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INTRODUCCIÓN OBJETIVO

MATERIALES Y MÉTODOS

RESULTADOS Y DISCUSIÓN

CONCLUSIÓN BIBLIOGRAFÍA

SISTEMAS DE LIBERACIÓN CONTROLADA DE GLUCOCORTICOIDES EN EL 
TRATAMIENTO DEL CÁNCER

❖ Revisión de los sistemas de liberación controlada de glucocorticoides en 

el tratamiento del cáncer que están en desarrollo. 

❖ Resaltar la importancia de continuar la investigación de estos sistemas

Revisión bibliográfica en bases de datos como PubMed y ScienceDirect; y en 

páginas web como NIH, SEOM y ACS.

LIPOSOMAS

MICELAS POLIMÉRICAS

MICROPARTÍCULAS

1. Liposomas de dexametasona 

Hoy en día se están realizando estudios preclínicos que apuestan por sistemas de liberación controlada 

de glucocorticoides en el tratamiento del cáncer. 

Administración por vía intravenosa Vectorización pasiva a tumores

Efecto EPR

Según el tipo de transportador  

LIPOSOMAS MICELAS 

POLIMÉRICAS
MICROPARTÍCULAS

Modificaciones en la superficie: 

Polietilenglicol (PEG)
Liposomas pegilados

Bicapa lipídica

Cabezas polares de los fosfolípidos 

Composición

Estudio farmacocinético y biodistribución

Toxicidad sistémica

Estudio eficacia terapéutica

Dedipalmitoilfosfatidilcolina

Polietilenglicol (PEG)

Colesterol 

In vitro 

In vivo 

Formulación estable (5% 

fármaco lib. en 2 semanas
% dosis en sangre mostró 

aclaramiento gradual 

TUMOR (Hígado, bazo, riñones)

In vitro 

In vivo 

S. Dexametasona: 60% inh. crecimiento tumoral 

Liposoma pegilado 45% inh. crecimiento tumoral 

dexametasona

Evaluación mediante 

control de peso

Puede deberse a efectos adversos 

por adm. exógena de GC

Estructuras esféricas de tamaño 

superior a 1 µm

MICROESFERA 

MICROCÁPSULA 

Estudio de C. Martín Sabroso et al [6]. Evaluación efecto citotoxicidad y actividad apoptótica de 10 

µM de DEX en micropartículas lipídicas, en células PC12 (sensibles a GC) y PC3 (resistentes a GC).

Células PC12

Composición

Ensayo apoptosis 
Células PC3

Ensayos de proliferación celular 

Esferas con diámetro de 10 a 100 nm 

Estudio de M. Coimbra et al [5]. Evaluación de efecto antitumoral y perfil farmacocinético de 

micelas poliméricas cargadas de dexametasona en ratones portadores de melanoma.

Composición
Metoxi poli (etilenglicol) -b-poli [N- (2-hidroxipropil) metacrilamida-lactato])

Estudio farmacocinético y de 

biodistribución

Micelas altamente estables     polímero y fármaco asociados

Derivado de dexametasona conjugada con metacrilato de hidroxietilo a través de sulfóxido

DEX libre se eliminó de la circulación a los 200 min

• Primeras 4h Cp dex alta 

• Días siguientes disminución 

gradual Cp de dex

Estudio de Anil K. Deshantria et al [2]. Evaluación del perfil farmacocinético y potencial terapéutico de 

liposomas pegilados de dexametasona en una línea celular MM1S y ratones con mieloma múltiple.

Estudio de Jan Kroon et al [3]. Evaluación de la eficacia de los liposomas de dexametasona en una línea 

celular de cáncer de próstata osteotrópico humano. 

Estudio eficacia antitumoral

Estudio farmacocinético 

y toxicológico

Administración de solución de 

dex 1 mg/kg diariamente VS 

liposomas de dex a diferentes 

dosis, una sola administración

Perfil de toxicidad similar en 

ambas, pero

Los liposomas mejoran la 

eficacia antitumoral en las 

metástasis óseas 

LIPOSOMAS DE DEX MEJORAN EL ÍNDICE TERAPEUTICO AL 

MEJORAR LAS PROPIEDADES FARMACOCINETICAS. 

AL USAR LIPOSOMAS SE PUEDE ADMINISTRAR DOSIS DE GC 

MAS BAJA      PODRÍA REDUCIR LOS EFECTOS ADVERSOS 

ASOCIADOS A LAS ALTAS DOSIS 

Estudio de Lu Zhang et al [4]. Evaluación del perfil farmacocinético y de la eficacia de la 

inhibición tumoral, de liposomas cargados con dexametasona y docetaxel en células 4T1 (células 

de cáncer de mama de ratón) y en ratones a los que se les inocularon dichas células.  

Composición

Eficacia en la prevención del 

proceso de metástasis

Eficacia antitumoral 

SPC, colesterol, DC-chol y DSPE-m PEG 2000

Protocolos de tratamiento del cáncer GLUCOCORTICOIDES
Dexametasona 

Prednisona 

Metilprednisona

Propiedades 

farmacocinéticas deficientes 

Mecanismo de acción en 

cáncer  
Necesarias dosis altas y 

frecuentes 

EFECTOS SECUNDARIOS 

GRAVES Y RESISTENCIAS 

AL TRATAMIENTO

SOLUCIÓN: USO DE SISTEMAS DE LIBERACIÓN 

CONTROLADA

Prolongan duración de los efectos del fármaco 

Mantienen las Cp constantes, evitando fluctuaciones 

Se pueden transportar varios fármacos 

Se pueden vectorizar GC se libera en la zona tumoral  

reduce la [GC] fuera del tejido 

diana 

Efecto terapéutico 

Efectos secundarios 

y toxicidad

Reducen frecuencia 

de administración

Mejora el 

cumplimiento 

terapéutico y la 

eficacia del 

tratamiento

Tanto la administración de la 

solución de dexametasona 

como la dexametasona 

liposomal

peso 

2. Liposomas de dexametasona y docetaxel

Administración forma libre de los 

fármacos

Efecto inhibición sobre el

crecimiento del tumor

Perdida de peso

significativa

Daños en hígado y bazo

toxicidad aguda

Liposoma 

(DEX + DTX)

Se acumula 

en el tumor  

Circula a nivel 

vascular

Elimina las células tumorales 

circulantes, evita la invasión local

+

Eficacia antitumoral 

Composición Polietilenglicol, 

dipalmitoilfosfatidilcolina

colesterol

Método de inyección de etanol

Lipoid ®, ovoalbúmina y trealosa Método elaboración: spray-drying

Micelas poliméricas de dexametasona

Micropartículas lipídicas

[6][6][6]

[5]

[4]

[4]

[2]

Detiene el 

ciclo celular

Apoptosis de 

células 

cancerosas

Inhibe 

angiogénesis 

Inhibe la 

inflamación 

Inhibe el 

crecimiento 

tumoral 

Diseñados para cambiar la velocidad o el lugar de liberación 

del p.a. respecto a formas de liberación convencional 

Método de hidratación de película lipídica

5ml/kg liposomas marcados

Tiempo     acumulación liposomas

LCL-DEX 4mg/kg inhibición significativa 

crecimiento tumoral 

S. DEX 4mg/kg NO inh, significtiva

❖ La acumulación del fármaco en el tumor, disminuyendo los niveles de fármaco fuera del tejido diana. 

❖ La reducción de la dosis de GC

❖ La administración conjunta con otros fármacos citotóxicos

Reducción de los efectos secundarios de GC, potenciación del efecto antitumoral y superación de las resistencias a GC

Los sistemas de liberación controlada permiten: 

Prueba de ello, son las diferentes formulaciones en fase de investigación preclínica. Sin embargo, queda un largo camino, ya que

ninguno de los estudios ha llegado a fases de ensayos clínicos. Se espera en un futuro contar con nuevos sistemas basados en

nanomedicina para la administración de GC en el tratamiento del cáncer.
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Día 15

Efecto antitumoral 

estadísticamente 

significativo

[3]

• Liposoma DEX 1mg/kg

• S. DEX 5mg/kg

Dosis de 5mg/kg de 

dex en liposomas 

Toxicidad hepática

Consecuencia de la redistribución de 

liposomas, tienen preferencia hepática

4 mg/kg DEX y 8mg/kg DTX

NO diferencias de peso significativas en 

los 3 tratamientos

Seguridad de los grupos de tratamiento

Nº de 

nódulos en el 

pulmón

Efecto para inhibir la 

metástasis al pulmón

Liberación de DEX se 

produce en función de la 

tasa de hidrólisis del 

enlace

In vivo

Micelas poliméricas de DEX liberación 11% DEX en 

72h

Eficacia antitumoral de las micelas 

poliméricas de dexametasona

10 mg/kg dex

S. DEX administrada cada 48 h y 

micropartículas lipídicas produjeron 

muerte celular, pero diferencias no 

significativas entre ellas

Apoptosis inducida por 

micropartículas lip. de dex

17,9% mayor que la solución de 

dex

La micropartículas lipídicas de dex

indujeron citotoxicidad 

Podrían ser una herramienta para superar 

la resistencia a glucocorticoides


