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Resumen

Se presenta un estudio de las variables que afectan las metodologias de microencapsula-
cién por coacervacién, empleando como nicleo el Curan 27 11-P (polimero de ligni-
na), seleccionado como trazador para una proteina bioinsecticida. Se escogié como
material de recubrimiento un polimero pH dependiente (copolimero del écido metacri-
lico: Eudragit® S 100), teniendo en cuenta su estabilidad en el ambiente y que permite
laliberacién de la protefna en el intestino del insecto. La estrategia de coacervacién con-
sisti6 en la adicién de n-hexano (no-solvente para el Eudragit® S 100) sobre las disper-
siones de este polimero en acetona. Se recomiendan los valores: concentracién de
polimero entre 0.5y 0.75 % p/v; relacién solvente/no-solvente de 1/1 y tiempo de adi-
cién del no-solvente entre 20 y 30 minutos.

Palabras clave: Coacervacién — Microencapsulacién — Polimeros del dcido metacrilico
— Adicién de no-solvente — Bioinsecticidas.

Summary
Study of relevant variables on a microencapsulation
process by coacervation with a metacrylic polymer
Here a complete study of relevant variables affecting the microencapsulation processes,
based on coacervation, is presented using as nucleus a lignine polymer (Curan 27 11-P)

selected as tracer for a protein bioinsecticide. As a coating material a pH dependent
polymer (copolymer of the metacrylic acid: Eudragit® S 100) was selected based on its
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atmosphere stability and requirements for liberation in the insect’s intestine. The selec-
ted coacervation strategy was the n-hexane addition (non-solvent for Eudragit® S 100)
on dispersions of this polymer in acetone. Concentration of the polymer is recommen-
ded among 0.5 and 0.75 9% w/v, solvent/non-solvent ratio of 1/1, and time of addition of

the non-solvent between 20 and 30 minutes.

Key words: Coacervation — Microencapsulation — Metacrylic acid polymers — Addi-

tion of non-solvent — Bioinsecticides.

Introduccion

La microencapsulacién es un procedimiento
para recubrir particulas con una capa delgada y
uniforme de! material de recubrimiento. La
coacervacién se define como el fenémeno en el
que soluciones de macromoléculas se separan
en dos fases liquidas que coexisten; siendo una
fase solvente puro practicamente y la otra, una
capa rica en agregados coloidales, que es cono-
cida como coacervado (1, 2). En general, el
proceso de microencapsulacién por coacerva-
cién consta de tres etapas: a. formacién de una
nueva fase con alta concentracién de material
de recubrimiento (coacervado), que se agrega a
las existentes (ntcleo y solucién del polimero);
b. depésito del material de la pared, como una
cubierta continua sobre el material a ser cubier-
to; y c. endurecimiento de la cubierta (3).

La coacervacién propiamente dicha ocurre
cuando una condicién externa o adicional al
sistema (cambio de temperatura, adicién de sa-
les o de polimeros incompatibles con la solu-
cién del polimero) ocasiona que en la fase
continua (en la cual esta disperso el nicleo de
coacervacién) aparezca una nueva fase; contan-
do con tres fases dentro del sistema: una solu-
cién de polimero de alta concentracién que es
llamada coacervado, en equilibrio con el sol-
vente puro o con una solucién de muy baja con-
centracién del polimero, y el nicleo de
coacervacion (2, 4, 5).

Las estrategias seleccionadas para inducir
la coacervacién dependen principalmente de la

naturaleza  fisicoquimica  del ~ polimero
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seleccionado y del nicleo a recubrir. Por lo tan-
to se deben estudiar las caracteristicas de las en-
tidades quimicas a participar en el proceso, para
proponer los mecanismos de alteracién en el
sistema que promuevan la separacién de fases.
Esto implica conocer las proporciones més ade-
cuadas de los constituyentes del sistema con el
fin de seleccionar la concentracién éptima de la
sustancia causante de la separacién de fases.

En la adicién de un no-solvente, inicial-
mente se tiene el polimero de recubrimiento en
solucién y el nicleo se mantiene disperso por
agitacion. Posteriormente se adiciona un se-
gundo solvente organico, o una mezcla de sol-
ventes, miscible con el primer solvente
orgdnico, pero que actia como no-solvente
para el polimero; de esta forma, debido a un
descenso en su solubilidad en el nuevo sistema
de solventes, el material de la pared forma una
pelicula alrededor del nicleo. Algunos factores
tales como la velocidad de agitacién, la subsi-
guiente dispersién de la fase rica en polimero y
la velocidad de adicién del no-solvente deben
ser controlados para regular la porosidad y el
espesor de la pared de la microcépsula (4).

En la presente investigacién se exponen los
diferentes criterios que fueron evaluados para
seleccionar la técnica de microencapsulacién
como posible via para el desarrollo de una for-
mulacién bioinsecticida a base de la cepa nativa
de Bacillus thuringiensis (Bt) IBUN 28.5, indicada
para el control de la Spodoptera frugiperda. El ma-
terial de recubrimiento debe ofrecer protec-
cién, liberar el principio activo una vez sea
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ingerido por el insecto, ademds debe incremen-
tar su permanencia en el ambiente para garanti-
zar el control de la plaga (1). Es importante que
el principio activo se libere tnicamente después
de ser ingerido por la larva cuyo pH intestinal se
encuentra entre 8 y 10. Fue necesario emplear
un polimero insoluble a valores de pH menores
de 8.0y que solubilice por encima de este valor.
Generalmente al realizar la dispersién de los in-
secticidas, previo a su aspersién en los cultivos,
se emplea agua como vehiculo, circunstancia
que incidirfa en la estabilidad de la proteina si el
polimero que la recubre es soluble en este me-
dio (1). En este trabajo, se realiz6 un estudio de
las variables involucradas en la metodologia de
-coacervacién por adicién de un no-solvente.
Las variables que se tuvieron en cuenta fueron:

Relacién solvente/no-solvente: Determina el
cambio de la solubilidad del polimero durante
el proceso, incide en las tensiones interfaciales y
en las caracterfsticas del coacervado. De la afi-
nidad del polimero por la pareja de solventes
depende la conformacién que adopte el poli-
mero en el medio y ésta incide directamente en
las caracteristicas del coacervado y de la micro-
capsula formada (6). Los aspectos teéricos rela-
tivos a la solubilidad de polimeros en diferentes
medios solventes han sido ampliamente descri-
tos en la literatura (2, 7).

Porcentaje de polimero: Relacionado con la
posibilidad de separacién de fases y la forma-
cién de una pelicula capaz de depositarse sobre
el nacleo. Porcentajes altos de polimero pueden
ocasionar la aglomeracién (ntcleo y/o polime-
ro), mientras que porcentajes bajos pueden
causar que la fase no sea lo suficientemente rica
en polimero como para recubrir al nicleo.

Periodo de adicién del no-solvente: Relacionado
con la velocidad de desolvatacién del polimero,
lo cual afecta las propiedades de la nueva fase

formada (7).
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Velocidad de agitacién: Permite que el ntcleo
permanezca suspendido y ademds uniformizar
adecuadamente el sistema.

Tipo de agitacién: En su eleccién es necesario
considerar los volimenes de los solventes y la
concentracién del polimero que establecen la
viscosidad del medio.

Tamafio del nicleo: En la mayorfa de las técni-
cas de microencapsulacién son usados nicleos
mayores de 100 pm. Para nicleos menores se
elaboran premezclas del nicleo y otros excipien-
tes previas a la microencapsulacién.

Relacién nticleo-polimero: Segin la literatura,
la concentracién de polimero necesaria para
microencapsulacién es especifica para cada ni-
cleo en particular (6).

Temperatura: El carécter lbil de la proteina
condiciona los ensayos a temperatura ambiente,
aproximadamente de [8°C, para evitar la de-
gradacién del complejo proteico.

Tiempo de agitacion después de la adicién: Per-
mite la adecuada homogenizacién del sistema.

Los requisitos del nicleo de microencap-
sulacién para este estudio fueron: tener carécter
organico, sufrir degradacién ficilmente obser-
vable al contacto con el agua, tamafio de parti-
cula similar al de la proteina, no reaccionar con
el polimero o con los solventes del medio, ser
insoluble en el medio y tener un color que pro-
duzca contraste con el polimero de recubri-
miento. El nucleo seleccionado fue el Curan
27-11 B polimero de lignina de color café, inso-
luble en acetona y n-hexano. El tamafio de par-
ticula fue seleccionado mediante tamizado
utilizando valores entre 56 y 63 pm. Debido a
su solubilidad en agua, el material puede indicar
cuando el complejo proteico estd en contacto
con un medio acuoso.
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Metodologia

Materiales

Eudragit® S 100; Curan 27-11 P; Carbonato
de Potasio R.A., Acetona R.A., Ciclohexano
R.A., n-Hexano R.A. Merck; Poliacrilamida;
Dodecilsulfato de Sodio R.A. Merck; Buffer de
TRIS MBA y Buffer de Fosfatos (Electrofore-
sis); balén de fondo redondo de tres bocas de
25 mL y embudo de adicién.

Equipos

Placa calefactora con agitacién magnética, CEIF
Modelo 400-1; Agitador magnético en barra;
Balanza analitica Mettler tipo H 15; Camara fo-
togréfica Leitz Wetzlar nr513629. Microsix-]
objetivo 10 x 45. Alemania. Microscopio,
Spencer Buffalo USA, No 172193, Lente: Ernst
10x, Objetivo: Spencer lens Co., Buffalo n:y:4
mm-na: 0.66-44x; Tamices, Malla: 45, 56, 63,

100, 250, 315, 400 pm.

Seleccién del material
de recubrimiento

Se prepararon soluciones buffer de fosfatos pH
1.9, buffer de acetato pH 4.9, buffer 4cido citri-
co/Na,HPO, pH 7.2, buffer NHyNH,Cl pH 9.5
y buffer Na,COy/ NaHCO; pH 10.6. Posterior-
mente se pesaron 0.15 g de los polimeros, los
cuales se adicionaron a tubos de ensayo que con-
tenfan 5 mL de las diferentes soluciones buffer.
Se observé el comportamiento de dispersién en
los medios liquidos a tiempos: 0, 2 y 24 horas.

Seleccién de pareja
solvente/no-solvente

Se prepararon soluciones del polimero conside-
rado en cada uno de los solventes seleccionados y
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se adicion6 el no-solvente por goteo hasta que se
present6 un cambio apreciable en el aspecto ma-
croscépico del sistema.

Ensayos de microencapsulacién

A partir de los factores considerados como rele-
vantes en el proceso, se diseflaron ensayos en
los que se combinaron estas variables en dife-
rentes niveles. El valor para cada variable fue el
resultado de ajustes realizados en ensayos preli-
minares (1). En un balén seco de 25 mL se pes6
la cantidad de polimero prevista, se adicioné la
cantidad de solvente estipulada y se inicié agita-
cién magnética hasta la disolucién del polime-
ro. Se puso en el balén la cantidad de nicleo de
coacervacién. El no-solvente contenido en el
embudo de adicién se dispensé a la mezcla en el
periodo de adicién fijado. Durante el proceso
se mantuvo una velocidad de agitacién constan-
te de 180 r.p.m. Al finalizar el periodo de adi-
cién del no-solvente, se extrajo con pipeta una
muestra para ser observada en el microscopio y
la cantidad restante se agité durante 30 minutos
adicionales. Finalmente, se detuvo la agitacién y
se extrajo una segunda muestra para su obser-
vacién y posterior registro fotografico. Todos
los ensayos se realizaron por triplicado.

Resultados y discusion

Seleccién del material de
recubrimiento

Las respuestas obtenidas fueron clasificadas en
una escala relativa de afinidad entre el polimero
y el solvente, relacionada con los procesos de
solubilizacién de los polimeros. Esta clasifica-
cién permitié seleccionar los polimeros mas
prometedores de acuerdo al objetivo propuesto

(Tabla 1):
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Tabla 1. Clasificacién de las respuestas de solubilidad de los polimeros.

Afinidad: Cambios macroscopicos:

Baja (b) No hay cambio visible, hinchamiento B -
Media (m) Hinchamiento, dos fases que se resuspenden con agitacién

Alta (a) Hinchamiento, apariencia de nubes, deformadas por agitacién.

Maixima (M) Disolucién inmediata _

La Figura [ ilustra la afinidad entre el sol-
vente y los polimeros derivados del 4cido meta-
crilico. De los tres derivados el Eudragit® S
100 es el que presenta el mejor comportamien-
to; es usado en el recubrimiento de formas far-
macéuticas de liberacién gastrointestinal, su
comportamiento es dependiente de la ioniza-
cién de los grupos carboxilicos libres (2, 9). Los
bioensayos realizados con larvas de primer ins-
tar de Spodoptera frugiperda comprobaron que los
materiales utilizados como excipientes en la
formulacién del biopesticida no son téxicos
para el insecto blanco (1).
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Figura 1. Afinidad de los polfmeros derivados del 4cido

metacrilico.
Seleccién de parejas
solvente/no-solvente

El propésito de estos ensayos fue evaluar estra-
tegias para inducir la separacién de fases en so-
luciones de Eudragit® S 100 y de acuerdo con
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las caracteristicas de las fases formadas, selec-
cionar las méds prometedoras para formar las
microcdpsulas por coacervacién. Se realizaron
ensayos de posibles parejas solvente/ no-solven-
te que debian ser miscibles, por lo tanto, se rea-
lizaron pruebas de miscibilidad para cada par de
sustancias: etanol/agua, isopropanol/agua, iso-
propanol/ciclohexano, cloroformo/n-hexano y
acetona/n-hexano. A causa de las caracteristicas
de labilidad de la proteina, la pareja selecciona-
da no podia ser acuosa. La combinacién, aceto-
na como solvente y n-hexano como no-
solvente, exhibié fenémenos de separacién de
fases.

Concentraciones de polimero
y relaciones solvente/no-solvente

Con el propésito de observar las cualidades de
las fases de coacervado formado en el par aceto-
na/n-hexano y la factibilidad de su implementa-
cién en la metodologia de microencapsulacién
de la proteina de Bacillus thuringiensis, se disenié
un ensayo con dos variables: la relacién solven-
te/no-solvente y el porcentaje de polimero en el
sistema (Tabla 2).

El resultado de este ensayo permitié esti-
mar las posibilidades de recubrimiento a partir
de la observacién de la apariencia de la nueva
fase formada después de la adicién del
no-solvente.

En los ensayos 1y 2 se observé la formacién
de la fase de coacervado, liquida y fluida, al
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Tabla 2. Disefio experimental para seleccionar la relacién ace-

tona/n-hexano y el porcentaje de polimero.

Se fijaron algunos de los facto-
res, como el volumen del reactor: un

Ensayo 1 2 3 4 balén de 25 rrllL; agitacion magnéti-

o | ca: con un agitador de barra de 32
Relaci6n 1/1 172 ‘ 1/3 174 mm; el volumen total del sistema al
S/N-S@ - finalizar la adicién de no-solvente:
1.6 20 | 1.6 1.6 25 mL; la relacién nicleo a polime-

Polimero/% 3.2 4.0 3.2 3.2 ro: 2 a 3; la velocidad de agitacién:
p/v® L 48 59 . 438 4.8 180 r.p.m.; el tiempo de agitacién

| 64 79 | 64 6.4 | posterior a la adicién del no-solven-

(a) S/ N-S: Relacién volumétrica solvente/no-solvente.

(b) Estos valores fueron restringidos por la viscosidad de las soluciones.

parecer con una concentracién alta de polimero.
En los ensayos 3 y 4 sélo se obtuvo polimero
fuertemente desolvatado en las paredes del tubo
(La comparacién realizada de las fases de coacer-
vado se enfocé hacia las caracteristicas de rigidez
y extensién de la fase). Las relaciones solven-
te/no-solvente 1/1 y 1/2 presentaron la forma-
cién de un coacervado cuyas propiedades
posiblemente permitirian el recubrimiento del
nucleo seleccionado. En los procesos de purifi-
cacién de la proteina de Bacillus thuringiensis se
emplea la cooprecipitacién con lactosa y adicién
de acetona, es decir que el complejo es insoluble
y no se ve afectado por este solvente (10).

Ensayos
de microencapsulacion

Las variables seleccionadas para el disefio expe-
rimental fueron, el porcentaje de polimero, que
debfa ser menor del 1 % p/v, por lo que se esta-
blecieron valores de 0.25, 0.50 y 0.75 % p/v
respecto al volumen de acetona; en segundo lu-
gar, la relacién solvente/no-solvente, estableci-
da en relaciones 1/1, 1/2 y 2/1, y adicional-
mente, el periodo de adicién del no-solvente:
ensayado en tiempos de 10, 20 y 30 minutos

(Tabla 3).
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te: 30 min.; la temperatura: aproxi-
madamente 18°C (ambiente) y el
tamafio del nidcleo en un intervalo

entre 56 y 63 um de didmetro.

La evaluacién de la respuesta se
hizo de forma cualitativa, mediante la observa-
cién en un microscopio. Puesto que el resulta-
do a medir era de cardcter cualitativo fue
necesario trabajar en todas las combinaciones
de variables, para obtener resultados que per-
mitieran reconocer algunas tendencias en el
comportamiento del sistema estadisticamente
significativas. Se consideraron los siguientes
puntos:

No observable: sélo se observan ntcleos de
Curan 27-11 P aislados y no se observa polime-
ro presente.

Deposicién: Curan 27-11 P con depésitos
de Eudragit® alrededor, su apariencia semeja
una membrana traslicida que es diferenciable
de la superficie del niicleo; de acuerdo a las ca-
racteristicas de las membranas formadas, se cla-
sificaron en “deposicién irregular” y “depo-
sicién regular”.

Precipitados: el polimero se encuentra for-
mando redes. En su interior puede verse parti-
culas de nucleo, sin que esto implique una
verdadera deposicién. De acuerdo al espesor de
los hilos que forman las redes, fueron clasifica-
dos en “precipitados gruesos” y “precipitados
finos”.
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Tabla 3. Resultados del disefio exprimental de los ensayos de microencapsulacién.

Ensayo S/N-S@®@) Polimero/ Tiempo “ Caracteristicas del
% p/v® | de adicién/ min. | Eudragit® S 100
1 ‘ 10 | No observable
2 0.25 20 No observable
3 - 30 Deposicion (_i_rrrgzgglq;j)aw -
4 . 10 Deposicién (irregular) |
5 ] lal 0.5 ‘ 20 ‘ Deposicién (regular)
6 - 1“ __jgm_'__‘@@_sjgé_nr regular)
7 10 No observable
8 0.75 20 . Deposicion (irregular)
9 | 30 .[,_Depo,s_i,cién (irregular)

10 | J 10 Precipitado (grueso)
11 0.25 ! 20 Precipitado (fino) )
12 I L,,_f 30 Precipitado (fino) 1

13 10 Agregados |
14 la2 0.5 20 . Agregados + Precipitado (fino)
15 l . 30 Agregados + Precipitado (fino)
16 10 | Agregados
17 0.75 | 20 Agregados + Precipitado (grueso) |
18 30 Precipitado (fino) |
19 10 Noobservable
20 0.25 20 No observable B
21 - 30 No observable
22 | 10 No observable
23 2al 0.5 20 Deposicién (irregular) |
24 30 Deposicién (irregular)
25 10 . Agregados
'»_,__,»_»72»6,_ o 0.75 20 ! Deposicién (irregular)
| 27 30 ‘ Deposicién (irregular) |

(a) S/N-S: Relacién solvente/no-solvente.
(b) Porcentaje de polimero en el solvente acetona.
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. fue suficiente. En casi todos los
‘ Casos esta respuesta Correspondié
a la menor concentracién de poli-
mero y a la proporcién de
no-solvente mds baja. Aparente-
mente en las respuestas clasifica-

2
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0 025 05 0,75 1

O Deposicion
< Precipitados
— No observable

solubilidad del polimero fue alte-

{
|
’] das como “precipitados”, la
| rada dristicamente en el sistema.

Este cambio pudo haber ocurrido

1
f‘ Concentracion polimero % p/v

Figura 2. Resultados de los ensayos de microencapsulacién (* t: tiempo de

adicién del no-solvente en min.).

Agregados: polimero precipitado que se en-
cuentra concentrado en una zona. En el micros-
copio es posible observar formas redondeadas.
Igualmente se observan particulas de nicleo en
su interior, sin que ello signifique que hay una
deposicién efectiva.

Respuesta combinada: se observa la presencia
de agregados y de precipitados ya sean finos o
gruesos.

Con el propésito de tener una visién gene-
ral de los experimentos se construyé la Figura
2, en la que se resumen las respuestas en tres
grupos: no observable, precipitados 'y
deposicion.

Al parecer las tres variables estudiadas inci-
den en la coacervacion del polimero y en las ca-
racteristicas de su deposicién. Probablemente
las respuestas se deben a la accién combinada
de los tres factores considerados en los niveles
seleccionados.

En la categorfa “no observable” se produjo
una separacién de fases en el sistema, ya que
pas6 de una solucién clara a un liquido turbio.
Probablemente la nueva fase no fue lo suficien-
temente rica en polimero o no tuvo las condi-
ciones de viscosidad y fluidez requeridas para
que se depositara sobre el nicleo. Esto podria
deberse a que la desolvatacién del polimero no
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. por tratarse de una relacién sol-
desfavorable,
que promueve su precipitacion; o

vente/no-solvente

el periodo de adicién del no-sol-
vente fue muy corto, para permi-
tir que el sistema se equilibrara.

La categorfa de formacién de precipitados
se encuentra clasificada en precipitacién fina y
gruesa. La primera, se presenta en la relacién
solvente/no-solvente: 1/2 y en periodos de adi-
cién del no-solvente mayores de 20 minutos. Al
parecer, el cambio que se produce en el sistema,
promovido por la elevada cantidad de no- sol-
vente adicionado, se redujo drdsticamente con
la fraccién volumétrica de solvente. Posible-
mente esta condicién ocasiona que el polimero
se precipite al adoptar una conformacién reco-
gida. La precipitacién gruesa se produjo igual-
mente en la relacién 1/2 de solvente/
no-solvente y prevalecié con un tiempo de adi-
cién de 10 minutos. El cambio resulté ser muy
fuerte, debido a la composicién desfavorable de
los solventes, originado en un corto periodo de
tiempo a concentraciones altas de polimero. La
combinacién de estos factores se manifesté en
un precipitado de mayores proporciones.

La categorfa denominada “deposicién” co-
rrespondié a las respuestas mds prometedoras,
implicando que la combinacién de las condicio-
nes fue favorable para la coacervacién del poli-
mero y propicié su deposicién sobre los
nucleos. La respuesta clasificada como “deposi-
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cién regular” se encontré unicamente cuando
la relacién de solvente/no-solvente fue 1/1y el
porcentaje de polimero fue 0.5% p/v. Al pare-
cer, para que este tipo de resultado se presente,
el periodo de adicién del no-solvente debe en-
contrarse entre 20 y 30 minutos. Esto podria
indicar que para estas condiciones, los factores
de relacién solvente/no-solvente y la concentra-
cién de polimero solo permiten valores muy es-
pecificos para que la deposicién del polimero
en una pelicula regular pueda suceder. Aunque
la influencia del tiempo de adicién ha quedado
demostrada, ya que es con tiempos mayores de
20y 30 minutos donde hubo deposicién, se tra-
ta de un factor que puede permitir mayores va-
riaciones. La “deposicion irregular” también es
una respuesta promisoria, que se encontré en
intervalos muy cercanos a los de la respuesta de-
nominada “deposicién regular”, éstos ensayos
posiblemente requieren tan solo de ajustes mi-
nimos en uno o mds de los factores involucra-
dos. De cualquier forma, los ensayos en los que
se obtuvo cualquier tipo de deposicién, deben
ser tenidos en cuenta en la optimizacién de la
metodologfa.

La consideracién de estos factores tanto de
forma aislada, como de manera conjunta parece
confirmar que cada uno de los pardmetros de
trabajo en las metodologfas de microencapsula-
cién por coacervacién es especifico para cada
tipo de polimero, de pareja de solventes y de
ntcleo. La multitud de factores que deben te-
nerse en cuenta en la microencapsulacién por
coacervacién, asi como la interconectividad de
los diferentes elementos del proceso y el hecho
de que hay cientos de variaciones para éste, ha-
cen necesario continuar con el estudio de los
factores y sus niveles, a fin de optimizar las con-
diciones y adicionalmente conocer la influencia
especifica de cada uno de ellos en particular.

Con el fin de observar algunas caracterfsti-
cas de la deposicién del polimero sobre los
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ntcleos de Curan 27-11 P, se tomaron micro-
fotograffas de los resultados del ensayo més
promisorio obtenido durante el disefio experi-
mental de microencapsulacién, utilizando el
microscopio electrénico de barrido del Depar-
tamento de Fisica de la Universidad Nacional
de Colombia (Ensayo 6: Figura 3). En esta Figu-
ra se puede observar un nicleo de Curan 27-11
P con depésitos del material de recubrimiento a
su alrededor, al parecer el recubrimiento es
uniforme.

Figura 3. Microfotografia de barrido electrénico de un

ntcleo recubierto.

Los resultados presentados en este estudio
permitieron demostrar la validez de los diferen-
tes ensayos realizados a nivel de laboratorio, los
cuales pueden resultar muy dtiles para desarro-
llar metodologias de microencapsulacién basa-
das en la coacervacién utilizando el polimero y
el trazador seleccionados. A partir de los datos
obtenidos en este trabajo fue posible plantear
una aproximacién a los diferentes factores que
conducen a la coacervacién del polimero y muy
posiblemente, también a la formacién de mi-
crocépsulas de la proteina de interés bajo con-
diciones que pueden asegurar su estabilidad (1).
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