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RESUMEN

La nanotecnologia se define como el «desarrollo de ciencia y tecnologia a niveles
atomicos y moleculares. Por ello, la nanotecnologia tiene gran aplicacion en
diferentes campos, entre los que destacan la electronica, la medicina y la energia.
La irrupcion de la nanotecnologia en las ciencias de la salud ha dado lugar a una
nueva disciplina denominada nanomedicina, cuyo objetivo principal es el
desarrollo de herramientas para diagnosticar, prevenir y tratar enfermedades
cuando estan todavia en estados poco avanzados o en el inicio de su desarrollo.
Asimismo, el hecho de que las particulas sean del tamafio de los componentes
naturales o de algunas proteinas sugiere que pudiesen evadir las defensas
naturales del cuerpo humano y de otras especies, causando dafio a sus células,
por lo que es necesario profundizar en el conocimiento de las nanoparticulas como
potenciales agente nocivos y sobre sus posibles efectos sobre la salud, tanto a
corto como a largo plazo. Se realizd una revisién bibliografica de 21 articulos, con
el objetivo de analizar los fundamentos moleculares que dan valor real a las
ventajas del uso de la nanotecnologia.
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INTRODUCCION

Los inicios de los estudios sobre nanotecnologia datan del afio 1959, cuando un
fisico norteamericano destacado compartio su idea de trabajar a dicha escala
aunque no fue hasta 1974 que fue acufiado el término. Su despegue estuvo
determinado por la aparicion de los microscopios electronicos en la década de los
afios 80 del siglo pasado debido, sobre todo, al surgimiento de los microscopios
de sonda de barrido y los microscopios de efecto tdnel, que permitieron la
visualizaciéon y manipulacién de objetos de tamafio nanométrico.*Muchos
investigadores consideran que estamos en presencia de una nueva revolucion
cientifico-técnica, pues se trata de una tecnologia de tipo disruptiva, que cambia
nuestra forma de ver y analizar el mundo a nuestro alrededor.?Fue a finales de los
afios cincuenta, cuando el fisico Richard Feynman, Premio Nobel de Fisica por
sus contribuciones en la electrodindmica cuantica, propuso, en una ponencia que
los investigadores podrian realizar disefio e ingenieria a nivel molecular y las
ventajas que podrian aportar el trabajar en escala nanométrica, algo que en su
época, era inimaginable. Después de 20 afos, estas ideas comenzaron a
materializarse con el desarrollo de nuevas técnicas de fabricacién vy
caracterizacion de nanomateriales, apareciendo la Nanociencia, donde se
entiende y explota las propiedades de la materia, como consecuencia de estar en
la nanodimensién (un nanometro equivale a una billonésima parte de un
metro).!La nanotecnologia se caracteriza por el estudio, la sintesis, el disefio, la
caracterizacion, la produccion y la aplicaciéon a niveles atdbmicos y moleculares en
una escala de 1 a 100 nm, de estructuras, dispositivos y sistemas. Los
nanomateriales pueden ser de diferentes tipos, entre ellos nanocristales,
nanofibras, nanocables, nanoparticulas y nanotubos, cuyas propiedades
mecanicas, electrénicas, Opticas, magnéticas y cataliticas, son utiles en una
amplia gama de aplicaciones.’La medicina se presenta como un mercado
potencial del mundo nano con aplicaciones tan revolucionarias que podrian lograr
incluso la cura del cancer, tratar las enfermedades segun las caracteristicas
especificas de los pacientes y lograr una mejoria mas que sustancial del modo de
vida de la poblacién.’La detecciéon temprana de enfermedades, su tratamiento
precoz personalizado y un preciso seguimiento posterior de su evolucion seran
posibles en los proximos afios gracias a la aplicacion de las herramientas
nanotecnoldgicas que se estan desarrollando actualmente.®Ante tantos desarrollos
y aplicaciones de la nanotecnologia se ha ido dejando de lado un componente
demasiado importante y que ha sido el precio mas grande de la ciencia desde que
tenemos uso de razén: la vida humana. Los temas de salud ocupacional y de
seguridad del hombre en los campos de la nanotecnologia son poco discutidos y
generan una alta preocupacion en la comunidad cientifica de la salud debido a las
propiedades particulares de los nanomateriales como su alta reactividad,



conductividad de calor y electricidad, entre otras, las cuales son atribuidas a su
tamario tan pequefio, lo que los hace mas faciles de ingresar al cuerpo humano.®
¢,Como influye la nanotecnologia en la medicina? ¢ Es todo positivo?

La nanotecnologia ha traido al desarrollo de la humanidad innumerables
beneficios, las cuales han hecho una verdadera revolucion cientifica,
especialmente en la prevencion y el diagnéstico de enfermedades cronicas. El
conocimiento actual sobre el efecto toxicolégico de muchas de las NPs es
insuficiente, por lo que cabria establecer medidas preventivas individuales,
colectivas y de gestion de residuos durante la manipulacién de NPs, con el fin de
minimizar posibles dafios sobre la salud humana.

Los autores realizamos esta investigacion con el objetivo de recopilar toda la
informacion posible para poder analizar las fundamentales ventajas y desventajas

que enfrenta en la actualidad la nanotecnologia.

Objetivo General

Analizar los fundamentos moleculares que dan valor real a las ventajas del uso de
la nanotecnologia

Obijetivos especificos
-Caracterizar la nanotecnologia y la nanomedicina.
-Describir los principales medios de nanodiagnadstico.

-Analizar las fundamentales desventajas que enfrenta en la actualidad la
nanotecnologia.



DESARROLLO

La nanotecnologia se define como el «desarrollo de ciencia y tecnologia a niveles
atomicos y moleculares, en la escala de aproximadamente 1-100 nm
(milmillonésima parte de 1 metro), para obtener una comprension fundamental de
fendbmenos y materiales en dicha escala nanométrica y para crear y usar
estructuras, dispositivos y sistemas que tengan nuevas propiedades y funciones
debido a su tamafio»®

Lo mas interesante de la nanotecnologia no es la posibilidad de trabajar con
materiales de reducidas dimensiones, sino el cambio a menudo radical que sufren
las propiedades fisicas y quimicas de la materia cuando se trabaja a esta escala:
la conductividad eléctrica, el color, la resistencia o la elasticidad, entre otras
propiedades, se comportan de manera diferente a como lo hace el material
volumétrico. La irrupcion de la nanotecnologia en las ciencias de la salud ha dado
lugar a una nueva disciplina denominada nanomedicina, cuyo objetivo principal es
el desarrollo de herramientas para diagnosticar, prevenir y tratar enfermedades
cuando estan todavia en estados poco avanzados o en el inicio de su desarrollo.®

Vias de penetracion en el organismo de las nanoparticulas(NPs):

Las vias de entrada de NPs en el organismo no difieren de las puertas de entrada
conocidas para otros materiales. Al igual que ocurre con las particulas en
suspension, la via de entrada respiratoria se comporta como la principal via de
acceso de las NPs al organismo, pero con la particularidad de que su capacidad
de absorcién y distribucién por todo el organismo se ve favorecida por su pequefio
tamafio. Se ha comprobado que esta distribucion generalizada se encuentra
directamente relacionada con el menor tamafio de la particula, lo que ademas de
las patologias respiratorias que puedan ocasionar por accién in situ, podriamos
afadir posibles trastornos producidos en distintos 6rganos alejados de la puerta de
entrada.’

Estudios cientificos han concluido que algunos tipos de nanoparticulas captadas
por via respiratoria como nanotubos de carbono y compuestos de cerio, generan
desérdenes en los mecanismos bioldgicos del cuerpo, desencadenando diversas
patologias que pueden llegar a ser letales.®



Mecanismo de accion de las nanoparticulas (NPs) en el organismo:

No se conocen en su totalidad los posibles mecanismos de accion inducidos por
las NPs en el organismo. Se han descrito efectos toxicos, teratégenos,
cancerigenos en modelos animales relacionados con las NPs, pero las cantidades
de exposicion empleadas en los ensayos de toxicidad pueden exceder con mucho
las de exposicién a nivel natural.®

Dentro del desconocimiento existente a nivel de cada una de las NPs que se
conocen, se sabe que, con cardcter general, las NPs presentan un alto nivel de
interaccion a nivel celular debido a su capacidad de adsorber macromoléculas en
su superficie, afectando a los mecanismos de regulacion celular y por tanto
provocando efectos adversos directos, entre los que podemos describir
inflamacion de tejidos, fibrosis reactiva, dafio del ADN celular y cancer.1°

El principal mecanismo subyacente al desarrollo de patologias relacionadas con la
exposicion a las NPs es el estrés oxidativo, dando lugar a la produccion de
especies reactivas de oxigeno (ROS) que promueven procesos inflamatorios,
dafio tanto del ADN como a nivel de membranas, desnaturalizacion de proteinas,
alteracion del trafico vesicular y dafio mitocondrial, generando en ultima instancia
la muerte celular.1°

La nanomedicina estudia interacciones a la nanoescala y para ello utiliza
dispositivos, sistemas y tecnologias que incluyen nanoestructuras capaces de
interactuar a escala molecular y que se interconectan a nivel micro para
interaccionar en el nivel celular. En la actualidad existen diversos productos
nanotecnoldgicos aplicables en nanomedicina y disponibles en el mercado. Son
utilizados en terapias contra el cancer, la hepatitis y las enfermedades infecciosas;
como anestésicos, para el tratamiento de problemas cardiovasculares, en
trastornos inflamatorios e inmunologicos; en patologias endocrinas, en
enfermedades degenerativas y en muchos otros casos.*

Esta agrupa tres areas principales:

¢ El nanodiagnéstico consiste en el desarrollo de sistemas de analisis y de
imagen para detectar una enfermedad o un mal funcionamiento celular en
los estadios méas tempranos posibles tanto in vivo como in vitro.

e La nanoterapia pretende dirigir nanosistemas activos que contengan
elementos de reconocimiento para actuar o transportar y liberar
medicamentos exclusivamente en las células o zonas afectadas, a fin de
conseguir un tratamiento mas efectivo, minimizando los efectos secundarios.

e La medicina regenerativa tiene como objetivo reparar o reemplazar tejidos y
érganos dafiados aplicando herramientas nanotecnolégicas.*



Nanodiagnéstico

El nanodiagnostico se divide en 2 grandes vertientes: una se dedica a los
nanosistemas de imagen y la otra, al desarrollo de nanobiosensores. Ambas
persiguen un mismo objetivo: la identificacion de enfermedades en sus estadios
iniciales (nivel celular o molecular), idealmente a nivel de una sola célula.'!

Utilizacion de los nanosistemas de diagnostico:

Nanodiagnéstico in vivo: requiere que los dispositivos puedan penetrar en el
cuerpo humano para identificar y cuantificar la presencia de un determinado
patbgeno o de células cancerigenas, por ejemplo. Esto conlleva una serie de
problemas asociados con la biocompatibilidad del material del dispositivo, pero
ademas requiere de un sofisticado disefio para asegurar su eficacia y minimizar
los posibles efectos secundarios.

Nanodiagnaéstico in vitro: ofrece una mayor flexibilidad de disefio, ya que se puede
aplicar a muestras muy reducidas de fluidos corporales o de tejidos, a partir de los
cuales se puede llevar a cabo una deteccion especifica (de patdgenos o defectos
genéticos, p. ej.) en tiempos muy cortos, con gran precision y sensibilidad.!*

Dispositivos de nanodiagndstico:

” Nanobiosensores: Principales  dispositivos  empleados en el
nanodiagndstico, capaces de detectar en tiempo real, sin necesidad de
marcadores fluorescentes o radioactivos y con una alta sensibilidad y
selectividad todo tipo de sustancias quimicas y biologicas. Un biosensor es
un dispositivo integrado por un receptor biolégico (enzimas, ADN,
anticuerpos, etc.) preparado para detectar especificamente una sustancia y
un transductor o sensor, capaz de medir la reacciébn de reconocimiento
biomolecular y traducirla en una sefial cuantificable. 12

» Biosensores nanofotdnicos: nivel de sensibilidad extremo para la deteccién
directa de proteinas y ADN. En estos sensores se hace uso de la forma
particular en que se transmite la luz en el interior de los circuitos Opticos;
esta transmision tiene lugar a lo largo de la guia 6ptica mediante multiples
reflexiones internas.’3Con estos sensores es posible evaluar
concentraciones de proteinas en el nivel picomolar o variaciones de una
Unica base en el ADN en tan solo unos minutos, necesitando voliumenes de
muestra del orden de microlitros y, en ocasiones, las muestras a analizar
(orina, suero) no necesitan un pretratamiento previo.'#



» Biosensores nanoplasmonicos: el biosensor de Resonancia de Plasmon
Superficial (SPR) esta basado en la variacion de reflectividad de una capa
metélica en contacto con un medio bioldgico. La interaccién se detecta
entonces como una variaciéon del angulo de resonancia.'®

» Biosensores nanomecanicos: emplean como sistema de transduccion la
deflexibn nanométrica de una micropalanca o el desplazamiento de su
frecuencia de resonancia al interaccionar con el sistema biolégico. Se
fabrican con tecnologia microelectronica estandar, lo que proporciona
produccion en masa a bajo coste y permite la fabricacion de miles de
micropalancas en un mismo proceso, que podrian ser empleadas para la
deteccion simultadnea de miles de analitos de la misma muestra.®

Ventajas de los nanobiosensores: Todo lo antes expuesto le confiere a los
biosensores la posibilidad de realizar no sélo un analisis cualitativo y cuantitativo,
sino también la posibilidad de evaluar la cinética de la interaccion (constante de
afinidad, asociacion, disociacion, etc.) y, por tanto, elucidar los mecanismos
fundamentales de dicha interaccion. Los nanobiosensores pueden mostrar una
sensibilidad mucho mayor que la de los dispositivos convencionales y ademas
ofrecen las ventajas del pequefio tamafio y la portabilidad, lo que posibilita su
utilizacién en cualquier lugar, como el hogar o la consulta del médico.*® Con estos
nanodispositivos la cantidad de muestra para hacer el analisis es relativamente
baja (de micro a nanolitros), lo que significa que los métodos de extraccién de
muestras de pacientes pueden ser menos invasivos y menos traumaticos.
Ademas, podrian ser facilmente introducidos en el interior del cuerpo humano,
proporcionando datos mucho mas fiables del estado de salud real de un
paciente.'’

Desventajas: Las técnicas de analisis de laboratorio mas habituales, ya sea de
sustancias quimicas o bioldgicas, suelen ser laboriosas, consumen mucho tiempo
y en la mayoria de las ocasiones requieren personal especializado para su
empleo.?®

Diagndstico por imagen

Sistemas que se basan en el uso de nanoparticulas, generalmente,
semiconductoras, metalicas o magnéticas, como agentes de contraste para
marcaje in vivo. Estos nuevos sistemas permiten aumentar la sensibilidad y dan
mayor contraste en las técnicas de imagen.'®

* Resonancia magnética nuclear: hace uso de las propiedades de resonancia
aplicando radiofrecuencias a los nucleos atémicos o dipolos entre los campos



alineados de la muestra, y permite estudiar la informacion estructural o quimica de
una muestra

* Espectroscopia y fluorescencia:
» Microscopia y tomografia electronica:

- Tomografia de coherencia 6ptica (TCO): Permite obtener mapas tridimensionales
de los tejidos y detectar las zonas en las que se han acumulado las
nanoparticulas.

* Marcadores y agentes de contraste

— Nanoparticulas de semiconductores o Puntos cuanticos: Uno de los primeros
sistemas de nanoparticulas que se han propuesto para marcaje celular e
identificacion de zonas dafladas o tumores. Cuando el tamafio de estos
semiconductores se reduce a unos pocos nandmetros (tipicamente entre 1 y 10
nm), se produce una modificacién de su estructura electronica, de tal manera que
se pierde la caracteristica estructura de bandas y surgen niveles electronicos
discretos. Esta nueva estructura electrénica les confiere una respuesta Optica
(fluorescencia, en particular) que varia con el tamafio!® De entre la gran variedad
de materiales que se han estudiado, los semiconductores mas utilizados son los
de CdSe y CdTe, ya que se pueden producir en grandes cantidades mediante
procesos quimicos, con un excelente control del tamafio, lo que permite obtener
bandas de emisién estrechas e intensas en una amplia variedad de colores y con
un tiempo de vida muy prolongado.?°

Desventajas: el disefio de los puntos cuanticos (al igual que otros sistemas de
nanoparticulas) es bastante mas complicado. No es suficiente con obtener un
material de alta luminiscencia y estabilidad, la nanoparticula también debe llegar a
su destino de forma selectiva e, idealmente, debe eliminarse del organismo una
vez realizada su funcién para evitar efectos secundarios.®

— Nanoparticulas magnéticas: aumentan el contraste en medidas de resonancia
magneética. Estas nanoparticulas podrian sustituir a los marcadores actuales de
metales pesados, reduciendo su toxicidad. Ademas, el caracter magnético de
estos materiales podria facilitar su transporte a través del organismo mediante la
utilizacién de un campo magnético externo (como un iman).*®

Son innegables los beneficios que ha traido al desarrollo de la humanidad la
nanotecnologia, las cuales han hecho una verdadera revolucion cientifica,
especialmente en la prevencion y el diagndstico de enfermedades crénicas como
el cancer y el sida. Su aplicacidon en la industria no se ha hecho esperar, con la
produccion de farmacos mas eficientes, mejoras extraordinarias en los sistemas



de administracion, terapia celular y el disefio de prétesis neurales.® Los retos son
todavia muy grandes y uno de los principales, es documentar los posibles riesgos
ambientales que entrafia la introduccion de derivados de los nanomateriales en los
ciclos de vida de los organismos, asi como el efecto que estos pueden causar al
medio.?

El conocimiento actual sobre el efecto toxicolégico de muchas de las NPs es
insuficiente, aunque se puede suponer que muchos de sus efectos puedan ser
similares a los producidos por PUFs, debido a que puedan presentar un patron de
absorcion y dispersion por el organismo similar al de estas, por lo que cabria
establecer medidas preventivas individuales, colectivas y de gestion de residuos
durante la manipulacion de NPs similares a las establecidas para las PUFs, al
objeto de minimizar posibles dafios sobre la salud humana y sobre el deterioro
ambiental.?!

Asimismo, el hecho de que las particulas sean del tamafio de los componentes
naturales o de algunas proteinas sugiere que pudiesen evadir las defensas
naturales del cuerpo humano y de otras especies, causando dafio a sus células.
Ya se han reportado efectos negativos de algunas nanoestructuras, como:

- Aparicion de radicales libres, debido a particulas de diéxido de titanio/6xido de
zinc usadas en filtros solares.

- Respuestas toxicas en pulmones de ratas, mayores que las producidas por
polvos de cuarzo, en estudios de laboratorio con la utilizacién de nanotubos.

- Comprobacién de movimientos de nanoparticulas de oro desde la madre hasta el
feto a través de la placenta.

Otro de los inconvenientes que se asocian con desarrollo de las nanotecnologias,
es el vinculado con los problemas éticos de sus posibles usos. Se ha planteado
gue se podria llegar a crear especies de super hombres con mas capacidad de
memoria, menos desgaste fisico, que podrian dar lugar a nuevas formas de
discriminacion. Ademas, el hecho de que las industrias militares de los paises mas
desarrollados también inviertan en la nanotecnologia, ocasiona muchas dudas
acerca del uso que podrian darles a las aplicaciones nanotecnologicas. Asi que
solo un uso racional y equilibrado, con un verdadero compromiso para con la
sociedad, hara de esta tecnologia el comienzo de una nueva era.?°



CONCLUSIONES

La nanotecnologia es un campo relativamente nuevo de investigacion y muestra
rapidos avances que prometen cambiar radicalmente y afectar muchas esferas de
la ciencia y la tecnologia. Ofrece innumerables posibilidades para el progreso
humano, mediante la creacion de varios tipos de nanomateriales aplicables en
revolucionarios tratamientos médicos, en la investigacion agricola y métodos de
diagnéstico de inocuidad alimentaria.

Particularmente la inclusiébn de los nanodispositivos en el interior del cuerpo
preservando su funcionalidad serd un logro paradigmético en nanodiagndstico.
Los nanobiosensores implantados podrian funcionar como «centinelas» dentro del
cuerpo humano y emitir una sefial de alarma ante la aparicion de las primeras
células enfermas dando un salto en la eficacia, rapidez, facilidad y valor
econdmico del diagnadstico.

A pesar de la abundante literatura cientifica existente al respecto, no existe un
conocimiento profundo ni evidencia suficiente sobre la mayoria de los posibles
efectos que las NPs puedan tener sobre la salud y el medio ambiente, por lo que
aun es necesario profundizar en el conocimiento de los compuestos como
potenciales agente nocivos y sobre sus posibles efectos sobre la salud, tanto a
corto como a largo plazo.
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