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Resumen
Los sistemas de liberación convencionales tienen poco control sobre la liberación del fármaco, lo que resulta en 
concentraciones plasmáticas variables. Como consecuencia, se han desarrollado sistemas de liberación controlada, como los 
sistemas osmóticos que han demostrado ser independientes de las condiciones �siológicas del cuerpo (pH, alimento y 
movimientos peristálticos). La liberación del fármaco puede controlarse conociendo de antemano las propiedades 
�sicoquímicas del fármaco y la forma de dosi�cación. Esta revisión señala los conceptos teóricos de la liberación del fármaco en 
estos sistemas, incluyendo sus ventajas y desventajas; los diferentes tipos de sistemas osmóticos orales, los factores que afectan 
a estos sistemas, así como su situación en el mercado. 

Abstract
The conventional delivery systems have a poor control over drug released, resulting in variable plasmatic levels. As a 
result, systems of osmotic controlled release have been developed; they are independent of body's physiological 
conditions (pH, food and peristalsis). Drug release can be programmed by knowing physicochemical properties of the 
drug and the dosage form. This review discusses: theoretical concepts of drug releasing in these systems, including their 
advantages and disadvantages; di�erent kinds of oral osmotic systems, also the factors a�ecting these systems and their 
status in the market.
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Introducción

En un régimen terapéutico típico, la dosis del fármaco y el 
intervalo de dosificación están optimizados para mantener la 
concentración de fármaco dentro de la ventana terapéutica, 
garantizando así la eficacia mientras minimiza los efectos 
tóxicos.1

En los sistemas de administración orales convencionales a 
menudo se presenta una concentración ineficaz del fármaco en 
el sitio de acción, a consecuencia de ello este tipo de 
dosificación resulta impredecible, presentándose efectos 
secundarios. Una liberación rápida y descontrolada del fármaco 
podría resultar en una toxicidad sistémica o local. Más aún, la 
velocidad y el grado de absorción del fármaco en este tipo de 
formulaciones puede variar enormemente, dependiendo de 
factores fisicoquímicos del fármaco, excipientes que lo 
acompañan o factores fisiológicos.2

Las tecnologías avanzadas en la liberación de fármacos pueden 
mejorar dichos productos, tanto en cuestiones intrínsecas como 
son, la eficacia y control del mismo así como extrínsecas, ya sea 
por su valor comercial o como un recurso eficaz de competencia 
mercantil.3

Los sistemas de liberación controlada proporcionan una 
concentración uniforme de fármaco en el sitio de absorción, por 
lo tanto, después de la absorción permiten el mantenimiento de 
las concentraciones plasmáticas dentro de un intervalo 
terapéutico, lo que minimiza los efectos secundarios y también 
reduce la frecuencia de administración.2

Los sistemas osmóticos poseen un diseño adecuado para la 
liberación controlada de fármacos, los cuales se basan en el 
principio de la presión osmótica. Estos sistemas no se ven 
influenciados por los diferentes factores fisiológicos existentes, 
así también presentan una liberación de fármaco predecible a 
partir de las propiedades conocidas del fármaco y de la forma de 
dosificación, modulando las propiedades del mismo sistema.1,3

El presente trabajo revisará los principales sistemas osmóticos 
orales de liberación controlada más utilizados, englobando su 
diseño, funcionamiento y aspectos basados en su formulación.

Desarrollo histórico
El inicio de esta tecnología se presentó cuando Rose y Nelson 
en 1955 utilizaron el principio de presión osmótica en la 
liberación de fármacos. El dispositivo que desarrollaron 
consistía de tres cámaras: una de fármaco, otra contenía sal en 
exceso y por último una cámara de agua. El dispositivo contaba 
con un diafragma de látex que separaba la cámara de sal con la 
de fármaco; también contaba con una cámara semipermeable 

que separaba las cámaras de agua y de sal. La diferencia en la 
presión osmótica entre estas dos cámaras movía el agua desde la 
cámara de agua hasta la cámara de sal a través de la membrana. 
El volumen de la cámara de sal al mismo tiempo se 
incrementaba formando un flujo de agua, distendiendo el 
diafragma de látex, liberando el fármaco al exterior del 
dispositivo.4 Sin embargo el uso de estos dispositivos fue 
limitado, pues debido a su complejidad en cuanto al diseño, se 
dificultó su producción a gran escala.

Para los años 70´s, Higuchi y Leeper propusieron una serie de 
variaciones de la bomba de Rose y Nelson,5,6,7 y por otro lado 
Theeuwes continuó realizando modificaciones hasta diseñar la 
bomba osmótica elemental (BOE).8,9,10 Esto último dio pie a 
una serie de patentes, provenientes la mayor parte de la firma 
Alza Corporation (aproximadamente un 90% de las patentes 
existentes son de su propiedad) para diferentes sistemas de 
liberación y vías de administración, que recurren a la presión 
osmótica como fuente impulsora.2 Sin embargo, muchas de 
estas patentes han expirado y otras están próximas a hacerlo, lo 
que ha incrementado el interés en el desarrollo de bombas 
osmóticas para liberación controlada.

Con el paso del tiempo se han desarrollado diversos 
dispositivos, así como modificaciones, que actúan a partir de la 
presión osmótica. En la tabla 1 se presentan los primeros 
dispositivos osmóticos y los avances más significativos de estos 
sistemas hasta la actualidad.

Ventajas y desventajas de los sistemas osmóticos1,2,3,11,12,13,14

Los sistemas osmóticos para uso oral ofrecen distintas ventajas 
sobre otros medios de entrega de fármacos y son:

1. La liberación del fármaco es independiente del pH 
gástrico y la presión hidrodinámica del intestino. 

2. La liberación de los sistemas osmóticos no se ve 
afectada por la presencia de alimentos en el tracto 
gastrointestinal.

3. Suelen dar un perfil de liberación de orden cero 
después de un tiempo lag inicial.

4. Están caracterizados sus mecanismos de acción.
5. Los mecanismos de liberación no son dependientes del 

fármaco.
6. Estos sistemas permiten formular medicamentos con 

fármacos de diversas solubilidades.
7. La velocidad de liberación de los sistemas osmóticos 

es altamente predecible y se puede programar 
mediante la modulación de los parámetros de control 
de la liberación.

8. Poseen un alto grado de correlación in vitro e in vivo.
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Entre las principales limitaciones propias de este tipo de 
sistemas encontramos que son formulaciones costosas, 
sumando que si el proceso de recubrimiento no está bien 
controlado existe el riesgo de defectos en la membrana, lo que 
resulta en una velocidad de liberación impredecible, vaciado de 
la dosis y aparición de efectos secundarios.1,2,3,14

Shapiro y col. (1996) en un estudio señalan que durante el 
control de calidad aplicado a tabletas de nifedipino, algunos 
lotes mostraban diferentes patrones de liberación del fármaco. 
Usando imágenes obtenidas por resonancia magnética nuclear, 
se encontró que el recubrimiento pelicular alrededor de la 
tableta producía diferentes espesores de membrana, lo cual fue 
la causa principal de los diferentes patrones de velocidad de 
liberación entre los diferentes lotes.15

A pesar de la aparición de este tipo de casos, los sistemas de 
liberación osmótica han mostrado beneficios clínicos 
significativos gracias a que han potenciado la eficacia del 
fármaco y minimizado efectos adversos de algunos principios 
activos, por lo que se ha incrementado su uso.

Tabla 1. Desarrollo histórico de la evolución de los sistemas 
osmóticos más representativos.

Bomba osmótica elemental (BOE)

Este dispositivo fue inventado por Theeuwes en 1974 conocido 
como OROS® (Osmotic Release Oral System) el cual contiene 
esencialmente un agente osmótico que brinda una presión 
osmótica adecuada, asimismo se elabora como un comprimido 
recubierto por una membrana semipermeable, por lo general 
acetato de celulosa y se perfora un orificio en una de sus caras 
(Figura 1).8, 11

Figura 1. Bomba osmótica elemental (BOE).

Al momento en que el comprimido se expone a un ambiente 
acuoso, la presión osmótica del fármaco y del agente osmótico 
aumenta, debido al paso de agua a través de la membrana 
semipermeable formando una solución acuosa saturada de 
fármaco en el interior del dispositivo. La membrana no se 
extiende y a consecuencia se ejerce un aumento en el volumen 
debido a la captación de agua lo que produce presión 
hidrostática en el interior de la tableta, llevando eventualmente 
la solución saturada del fármaco fuera del dispositivo a través 
del orificio realizado. Esto se puede representar en la ecuación 
(1).

                                                             (1)

Donde                 es la velocidad de entrada del agua, A y h son 
el área y el espesor de la membrana, respectivamente, Lp es la 
permeabilidad mecánica de la membrana, σ es el factor de 
semipermeabilidad, Δπ y Δp son las diferencias de presión 
osmótica e hidrostática, respectivamente y C es la 
concentración de fármaco en solución. La ecuación anterior 
puede simplificarse, considerando un orificio que permita 
despreciar la presión hidrostática dentro del sistema y 
ejerciendo una presión osmótica en el núcleo mucho mayor que 
la externa (Δπ>Δp), por tanto reemplazando Lp, p y σ por K 
considerándose como la constante de la permeabilidad de la 
membrana, obteniendo la ecuación (2). 

                                                             (2)

La velocidad de liberación definida por la ecuación anterior es 
de orden cero siempre y cuando los términos de la ecuación se 
mantengan constantes. Por lo tanto, para obtener una liberación 

Año
1955
1973

1975

1976

1982

1984

1985

1989

1995

1999

2000

2001

Descripción
Primera bomba osmótica desarrollada por Rose & Nelson.4

Higuchi- Leeper introducen una nueva versión de la bomba 
Rose-Nelson.6,7

Se introduce la primera bomba osmótica oral: La bomba 
osmótica elemental.8

La patente es otorgada por el diseño a Alzet, la cual es 
ampliamente utilizada en investigación en animales.41

Nueva patente de sistema osmótico la cual consiste en la 
adición una capa de un fluido hinchable capaz de liberar 
fármacos muy insolubles.36

Primer reporte de una terapia que utiliza la bomba osmótica 
bicompartimental (push-pull).9

Es desarrollada la bomba osmótica controlada por 
porosidad.42

Se desarrolla la bomba osmótica push-pull de nifedipino 
(Procardia XL) por Pfizer el cual es el producto 
cardiovascular más vendido en USA desde 1995.9

Nueva patente de dosificación osmótica a partir de la 
liberación de un fármaco líquido.16

La cápsula de membrana asimétrica es introducida para 
liberar los fármacos a través de presión osmótica.16

La compañía de implantes DUROS crea un sistema 
osmótico implantable para humanos, el cual es aprobado 
por la FDA.16

Patente concedida para la forma de dosificación que 
comprende en la formulación fármaco líquido que puede 
emulsionar para mejorar la solubilidad, disolución y 
biodisponibilidad del fármaco.16
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de fármaco constante esta dependerá de la correcta selección de 
la membrana y de la formación de una solución saturada del 
fármaco dentro del núcleo que permita obtener una 
concentración en solución constante.1,2,3,8,16

Factores que afectan la liberación del fármaco

Solubilidad
La cinética de liberación del fármaco en un sistema osmótico 
está directamente relacionada con su solubilidad en agua para la 
formación de la solución saturada correspondiente dentro del 
núcleo. Si se asume que este último está constituido por 
fármaco puro, es posible calcular la fracción de fármaco 
liberado (Ecuación 3) con cinética de orden cero (F(z)). 

                                                             (3)

Donde S es la solubilidad del fármaco (g/mL) y p es la densidad 
del núcleo de la tableta (g/mL). De acuerdo con esta ecuación, 
los fármacos con una solubilidad menor de 0.05 g/mL deberían 
ser liberados en más de un 95% con cinética de orden cero, pero 
considerando la ecuación anteriormente explicada en la sección 
de BOE, su velocidad de liberación sería muy baja debido al 
bajo gradiente osmótico que se generaría. Por el contrario, 
fármacos altamente solubles en agua serían liberados en baja 
proporción, siguiendo una cinética de orden cero y de acuerdo a 
la ecuación a una mayor velocidad de liberación.12,16 De ahí la 
importancia de considerar el valor de la solubilidad intrínseca 
del fármaco para buscar alternativas de formulación, como 
incluir ingredientes auxiliares que permitan modular su 
solubilidad en el núcleo. Tales alternativas, pueden ser la 
co-compresión del fármaco con otros excipientes,16 el 
recubrimiento del núcleo con membranas asimétricas,17,18 el 
uso de polímeros hinchables los cuales se hinchan después de 
absorber el agua y empujan el fármaco poco soluble en agua 
desde el orificio en forma de una suspensión finamente 
dividida,9 derivados de ciclodextrinas,19 entre otros.16

Presión osmótica
La velocidad de liberación del fármaco en un sistema osmótico 
es directamente proporcional a la presión osmótica que se ejerce 
en el núcleo. Si la membrana semipermeable separa una solución 
de agua o dos soluciones diferentes con concentración de 
fármaco diferente existe una tendencia a equilibrar la 
concentración como resultado del flujo de agua. Es de 
importancia optimizar la presión osmótica entre el núcleo y el 
medio externo. La manera más simple y más predecible para 
conseguir una presión osmótica constante es mantener una 
solución saturada de agente osmótico en el compartimento o 
núcleo. Si una solución saturada del fármaco no posee suficiente 
presión osmótica, se debe agregar un agente osmótico adicional 
a la formulación del núcleo.1,2  Algunos de los compuestos 
osmóticamente activos más empleados se muestran en la tabla 2.

Tabla 2. Solutos farmacéuticos comunes de soluciones saturadas 
para ejercer presión osmótica.

Tamaño de orificio
Los sistemas osmóticos contienen al menos un orificio en la 
membrana para la liberación del fármaco. El tamaño de orificio 
debe ser optimizado con el fin de controlar dicha liberación. El 
orificio no debe ser muy grande, puesto que permitiría la 
difusión del soluto a través de él. Asimismo el orificio no debe 
ser demasiado pequeño porque afectaría la liberación de orden 
cero y se desarrollaría un aumento en la presión hidrostática 
dentro del núcleo. Este aumento conllevaría a una deformación 
del dispositivo resultando en una liberación impredecible.2,11

Malaterre y col. (2008) hacen una comparación de tamaño de 
orificio que va de 0.5 mm hasta 1.5 mm, en los cuales confirman 
que en este intervalo de diámetro no se presentan variaciones en 
cuanto a la liberación del fármaco.20

Dichos orificios pueden ser realizados por medio de taladro 
mecánico, o rayos láser, las cuales son las técnicas más 
utilizadas. En algunos sistemas osmóticos, la perforación 
consiste en la incorporación de agentes formadores de poros, 
incorporados en la solución de recubrimiento. Estos agentes son 
solubles en agua y al contacto con el medio acuoso se disuelven 
creando poros.21

Membrana semipermeable
La liberación de los fármacos en los sistemas osmóticos es 
independiente del pH y la agitación del tracto gastrointestinal, 
por lo que la membrana es un aspecto muy importante en el 
control de la liberación del fármaco. Esto es debido a la selec- 

Mezcla o compuesto2,11

Lactosa-Fructuosa
Dextrosa-Fructuosa
Sucrosa-Fructuosa
Manitol-Fructuosa
Cloruro de sodio
Fructuosa
Lactosa-Sucrosa
Cloruro de potasio
Lactosa-Dextrosa
Manitol-Dextrosa
Dextrosa-Sucrosa
Manitol-Sucrosa
Sucrosa
Manitol-Lactosa
Dextrosa
Sulfato de potasio
Manitol
Fosfato tribásico de sodio 
Fosfato dibásico de sodio

Presión osmótica (atm)
500
450
430
415
356
335
250
245
225
225
190
170
150
130
82
39
38
36
31
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tividad de la membrana y a la efectiva aislación del proceso de 
disolución del ambiente intestinal. La membrana en los 
sistemas osmóticos, tiene que ser semipermeable, constituida 
principalmente por cualquier polímero que sea permeable al 
agua pero impermeable al soluto (fármaco, iones orgánicos e 
inorgánicos).2,8

Entre los principales polímeros utilizados para este fin están la 
etilcelulosa, copolímeros derivados de ácido metacrílico, 
ésteres de celulosa (acetato, triacetato, propionato y butirato de 
celulosa, entre otros) los cuales su permeabilidad dependerá de 
su grado de acetilación.22,23

En cuanto a los derivados de celulosa, éstos pueden incrementar 
su permeabilidad al agua con la adición de agentes 
plastificantes o de agentes hidrofílicos como los 
polietilenglicoles PEG 300, 400, 600, 1500, 4000 y 6000.2,24  La 
etilcelulosa pura tiene un uso limitado como membrana de 
recubrimiento de sistemas osmóticos, debido a su baja 
permeabilidad al agua, pero combinada con hidroxipropil metil 
celulosa (HPMC) mejora esta propiedad.25

Para asegurar que la membrana sea capaz de resistir la presión 
dentro del dispositivo, el espesor se recomienda estar en el 
intervalo de 200 a 300 µm.26  Sin embargo, esto puede ser un 
problema en los casos donde el fármaco posee una baja presión 
osmótica, lo cual conduce a una liberación lenta. En estos casos 
se recomiendan membranas altamente permeables.

Es importante resaltar que la velocidad de liberación de un 
sistema osmótico es inversamente proporcional al espesor de la 
membrana. Esto de acuerdo con la ecuación (1). Verma y col. 
(2002) reportaron que la liberación del fármaco en función del 
espesor de la membrana muestra que un incremento de dicho 
espesor en un intervalo de 9 a 50 µm, la liberación del fármaco 
disminuye.16 En el caso de tabletas osmóticas monolíticas de 
nifedipino, la liberación disminuyó al incrementar el espesor de 
85 a 340 µm. Un incremento de la resistencia en la membrana 
ocurre cuando hay un mayor espesor, lo que provoca que la 
difusión del agua sea más lenta.27

Bombas osmóticas multicompartimentales

Bomba osmótica bicompartimental
Este sistema es conocido como push-pull OROS® consiste en 
un comprimido bicapa recubierto por una membrana 
semipermeable y una perforación en una de sus caras (Figura 2). 
La capa inferior o capa de empuje contiene un polímero 
hidrófilo (agente polimérico osmótico) capaz de formar un 
hidrogel expandible que empuja el compartimento superior o 
capa del fármaco. Este comprimido osmótico actúa mediante el 
efecto combinado de la hidratación de sus dos compartimentos 

de modo que, inicialmente la capa del fármaco absorbe agua 
suficiente para formar una suspensión o solución que será 
expulsada a través del orificio de salida tan pronto como se 
inicie la formación de un fluido en su interior y se dé la 
expansión y empuje por parte del compartimento inferior 
previamente hidratado.2,28,29

Figura 2. Bomba osmótica bicompartimental.

En el caso de los principios activos utilizados en este tipo de 
sistemas, se encuentran los principios activos muy solubles, en 
el cual el agua atraviesa la membrana semipermeable, 
disolviendo el principio activo, siendo expulsado a una 
velocidad dependiente de la presión osmótica del mismo 
principio activo y la expansión del hidrogel que va formando en 
la capa de empuje. Cuando el principio activo está disuelto 
completamente y la solución en la capa de empuje deja de ser 
saturada, el hidrogel continuará expandiéndose y compensará 
en cierta medida la perdida de presión osmótica en la capa del 
fármaco. En los principios activos poco solubles, la capa del 
fármaco debe de formularse de tal manera que se forme una 
suspensión al momento de la entrada de agua, lo más 
conveniente es que venga acompañado de agentes 
estabilizadores de suspensión.20,30,31

Los hidrogeles utilizados deben expandirse lo suficiente para 
expulsar la totalidad del fármaco contenido, sin producir 
ruptura en la membrana. Se utilizan regularmente polímeros 
hidrofílicos, formadores de hidrogeles en ambos 
compartimientos, en el caso de que la difusión del fármaco 
hacia la capa del fármaco y la interdifusión de ambos polímeros 
sean mínimas. Esto se consigue empleando polímeros con pesos 
moleculares diferentes, sean químicamente diferentes o no; 
utilizando el de mayor peso molecular en la capa de empuje, 
siendo necesario la incorporación de agentes osmóticos para 
acelerar la absorción de agua.20,30

Es importante contar con un balance entre los polímeros, en 
cuanto a la viscosidad que estos producen al momento de 
hidratarse, por ejemplo viscosidad muy baja en la capa de 
fármaco conlleva a un mal funcionamiento, provocando el 
desplazamiento de esta capa a los extremos, bloqueándose el 
orificio de salida por parte de la capa de empuje (Figura 3a). Al 
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no tener una capa de empuje ideal y tener una mayor viscosidad 
en la capa del fármaco existe un desplazamiento de la capa de 
empuje sobre la capa del fármaco sin generar la presión 
osmótica requerida para que el fármaco pueda salir (Figura 
3b).20,28,30,32

A partir de este sistema se han desarrollado algunas 
modificaciones, por ejemplo los sistemas osmóticos dirigidos al 
colon (OROS-CT®). El cual consiste de 5 a 6 sistemas 
osmóticos bicompartimentales cubiertos por un recubrimiento 
entérico, a través de una cápsula de gelatina dura (Figura 4). A 
partir de su administración, la cápsula de gelatina dura se 
disuelve mientas que el recubrimiento entérico cumple la 
función de evitar la entrada de fluidos gástricos al sistema. A 
medida que el sistema OROS-CT® entra en el intestino 
delgado, el recubrimiento entérico se disuelve y el agua se 
introduce en el núcleo activando los sistemas push-pull.3,16,33

Figura 3. Fenómenos presentados al no formularse con la 
viscosidad idónea la capa de empuje/fármaco en un comprimido 
osmótico bicompartimental. El color claro nos indica la capa del 
fármaco o pull-layer y el color oscuro nos indica la capa de empuje 
o push-layer. a) Viscosidad muy baja de la capa de fármaco b) 
Viscosidad elevada de la capa de fármaco.

Figura 4. Sistema osmótico OROS-CT®.

Sistemas osmóticos tipo sándwich
Los comprimidos osmóticos tipo sándwich consisten en una 
capa de empuje en medio de dos capas de fármaco (Figura 5). 
Recubiertos por una membrana semipermeable y tienen dos 
perforaciones en cada lado del comprimido. En estos 
comprimidos la liberación del fármaco ocurre por los dos 
orificios, lo que puede reducir potencialmente la irritación local 
por parte del fármaco en la mucosa gástrica.11,34,35  Este sistema 
ha sido empleado para nifedipino en el tratamiento de la 
hipertensión arterial y la angina de pecho.35

Figura 5. Sistema osmóticos tipo sándwich.

Sistemas osmóticos monolíticos
Este tipo de sistemas consisten en la dispersión de un agente 
soluble en agua (agente osmótico) en una matriz polimérica 
(Figura 6). El fármaco insoluble es suspendido en la matriz y la 
cinética de liberación de orden cero está dada tanto por el efecto 
osmótico como por la capacidad del polímero de mantener el 
fármaco suspendido. La tableta formada es recubierta por una 
membrana semipermeable, sobre la que se genera el orificio de 
liberación. Cuando estos sistemas entran en contacto en un 
ambiente acuoso dicha matriz sufre rupturas liberándose a 
través de ellas al medio externo el principio activo. El fármaco 
insoluble es suspendido en la matriz y la cinética de liberación 
de orden cero está dada por el efecto osmótico y por la 
capacidad del polímero de mantener el fármaco suspendido. Sin 
embargo, este sistema se ve alterado en la liberación del 
fármaco de una forma impredecible cuando se utilizan grandes 
dosis puesto que el proceso de lixiviación se ve reducido.2,36,37

Figura 6. Sistemas osmóticos monolíticos.

Bombas osmóticas con una segunda cámara no expandible
Este grupo, puede dividirse en dos subgrupos, dependiendo la 
función de la segunda cámara. En el primer subgrupo, la 
segunda cámara es usada para diluir la solución del fármaco, 
liberándola del dispositivo. Esto se hace porque en algunos 
casos, si el fármaco deja el dispositivo como una solución 
saturada, puede haber irritación en el tracto gastrointestinal. El 
segundo subgrupo consiste en dos tabletas tipo BOE en una sola 
tableta. Cada una de las tabletas BOE puede contener diferentes 
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fármacos. Este dispositivo puede liberar ambos fármacos 
simultáneamente.1,2

Bombas osmóticas por porosidad controlada
Este tipo de bombas están basadas en las BOE. Sin embargo 
estas bombas se diferencian en el tipo de membrana, puesto que 
en ella contiene aditivos solubles en agua, los cuales después de 
estar en contacto en un ambiente acuoso se disuelven, 
resultando en una formación in situ de microporos en la 
membrana (Figura 7). Algunos de estos aditivos formadores de 
microporos usado en este tipo de sistemas son el cloruro de 
sodio, urea y cloruro de potasio.2,38

A partir de la incorporación de estos aditivos a la membrana, 
ésta es sustancialmente permeable al agua y a los solutos 
disueltos provocando que el mecanismo de liberación del 
fármaco se realice a través de difusión controlada por la presión 
osmótica generada desde el núcleo. La velocidad de liberación 
de estos sistemas depende del espesor de la membrana, del nivel 
de solubilidad de los componentes de la membrana, de la 
solubilidad del fármaco y de la presión osmótica.2,13

Figura 7. Bomba osmótica por porosidad controlada.

Sistemas multiparticulados 
En estos sistemas son utilizados pellets los cuales contienen el 
fármaco y pueden tener o no, un agente osmótico, éstos son 
recubiertos con membrana pelicular regularmente de acetato de 
celulosa (Figura 8). Cuando entran en contacto en el ambiente 
acuoso, el agua penetra dentro del núcleo y forma una solución 
saturada de los componentes solubles. 

La presión osmótica induce a una afluencia de agua, que a 
consecuencia, resulta en una rápida expansión de la membrana 
con el objetivo de formar poros. El fármaco es liberado a través 
de estos, siguiendo una cinética de orden cero. Este tipo de 
sistemas está claramente influenciado por los componentes de 
la membrana y la adición de plastificantes.2,39,40

Figura 8. Sistemas osmóticos multiparticulados.

Sistemas osmóticos líquidos
Los sistemas osmóticos orales líquidos (L-OROS®) están 
formados por un compartimiento el cual contiene al fármaco 
disuelto, también está constituido por una membrana 
semipermeable, una capa osmótica y un orificio para la 
subsiguiente liberación del fármaco. Existen tres tipos y son: 
L-OROS® de gelatina blanda (Figura 9), gelatina dura, así 
como el sistema retardado administrado a través de un bolo.

En general, cuando el sistema entra en contacto con el medio 
acuoso, el agua penetra a través de la membrana semipermeable 
hasta activar la capa osmótica. La expansión de la capa 
osmótica desarrolla una presión hidrostática dentro del sistema, 
lo que obliga la salida del fármaco por el orificio de salida. 

Figura 9. Sistema osmótico líquido L-OROS® de gelatina blanda.

En el caso de los sistemas L-OROS® de gelatina blanda y dura, 
están diseñados principalmente para ejercer una liberación 
continua del fármaco, por otro lado el sistema retardado 
administrado a través de un bolo, está diseñado para 
proporcionar un impulso a la capa del fármaco. Este sistema 
comprende tres capas: una capa de retardo o de placebo que 
consiste regularmente en un polímero inerte, una capa de 
fármaco y una capa osmótica, todo ello rodeado por una 
membrana semipermeable. El orificio de salida está ubicado en 
este caso, en el extremo de la capa del placebo; en conjunto el 
dispositivo se encuentra en forma de cápsula (Figura 10). 
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Figura 10. Sistema retardado administrado a través de un bolo.

El sistema retardado administrado a través de un bolo puede 
retrasar la liberación del fármaco de 1 a 10 horas, dependiendo 
de la permeabilidad de la membrana semipermeable y el 
espesor de la capa de placebo. Esto permite que el sistema se 
dirija hacia áreas específicas del tracto GI para la entrega del 
fármaco. Estos sistemas líquidos en general, están diseñados 
principalmente para suministrar fármacos como formulaciones 
líquidas combinando los beneficios de liberación prolongada 
con una alta biodisponibilidad.1,3,16,33,43

Patentes
En el mercado se encuentran 31 productos basados en esta 
tecnología y cubren principalmente 4 áreas terapéuticas: la 
cardiovascular (35%), neurológica (25%), enfermedades de 
temporada (25%) y desordenes metabólicos (15%). Existían 
alrededor de 240 patentes en USA de sistemas de liberación 
osmóticos hasta lo que fue 1993, de los cuales más del 50% eran 
sistemas orales, después de ese año se incremento 
considerablemente el número de patentes registradas. La 
compañía Alza Corp. es la que más ha registrado patentes de 
sistemas tipo oral a lo largo del tiempo, compañías como Pfizer 
y Merck sólo tienen algunas patentes registradas, en la tabla 3 se 
muestran algunas patentes. Debido a las restricciones de las 
patentes sólo 14 trabajos de investigación fueron publicados 
con respecto a aspectos de formulación contra 161 patentes 
registradas tan sólo en el año 2000. En estos últimos años con 
las patentes primarias vencidas, muchos competidores entraron 
en el campo, lo que subsecuentemente incrementó el número de 
patentes. El crecimiento en el campo de la propiedad intelectual 
ha creado en los últimos 10 años más de 200 publicaciones de 
estudios clínicos en cuanto a bioequivalencia, tolerabilidad, 
seguridad y eficacia de formulaciones genéricas.14

Conclusión

Los sistemas osmóticos orales han demostrado su utilidad y 
versatilidad en la administración de fármacos con solubilidades 
variables. Este tipo de sistemas podrían ayudar a optimizar los 
sistemas de liberación de fármacos, debido a las ventajas que 
presentan en comparación con los sistemas convencionales, 

tales como la liberación del fármaco a una velocidad 
predeterminada e independencia de parámetros fisiológicos. Por 
lo tanto este tipo de sistemas tiene un futuro potencial 
importante en la innovación de formulaciones convencionales y 
en el desarrollo mercantil, a la vez que muchas patentes están 
por terminar su periodo de validez, abriendo puertas para la 
generación de productos genéricos.

Tabla 3. Algunas patentes que se han desarrollado a través de 
sistemas osmóticos.
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