueron caracterizadas en 

tamaño y potencial Z.

● Se determinó la estabilidad física de las nanoparticulas lipídicas 

nanoestructuradas mediante el ensayo de estabilidad acelerada.

Objetivos Alcanzados 



OT Para desarrollo 
de fórmula 
cosmética 
aprovechamiento de 
subproductos.
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MUCHAS 
GRACIAS



ESTABILIDAD QUÍMICA
Estudiar la actividad protectora de las nano-

formulaciones de fito-cannabinoides frente a 
factores deteriorantes

ENSAYOS EN CÉLULAS
Determinar la citotoxicidad, la actividad anti-
proliferativa y la actividad antiinflamatoria de NLN-THC y 
NLN-CBD, libres o incorporados en 
las nanoformulaciones sobre cultivos de líneas celulares.

PERMEACIÓN TRANSDÉRMICA
Estudiar la permeación y penetración de las nano-
formulaciones en modelos in vitro y ex vivo de piel 
sana y/o enferma

1.

2.

3.

Próximos pasos
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