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Estructura	del	ojo

Vías	de	administración	ocular
§ Vía	sistémica
§ Vía	periocular
§ Vía	intraocular
§ Vía	tópica																																																																																						

§ Conocer los diferentes sistemas de gelificación in situ utilizados en formulaciones de
administrados ocular y los polímeros usados en cada uno de ellos.

§ Exponer un medicamento comercializado basado en uno de estos sistemas de
gelificación.

2. OBJETIVOS
Se	ha	llevado	a	cabo	una	revisión	bibliográfica	de	artículos,	revistas	científicas,	libros	y	paginas	
web,	utilizando	bases	de	datos	como:	PubMed,	Scielo,	Science	Direct	o	CIMA.

Han	sido	utilizadas	las	siguientes	palabras	clave:	ocular,	drug,	gelling,	in	situ,	administración	
ocular	

3. METODOLOGÍA 

Definición	de	gelificación	in	situ:
Formulación	líquida	constituida	por	soluciones	acuosas	de	polímeros	que	al	ser	aplicadas	
en	el	ojo	forman	un	gel.	

4. RESULTADOS Y DISCUSIÓN

TEMPERATURA
Están compuestos por polímeros termosensibles que se encuentran en solución por
debajo T de gelificación (< 30 ºC) y cuando se alcanza esta o es superior (35-37 ºC),
gelifican.
§ Poloxámeros: son copolímeros de tres bloques PEO-PPO-PEO, de naturaleza anfifílica.

§ Derivados de celulosa: son cadenas lineales de moléculas de D-glucosa.

§ Quitosano: es un aminopolisácarido derivado de la despolimerización parcial y
desacetilización de la quitina de los exoesqueletos de las conchas.

Ej. principios activos à azitromicina y fluconazol.

FUERZA	IÓNICA
Estos	compuestos	gelifican	por	un	incremento	de	fuerza	iónica	en	presencia	de	iones	
monovalentes	como	Na+ y	divalente	como	Ca2+	y	Mg2+.
§ Alginatos:	es	un	co-polisacárido	compuesto	de	ácido-D-manurónico y	acido-L-

gulorónico.

§ Goma	gellana:	es	un	heteropolisacáridos aniónico lineal	compuesto	de	glucosa,	ácido	
glucorónico y	ramnosa en	proporciones	2:1:1.	

Ej.	principios	activos	àmaleato de	timolol y	acetazolamida.	

pH
Están compuestos por polímeros sensibles al pH, son polielectrolitos que contienen un grupo
ácido o básico, que aceptan o liberan protones en respuesta al cambio de pH, y se gelifican al
entrar en contacto con el pH lagrimal 7,2-7,4.
§ Carbopol: es un polímero de acido poliacrílico.

Se combina con quitosano y HPMC para regular el valor de pH.

Ej. principios activosà ganciclovir y ciprofloxacino.

§ Existe	un	avance	de	las	nuevas	estrategias	para	la	administración	ocular	de	fármacos	
debido	 al	 mayor	 conocimiento	 de	 los	 procesos	 de	 absorción	 y	 penetración	 del	
propio	ojo.	

§ Los	sistemas	de	gelificación	in	situ	debido	al	aumento	de	tiempo	de	retención	en	la	
superficie	ocular,	 han	 conseguido	 tener	una	 liberación	prolongada	que	permite	el	
espaciamiento	 de	 la	 dosificación,	 y	 esto	 ha	 provocado	 una	 mayor	 comodidad	 y	
cumplimiento	por	parte	del	paciente.	

§ Las	 combinaciones	 de	 varios	 polímeros	 cuya	 gelificación	 in	 situ	 está	 inducida	 por	
diferentes	 esamulos	 son	más	 eficaces	 y	 aportan	mejoras	 a	 la	 formulación,	 como	
mayor	viscosidad	y	un	aumento	de	tiempo	de	retención	en	la	superficie	ocular.	

MULTIESTIMULOS	

MEDICAMENTO	COMERCIALIZADO:	TIMOPTIC-XE	®
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1. INTRODUCCIÓN 

Ventajas	de	la	gelificación	in	situ
§ Aumenta la biodisponibilidad del fármaco

§ Liberación sostenida en el tiempo

§ Menor absorción a vía sistémica, menos
efectos adversos

§ Sistema muy útil para enfermedades que
necesitan una una posología de varias
administraciones

Problemas	para	la	administración	ocular	de	fármacos
Dificultad de atravesar diversas barreras y enfrentarse a mecanismos fisiológicos de eliminación

Biodisponibilidad <5%.

Características fisiológicas
§ Función del parpadeo

§ Lagrimeo y drenaje
nasolagrimal

Características anatómicas
§ Barrera que constituye las diferentes partes de la

córnea
§ Ausencia de uniones estrechas entre la conjuntiva y la

esclerótica
§ Unión de fármacos a proteínas de las lágrimas,

córnea, humor acuoso
§ Estructura capsular del ojo.

Estas características llevan a tener una dosificación más frecuente, influyendo en el cumplimiento del paciente.
Absorción a vía sistémica a través del drenaje del conducto nasolagrimalà efectos secundarios no deseados

Principio	activo Polímeros Estímulos Características	mejoradas
Timolol Quitosano y goma

gellana
pH y	
temperatura

Mejor penetración del fármaco,
prolonga el tiempo de retención

Levofloxacino	 Alginato de sodio y
quitosano

Iones y pH Aumenta el tiempo de retención del
fármaco

Sparfloxacino Alginato de sodio y
multicelulosa

Iones y pH Liberación del fármaco durante un
periodo de 24 horas y mejora la
permeabilidad corneal

Ciprofloxacino Alginto de sodio y
HPMC

Iones y pH Potencia la viscosidad

§ Principio activo: maleato de timolol
§ Indicación: reducir la presión intraocular en pacientes con

hipertensión ocular o glaucoma de ángulo abierto
§ Compuestos inactivos utilizados: goma gellana,

trometamina, manitol, bromuro de benzododecinio y agua
para inyectable

§ Gelifica en contacto con el ojo por la presencia de cationes
§ Posología: una gota al día en el ojo afectado

Figura	1:	estructura	del	ojo.	Ref.	2

Figura	2:	estructura	corneal.	Ref.	6

Figura	3:	formación	del	gel	in	situ.	Ref.	2
Figura	4:	formación	del	gel	in	situ	inducido	por	cambio	
de	temperatura.	Ref.	2

Figura	5:	formación	de	micelas	y	gelificación	del	xiloglicano.	Ref.	6

Figura	6:estrcutura	química	de	HPMC.	Ref.	7

Figura	7:	estructura	química	de	quitosano	Ref.	2

Figura	9:	formación	del	gel	inducido	por	cationes	divalentes.	Ref.	6

Figura	8:	estructura	química	del	carbopol.	Ref.	2

Figura	10:	estructura	de	goma	gellana.	Ref.	2

Figura	11:	fotografías	del	medicamento	TIMOPTIC-XE	®	Ref.	15


