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ABSTRACT

Objective: Identify and discuss the approaches commonly used to assess in vitro biocaccesibility of micro and
nanoencapsulated vegetal antioxidants. The emphasis is on identifying the scope and limitations of the encapsulation
techniques and the digestive models.

Design/methodology/approach: Analytic discussion of scientific papers gather through SCOPUS, EBSCO, ScienceDirect,
Pubmed and Google scholar databases by using the following keywords: Antioxidant, Vegetable, Micro/nanoencapsulation,
Bioaccesibillity, /n vitro digestion, Release.

Results: A consistent trend identified is the privileged use of extracts over purified molecules, the use of by-products in
systems produced by broad-distribution technologies.

Among in vitro models, static models are generally preferred although there is a great variation in the components and
digestive stages considered.

The analysis of the accumulated experience provides encouraging evidence in terms of resistance to gastric conditions
and greater release during the intestinal phase for a dispersible amount of micro or nanocapsules.

Limitations on study/implications: This review is limited in its scope due to the scarce information on promising systems
that have not been tested in simulations of digestion. Those studies are not considered in the array of studies reviewed
here.

Findings/conclusions: In order to transition from reported experimental data to the real bioaccesibility of antioxidants
from vegetal sources, standardization of in vitro digestive static systems need to be addressed. Additionally, the most
urgent limitations to be overcome included initial loses during encapsulation, characterization of release type, punctual
accumulation and toxic effects and comparison of achieved bioaccessible concentrations against concentrations needed

for in vivo effect.
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RESUMEN

Objetivo: Discutir las perspectivas utilizadas para la evaluacion in
vitro de la bioaccesibilidad de antioxidantes vegetales para identificar
el alcance y las limitaciones de la micro y nanoencapsulacion y los
modelos de digestion.
Disefio/metodologia/aproximaciéon:  Discusion analitica de la
informacion obtenida de SCOPUS, EBSCO, ScienceDirect, google
scholar con los términos antioxidante, micro/ nanoencapsulacion,
bioaccesibilidad, digestion, liberacion.

Resultados: Los sistemas de antioxidantes encapsulados evaluados
privilegian el uso de extractos frente a moléculas purificadas, el
aprovechamiento de subproductos y las tecnologias de amplia
distribucion. Los modelos estaticos in vitro son los mas utilizados, con
diferencias en los elementos y etapas de la digestion. El analisis de la
experiencia acumulada proporciona evidencia alentadora en términos
de resistencia a las condiciones gastricas y una mayor liberacion
durante la fase intestinal utilizando concentraciones logradas en una
cantidad dispersable de micro o nanocapsulas.

Limitaciones del estudio/implicaciones: Sistemas nuevos con
caracteristicas prometedoras para los que aun no se han realizado
pruebas de simulacion de la digestion se encuentran fuera del alcance
de este analisis.

Hallazgos/conclusiones: Para trasladar la experiencia recopilada
hacia la bioaccesibilidad real de los antioxidantes se requiere atender
a las recomendaciones para la estandarizacion de los modelos de
digestion in vitro de tipo estaticos, asi como considerar las limitaciones
derivadas de la pérdida inicial de antioxidantes durante la produccion
del sistema encapsulado, la poca informacion proporcionada respecto
al tipo de liberacion, su acumulacion y los posibles efectos toxicos,
la determinacion de la representatividad de las concentraciones

evaluadas respecto a las necesarias in vivo.

Palabras clave: Antioxidante, Vegetal, Micro/Nanoencapsulacion,

Bioaccesibilidad, Digestion.

INTRODUCCION

de morbilidad global, generado entre
E l CO n teXtO 1990 y 2017, caracterizado por la pre-
valencia de enfermedades no transmisibles, pero altamente discapacitantes
(Sousa et al,, 2009; IHME, 2018) ha agudizado el interés en el estudio de
diferentes aspectos de las enfermedades cronico degenerativas, en cuya
patogenesis se ha sefalado la sobreproduccion, acumulacion o deslocali-
zacion de radicales libres y especies pro-oxidantes en el cuerpo humano o
la interaccion con especies oxidantes externas. En consecuencia, el uso de
antioxidantes, en particular aquellos de fuentes vegetales, ha demostrado
ser una alternativa con efectos profilacticos (Low et al., 2018).

La evidencia en torno a los efectos benéficos de los antioxidantes vegeta-
les ha impulsado la exhaustiva caracterizacion de moléculas antioxidantes,
la evaluacion de diferentes mecanismos antioxidantes y el mejoramiento
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de fuentes vegetales. De igual ma-
nera se han desarrollado productos
disefiados para cubrir, tanto las ne-
cesidades nutricionales, como para
aportar un beneficio a la salud y al
bienestar de los seres humanos, en-
tre ellos; nutraceuticos, ingredientes
o aditivos bioactivos, alimentos fun-
cionales y suplementos alimenticios
(Zhang et al., 2015).

No obstante, la amplia investigacion
en torno a la actividad antioxidante
de moléculas obtenidas de fuentes
vegetales, diferentes estudios han
evidenciado que los compuestos
que presentan efectos antioxidantes
in vitro pueden no ser candidatos
para ejercer su efecto in vivo. Entre
los factores que limitan los posi-
bles efectos de estos compuestos
se encuentran; i) la complejidad de
las materias primas; ya que de ma-
nera natural los antioxidantes se en-
cuentran en mezclas complejas que
ademas varian debido a la biodiver-
sidad vegetal y a las condiciones de
cultivo. ii) la inestabilidad ante los
ambientes moleculares de procesa-
miento y aplicacion (pH, temperatu-
ra o fuerza ionica). iii) la reactividad
y susceptibilidad a la trasformacion
iv) la baja biodisponibilidad debido a
una bioaccesibilidad y absorcion res-
tringidas, v) la falta de especificidad
para alcanzar el érgano o molécula
blanco (Elias et al., 2008; Gongalves
et al, 2018). Diferentes estrategias
han sido adoptadas para hacer frente
a estos retos; de entre las cuales, la
micro y nanoencapsulacion de anti-
oxidantes vegetales han sido amplia-
mente investigadas con el proposito
de mejorar la solubilidad, estabilidad
y biocaccesibilidad. Como resultado
una gran y diversa cantidad de sis-
temas han sido disefiados y prepa-
rados con la aplicacion de diferentes
tecnologias. Sin embargo, la propor-
cion de estudios que han evaluado



la bioaccesibilidad de los antioxidantes encapsulados es
aun menor respecto a los sistemas caracterizados. Una
limitante importante para la evaluacion de los efectos
de la encapsulacion sobre la bioaccesibilidad ha sido la
variabilidad en las estrategias y modelos de digestion, lo
cual ha condicionado la posibilidad de comparacion en-
tre los resultados y la congruencia con resultados in vivo.
Ante esta situacion, en este trabajo se analiza la literatura
sobre la experiencia obtenida de la evaluacion in vitro de
la bioaccesibilidad de antioxidantes vegetales con el ob-
jetivo de discutir las perspectivas utilizadas e identificar
el alcance vy las limitaciones en: 1) las caracteristicas de
los sistemas de encapsulacion de antioxidantes vegeta-
les, 2) las caracteristicas de los sistemas de simulacion de
la digestion y, 3) el comportamiento en la digestion de
los antioxidantes encapsulados. Este trabajo contribuye
a orientar las estrategias de produccion de antioxidantes
vegetales hacia aquellas que priorizan la estandarizacion,
y la seleccion de candidatos con caracteristicas que po-
tencien las posibilidades de éxito in vivo desde etapas
tempranas del disefio.

MATERIALES Y METODOS

Se realizo una busgueda exhaustiva de reportes cientifi-
cos (sin restriccion de afio o tipo) referente a la evalua-
cion de la bioaccesibilidad de antioxidantes de fuentes
de origen vegetal. Para ello se utilizaron los buscadores
y bases de datos; SCOPUS, EBSCO, PUBMED, Science-
Direct, Scielo, Redalyc, Google Scholar, entre otros. Los
términos de busqueda utilizados fueron: antioxidante,
micro/nanoencapsulacion, bioaccesibilidad, digestion,
estabilidad, liberacion, viabilidad y/o disponibilidad. Por
lo tanto, la busqueda se restringio a la discusion de anti-
oxidantes de origen vegetal y a los trabajos en los cuales
se efectuaron pruebas de digestion. La literatura referen-
te solo a la encapsulacion y caracterizacion de micro o
nanocapsulas y a su uso en pruebas clinicas queda fuera
del alcance de esta revision. De las fuentes bibliograficas
se extrajo la informacion referente a los métodos y resul-
tados para su posterior analisis bajo los ejes tematicos;
caracteristicas de los sistemas de encapsulacion, los de
simulacion de la digestion y el comportamiento durante
la digestion.

RESULTADOS Y DISCUSION

Sistemas de micro o nanoencapsulacion

utilizados para la proteccion de antioxidantes

de fuentes vegetales

Los antioxidantes de origen vegetal han recibido par-
ticular atencion debido a los efectos benéficos en la
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prevencion de enfermedades y su amplia distribucion
en frutos, hortalizas, cereales, fabaceas, entre otros
alimentos. Para potenciar sus efectos se han utilizado
diferentes estrategias entre las que destacan la micro
encapsulacion o la nanoencapsulacion, con las cua-
les se busca atrapar los antioxidantes en particulas de
diferentes escalas con los objetivos de incrementar su
solubilidad, disminuir la inestabilidad quimica, mejorar
la bioaccesibilidad, controlar la liberacion o enmasca-
rar propiedades sensoriales poco favorables (Ramirez et
al., 2015; Goncalves et al., 2018).

Una muy amplia cantidad de micro y nano particulas
antioxidantes han sido producidas y caracterizadas a ni-
vel micro y nanoestructural; sin embargo, la proporcion
para las cuales se ha determinado la bioaccesibilidad
en condiciones fisiologicamente representativas es aun
baja. En los Cuadros 1y 2 se presentan los antioxidantes
que han sido incorporados a micro o nanoparticulas, los
materiales de pared y las técnicas utilizadas para la su
produccion.

En general se observa que moléculas antioxidantes
como polifenoles (flavonoides, acidos fendlicos, estil-
benos, taninos y coumarinas), carotenoides (carotenos,
licopeno, luteina, criptoxantina), triterpenoides vy fitoes-
teroles han sido utilizados en su mayoria como mezclas
en extractos acuosos O aceites en comparacion con el
uso de moléculas puras. Estos tipos de antioxidantes son
tambien los mas ampliamente distribuidos y cuyas pro-
piedades intrinsecas (tamafio y estructura tridimensio-
nal, carga, solubilidad, caracter hidrofobico, propiedades
acido-base, entre otras) les permiten ofrecer proteccion
en los sistemas biologicos a través de diferentes meca-
nismos entre los que destacan; la captacion de especies
radicales libres, la reduccion de hidroxiperoxidos y que-
lacion de iones metdlicos y pro oxidantes (Elias et al.,
2008).

Entre la diversidad de estructuras de los antioxidantes
vegetales se encuentran moléculas tanto de caracter
hidrofobico como hidrofilico las cuales necesitan ser
incluidas en sistemas de encapsulacion que puedan
proveerlas de una ventaja competitiva (Neubauer et
al, 2014). De manera general los sistemas utilizados
pueden dividirse en aquellos formados por lipidos y
surfactantes (emulsiones, liposomas, particulas lipidi-
cas solidas, formulaciones lipidicas auto dispersables,
acarreadores lipidicos nanoestructurados) (Cuadro 1),
O bien, sistemas basados en polisacaridos y proteinas
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Cuadro 1. Sistemas de micro y nanoencapsulacion de antioxidantes vegetales construidos con lipidos, surfactantes y polimeros sintéticos.

Curcumina

Triacilgliceridos con acidos grasos
de cadena corta, media y larga

Microfluidizacion (fase lipidica en fase

Ahmed et al., 2012
acuosa)

Extracto de taninos de Acacia

Aceite de palma y manteca de

Doble emulsion (fase solida en fase lipidica Adejoro et al, 2018

cerdo Tween80/Span80 en fase acuosa)

Extracto de antocianinas de arroz Lipidos Emulsificacion en dos pasos Huang et al., 2019
negro
Aci i . -

cido gg 'co, acido a§corblco, Lipidos Hidratacion de capas lipidicas finas Tavano et al., 2014
curcumina y quercetina

Hidratacion de capas lipidicas finas

Ginsenosides del extracto de ginseng | Lipidos seguida de homogeneizacion a altas Tsaietal, 2012

presiones

a-Tocoferol y proantocianidinas de
canela (Cinnamomum zeylanicum)

Aceites de palma, soya y algodon

Atomizacion a baja temperatura Tulini et al., 2017

(-)-Epigalocatequingalato (EGCQ)

Fosfolipidos, colesterol, Tween 80

Inyeccion de etanol en combinacion
con microfluidizacion a altas presiones
(nanoliposomas)

Zou et al., 2014

Carotenoides

Fosfolipidos de yema de huevo

Sistema de ldminas finas por evaporacion | Tan et al,, 2014

Compuestos fenolicos de algarrobo
(Ceratonia siliqua L.) fermentado y sin
fermentar

Policaprolactona

Doble emulsion por evaporacion de

: Ydjedd et al., 2017
disolvente

(hidrogeles, complejos proteina-polisacarido, micelas
polimericas) (Cuadro 2).

Las principales tecnologias utilizadas incluyen el secado
por aspersion y la formacion de emulsiones, ademas de
la extrusion, recubrimiento por microfluidizacion, coa-
cervacion, formacion de liposomas, acomplejamiento
en inclusiones, cocristalizacion, nanoencapsulacion, in-
clusion molecular, emulsificacion, sistemas dminados,
entre otras (Ramirez et al., 2015). Destaca el uso de ma-
teriales de importancia regional o el aprovechamiento
de subproductos a través de tecnologias simples y de
amplia distribucion como el secado por aspersion.

Modelos in vitro para la simulacion de la digestion
utilizados para la evaluacidon de la bioaccesibilidad

de antioxidantes vegetales en micro o nanocapsulas

A partir de la naturaleza de los antioxidantes, los mate-
riales y las tecnologias empleados es posible conseguir
la asociacion de las moléculas en arreglos que les otor-
gan alguna ventaja para su aprovechamiento, entre ellas
coadyuvar en lograr la bicaccesibilidad de la molécula, la
cual puede definirse como la proporcion de la molécula
ingerida que alcanza el sitio de absorcion con su estruc-
tura intacta. Para determinarla pueden utilizarse modelos
de complejidades diferentes (artificiales in vitro, mode-
los in vivo, in situ o ex vivo) tomando en cuenta que el
de tipo de sistema influenciara el grado y naturaleza de
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los cambios que ocurran en las moléeculas (Gongalves et
al., 2018). Dado que la literatura revisada corresponde a
las primeras etapas para la evaluacion de un compuesto
bioactivo, los modelos in vitro estaticos, en los cuales los
compuestos son expuestos a soluciones de simulacion
de los fluidos gastricos e intestinales son los mas utiliza-
dos. En el Cuadro 3 se recopila la informacion relativa al
tipo de simulacion de la digestion que ha sido utilizada
para la evaluacion de la liberacion y bioaccesibilidad de
los antioxidantes vegetales micro/nano encapsulados.
Sin embargo, con frecuencia difieren en las etapas de la
digestion incluidas (fase oral, gastrica, intestino delgado
e intestino grueso) asi como en la formulacion, concen-
traciones, volumenes y tiempos de digestion.

En la ultima década se han realizado recomendaciones
importantes para la simulacion de la digestion in vitro en
condiciones relevantes y una propuesta para la estanda-
rizacion puede encontrarse en el documento de Mine-
kus et al. (2014). Ademas, la correlacion entre estudios in
vivo e in vitro de digestion ha sido revisada con la con-
clusion de que; si bien, los estudios in vitro basados en
sistemas estaticos son una simplificacion de los aspectos
dindamicos que prevalecen en el tracto gastrointestinal,
han resultado utiles para el estudio de la influencia de los
parametros ambientales, asi como para la evaluacion de
la resistencia o la liberacion controlada a partir de la ac-
cion de las enzimas digestivas (Minekus et al.,, 2015). Una
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Cuadro 2. Sistemas de micro y nanoencapsulacion de antioxidantes vegetales construidos con polisacaridos y proteinas.

Antioxidante

IYEICHEICS

Método

Referencia

Antocianinas del Azafran

B-glucano and B-ciclodextrina

Secado por aspersion

Ahmad et al., 2018

Catequina

Almidones de castafia, castafia de
la india y raiz de loto

Ultrasonicacion

Ahmad et al., 2019

Resveratrol coencapsulado con
aceite de pescado y tributirina

Proteina lactea, glucosa y almidon
resistente tratados térmicamente

Microfluidizacion
(fase lipidica en fase acuosa)

Augustin et al., 2011

Tocoferoles del aceite de castafia

Proteina y carbohidratos

Homogeneizacion seguida de
liofilizacion

Calvo et al,, 2012

Compuestos fendlicos del fruto de
jussara (Euterpe edulis Martius)

Maltodextrina, inulina y goma
arabiga

Secado por aspersion

Bernardes et al,, 2019

Compuestos fenolicos de mora
dorada (Physalis peruviana L.)

Maltodextrina, goma arabiga,
alginato y pectina

Homogenizacion sequida de
liofilizacion

Dagetal., 2017

Quercetina

Albumina del Suero Bovina

Interaccion hidrofobica y por
puentes de hidrogeno

Fang et al, 2011

Antocianinas de Maqui
(Aristotelia chilensis)

Inulina y Alginato de sodio

Secado por aspersion

Fredes et al., 2018

Epigalocatequingalato (EGCQ)

Gelatina y quitosan

Secado por aspersion
(nanocapsulas)

Gomez-Mascaraque et al., 2016

Compuestos fendlicos de la piel de
uva

Maltodextrina

Secado por aspersion

Lavelli et al., 2017

Extracto de polifenoles de Clitoria
ternatea

Alginato

Extrusion

Pasukamonset et al., 2016

Peptidos de canola

Proteina de canola tratada con
altas presiones

Secado por aspersion

Wang et al,, 2015

(-)-Epigalocatequingalato (EGCG)

Quitosan y ferritina de soya
recombinante

Interacciones electrostaticas

Yang et al,, 2018

Catequinas de té verde, en
formulacion con vitamina C y xilitol

ftalato de
hidroxipropilmetilcelulosa o
y-ciclodextrina

Recubrimiento con disolvente

Son et al., 2016

Fitoesteroles, tocoferoles y
polifenoles de la semilla de Kenaf
(Hibiscus cannabinus L.)

Caseinato de sodio o
p-ciclodextrina

Homogeneizacion a altas
presiones seguida de
enfriamiento

Cheong et al,, 2016

Fitoesteroles, tocoferoles y
polifenoles en el aceite de la semilla
de Kenaf

p-ciclodextrina, goma arabiga,
caseinato de sodio

Secado por aspersion

Chew et al,, 2018

Maltodextrina o Quitosan y

Secado por aspersion o

pB-caroteno ‘ . Donhowe et al., 2014
alginato extrusion
Homogeneizacion a altas
Zeina y concentrado de proteinas ) 9 o
p-caroteno velocidades, ultrasonicacion Gomez-Mascaraque et al.,, 2017

del suero lacteo

seguidas de electroatomizacion

Extracto de compuestos fenolicos
de la hoja de oliva (Secoiridoides,
flavonoides, fenoles simples,
oleosidos y acido elenolico)

Alginato de sodio

Secado por aspersion

Gonzalez et al., 2019

Tocotrienoles del aceite de palma

Quitosan, Alginato

Gelacion ionotropica

Phui et al.,, 2017

Carotenoides, tocoferoles,
tocotrienoles del aceite de palma

Carboximetil celulosa

Emulsificacion y
Gelacion ionotropica

Sathasivam et al., 2018
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Cuadro 3. Modelos in vitro de simulacion de la digestion utilizados para determinar la bioaccesibilidad de antioxidantes vegetales encapsulados.

Dialisis en medios con diferentes | Buffer de acetatos (pH 5.4), Buffer de fosfatos (pH

oH 6.8), HCL(pH 2.2) Lavelli et al,, 2017; Adejoro et al., 2018

Tavano et al,, 2014

Ahmad et al., 2019; Chew et al., 2018; Dag et al,,
2017, Donhowe et al.,, 2014; Huang et al.,, 2019;
Pasukamonset et al., 2016; Phui Yee Tan et al., 2017;
Sathasivam et al., 2018; Tulini et al., 2017; Wang et al.,
2015; Yang et al.,, 2018

Fang et al,, 2011

Ahmad et al,, 2018; Fredes et al., 2018; Gomez-
Mascaraque et al., 2016, 2017; Siham Ydjedd et al.,
2017; Tan et al,, 2014; Son et al., 2016

Dialsis solucion de fluido gastrico

Solucion de simulacion del fluido gastrico y

Model tati ) ) o :
caelo estatico Solucién de simulacion del fluido intestinal

Modelo estatico Solucion de simulacion del fluido gastrico

Solucion salival, Solucion de simulacion del fluido
gastrico y Solucion de simulacion del fluido
intestinal

Modelo estatico

Solucion de simulacion del fluido gastrico y

Solucién de simulacion del fluido intestinal Ahmed et al, 2012

Modelo dinamico

Solucion de simulacion del fluido gastrico y

Modelo dinamico en dos etapas | ¢ | | i« ge simulacion del fluido intestinal

Cheong et al., 2016

Reactor con suministro continuo de soluciones
equipado con una membrana de microfiltracion
de ceramica multicanal en configuracion tubular

SimuGIT Gonzalez et al., 2019

para la simulacion de la absorcion en intestino

importante area de oportunidad para probar condicio-
nes mas apegadas a la realidad consiste en la utilizacion
de sistemas dinamicos los cuales simulan el cambio en
las proporciones de las soluciones debidos al transito y
permanencia a través de los diferentes organos del siste-
ma gastrointestinal (Figura 1), los cuales pueden resultar
mas completos si se simula la absorcion de compuestos.

Bioaccesibilidad de antioxidantes de fuentes
vegetales determinada in vitro
La estrategia de encapsulacion se considera exitosa si
protege a los antioxidantes y les permite llegar en condi-
ciones estables al punto de absorcion, a partir del analisis
de los resultados reportados se identifica que uno de los
resultados mas consistentes es que con la micro o na-
noencapsulacion protege a las moléculas antioxidantes
de las condiciones que prevalecen en el estomago y se
logra la liberacion de un alto porcentaje (>80%) en la
fase intestinal en comparacion a la evaluacion de com-
puestos sin encapsulacion; tanto para antioxidantes en
sistemas lipidicos (Donhowe et al., 2014; Tan et al., 2014;
Cheong et al., 2016 Tulini et al., 2017; Phui et al., 2017;
Chevv et al., 2018; Sathasivam et al., 2018; Gonzalez et
., 2019) como con el uso de polisacaridos y proteinas
como materiales de encapsulacion (Wang et al,, 2015;
Pasukamonset et al., 2016; Son et al. 2016; Ahmad etal,
2018; Ahmad et al., 2019; Fredes et al., 2018). Mas aun
se ha sugerido que a traveés de la encapsulacion se logra
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una liberacion lenta controlada, la cual ha sido reportada
como benéfica para evitar efectos de toxicidad ocasio-
nadas por la liberacion total de una alta concentracion de
la molécula en un sitio puntual (Ahmad et al., 2019). Sin
embargo, debe considerarse que la biodisponibilidad no
es una propiedad inmutable de un compuesto, sino que
es dependiente de la dosis, formulacion, especie, estado
de alimentacion del individuo y co-administracion con
otros nutracéuticos o farmacos (Roberts et al.,, 2000).

En contraste a la principal tendencia en los resultados se
han documentado casos para los cuales la microencap-
sulacion no representd una proteccion significativa para
los antioxidantes respecto a los sistemas no encapsula-
dos (Fang et al,, 2011; Calvo et al., 2012); o bien, que a
pesar de la alta liberacion, la concentracion de los antio-
xidantes es baja para los efectos deseables, debido a baja
concentracion inicial, la degradacion o la formacion de
compuestos derivados (Gomez-Mascaraque et al., 2017).

CONCLUSIONES
: de la experiencia hasta

E l a n a llS | S ahora acumulada propor-

ciona evidencia alentadora en términos de resistencia a
las condiciones gastricas y una mayor liberacion durante
la fase intestinal, asi como la necesidad de avanzar hacia
modelos de mayor complejidad; sin embargo, para tras-
ladar la experiencia recopilada hacia la bioaccesibilidad



a)
o

Estado de Sélido
la muestra

Molienda

Estado de Molienda
e

la muestra i

Mezcla 1:1 SFG + Amilasa salival
(75 U/mL)
t=2min. pH=7

Liquido

Fase Gastrica
Mezcla 1:1 SFG + Pepsina (2000 U/mL)
0.17mM fosfolipidos
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b)

Liquido Mezcla 1:1 SFG + Amilasa salival
(75 U/mL)

t=2min. pH=7

Fase Gastrica
Mezcla 1:1 SFG + Pepsina (2000 U/mL)

0.17mM fosfolipidos
t=120 min
pH=3

Fase Intestinal SFI
Mezcla 1:1 SFI
t=120 min

pH=7

Enzimas

Tripsina (100U/mL)
Quimotripsina (25 U/mL)
Lipasa pancreatica (2000U/mL)
Amilasa pancreatica (200U/mL)
Bilis (10mM)

Enzimas

Pancreatina (Actividad de Tripsina
100U/mL)

Bilis (10mM)

Figura 1. 3) Diagrama de flujo para la simulacion in vitro de la di-
gestion en un sistema estatico. Adaptado de Minekus et al. (2015) b)
Diagrama de flujo para la simulacion in vitro de la digestion en un
sistema dinamico.

real de los antioxidantes es necesario resolver las limitan-
tes asociadas a la estandarizacion de los métodos, las re-
lacionadas con la pérdida inicial de antioxidantes durante
la produccion del sistema de encapsulado, la poca infor-
macion proporcionada respecto al tipo de liberacion, su
acumulacion y los posibles efectos toxicos, la influencia
de una matriz alimentaria; asi como la determinacion de
la representatividad de las concentraciones evaluadas
respecto a las que se requieren para producir un efecto
positivo en el tracto gastrointestinal o si se alcanzaran
las necesarias tras la absorcion y sobre los parametros
descritos.
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