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Introduccion

La tecnologia de impresion 3D esta revolucionando el campo farmaceéutico al
permitir el desarrollo de formas farmacéuticas sélidas personalizadas. Esta
innovacion resulta especialmente relevante en enfermedades como el Chagas,
cuyo tratamiento con benznidazol (BNZ) requiere ajustes segun el peso del
paciente. En este contexto, se propone el uso de la técnica Melting Solidification
Printing Process (MESO-PP) para formular comprimidos impresos de BNZ. Dada
su baja solubilidad acuosa, se evalud la incorporacion del farmaco en un
complejo interpolielectrolito (CIPE) de quitosano y pectina, con el objetivo de
mejorar su velocidad de disolucion.

Objetivos

Desarrollar y caracterizar comprimidos impresos 3D mediante MESO-PP,
utilizando tintas de BNZ con y sin CIPE, en diferentes dosis, para personalizar la
farmacoterapia.

Materiales y Métodos

Se formularon tintas compuestas por BNZ y polietilenglicol 1500, excipiente
sélido a temperatura ambiente que funde a 48°C. Una de las formulaciones
incluy6 CIPE, mientras que la otra se utilizd6 como control. Los sélidos se
pesaron, se calentaron a 70°C y las mezclas fundidas se colocaron en jeringas
de 1 mL, utilizadas como cartuchos en una impresora 3D configurada a 43°C y
4,5 mm/s, que imprime capa por capa una imagen tridimensional disefiada. Se
prepararon comprimidos con distintas proporciones del tamafio original (50—
100%) para evaluar la relacién peso/volumen, se analizo la variacién de peso en
un lote de 10 unidades y se calculé la tasa de éxito. La disolucion del farmaco en
impresos conteniendo 25, 50 y 100 mg se evalué en medio acido (900 mL-
pH=1,2-37°C-75 rpm) y se incorporé a un modelo farmacocinético basado en
fisiologia (PBPK), utilizando el software PK-Sim v.11.2.



Resultados

Se obtuvieron comprimidos impresos con distintas dosis de BNZ. La
incorporacion del CIPE redujo la cristalinidad del farmaco, logré una correlacion
peso/volumen del 98,5 %, facilitd la impresion (tasa de éxito: 83,3 %, calculada
como la cantidad de impresos exitosos respecto del total de intentos) y cumplié
con las especificaciones de uniformidad de peso. Los comprimidos con CIPE
liberaron >85 % del BNZ en 90 min, mientras que los sin CIPE demoraron hasta
48 h para dosis >25 mg. El modelo PBPK predijo una biodisponibilidad elevada
para los comprimidos con CIPE (0,92), comparable al producto comercial
Abarax® (0,917) y superior a la de los impresos sin CIPE (0,36).

Conclusiones

Los impresos 3D con CIPE demostraron ser prometedores para mejorar la
disolucion y biodisponibilidad de BNZ, representando un avance significativo
para el tratamiento personalizado de enfermedades desatendidas como el
Chagas.



