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EDITORIAL

Las expectativas de avance y dinamismo para
las nanociencias y la nanotecnologia en este afo
han aumentado atin mas. Segtin Global Industry
Analysts y Electronics, el mercado global de na-
notecnologia podria llegar a los 27 mil millones
de délares y para el 2015 a unos 30 mil millo-
nes de dolares. Para ese ultimo afo, solo el mer-
cado de nanomateriales se ha proyectado en unos
19,600 millones de doélares, mientras que el de
nanoherramientas en 5,800 millones de ddlares.
Los nanotubos, la nanoarcillas y los puntos cuan-
ticos destacan por ser lo que tendrian para enton-
ces la mayor tasa de crecimiento. Asi, conforme
mas nanoprocesos y nanomateriales son usados
en productos existentes y nuevos, se calcula que
se pasara de los 13 mil millones de délares en
venta de productos con algiin proceso o nanobje-
to registrados a la fecha, a un bill6n o incluso 2.4
billones de doélares (trillion, en inglés).

Por lo antes dicho, consideramos cada vez
mas relevante y necesaria la difusion académi-
ca de avances de investigacion, la discusién y de-
bate sobre las posibles implicaciones sociales,

REFERENCIAS

Global Industry Analysts (2012) Nanotech-
nology. A Global Industry Outlook. EUA.
Enero.

Electronics (2010) Nanotechnology: A Realistic
Market Assessment. Canada: Electronics

éticas, legales y ambientales, asi como la divul-
gacion informada sobre diversos aspectos de las
nanociencias y la nanotecnologia. Con tal propé-
sito, Mundo Nano lanza un nuevo niimero con te-
maticas diversas, multi e interdisciplinarias.

De los seis articulos que se incluyen, Martinez
Gomez, Gonzalez Chavez, Mendoza Hernandez y
Carrillo Gonzalez abordan los usos de nanopar-
ticulas para el control del biodeterioro en monu-
mentos histéricos. Por su parte, Rubio y Takeuchi
nos ofrecen una revision del siliceno como nueva
mirada al silicio de dos dimensiones; mientras,
Martinez, Ztifiiga y Sdnchez presentan un méto-
do de sintesis de nanoparticulas de plata adap-
table a laboratorios de docencia. Los trabajos de
Benech, por un lado, y Delgado y Hernandez, por
el otro, incursionan desde distintos enfoques en
el drea de la nanomedicina, sus avances e impli-
caciones. Finalmente, Garcia y Moles nos ofrecen
una reflexion sobre como gestionar entornos so-
ciotécnicos complejos, en particular el riesgo en
las nanotecnologias.

Industry Market Research and Knowledge
Network.

Electronics (2012) World Nanomaterials. Cana-
da: Electronics Industry Market Research
and Knowledge Network. Mayo.
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CARTAS

NanoMex2013 une esfuerzos con tres eventos nacionales e
internacionales dando origen a la
Internactional Multidisciplinary Joint Meeting-
Nanoscience and Condensed Matter Physics

INTERNATIONAL MULTIDISCIPLINARY, 5
JOINT MEETING 2 >

Nanoscience and Condensed Matter Physics

- 2do Congreso Anual de la Division de Materia Condensada, SMF

§.. 7th Annual Meeting of DINANO, SMF

.. 10th International Topical Meeting on Nanostructured Materials

and Nanotechnology (NANOTECH)

6to Encuentro Internacional e Interdisciplinario en Nanociencia y

" Nanotecnologia (NANOMEX'2013)

Morelia, Michoacan Mexico

Con la intencién de unir esfuerzos en la discu-
sién multidisciplinaria de avances de investiga-
cién en nanociencia, nanotecnologia y la fisica
de la materia condensada, NanoMex2013 - Sex-
to Encuentro Internacional e Interdisciplinario
en Nanociencia y Nanotecnologia se asoci6 para
dar forma a un solo evento, con el Segundo Con-
greso Anual de la Divisién de Materia Condensa-
da; con la Reunién Anual de DINANO y el Décimo
Encuentro Internacional Tematico en Materia-
les Nanoestructurados y Nanotecnologia (NA-
NOTECH).

.
_ =
ti’




Mundo Nano | Cartas | Vol. 6, No. 10, enero-junio, 2013 | www.mundonano.unam.mx

El evento conjunto, denominado Internatio-
nal Multidisciplinary Joint Meeting. Nanoscience
and Condensed Matter Physics, se llevé a cabo en
la ciudad de Morelia, Michoacan (México), del 15
al 17 de mayo de 2013. Antecediéndolo se cele-
bro la Escuela de Materia Condensada y Nano-
ciencia los dias 13 y 14 de mayo.

En esta ocasion, el encuentro conté con cua-
tro ponencias invitadas impartidas por Juan Luis
Pefia Chapa del CINVESTAV-Mérida sobre “Pro-
cesos de fabricacion de celdas solares de pelicu-
las delgadas de CdTe de alta eficiencia”; Ricardo
Aroca de la Universidad de Windsor, Canada, con
el tema de “Microscopia Raman”; por Gran van
Riessen de la Universidad La Trobe, Australia
con una discusién sobre “Imagenes de difraccion
coherente y sus aplicaciones para caracterizar
materiales a la nanoescala”, en especial, aquellos
de dos y tres dimensiones y a partir de difraccién
coherente de rayos X; y, por parte de Maria del
Lucero Gémez Herrera de la Universidad Auto-
noma de Querétaro con la tematica de “Caracte-
rizacion 6ptica de materiales semiconductores”.

Ademas, participaron como conferencistas
plenarios 13 especialistas mas: Julio Mendoza Al-
varez, del CINVESTAV-México; Marco Boungior-
no Nardelli, de la Universidad del Norte de Texas;
Ignacio Garzon Sosa, del Instituto de Fisica de la
UNAM; Rafael Baquero Parra, del CINVESTAV-
México; Sandra Rodil Posada, del Instituto de In-
vestigaciones en Materiales de la UNAM; Miguel
Angel Garcia-Garibay, de la Universidad de Cali-
fornia - Los Angeles; Karen Hallberg, del Centro
Atémico Bariloche e Instituto Balseiro de Argen-

tina; Zahid Hasan, de la Universidad de Princen-
ton; Alberto Lightbourn Rojas, de BIOTEKSA, S.A.
de C.V;; Saw Wai Hla, de la Universidad de Ohio;
Marek Przybylski, de la Universidad de Ciencia y
Tecnologia AGH de Polonia; Rafael Vazquez Du-
halt, del Instituto de Biotecnologia, de la UNAM;
y, José Lemus Ruiz, del Instituto de Investigacio-
nes en Materiales de la UNAM.

Los temas abordados incluyeron aspectos
relativos al crecimiento de nanoparticulas se-
miconductoras y sus aplicaciones, avances en
transporte molecular, nanociencia computacio-
nal, el grafeno y la superconductividad, y pe-
liculas delgadas de nanocomposites, rotores y
maquinas moleculares, enredos e interferen-
cias en sistemas nanoscopicos, estados topologi-
cos de superficies, imagenes del orbital atémico
spin para la operacién de nanomaquinas, aniso-
tropia magnética, desarrollo de nanoparticulas
pseudovirales y su uso en quimioterapia, hasta
cuestiones relacionadas con el comportamiento
interfase durante el enlace de nitruro de silicio a
acero inoxidable.

Time evolution of
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El encuentro contd con 95 carteles, presen-
tados en dos sesiones. Asistieron mas de 130
investigadores y estudiantes. El libro de resu-
menes puede descargarse de la siguiente direc-
cion electrénica: <http://www.iim.unam.mx/
imjm2013/Program_files/IMJM2013Abstracts-
Book.pdf>.
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Nanocables

La busqueda por encontrar
compuestos de ultra alta resis-
tencia ha llevado a cientificos
de la University of Southamp-
ton a investigar el potencial
de los nanocables. Los nanotu-
bos de carbono son el material
mas disponible, pero una alta
fuerza sé6lo se puede medir en
muestras muy cortas s6lo unas
pocas micras de largo, propor-
cionando poco valor practico.

Ahora, la investigacién del
Dr. Gilberto Brambilla y el pro-
fesor Sir David Payne se ha tra-
ducido en la creacién de las
nanofibras de silice mas fuer-
tes y mas ligeras. Se trata de
“nanocables” que son 15 veces
mas fuertes que el acero y se
pueden fabricar potencialmen-
te en longitudes de miles de ki-
l6metros.

Tales resultados ya estan
generando un amplio interés
entre muchas empresas del
mundo en tanto que pueden
ser utiles para las industrias de
la aviacién, la marina y la segu-
ridad.

“Con las fibras sintéticas, es
importante tener una alta re-
sistencia, logrado por la pro-
duccién de fibra con tasas de
defectos extremadamente ba-

NOTICIAS

jos, y de bajo peso”, dice el doc-
tor Brambilla.

“Por lo general, si se au-
menta la resistencia de una fi-
bra, tiene que aumentar su
didmetro y, por tanto, su peso,
pero nuestra investigacion ha
demostrado que a medida que
se disminuye el tamafo de las
nanofibras de silice, aumenta
la fuerza al tiempo que siguen
siendo muy ligeras.

“Nuestro  descubrimien-
to podria cambiar el futuro
de los composites y materia-
les de alta resistencia en todo
el mundo.

“La silice y el oxigeno, ne-
cesario para producir nano-
cables, son los dos elementos
mds comunes en la corteza te-
rrestre, por lo que es sostenible
y barato de explotar. Ademas,

podemos producir nanofi-
bras de silice por toneladas, tal
como requiere la industria de
fibras épticas”.

Ver nota en:
http://www.southampton.
ac.uk/mediacentre/
news/2013/jan/13_05.shtml
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AFM - IR para medir propiedades quimicas de nanoestructuras

Investigadores de la Universi-
dad de Illinois informan que
han sido capaces de medir las
propiedades quimicas de na-
noestructuras de polimeros
tan pequefas como 15 nm, uti-
lizando una novedosa técnica

v 5 de marzo de 2013

- Defleccién de
laser

Nanoestructuras
de Polimero

llamada espectroscopia atomi-
ca microscopio de fuerza infra-
rrojos (AFM-IR).

Enla AFM-IR, la luz infrarro-
ja incidente en una muestra in-
duce la expansién fototérmica,
que se mide por una punta de

Nanotecnologia para preservar bienes culturales

La preservacién de pinturas,
dibujos, libros antiguos u otros
objetos con valor cultural ha
sido motivo de estudio duran-
te varios anos. Es por esto que
un grupo de expertos de nue-
ve paises han unido sus fuerzas
para crear un proyecto llamado
“Nano for Art”, que tiene como
objetivo principal trabajar con

nuevos sistemas y nanomate-
riales con el fin de preservar
estos bienes culturales.

Si bien la iniciativa fue
tomada por el Centro de
Investigacién en Coloides y Na-
nociencia de la Universidad de
Florencia, paises como Espafia,
Reino Unido, Francia, Dinamar-
ca, Republica Checa, Alemania,

o
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AFM. La respuesta termomeca-
nica del sistema muestra-punta-
catilever resulta en vibraciones
que varian en el tiempo y en fre-
cuencia. Un andlisis de dominio
de tiempo-frecuencia de la se-
fial de vibracion del cantilever
revela como la respuesta ter-
momecanica de la muestra y la
dindmica del cantilever afectan
la sefial de la AFM-IR. Al filtrar
adecuadamente la sefal de vi-
bracién del cantilever, tanto en
el dominio del tiempo y el do-
minio de la frecuencia, es po-
sible medir los espectros de
absorcién de infrarrojos en na-
noestructuras de polietileno tan
pequefio como 15 nm.

§
Disponible en:
Review of Scientific Instruments,
84, 023709 (2013):
http://rsi.aip.org/resource/1/
rsinak/v84/i2 /p023709_
s1?isAuthorized=no

Eslovenia y México también se
sumaron al proyecto.

En la actualidad, la conser-
vacién del patrimonio cultu-
ral estd basada en materiales
convencionales como los poli-
meros de vinilo y acrilico que
frecuentemente carecen de la
necesaria compatibilidad con
las obras de arte originales que
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con el tiempo se deterioran y
modifican el aspecto de la su-
perficie que deben proteger.

Los nuevos sistemas fueron
desarrollados por el doctor Pie-
ro Baglioni de la Universidad
de Florencia, quien ha trabaja-
do en este innovador proyec-
to desde hace 30 afios. “Nano
for Art tiene como objetivo
principal trabajar con nuevos
sistemas de nanomateriales
(dispersiones de nanoparticu-
las, soluciones micerales, mi-
croemulsiones y geles) creados
para la conservacion de bienes
culturales muebles e inmue-
bles”, sefial¢ el experto.

Se calcula que el proyec-
to concluird en diciembre de
2014 con la validacién de la
tecnologia y los métodos de-
sarrollados, asi como con ac-
tividades de capacitacion para
ayudar a la conservacion de
obras artisticas.

“El principal reto de la ini-
ciativa es la combinacion de

v 11 de marzo de 2013

sofisticados materiales funcio-
nales derivados de la nanocien-
cia con métodos innovadores
en la restauraciéon y conser-
vacion preventiva de obras de
arte, con una eficiencia sin pre-
cedentes”, concluy6 Baglioni.

Nuevo estudio sugiere que los nanotubos de carbono
multipared aumentan las probabilidades de riesgo de cancer

En el marco de la reunion anual
de la Sociedad de Toxicolo-
gia, investigadores del NIOSH
(EUA) informaron sobre los
resultados preliminares de un
nuevo estudio de laboratorio
en el que los ratones fueron ex-
puestos por inhalacién a na-
notubos de carbono de pared
multiple (MWCNT). El estudio
fue disefiado para investigar si
estas pequefias particulas tie-

nen un potencial de iniciar o
promover el cancer. Por “ini-
ciar”, se quiere decir la capa-
cidad de una sustancia para
causar mutaciones en el ADN
que pueden conducir a tumo-
res. Por “promover”, se refieren
a la capacidad de una sustan-
cia para causar que las células
que ya han sufrido mutaciones
de ADN para luego convertirse

en tumores.

§

Para mayores referencias, con-
sultese la pagina del proyecto:
Nanofor Art <www.nanoforart.
eu>.

En el estudio, un grupo de
ratones fueron inyectados con
una sustancia quimica, ini-
ciadora de cancer, conocida
como metilcolantreno. A otro
grupo de ratones se les inyec-
té una solucién salina como
un grupo de control. Los rato-
nes fueron expuestos a conti-
nuacion, por inhalacion o bien
al aire o a una concentracion
de MWCNT.



Foto: carcinoma de pulmén con metastasis en un vaso sanguineo (flecha). Cortesia de
la Dra. Linda Sargent, NIOSH.

Los ratones que reci-
bieron tanto la quimica ini-
ciadora mas la exposicion a
MWCNT presentaron significa-
tivamente mas probabilidades

v 15 de marzo de 2013

de desarrollar tumores (90%
de incidencia) y tienen mas tu-
mores (un promedio de 3.3 tu-
mores pulmonares/ratén) que
los ratones que recibieron sélo

Se abre una nueva via para manipular bits cuanticos y transferir

informacion con eficiencia

Un equipo de investigadores
del Consejo Superior de Inves-
tigaciones Cientificas (CSIC), en
Espaiia, en colaboracién con el
National Research Council of
Canada, ha medido y analiza-
do por primera vez un fené-
meno denominado bloqueo de
espin en el transporte electro-
nico a través de un circuito de
tres puntos cuanticos, o ato-
mos artificiales, acoplados en-
tre si. El trabajo, publicado en
la revista Nature Nanotechno-

logy, abre una nueva via para
la manipulacion de bits cuan-
ticos, los componentes basi-
cos de los ordenadores del
futuro, y para la transferen-
cia eficiente de informacion
entre dos regiones distantes.
Los electrones no sélo poseen
carga, sino también otra pro-
piedad que se manifiesta en
dispositivos  extremadamen-
te pequeiios, que requieren de
la mecanica cuantica para ser
descritos: el espin. “Se trata de

[
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el producto quimico iniciador
(50% de los ratones que de-
sarrollaron tumores con un
promedio de 1.4 tumores/pul-
moén). Los ratones expuestos a
MWCNT y MWCNT ademas del
iniciador quimico, presentaron
tumores mas grandes que en
los grupos control respectivos.
El nimero de tumores por ani-
mal expuesto a MWCNT por si
solo no fue significativamente
elevado en comparacién con el
numero por animal en los con-
troles. Estos resultados indican
que MWCNT pueden aumentar
el riesgo de cancer en ratones
expuestos a un carcinégeno co-
nocido. No obstante, el estudio
no sugiere que MWCNTs soélo
causa cancer en ratones.

§

Mayores referencias en:
http://blogs.cdc.gov/niosh-
science-blog/2013/03/
mwcnt/

una propiedad que define el
estado del electrén. Uno pue-
de imaginarse un electrén con
el espin apuntando hacia arri-
ba, girando en el sentido de las
agujas del reloj y, por el contra-
rio, con el espin hacia abajo, gi-
rando en el sentido contrario a
las mismas”, explica la investi-
gadora del CSIC Gloria Platero,
que trabaja en el Instituto de
Ciencia de Materiales de Ma-
drid. De acuerdo con el princi-
pio de exclusion de Pauli, una
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ley fundamental de la meca-
nica cuantica enunciada por
Wolfgang Ernst Pauli en 1925,
dos electrones no pueden te-
ner numeros cuanticos igua-
les, que son los que definen su
estado. En este trabajo, esto se
traduce en que no pueden te-
ner los espines apuntando en
la misma direcciéon en un mis-
mo punto cuantico.

Platero precisa: “Por tanto,
si hay un electrdn con espin ha-
cia arriba en un atomo o pun-
to cudntico de la cadena, otro
electron situado en el atomo
vecino con el espin hacia arriba
no puede pasar al primero y se
queda bloqueado en el punto
cuantico en el que se encuentra
inicialmente. Este fendmeno se
denomina bloqueo de espin y
provoca que la corriente elec-
tronica a través de la cadena
de puntos cuanticos decrezca
abruptamente y deje de fluir a
través del circuito”. Los cienti-
ficos han estudiado este feno-
meno a través de tres puntos
cuanticos y han observado que
el efecto es ademas bipolar, ya
que ocurre cuando se aplica un
voltaje a ambos extremos de
la cadena en un sentido o en
el inverso. La interrupcién de
la corriente debido al bloqueo
de espines permite manipular
los bits cuanticos confinados
en estos sistemas, una mani-
pulaciéon potencialmente mas
versatil y rica que en otros es-
tudiados en trabajos previos.
La investigacién abre nuevos
horizontes para su potencial
aplicaciéon en la computacion

Positive bias

083 078
viv)

V)

-0.95

°M
-0.83 -0.78

E T .
e

-0.83 -0.78
Vivy

Figura que muestra la corriente a través de tres puntos cudnticos, en un campo magné-
tico de 0.2 Teslas en las dos direcciones del voltaje. (Imagen: CSIC)

e informacion cuantica. “Otra
propiedad sorprendente es
que, en este circuito, los elec-
trones se transfieren entre los
extremos sin ocupar la regién
intermedia gracias a una pro-
piedad fundamental de la me-
canica cuantica: la coherencia
cuantica”, indica la investiga-
dora del CSIC. Segun el equipo
espafiol implicado en el traba-
jo, los resultados son un primer
paso para disefiar y analizar el
transporte electrénico a través
de cadenas de mas de tres pun-
tos cuanticos. Las potenciales
aplicaciones tendrian proyec-
cién, no s6lo en campos como
la informacién y computacion
cuanticas, sino también en la

[

espintronica, donde el espin,
en lugar de la carga, es el que
determina las propiedades del
circuito nanoelectrénico. “He-
mos demostrado que es posi-
ble transportar electrones de
un extremo a otro sin ocupar la
region intermedia en sistemas
de dimensién nanométrica. Los
procesadores cudnticos, que
requieren mantener intacta la
transferencia de datos a largas
distancias, podrian llegar a be-
neficiarse de este estudio”, re-
saltan los investigadores.

Fuente:
CSIC/DICYT <www.csic.es>
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Superatomos magnéticos

Pequefios cumulos de me-
tal llamados superatomos que
imitan las propiedades de ato-
mos individuales son de inte-
rés como potenciales bloques
de construccién de materiales
nanoestructurados. Superato-
mos magnéticos, en particu-
lar, podrian ser utilizados en los
llamados dispositivos de espin-
trénica, que almacenan la infor-

v 14 de abril de 2013
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macién utilizando espines de
los electrones en lugar de car-
gas. Aunque ya se han fabrica-
do una serie de superatomos,
un equipo dirigido por Shiv N.
Khanna, de la Universidad Com-
monwealth de Virginia y Kit H.
Bowen Jr,, de la Universidad Jo-
hns Hopkins reporta la primera
sintesis de superatomos magné-
ticos. Los investigadores prepa-

Nanoesponjas que absorben toxinas

Para el tratamiento de pacien-
tes infectados con toxinas de
proteinas, los médicos deben
conocer el origen del veneno,
ya sea que provengan de bac-

terias, veneno de alguna ser-
piente, o de algin otro lugar.
Eso es porque los inhibidores
de moléculas pequefas o tera-
pias de anticuerpos cada una

[

raron cimulos de vanadio-sodio
utilizando una fuente de ioniza-
cién por arco pulsado para va-
porizar, electrodos de metal. Se
estudiaron los cimulos resul-
tantes por espectroscopia de
fotoelectrones y métodos com-
putacionales. Los resultados
muestran que VNa, y VNa, son
superatomos magnéticos con
valencias similares a las de ato-
mos de manganeso, mientras
que VNa, y VNa, asemejan cro-
mo. Segun los investigadores se
necesita mas investigacion para
mejorar la sintesis y estabilizar
los ctimulos, pero los fuertes
momentos magnéticos de los
ciumulos sugieren que podrian
ser utilizados en la espintronica.

§

Disponible en:

Chemical & Engineering News
J. Am. Chem. Soc., DOI :
10.1021/ja400830z
http://cen.acs.org/
articles/91/i11/Magnetic-
Superatoms.html
http://pubs.acs.org/
doi/abs/10.1021/
ja400830z?source=cen

desactivan las toxinas enlazan-
dose a caracteristicas estructu-
rales de proteinas especificas.
Sin embargo, un equipo de in-
vestigadores de la Universi-
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dad de California, San Diego,
ha disefiado una nueva terapia
de desintoxicacién que traba-
ja en contra de toda una clase
de toxinas. Estas toxinas for-
madoras de poros matan las
células, incluyendo las célu-
las rojas de la sangre, hacien-
do agujeros en sus membranas.
Los investigadores de UCSD
engaflaron a estas toxinas ha-
ciéndolas pegarse a particulas,
llamada nanoesponjas, que pa-
recen células en miniatura des-
de el exterior. Para fabricar los
nanomateriales sefiuelo, los in-
vestigadores dirigidos por el
ingeniero quimico Liangfang
Zhang, envolvieron particulas
de poli (lactico-co-glicolico)
con membranas extraidas de
células rojas de la sangre de ra-
tones. Cuando el equipo admi-
nistr6 las nanoesponjas de 85
nm de didmetro a los ratones
dos minutos antes de una do-
sis letal de la toxina bacteriana
4-hemolisina, 89% de los roe-
dores sobrevivio. También se
administraron las nanoespon-
jas a los ratones dos minutos

v 21 de mayo de 2013
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Nanoesponjas sirven como sefiuelos para las toxinas formadoras de poros, salvando a

las células sanas.

después de una dosis letal, sal-
vandose 44% de los animales.
Zhang dice que su equipo esta
probando ahora nanoesponjas
recubiertas con membranas de
glébulos rojos humanos.

El CSIC logra un metamaterial basado en silicio

Una investigacion liderada por
el Consejo Superior de Inves-
tigaciones Cientificas (CSIC)
ha logrado desarrollar un me-
tamaterial basado en silicio,
segun detalla un articulo publi-
cado hoy en la revista Nature
Communications.

Este tipo de componen-
tes se fabrican para dar lugar
a materiales con propiedades

que no aparecen de forma es-
pontdnea en la naturaleza.
Generalmente se trata de cua-
lidades opticas y electromag-
néticas que permiten nuevos
avances cientificos y tecnolé-
gicos.

Las nanoesferas de sili-
cio desarrolladas por el equi-
po son las que han dado lugar
a este nuevo metamaterial.

[

§

Disponible en:

Nature Nanotechnology
http://www.nature.com/nna-
no/journal/v8/n5/full/nna-
n0.2013.54.html

Dichas nanoesferas son 100
veces mas pequefias que el gro-
sor de un cabello humano.

El investigador del CSIC en
la Unidad Asociada del Institu-
to de Ciencia de Materiales de
Madrid en la Universidad Po-
litécnica de Valencia, Francis-
co Meseguer, quien ha liderado
la investigacion, explica: “Co-
munmente, los metamateriales



se fabrican a partir de metales
nobles como el oro, por lo que
nuestro hallazgo supone varias
ventajas respecto a él: a diferen-
cia del oro, el silicio es transpa-
rente a la radiacion infrarroja
donde tiene su aplicaciéon y es
hasta mil veces mas barato”.

El equipo de Meseguer lle-
va ocho afios trabajando en
las nanoparticulas esféricas
de silicio. En este tiempo han
descubierto algunas de sus
propiedades singulares como
su alta capacidad para blo-
quear la radiacién solar. Segiin
el investigador del CSIC, “sus
investigaciones han demos-
trado que son capaces de blo-
quear dicha radiacién cuatro

v 6 de junio de 2013
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veces mas eficientemente que
los pigmentos protectores que
se emplean habitualmente”.

¢EL FIN DE LA EDAD DEL SiLicio?

La gran cantidad de aplicacio-
nes encontradas para el silicio
enlos ultimos 60 afios han dado
lugar a que este periodo sea co-
nocido como la Edad del Silicio.
Este elemento es empleado en
circuitos de ordenadores y en
las células fotovoltdicas de los
paneles solares. Meseguer con-
sidera que “en los ultimos afios,
debido a las limitaciones de la
tecnologia actual, asi como a
la apariciéon de nuevos mate-
riales y tecnologias, muchos se

‘Interrogatorio’ 6ptico a una sola molécula

Una investigacion internacio-
nal en la que ha participado
el Consejo Superior de Inves-
tigaciones Cientificas (CSIC)
ha conseguido identificar una
Unica molécula organica con
medio nanémetro de resolu-
cion empleando para ello, tan
s6lo, un haz de luz. El avan-
ce, liderado por la Universi-
dad de Ciencia y Tecnologia
de China (USTC) en Hefei, ha
sido publicado hoy en la re-
vista Nature.

La luz visible es una onda
electromagnética cuya longi-
tud de onda se sitiia entre los
400 nandémetros para el color
azul y los 750 nanémetros para
el color rojo. Las leyes fisicas
luminicas determinan que re-

sulta imposible fotografiar di-
rectamente con luz objetos con
un tamafio menor que la mitad
de la longitud de onda, es de-
cir, menos de unos 200 nandé-
metros.

Para batir este limite es co-
mun el uso de particulas meta-
licas que actian como antenas
opticas, que concentran y au-
mentan la luz del espectro vi-
sible en la escala nanométrica.
El investigador del CSIC en el
Centro de Fisica de Materia-
les (centro mixto del CSIC y la
Universidad del Pais Vasco),
ubicado en San Sebastian, Ja-
vier Aizpurua, que ha participa-
do en este trabajo, afirma: “La
resolucion obtenida por esta
investigacién no habfa sido con-

[

preguntan si la Edad del Silicio
esta tocando a su fin”. Para el
investigador del CSIC, “las ven-
tajas tecnoldgicas que supone
su avance asi, como el recono-
cimiento de la publicacién en la
propia revista Nature Commu-
nications sugieren que el silicio
todavia tiene mucho camino
que recorrer”.

La investigacion ha conta-
do con la participaciéon de in-
vestigadores de la Universidad
Politécnica de Valencia y de la
Universidad de Texas en Austin
(EEUU).

Fuente:
CSIC/DICYT <www.csic.es>

seguida hasta la fecha con méto-
dos exclusivamente 6pticos”.

Dicho hallazgo se ha reali-
zado gracias a la combinacion
de técnicas de espectroscopia
Raman y microscopia de efec-
to tunel, que permiten gene-
rar una sefial 6ptica con una
resolucion inferior a la del na-
németro. Aizpurua explica que
el haz de luz aumentado en la
cavidad del tunel hace vibrar
la molécula, y es el mapa de
vibraciones obtenido el que
permite identificarla”. Para el
investigador responsable del
trabajo Zhen Chao Dong, “este
experimento podria ser com-
parado con mirar dentro de la
molécula y tomar sus huellas
dactilares”.
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Los resultados de este tra-
bajo abren la puerta a la iden-
tificacion directa de moléculas
cuando su concentraciéon es
muy pequefia, incluso de for-
ma aislada. El investigador del
CSIC considera que “esta capa-
cidad estimula un gran abanico
de posibles aplicaciones tec-
nolégicas, tales como en bio-
sensorica para el analisis de
cadenas moleculares, en segu-
ridad para la detecciéon de sus-
tancias peligrosas, o en salud
publica para el control de la
calidad de los alimentos, entre
otros”.

Fuente:
CSIC/DICYT <www.csic.es>
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Simulacion de la observacion molecular. Universidad de Ciencia y Tecnologia de China,

en Hefei.

El nuevo grafeno magnético que revolucionara la electrénica

Los cientificos ya sabian que
el grafeno, un material increi-
ble formado por una malla de
hexdgonos de carbono, pre-
senta unas propiedades con-
ductoras, mecanicas y dpticas
extraordinarias. Ahora se le
puede dotar de una mas: el
magnetismo, lo que supone todo
un avance en electronica.

Asi lo demuestra el estu-
dio que un equipo del Insti-
tuto Madrilefio de Estudios
Avanzados en Nanociencia
(Imdea-Nanociencia) y las uni-
versidades Auténoma y Com-

plutense de Madrid acaba de
publicar en la revista Natu-
re Physics. Los investigadores
han conseguido crear con este
material una superficie hibrida
que se comporta como un iman.

“A pesar del gran esfuer-
zo llevado a cabo hasta ahora
por cientificos de todo el mun-
do, no se encontraba la forma
de afadir las funcionalidades
magnéticas necesarias para el
desarrollo de una espintroni-
ca basada en grafeno, pero es-
tos resultados abren la puerta
a esa posibilidad”, destaca Ro-

[

dolfo Miranda, director de Im-
dea-Nanociencia y responsable
de la investigacidn.

La espintrénica se basa en
la carga del electron —como la
electrénica tradicional— pero
también en su espin. Este se
puede imaginar como el senti-
do de giro de un electrén, lo que
determina su momento magné-
tico. Un material es magnético
cuando la mayoria de sus elec-
trones tienen el mismo espin.

Como el espin puede to-
mar dos valores, su uso anade
dos estados mas a la electréni-



ca tradicional. De esta forma se
multiplica tanto la velocidad de
procesamiento de la informa-
cion como la cantidad de datos
que se pueden almacenar en
los dispositivos electrdnicos,
con aplicaciones en campos
como las telecomunicaciones, la
informatica, la energia y la bio-
medicina.

EL MATERIAL DEL FUTURO

Para poder desarrollar una es-
pintrénica basada en grafeno,
el reto era “hacer magnético”
este material, y los investigado-
res madrilefios han encontrado
el camino al descender al mun-
do nanométrico y cuantico.

La técnica consiste en ha-
cer crecer una capa de grafe-
no sobre un cristal metalico de
rutenio dentro de una cama-
ra de ultra alto vacio. Después,

v 10 de junio de 2013
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se evaporan encima moléculas
organicas de tetraciano-p-qui-
nodimetano (TCNQ), una sus-
tancia gaseosa que actiia como
un semiconductor a bajas tem-
peraturas.

Al observar los resultados
con un potente microscopio de
efecto tunel los cientificos que-
daron sorprendidos: las molé-
culas organicas se organizaban
solas y se distribuian de forma
periddica interactuando elec-
tronicamente con el sustrato
de grafeno-rutenio.

“Hemos comprobado expe-
rimentalmente que la estruc-
tura de moléculas de TCNQ
adquiere sobre el grafeno un or-
den magnético de largo alcance
—en toda la superficie— con
electrones situados en diferen-
tes bandas segtin su espin”, acla-
ra Amadeo L. Vazquez de Parga,
otro de los autores.

Método reversible de control de la natalidad para hombres

usando nanobarras de oro

Nano barras de oro inyectadas en testiculos de ratones se calientan cuando son excita-
dos por un laser en el infrarrojo cercano, matando a las células del esperma y dafando
las células de generacion de esperma. La figura muestra el dano siete dias después del
tratamiento (derecha). Como comparacion, los tibulos en un testiculo inyectados con
solucién salina se mantienen intactos (izquierda).

[

Gracias a estudios de mo-
delizacion se ha comprobado
que el grafeno favorece esa pe-
riodicidad magnética de las mo-
léculas de TCNQ. Aunque, no
interactia directamente con
ellas, si permite una transfe-
rencia de carga muy eficiente
entre éstas y el sustrato me-
talico.

El resultado es una nueva
capa imantada basada en gra-
feno, abriendo la posibilidad
de crear dispositivos basados
en el que ya se consideraba el
material del futuro, pero ahora,
ademas, puede tener funcionali-
dades magnéticas.

§
Disponible en:
El Mundo
http://www.elmundo.es/el-
mundo/2013/05/09/nanotec-
nologia/1368095002.html

Los métodos de control de la
natalidad para hombres tienen
desventajas importantes: los
condones no son efectivos si
se usan incorrectamente, y las
vasectomias requieren cirugia
y son irreversibles. Los médi-
cos y los cientificos han busca-
do durante décadas opciones
de anticoncepcién masculina
mas eficaces y deseables. In-
vestigadores en China ahora
proponen un método no qui-



Mundo Nano | Noticias | Vol. 6, No. 10, enero-junio, 2013 | www.mundonano.unam.mx

rurgico, reversible y de bajo
costo. Ellos muestran que la
luz laser infrarroja calienta
nano barras de oro inyectados
en testiculos de ratones, lo que
lleva a la reduccion de la ferti-
lidad en los animales.

La investigaciéon sobre an-
ticonceptivos masculinos ha
dado lugar a posibles terapias,
tales como tratamientos hor-
monales similares a los utili-
zados para las mujeres. Pero
ninguno de ellos ha podido
llegar mas alla de los ensayos
clinicos. “La busqueda de un
método simple, controlable y
eficaz para la anticoncepcion
masculina es un reto de la sa-
lud reproductiva”, dijo Fei Sun,
de la Universidad de Ciencia y
Tecnologia de China.

Sun, Jun Wang, y sus colegas
desarrollaron el nuevo método
basado en el hecho, ampliamen-
te conocido, de que calentar el
tejido de los testiculos mata las
células del esperma. Para la ca-

v 18 de junio de 2013

IPN inaugura Laboratorio Nacional

lefaccién, usaron nanoparticu-
las de oro en forma de barra,
que absorben la luz infrarroja
y la convierten en calor. Otros
investigadores estan desarro-
llando formas de utilizar estas
particulas para calentar y des-
truir células tumorales.

El equipo de Sun espera po-
der calentar tejido testicular a
diferentes temperaturas para
ciertos efectos. Su hipoétesis es
que con un calentamiento len-
to, las nano barras matarian
espermatozoides pero no las
células productoras de esper-
matozoides, lo cual provoca la
anticoncepcion reversible de-
bido a que el tratamiento po-
dria preservar la capacidad
para producir esperma. Pero
con un alto calor, las particulas
podrian causar dafios perma-
nentes en las células produc-
toras de espermatozoides, el
cierre de la produccion de es-
perma, lo que conduce a la es-
terilizacion.

Multidisciplinario de

Caracterizacidon de Nanoestructuras y Materiales

El Instituto Politécnico Nacio-
nal (IPN) inauguro el Laborato-
rio Nacional Multidisciplinario
de Caracterizacién de Nanoes-
tructuras y Materiales, en el
Centro de Nanociencias y Mi-
croy Nanotecnologias (CNMN),
con una inversion de 127 millo-
nes de pesos.

El laboratorio “constituye
un gran activo para el trabajo
académico y de investigacion
cientifica, tecnoldgica y de in-

En comparacién con los
métodos hormonales, Sun dice
que la técnica de nano barras
tendria pocos efectos secun-
darios, pues no se perturban
otras vias hormonales en el
cuerpo. Ademas, el método se-
ria menos invasivo que un pro-
cedimiento quirdrgico como
la vasectomia. Mientras que el
método podria ser desarrolla-
do para los seres humanos en
el futuro, Sun dice, que se po-
dria aplicar de inmediato para
esterilizar los animales do-
mésticos.

§

Disponible en:

Chemical & Engineering News,
American Chemical Society
http://cen.acs.org/articles/91/
web/2013/06/Reversible-Ma-
le-Contraception-Gold-Nano-
rods.html

Nano Lett 2013, DOI: 10.1021/
nl400536d




novacion que se realiza en todo
el instituto, trabajo que impac-
tara de manera mas efectiva a
las instituciones mexicanas y
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extranjeras con las que mante-
nemos relacion”, dijo la directo-
ra general del IPN, Yolox6chitl
Bustamante Diez.

Una bateria respetuosa con el medio ambiente hecha de

madera

Una astilla de madera recubierta con estafno podria hacer una pequena bateria de larga
duracion, eficiente y respetuosa con el medio ambiente. Maryland NanoCenter.

Tomando como inspiracién a
los arboles, cientificos han de-
sarrollado una bateria hecha
de un trozo de madera recu-
bierto con estafio que mues-
tra futuro para convertirse en
una pequefa fuente de ener-
gia, de larga duracion, eficien-
te y respetuosa con el medio
ambiente. Su informe sobre el
dispositivo, el cual es mil ve-
ces mas delgada que una hoja
de papel aparece en la revista
Nano Letters.

El uso de sodio en lugar
de litio (el material que se usa
en la mayoria de baterias re-
cargables) hace que la bateria
sea ambientalmente benigna.
El sodio no almacena la ener-
gia tan eficientemente como
el litio, por lo que esta bateria
probablemente no sera utiliza-
da en aparatos como los telé-
fonos celulares. Sin embargo,
su bajo costo y el hecho de que
usa materiales comunes la ha-
rian ideal para almacenar gran-
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Mediante el CNMN, el IPN
pretende vincular su trabajo
cientifico con las necesidades
de los sectores industrial, so-
cial y gubernamental del pais.

des cantidades de energia a la
vez, como la solar en una plan-
ta de energia.

Las baterias existentes se
crean a menudo en bases rigi-
das, demasiado fragiles para
soportar la expansién y con-
traccién que ocurre cuando los
electrones se almacenan y se
utilizan en la bateria. Liangbing
Hu, Teng Li y su equipo encon-
traron que las fibras de madera
son lo suficientemente flexi-
bles para permitir que su ba-
teria de iones de sodio durara
mas de 400 ciclos de carga, lo
que la coloca entre las nanoba-
terias mas duraderas.

“La inspiraciéon detras de la
idea viene de los arboles”, dijo
Hu, profesor asistente de ciencia
de los materiales. “Las fibras de
madera que forman un arbol, ya
han llevado agua, rica en mine-
rales, por lo que son ideales para
el almacenamiento de los elec-
trolitos liquidos, por lo que no
sdlo son la base, sino también
una parte activa de la bateria.”

El autor principal, Hongli
Zhu y otros miembros del equi-
po se dieron cuenta de que des-
pués de la carga y descarga de
las baterias cientos de veces,
la madera terminé arrugada
pero intacta. Los modelos de
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computadora mostraron que
las arrugas relajan con eficacia
la tension en la bateria durante
la carga y la recarga, de modo
que la bateria puede sobrevivir
muchos ciclos.

El llevar los iones de so-
dio a través de los anodos de
estafio a menudo debilitan la

v 19 de junio de 2013

Construccion de fractales en 3D en una escala nanométrica: la
estructura se repite desde lo micro a lo nano

conexion del estafio a su mate-
rial de base”, dijo Li, profesor
asociado de ingenieria meca-
nica. “Sin embargo, las fibras
de madera son lo suficien-
temente suaves para servir
como un amortiguador meca-
nico, y, por lo tanto, pueden
adaptarse a los cambios del

estafno. Esta es la clave para
las baterias de iones de sodio
de larga duracién.”

§

Disponible en:
http://phys.org/news/2013-
06-environmentally-friendly-
battery-wood.html

Todo comienza con una sola
estructura de octaedro. A con-
tinuacién, después de cuatro
iteraciones ya hay 625 de ellos.
Cada iteracién crea un nue-
vo octaedro en cada vértice.
El resultado es una fascinan-
te construccién fractal 3D en la
micro y la nanoescala, que po-
dria usarse, por ejemplo, para
filtros de alto rendimiento. In-
vestigadores de la Universidad

de MESA + Institute Twente de
Nanotecnologia presentan esta
invencion en el jJournal of Mi-
cromechanics and Microengi-
neering.

Una figura geométrica pue-
de repetirse hasta el infinito en
un fractal. Al acercarse se sigue
viendo la misma estructura. La
gran ventaja de un fractal tri-
dimensional es que el area su-
perficial efectiva aumenta con

[

cada disminucién y al mismo
tiempo el espacio se utiliza al
maximo. En el caso de los oc-
taedros, la estructura final no
es mucho mas grande que el
octaedro original, pero el area
superficial efectiva ha creci-
do por un factor de 6.5. El mas
pequefio de los octaedros es
de 300 nanémetros de tama-
fio con pequefios agujeros en
los vértices de 100 nandme-



tros de diametro. 625 de estos
nanoporos en un area pequefia
puede crear un filtro altamen-
te efectivo, con muy baja resis-
tencia al flujo, por ejemplo. Los
octaedros también se pueden
utilizar como pequefas jau-
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las para mantener las células
vivas y examinar sus interac-
ciones con las células en oc-
taedros vecinos. ;Y qué pasa si
la luz directa en la estructura?
Las posibilidades son innume-
rables.

Anticuerpos de tiburéon como herramientas farmacolégicas y
de diagnéstico

Alexei Licea del Centro de In-
vestigacién Cientifica y de
Educacién Superior de Ense-
nada (CICESE) trabaja exito-
samente con anticuerpos de
tiburdén para su uso como he-
rramientas farmacoldgicas y
de diagnéstico para el poten-
cial tratamiento de diversas
enfermedades, desde el sida
hasta la tuberculosis.

Las ventajas del antigeno
de tiburén incluyen el hecho de
que su tamafio es pequefio en
comparacién con otros antige-
nos de mamiferos lo que per-
mite su rapida eliminaciéon y
una alta capacidad de penetra-

cién en las células. Ademas, tie-
nen una muy buena estabilidad
pues soportan temperaturas de
hasta 100 grados centigrados.

La posibilidad de inmunizar
alos tiburones con toxinas leta-
les para otros mamiferos ofrece
posibilidades de probar antige-
nos que neutralicen las toxinas
del alacran o de farmacos como
la digoxina, la cocaina y diver-
sas citrinas. La neutralizacion
de ésas ultimas tienen potencial
de tratar la retinopatia diabéti-
ca, la angiogénesis de cornea, el
glaucoma, entre otras.

Por lo anterior, los antige-
nos de tiburén son vistos como

-]
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Disponible en:
http://phys.org/news/2013-
06-d-fractals-nanoscale-micro-
nano.htm

nuevas moléculas para la tera-
pia inmunolégica o para fungir
como inmunoacarreadores.

Los aportes de Licea se cen-
tran en inmunizar tiburones
con eritrocitos humanos y bo-
vinos para explorar antigenos
utiles a la detencién del sida,
Alzheimer, hepatitis C, o de la
tuberculosis. El procedimien-
to consiste en la toma de una
muestra de sangre del pacien-
te la cual es expuesta a la solu-
cién de antigenos especificos a
una enfermedad. Si el paciente
esta infectado, la solucién del
antigeno reacciona formando
una reaccion visible en forma
de red alrededor de la solucién
antigeno (ver imagen).

Las investigaciones ya han
resultado en diversas solicitu-
des de patentes y licenciamien-
tos con empresas mexicanas y
extranjeras tales como Labora-
torios Silares, S.A., Unima, S.A.
(ahora propiedad de Pfizer),
LabioFam, entre otras.

Véase:

http://y2k.cicese.
mx/int/index.
php?mod=proy&op=fproy&id_
proy=B0F011&dep=6802
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Nanoalambres capaces
de generar luz y bajar
el consumo de energia.
Son de carburo de sili-
cio y estan en la fase de
modelado molecular por
Angélica Estrella Ra-
mos Pefia, del Instituto
de Investigaciones en
Materiales, quien busca
predecir con simulaciéon
computacional las pro-
piedades fisicoquimicas
de los nanoalambres de
carburo de silicio, utiles
para hacer dispositivos
microelectrdnicos.

24 de enero de 2013
Alumna de Odontolo-
gia, premio de investi-
gacion por el estudio
del comportamiento de
nanoparticulas antimi-
crobianas y de refuerzo
agregadas a un alginato
experimental, en el cer-
tamen organizado por la
revista Dental Abstracts
en espafol.

5 de febrero de 2013

La modernizacién de na-
nociencias, en marcha.
En el Centro de Nano-
ciencias y Nanotecnolo-
gia (CNyN), con sede en
esta ciudad, el ultimo afio
se tuvo un avance impor-
tante en la construccion
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Nanociencias y nanotecnologia en Gaceta UNAM:

del nuevo edificio que
albergara a la licencia-
tura en Nanotecnologia,
el Laboratorio de Biona-
notecnologia, la Unidad
de Nanocaracterizacién
y Nanofabricacién, y la
Biblioteca. El objetivo de
estas nuevas iniciativas
es formar aqui el polo de
desarrollo en la materia,
que impulsara el avance
cientifico, tecnolégico y
educativo de la regidn.

19 de marzo de 2013

Trabajo conjunto con
cientificos de Irlanda. Un
grupo de cientificos de
Morelos ha iniciado co-
laboraciéon con el Tyn-
dall National Institute
de Irlanda, para impul-
sar la nanotecnologia en
el ambito regional. En
el proyecto participa la
UNAM por medio de los
institutos de Ciencias Fi-
sicas (ICF) y de Energias
Renovables; ademas, las
universidades Auténoma
del Estado de Morelos,
Politécnica de Morelos
y Tecnolégica Emiliano
Zapata; el gobierno es-
tatal y empresas tec-
nolégicas nacionales y
extranjeras establecidas
en la entidad. Este bus-
ca promover nuevas na-
notecnologias para las
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industrias  automotriz,
farmacéutica, electréni-
ca y ceramica, de gran
relevancia local, indicé
en entrevista Lorenzo
Martinez Gémez, investi-
gador de Ciencias Fisicas.
Entre los desarrollos que
se prevén destacan cera-
micas de alta tecnologia,
adhesiones metalicas
avanzadas para auto-
partes, dispositivos elec-
tronicos como tarjetas
inteligentes y materiales
vitreos para azulejos.
También, de biotecnolo-
gia a escala nanométrica,
como nanoestructuras
moleculares para uti-
lizarse como farmacos
dirigidos;  fotosintesis
artificial, catalizadores
solares y celdas nanofo-
tovoltdicas para hacer
mas eficiente la energia
renovable.

23 de mayo de 2013
Volumen de ciencia en
lengua mixteca. Nano-
tecnologia. El Dr. Noboru
Takeuchi del CNyN de
la UNAM publicé el pri-
mer libro de divulgacién
de la nanotecnologia en
lengua mixteca, que sera
distribuido en escuelas
de comunidades mixte-
cas de Baja California y
Oaxaca.



ARTIiCULOS

Nanoparticulas para el control del biodeterioro en
monumentos historicos

M.A. MarTiNez GomEez*, M.C. GoNzALEzZ CHAVEZ*,
J.C. MenpozA HERNANDEZ**, R. CARRILLO GONZALEZ*

Resumen: La exposicion directa de construcciones e inmuebles histdricos al ambiente tiene efectos
negativos en las propiedades de los materiales; debido al intemperismo fisico y quimico, pero los
agentes bioldgicos catalizan su meteorizacion. Asi, organismos y microflora en asociacion des-
encadenan diversos procesos bioquimicos y fisicos que inducen al biodeterioro del patrimonio
cultural. El crecimiento de los microrganismos es dificil controlar sin causar dafios fisicos a los
materiales colonizados. Actualmente, se buscan técnicas novedosas y eficaces para el control del
biodeterioro que no dafien los monumentos, ni impliquen riesgos al ambiente. Una alternativa
que ofrece amplias ventajas es el uso de nanoparticulas de plata producidas a partir de extractos
vegetales. Este documento discute ampliamente esta opcion y evidencia las necesidades de desa-
rrollo tecnologico al respecto para solucionar este problema.

PaLABRAS cLAVE: sintesis verde, nanoparticulas, microorganismos, monumentos.

Asstract: The direct exposure of buildings and cultural heritage to the atmosphere has negative
effects on the material properties due to physical and chemical weathering, but the biological
agents catalyze disruption. Thus, association of organisms and microflora induces the biochemi-
cal and physical processes that develop biodeterioration of cultural heritage. Microbes become
difficult to control without causing physical damage to the colonized materials. Currently, there
are innovative and effective techniques in biological control which are environmental friendly. An
alternative that offers many advantages is the application of silver nanoparticles produced from
plant extracts. This paper widely discusses this option and shown the need of technological break
through to face this problem.

Kev woros: green synthesis, nanoparticles, microrganisms, monuments.

BioDETERIORO

La conservacién del patrimonio cultural de bienes inmuebles es transcendental de-
bido a que representa la identidad del pasado, una expresion estética y utilitaria de
las diferentes culturas humanas. Diversos autores mencionan que entre los princi-
pales procesos que participan en el deterioro del patrimonio cultural edificado es-
tan los: fisicos, mecanicos de disgregacion o fractura; quimicos o de descomposicion
(Peraza-Zurita, 2004), bioldgicos (biodeterioro), asi como los ocasionados por activi-
dad humana directa (como vandalismo o saqueo) e, indirectamente, como la conta-
minacién ambiental (Videla et al., 2003). El biodeterioro altera las caracteristicas de
los materiales porque incluye procesos bioquimicos que modifican su estética. La mi-
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**Benemérita Universidad Auténoma de Puebla, 4 sur 104 72000, Puebla, México.
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croflora y organismos en asociacion presentes en fachadas, cimientos y monumentos
al aire libre constituyen una variable dificil de controlar. Lo anterior, debido a sus for-
mas de reproduccidn, colonizacién y metabolismo.

En los materiales pétreos, el proceso de biodeterioro se puede observar en el des-
gaste del material, la presencia de variaciones cromaticas antiestéticas, crecimiento
de microrganismos (Paramo y Narvaez, 2011) e inclusive en el crecimiento de plan-
tas. Diversas variables favorecen la actividad microbiana desarrollada en sustratos
de roca. Entre éstas se incluyen: propiedades fisicoquimicas del sustrato, adherencia
de los microrganismos (Arroyo et al., 2011), naturaleza de los nutrientes del soporte
(Nieves, 2003), formacion de biopeliculas y asociaciones mutualistas (Scheerer et al.,
2009). Sin embargo, entre los factores mas importantes estan la temperatura, la hu-
medad y la exposicion a la luz solar (Peraza-Zurita, 2004).

El término biorreceptividad permite definir el conjunto de propiedades que hacen
susceptible un material a la colonizacién biolégica (Miller et al.,, 2006). De esta forma,
es importante determinar la capacidad de colonizacién de los organismos que origi-
nan biodeterioro sobre soportes mineralégicos especificos y bajo ciertas condiciones
climaticas y ambientales (Nuhoglu et al., 2006).Diversos trabajos muestran que los
productos metabdlicos y células muertas de microrganismos fotosintéticos promue-
ven el desarrollo de heterdtrofos y plantas inferiores sobre ciertos soportes (figura
1). Lo anterior incrementa el detrimento fisico y quimico de la roca por acciéon sinér-
gica (Peraza-Zurita, 2004; Miller et al.,, 2006), por lo cual, los organismos invasores de
los sustratos varian dependiendo del ambiente. Al respecto, Marcos-Laso (2001) ex-
puso que en la ciudad de Salamanca, Espafia, la diversidad liquénica que crece sobre

FIGURA 1. Esquema de la sucesion de especies que causan el biodeterioro (Fuente propia)
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el puente romano, y cdmo difiere de las especies colonizadoras de las paredes de las
catedrales romanica y gotica de la ciudad, a pesar de ser sus materiales de construc-
cién similares.

Entre las consecuencias de la actividad biolégica sobre sustratos rocosos estan la
solubilizacidn de silicatos, carbonatos y sulfatos, alteracién por cristalizacion de sales
y diferencias entre las presiones de hidratacion (Caneva et al.,, 2000). Antes de inter-
venir objetos o monumentos histéricos debe realizarse un analisis integral con el fin
de determinar si los organismos presentes constituyen un riesgo potencial. Ademas,
conocer las estrategias reproductivas de las especies involucradas en el biodeterioro
permite establecer las causas de su crecimiento, definir estrategias oportunas para su
control y prever las consecuencias de su erradicacion. En este sentido, es conveniente
resaltar que cuando los materiales de construcciéon forman parte de obras de interés
patrimonial, cualquier alteracion tiene repercusion en aspectos histdricos y cultura-
les e, inclusive, en términos econémicos y turisticos.

MICRORGANISMOS DEL BIODETERIORO

La identificacion de microrganismos que colonizan los materiales de construccion,
proporciona informacién esencial para cualquier proyecto de investigacion cuyo ob-
jetivo sea el manejo del biodeterioro (Fonseca et al., 2010). En el proceso de biodete-
rioro intervienen bacterias quimiolitotroéficas, autotréficas y heterotroéficas, hongos,
algas, liquenes, musgos y plantas superiores. Entre las bacterias que atacan los mo-
numentos y edificios de piedra se pueden mencionar tio bacterias, silico bacterias y
bacterias nitrificantes (Videla et al., 2003). Estas bacterias pueden, entre otras cosas,
disolver minerales, convertir nitratos en nitritos y sulfatos en sulfuros; de este modo
son capaces de producir acido nitrico, nitroso y sales de amonio que provocan altera-
ciones en los materiales de construccidn.

Flores et al. (1997) reportaron en monumentos de la ciudad de Alcala de Hena-
res, Espafia, crecimiento de los géneros bacterianos Bacillus, Micrococcus y Thioba-
cillus; asi como de microalgas del género Apatococcus. Su estudio propuso el empleo
de diversas técnicas analiticas para demostrar la actividad microbiana sobre superfi-
cies rocosas. Ademas, confirmé que las costras pétreas de monumentos y esculturas
de roca son sustratos microbianos que ofrecen posibilidades nutricionales y de inte-
raccion entre distintos tipos de poblaciones. Ejemplo de lo anterior, se observé en di-
versos sitios arqueoldgicos de India, donde se aislaron mas de diecinueve géneros de
hongos (Pandey et al., 2011), entre los que se encontraron: Beauveria sp., Bipolaris
sp., Curvularia sp., Cochliobollus sp., Chaetomium sp., Crysosporium sp., Conidiobolus
sp., Fusarium sp.y Penicillium sp.

Estudios de los sitios arqueolégicos de Uxmal y Tulum en el area maya determi-
naron que las rocas calizas de los monumentos difieren basicamente en su color y
porosidad. Ademas, la colonizacién de la superficie rocosa por microrganismos se
presenta con base en la ubicacién de las paredes (internas o externas) y tiempo de ex-
posicion a luz (natural y artificial). Videla et al,, (1993) mostraron que estas caracte-
risticas determinan el grado de biorreceptividad de las rocas al biodeterioro. En este
trabajo se identificaron bacterias de los géneros Pseudomonas sp. y Bacillus sp.; asi
como hongos Aspergillus sp. y Monilia sp. La pared interna del Templo del Viento en
Tulum presentd mayor presencia de cianobacterias del género Gloeocapsa sp., Pleuro-
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capsa sp., Synechocystis sp.y Synechococcus sp.; mientras que en la pared externa de la
Casa del Cenote de Tulum se observé Gloeocapsa sp.y Gloeothece sp.

En una publicacién del Instituto de Investigaciones Histdéricas, Arqueolégicas y
Antropoldgicas de Guatemala (Aquino-Lara et al., 2009), se describieron los principa-
les organismos que crecen sobre los componentes arquitecténicos del sitio arqueolé-
gico de Nakum. La identificacién de musgos incluyd: Hyophila involuta, Barbula indica
y Trichostomun sp. En relaciéon con liquenes hubo presencia de dos géneros: Lepra-
ria sp. y Graphis sp. Por otra parte, en el Castillo de Chapultepec, (Ciudad de México),
construido durante elsiglo XVIII, se investigaron los agentes bioldgicos quecoloniza-
ban sus paredes. Se comprob6 la coexistencia de los hongos filamentosos: Cladospo-
rium sp., Mucor sp., Alternaria sp., entre otros. Ademas de los géneros bacterianos
Bacillus sp., Pantoea sp.y Kokuria sp. (Paramo y Narvaez, 2011). Muchos de estos gé-
neros microbianos se reportan frecuentemente como participantes en procesos de
biodeterioro de monumentos.

Aunque el problema de la conservacién integral de los inmuebles y monumentos
es complejo, numerosas investigaciones extranjeras proponen métodos de desinfec-
cién quimica. Sin embargo, la interaccion de ciertas sustancias, algunas de ellas toxi-
cas, como el 6xido de etileno y el bromuro de metilo (EPA, 2012), con los materiales,
puede generar reacciones quimicas y productos que inducen un mayor deterioro en
los materiales (Ascasoa et al., 2002; Fonseca et al.,, 2010). Asimismo, el costo y eficacia
de los tratamientos no siempre es el esperado. Aunado a esta problemaética, en Méxi-
co son escasos los estudios formales sobre el control del biodeterioro. Sin embargo,
se buscan técnicas novedosas y eficaces en el control de microrganismos, que no alte-
ren significativamente el material original; que inhiban el crecimiento de los organis-
mos y sean amigables con el ambiente; una alternativa que ofrece amplias ventajas es
el uso de nanoparticulas.

NANOPARTICULAS

La nanotecnologia es una especialidad de amplio desarrollo en los ultimos afios de-
bido a sus diversas aplicaciones y alcances: desde la medicina hasta la industria y re-
cientemente la nanociencia en la conservacién del patrimonio histérico. Gracias a las
investigaciones sobre la alteracién del color sufrida por las particulas metalicas de di-
versas reliquias, se plante6 la posibilidad de la aplicacién de nanoparticulas dentro
del campo de la conservacion de los materiales. De esta manera, se eligié la aplicacion
de nanoparticulas en emulsion para solucionar o prevenir los problemas del biode-
terioro de superficies de monumentos y construcciones histéricas (Gomez-Villalba,
2011; Baglioni y Giorgi, 2006).

Un nanomaterial se define como aquel que posee ciertas caracteristicas estructu-
rales de las cuales al menos una de sus dimensiones esta en el intervalo de 1-100 na-
németros (1 nm = 1x10 m). El cambio en tamafio proporciona a las nanoestructuras
nuevas propiedades y comportamientos. Como, por ejemplo, una particula de tamafio
nanométrico provee un area especifica superficial mayor para la colisién molecular y,
por tanto, incrementa su velocidad de reaccién (Gémez-Villalba, 2011). Esto sucede
porque las particulas nanométricas manifiestan ciertas caracteristicas quimicas y fi-
sicas asociadas a su tamafio (Poole y Owens, 2007; Philip, 2009; Baglioni et al., 2009).

Existe una creciente necesidad de desarrollar técnicas de sintesis que disminuyan
el uso de quimicos para su produccion (Jae y Beom, 2009). No obstante, el enfoque
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quimico para la produccidon de nanoparticulas es el mas popular, aunque no puede
evitar el uso de quimicos toxicos en sus protocolos de sintesis. La quimica verde es
una alternativa a la quimica convencional porque utiliza biomasa vegetal, microrga-
nismos, enzimas y extractos de plantas (Yonghong et al, 2009) para la produccién de
nanomateriales. Esta forma de sintesis resulta no téxica y amigable con el ambien-
te. Las ventajas de estos procedimientosse reflejan en el costo, menor toxicidad para
el ambiente y desapariciéon de procesos de polimerizacién durante la sintesis, entre
otras (Maensiri et al., 2008).

Numerosos trabajos proponen el uso de extractos de plantas como precursores
naturales en la sintesis de nanoparticulas. Jaey Beom (2009); Philip (2009); Sathis-
hkumar (2009); Antariksh et al, (2010); Singhalet al. (2011); y, ChidambaramyAbdul
(2012) demostraron que el uso de plantas en el proceso de sintesis ofrece mayores
ventajas con respecto a otros procesos biolégicos. Roy et al, (2013) publicaron un es-
tudio sobre la sintesis de nanoparticulas de plata por via microbiana. Este trabajo re-
veld que la enzima extracelular reductasa, producida por el hongo Aspergillus foetidus
MTCC8876, conduce a la formacioén de nanoparticulas. No obstante, su funcionalidad, el
material microbiano para la formacién de nanoparticulas en muchas ocasiones implica
el desarrollo de lineas celulares de alto costo (Jae y Beom, 2009). En el caso de los ex-
tractos de plantas, éstos funcionan como agentes inductores de la sintesis, confiriéndo-
les estabilidad y durabilidad durante periodos méas prolongados (Maensiri et al., 2008).

Actualmente, se reportan mas de cien especies de plantas cuyas infusiones y ex-
tractos acuosos confieren ventajas al proceso de sintesis de nanoparticulas puras de
diversos elementos. Al respecto, se publicé un estudio comparativo de cuatro extrac-
tos de hojas de plantas de: pino (Pinussylvestris), gingko (Ginkgo biloba L.), magnolia
(Magnolia grandiflora L.) y persimmon (Diospyros kaki) dtiles en la sintesis extrace-
lular de nanoparticulas metdalicas de plata (Jae y Beom, 2009). El extracto de hojas de
magnolia mostré mayor capacidad como agente reductor en términos de sintesis y
conversion a Ag’. Este trabajo concluye que el tamafio promedio de las nanoparticulas
(30 nm) depende de las condiciones de temperatura y velocidad de reaccion, el tipo y
concentracion del extracto asi como la concentracién de AgNO,.

NANOPARTICULAS EN EL CONTROL DEL BIODETERIORO

Las nanoparticulas presentan caracteristicas especificas que les permiten interactuar
con los microrganismos que colonizan la superficie de diferentes materiales como:
aplanados, piedra, madera, metales, etc. Tales interacciones desencadenan mecanis-
mos de inhibicién microbiana (Liet al., 2008), de suma importancia en el control bio-
l6gico de organismos. Recientemente, algunos nanomateriales naturales y artificiales
manifestaron diversas propiedades antimicrobianas y biocidas, como quitosano, 6xi-
do de titanio fotocatalitico, fullerol, nanotubos de carbono, nanoparticulas acuosas
de fuerefios y de plata (Liu et al, 2012). A diferencia de los desinfectantes quimicos
convencionales, estos nanomateriales antimicrobianos no son oxidantes fuertes y son
relativamente inertes en agua. Por esta razon no se espera que ocasionen efectos per-
judiciales en el ambiente ni a la salud humana.

De acuerdo con Li et al. (2008); las nanoparticulas de péptidos, quitosano, car-
boxifulereno, nanotubos de carbono, éxido de zinc y de plata alteran la envoltura ce-
lular bacteriana. Ademas, la presencia de nanoparticulas de plata altera el proceso
de transporte electrénico en el interior de la célula (figura 2). Lo anterior desencade-
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FIGURA 2. Las nanoparticulas de plata interactian con los grupos tiol de proteinas en la célula, lo cual
produce oxidacion de proteinas e inactiva el sistema respiratorio celular. Asimismo, estas nanoparticulas
afectan el funcionamiento y permeabilidad de la membrana en diversos microrganismos como meca-
nismo de accion biocida. En consecuencia, hay alteraciones en transporte de K* y Na*; asi como en la
unién del Fosfato de Adenosina (ADP) con la molécula de fosforo P, para formar Trifosfato de Adenosina
(ATP), en el interior de la célula (mitocondria). De este modo, se reduce el contenido de esta molécula
de importancia energética (Fuente propia).

Laterior de la célula

®
MEMBRANA
CELULAR

Alteraciones en la membrana celular

na alteraciones enzimaticas, ruptura de la membrana o pared celular de los micror-
ganismos y, finalmente, dafios irreversibles en el DNA (Pal et al.,, 2007; Liet al., 2008;
Singhal et al, 2011). Adicionalmente, recientes investigaciones demuestran que el
uso de nanoparticulas de fullereno acuoso y las nanoparticulas de plata interrumpen
la transduccién de energia transmembranal en la células microbianas (Zhang y Wang,
2007). Esto implica que estas particulas, no sélo matan a los organismos ya estableci-
dos sobre el material a tratar, sino también otros que quieran establecerse, mientras
se mantengan activas.

Las propiedades antimicrobianas y biocidas de compuestos e iones de plata (Ju-
Namy Lead 2008; Chidambaram y Abdul, 2012; Gopinatha et al,, 2012; Marambio-
Jonesy Hoek, 2010; Jain et al.,, 2009) se conocen desde la antigiiedad bajo una amplia
gama de aplicaciones, tales como: agentes de tincién para matrices biolégicas y de
microscopia electrénica, y, recientemente, como agente de inhibicién de biopelicu-
las microbianas (Kalishwaralal et al,, 2010), en el tratamiento del agua(Zhiya-Sheng
y Yang-Liu, 2011; De Santa Maria et al, 2010). También, existen trabajos que re-
velan la capacidad citotdxica de las nanoparticulas de plata (Dipankar y Murugan,
2012; Ravindranet al., 2013; Gengan et al., 2013), con prometedoras aplicaciones
biomédicas. Sin embargo, este mecanismo no esta completamente descrito (Ju-Nam
y Lead, 2008).

Las propiedades fisicoquimicas de las nanoparticulas plata le confieren una im-
portante actividad antimicrobiana. De especial interés es el tamafio (Martinez-Casta-
fi6n et al, 2008). En general, las particulas menores de 10 nm resultan toxicas para
bacterias como Escherichia coli y Pseudomonas aeruginosa. Los iones de plata inte-
ractiian con los grupos tiol de las proteinas, dando como resultado una alteracién de
procesos celulares e inactivacion de las enzimas respiratorias. Los iones de plata son
también fotoactivos en presencia de radiacion ultravioleta (UV-A y UV-C), lo cual ge-
nera la inactivacion de bacterias y virus (Liet al., 2008). Otros estudios sobre degra-
dacion de la membrana celular en presencia de moléculas de plata determinaron que
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éstas estimulan el aumento en la permeabilidad de la membrana celular (Zhang y
Wang, 2007; Pal et al., 2007).

Gran parte del deterioro de los materiales rocosos se relaciona con propiedades
intrinsecas, como textura y composicion, porosidad y grado de alteracién de los mi-
nerales presentes. Ademas, como se sefiald al inicio, existe una serie de factores ex-
trinsecos, naturales o antropogénicos, cuya relacion con el ambiente contribuye a la
degradacién quimica y fisica de los materiales. Existen productos cuyo principio ac-
tivo se basa en nanoparticulas y nanoemulsiones de hidréxidos de calcio, magne-
sio, estroncio, ferrita, 6xido de silicio, magnesio, zinc y plata, por mencionar algunos
ejemplos, cuya aplicacién se encamina a la conservacioén de piedra, lienzos, madera,
papel y morteros entre otros (Baglioni y Giorgi, 2006; Gomez-Villalba, 2011). Ciertos
nanoproductos, son capaces de producir efecto biocida, resultando ttil para el control
del biodeterioro de materiales pétreos.

En 2012, se publicaron los resultados del andlisis de contaminacién microbiana
del aire y superficies en seis museos de Polonia. Durante este estudio, se evalué el gra-
do de sensibilidad a nanoparticulas de plata por parte de microrganismos con mayor
presencia en distintos objetos, utilizando 32 cepas bacterianas y fingicas (Gutarows-
ka et al, 2012). El tamafio de las nanoparticulas de plata producidas bajo sintesis qui-
mica fue de 10 a 100 nm, definiéndose su concentracién eficaz para la eliminaciéon de
microrganismos presentes en la superficie de los objetos en 45 ppm. Los resultados
del experimento permitieron la eliminacién del 94% de los microrganismos presen-
tes, excepto en el caso de las cepas de Bacillus subtilis y Staphylococcus xylosus.

En otras experiencias, se probo la capacidad biocida de las nanoparticulas de plata
sintetizadas con Ocimum sanctu (Singhal et al., 2011), asi como bacterias E. coli (Gram
negativas) y S. aureus (Gram positivas). En este trabajo, se observé que el incremento
en la concentracién de nanoparticulas de biosintesis (10-25 nm) disminuyé el creci-
miento de ambas especies microbianas. La adicién del extracto en la solucién de ni-
trato de plata favorecio la reducciéon de iones de plata en nanoparticulas. Lo anterior
probablemente se relaciona con la presencia de proteinas que actiian como agente de
término (Singhalet al, 2011).0tro trabajo que confirma la funcionalidad antibacte-
riana de las nanoparticulas de biosintesis, se realizé a partir de extractos de cebolla
(Allium cepa). La actividad antibacteriana se estudi6 frente a E. coli y S. typhimurium
(Antariksh et al., 2010). Aqui se concluyd que una concentraciéon de 50pg mL* de na-
noparticulas de plata en solucién resulté eficaz contra el desarrollo de estas bacterias.

Por otro lado, una investigacion, realizada con nanoparticulas de plata obtenidas
a partir de sintesis bioldgica con extractos de corteza de canela (Cinnamon zeylani-
cum), mostro6 inhibicidn del crecimiento de E. coli BL-21. Sathishkumar et al, (2009)
y Philip (2009) concluyeron que el pH influye en el control del tamafio de las parti-
culas. En este sentido, se sabe que el tamafio (cuadro 1) tiene efectos importantes en
el efecto antimicrobiano (Ashkarran et al., 2012). En coincidencia con lo demostrado
por Pal et al. (2007), quienes, con imagenes de microscopia electrénica de transmi-
sidn, revelaron que la forma de las nanoparticulas de plata influye en la actividad bio-
cida contra E. coli. Tal es el caso de las nanoparticulas en placas triangulares truncas
al mostrar una fuerte accion biocida, en comparacion con las nanoparticulas con for-
mas esféricay de barra.

Aunque existen desventajas y posibles efectos referentes a la aplicacién de nano-
particulas dadas las caracteristicas fitotéxicas de algunas moléculas metalicas como
la plata, numerosos estudios apoyan su aplicacién con fines ambientales. Tal es el caso
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CUADRO 1. Formas de nanoparticulas de plata reportadas por diversos autores

Forma de NP
de plata

Actividad
antimicrobiana

Referencia

Esférica (nanosphere)

S. aureus 'y E. coli

Pal S. et al., 2007

Barra (nanorod)

E. coli

JiuJ. etal, 2011;
Van Dong et al., 2012

Placa triangular trunca
(nanotriangle)

E. coli, S. aureus'y
P. aeruginosa

Kelly J. et al., 2012;
Gao M. et al., 2013

Poliédrica (polyhedral
silver nanoparticles)

Reduccion de oxigeno
en medio alcalino

Kuai L. et al., 2011

Fuente propia.

del trabajo realizado por Lee et al, (2012); en el cual comparo la toxicidad y biodispo-
nibilidad de nanoparticulas de plata en cultivos de Phaseolus radiatus y Sorghum bi-
color sobre agar y suelo. En agarencontraron una correlacion entre el crecimiento de
las plantulas de estas especies y la concentracion de las nanoparticulas de plata que
se aplicd en cada ensayo. Por el contrario, en el suelo la tasa de crecimiento de P. ra-
diatus no mostro afectaciones por la presencia de diferentes concentraciones de na-
noparticulas con respecto a las pruebas con agar.

En este trabajo, concluyeron que la biodisponibilidad de las nanoparticulas se re-
dujo en el suelo debido a que las nanoparticulas exponen propiedades fisicoquimicas
especificas en sistemas minerales, gracias a la capacidad tampdn del suelo. Los elec-
trolitos presentes en el suelo interactiian con las nanoparticulas de plata, lo cual in-
crementa el estado de agregacion de las nanoparticulas y, en consecuencia, evita su
paso hacia la raiz de las plantas (Leeet al,, 2012). Ademas, la arcilla es capaz de rete-
ner Ag debido al fenémeno de intercambio catidnico, asi como a formar enlaces S-A-S
con azufre inorganico y organico (Wijnhoven et al., 2009).

Es importante sefalar los escasos estudios realizados en México sobre la aplica-
cién de nanoparticulas para el control de microrganismos que originan biodeterioro.
No obstante, resulta esencial, no sélo evaluar el efecto inhibitorio de las nanoparticu-
las sobre los microrganismos que crecen sobre los materiales, sino también conside-
rar la estabilidad y comportamiento de las nanoparticulas sobre diferentes sustratos.
Lo anterior permitira analizar la generacion de productos secundarios ante diversos
factores, asi como responder las interrogantes surgidas sobre la funcionalidad y efi-
cacia de esta tecnologia a largo plazo.

CONCLUSION

La conservacion del patrimonio cultural es importante desde el punto de vista de
identidad histérica y cultural, estética de los sitios arqueolégicos, y practica por el tu-
rismo; a pesar de que se han estudiado las causas, particularmente las biol6gicas, no
se han generado procedimientos de control totalmente efectivos. En este contexto el
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uso de nanoparticulas para el control del biodeterioro, parece tener ventajas parti-
culares, al comparar con otras técnicas de control, sin embargo atin hay varias pre-
guntas técnicas que resolver y respecto a su relacién costo beneficio y riesgos que
conlleva.
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Siliceno, una nueva mirada al silicio
en dos dimensiones*

PAMELA RuBiO-PEREDA**, NOBORU TAKEUCHI***

Resumen: El siliceno, un material bidimensional de estructura hexagonal similar al grafeno, ha esta-
do recientemente en la mira de la comunidad cientifica de las nanociencias debido a que podria
extender por mucho las posibles aplicaciones del silicio, elemento usado por excelencia desde
hace mas de medio siglo en la industria electrénica. Esta novedosa estructura bidimensional pro-
mete ofrecernos novedosas aplicaciones en la siguiente generacién de componentes electronicos,
en la que predominaran dispositivos flexibles que revolucionarén la tecnologia actual. Al igual
que en el caso del grafeno, la cantidad de investigaciones tedricas acerca de esta prometedora
estructura, se ha visto incrementada hasta abordar incluso el tema de la funcionalizacién de su su-
perficie mediante la incorporacion de diferentes elementos, para incluso sugerir aplicaciones en el
ambito de los sensores. Actualmente, diversos grupos de cientificos experimentalistas se encuen-
tran sintetizando esta estructura mediante el empleo de diferentes técnicas. Los resultados de
ambos experimentos teoricos y experimentales han propiciado una profusa cantidad de publica-
ciones, que han abierto nuevas lineas de investigacion en torno a esta novedosa nanoestructura.
PaLagras cLave: Siliceno, estructura hexagonal, nanoestructura.

Asstract: Silicene, a hexagonal two-dimensional material similar to graphene, has recently become
the topic of active research in the field of nanoscience. Silicene could extend the possible applica-
tions of silicon, which in the last half century has been the most important material used by the
electronics industry. This novel two-dimensional material promises to offer new applications in the
next generation of electronic components, in which flexible devices will revolutionize the current
technology. As in the case of graphene, the amount of theoretical investigations on this promising
structure has increased very quickly. It is now a topic of interest, the study of the functionalization
of the surface by adding different elements that could lead to applications in the field of sensors.
Currently, several experimental groups are trying to synthesize this structure by employing various
techniques. The results of both theoretical calculations and experimental methods have led to a
profusion of publications, which have opened new lines of research for this novel nanostructure.
Kevworos: Silicene, hexagonal structure, nanostructure.

Desde finales del siglo pasado, la investigaciéon en nanociencias y nanotecnologias
ha estado grandemente influenciada por estructuras hexagonales a base de carbono
con multiples dimensionalidades. Como ejemplo de estas estructuras, conocemos
los fulerenos, los nanotubos de carbono en todas sus variedades y, recientemente
descubierto, al grafeno como una de las tantas capas individuales que conforman
al grafito.

* Se agradece a DGAPA proyecto IN103512-3 y Conacyt Proyecto 164485 el apoyo econdmico. Los célculos se
han realizado en el Centro de Supercémputo de la DGCTIC-UNAM.
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***Centro de Nanociencias y Nanotecnologia, Universidad Nacional Auténoma de México, Apartado Postal
2681, Ensenada, Baja California 22800, México. <takeuchi@cnyn.unam.mx>.
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El grafeno descubierto en 2004 (Novoselov et al., 2005), por Geim Novoselov y co-
laboradores en la universidad de Manchester, exhibe ciertas propiedades electréni-
cas y mecanicas que lo han colocado como una de las estructuras mas conocidas en el
mundo cientifico (Martinez Guerra et al., 2009). Debido al gran potencial que presen-
ta el grafeno, se ha generado una rica veta de investigaciones tanto teéricas como ex-
perimentales, que lo posicionan como la nueva superestrella de los nanomateriales.

Los recientes éxitos asociados al grafeno han conducido, en primera instancia, a la
investigacion tedrica de estructuras con base hexagonal formadas por otros elemen-
tos. Para esto, diversos grupos de investigacion se han focalizado en estudiar elemen-
tos que presenten una configuracidn electrénica anéloga a la del elemento carbono.
Estos elementos que han sido abordados y que conforman parte del grupo IV de la ta-
bla periédica, bien denominado el grupo de la familia del carbono, son el silicio y el
germanio.

Sin embargo, las primeras investigaciones tedricas realizadas en tales sistemas bi-
dimensionales fueron llevadas a cabo incluso 10 afios antes del descubrimiento del
grafeno, motivadas por las primeras sintesis que se realizaron en la elaboracién de
diversos compuestos con silicio que presentaban propiedades similares a las olefi-
nas, compuestos con al menos un doble enlace carbono-carbono (West et al., 1981).

En 1994, Takeda y Shiraishi estudiaron las caracteristicas estructurales de siste-
mas bidimensionales hexagonales a base de silicio (Takeda y Shiraishi, 1994), me-
diante el uso de calculos de energia total de primeros principios. A partir de tales
calculos, se encontré que el silicio efectivamente puede presentar una estructura bi-
dimensional, aunque a diferencia del grafeno, esta estructura presentaria cierto grado
de deformacidn atribuida principalmente a una gran contribucién repulsiva prove-
niente del potencial de la red.

Calculos de primeros principios, efectuados por Cahangirov y colaboradores en el
2009 con la teoria del funcional de la densidad (Cahangirov et al., 2009), mostraron
que el siliceno en realidad puede presentar tres posibles configuraciones para una es-
tructura bidimensional, la cual puede mostrarse como una red plana, no plana con
bajo grado de deformacién (LB por sus siglas en inglés, low buckled) y no plana con
alto grado de deformacién (HB por sus siglas en inglés, high buckled), con desplaza-
mientos verticales promedios de 0 A, 0.44 A y 2.13 A, respectivamente, entre 4tomos
de silicio contiguos.

Como se observa en la figura 1, la configuracién de un siliceno con una red plana,
resulta energéticamente menos favorable que la de un siliceno con una red con cier-
to grado de deformacidn. La estabilidad real entre las estructuras de siliceno HB y LB
es evaluada al estudiar la dispersién de fonones de las redes respectivas. Como resul-
tado de esto, el siliceno LB resulta ser una estructura estable, mientras que el siliceno
HB no es una estructura estable, debido a que los modos de dispersion de fonones de
esta estructura se muestran en frecuencias imaginarias.

La estructura del siliceno LB (figura 2) resulta en una red bidimensional de ato-
mos de silicio dispuestos en una celda hexagonal con un parametro de red a equiva-
lente a aproximadamente 3.87 A. Por cada celda unitaria existe un punto de red al cual
se asocian dos dtomos de silicio, en donde éstos se encuentran desplazados vertical-
mente uno del otro una distancia aproximada de 0.44 A.

A diferencia del grafeno que muestra una alta preferencia por una configuracién tipo
trigonal plana con un alto grado de enlazamiento tipo ¢ y m entre orbitales atémicos, el
siliceno, con una red deformada, presenta un menor traslape entre orbitales atdmicos,
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FIGURA 1. Variacién en la energia total para estructuras hexagonales bidimensionales de Cy Si con res-
pecto a la constante de red a en A de la celda unitaria. Calculos obtenidos a través de primeros principios
con la teoria del funcional de la densidad.
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FIGURA 2. Vista transversal y en el plano del grafeno y siliceno. En la estructura de grafeno los atomos
de carbono estan ubicados en un solo plano; sin embargo, en la estructura deformada de siliceno, los
4tomos se alternan en planos paralelos.
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FIGURA 3. Mapas de densidad electronica para los enlazamientos ¢ y & en estructuras con geometria
plana y deformada, caracteristicas del grafeno y siliceno, respectivamente. El incremento en la densidad
de carga es graficado con colores amarillo para una densidad tenue y con rojo para una densidad promi-
nente. Figura adaptada de Sahin et al., 2009.
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lo que genera un disminucién en el grado de enlazamiento tipo 6 y T como se obser-
va en los mapas de densidad electrénica presentados en la figura 3 (Sahin et al., 2009).

Ahora, en cuanto a propiedades se refiere, este nuevo material bidimensional a
base de silicio exhibe convenientemente varias caracteristicas similares al grafeno.
Esto abre un amplio abanico de nuevas posibilidades para este material, contrario a
los prondsticos no tan esperanzadores que anteriormente se tenian reservados para
este elemento.

El silicio cuenta con la ventaja por encima del carbono de ser un material conoci-
do de forma muy extensa en la industria electrénica desde mediados del siglo pasa-
do con la invencidn del transistor. En la actualidad, después de mas de medio siglo, la
gran mayoria de los procesos de produccion de alta tecnologia giran en torno a este
elemento tan abundante y de facil acceso.

Las propiedades electrénicas, magnéticas y quimicas calculadas para el siliceno
LB, muestran la misma tendencia que para el grafeno, lo cual hace del siliceno un can-
didato viable para dispositivos electrénicos. En lo particular, la estructura de bandas
del siliceno, mostrada en la figura 4, exhibe un cruce lineal al nivel de Fermi entra la
banda de valencia y la banda de conduccion. Esto resulta en que los transportadores
de carga del material exhiben un comportamiento tipico de un fermion de Dirac, es
decir, el comportamiento de una particula sin masa. Ademas, la velocidad de Fermi
calculada por Lew Yan Voon y colaboradores en el 2010 para el grafeno y el siliceno
resulta en 6.3E5 y 5.1E5, respectivamente, velocidades bastante similares en magni-
tud (Lew Yan Voon et al., 2010).

[



www.mundonano.unam.mx | Vol. 6, No. 10, enero-junio, 2013 | Articulos | Mundo Nano |

FIGURA 4. Estructura de bandas para el grafeno y siliceno. Imagen adaptada de Sahin et al., 2009.
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Debido a las asombrosas propiedades electronicas que presenta el siliceno, se
abre la posibilidad de fabricar en un futuro no muy lejano dispositivos electrénicos
flexibles como: televisiones plegables, celulares que se enrollan y se llevan detras de
la oreja, dispositivos de lectura como en un libro tradicional y ropa con computadoras
integradas, entre otros (Murray y Murray, 2012). Este tipo de dispositivos, en un futu-
ro, conformaran una parte muy importante en la mercadotecnia de productos de alta
tecnologia que serdn sumamente demandados por una sociedad que se encuentra in-
mersa en una constante evolucion tecnolégica.

Dada la gran cantidad de estudios tedricos que describen las propiedades tan in-
teresantes del siliceno, se han realizado diversos experimentos con la pretension de
sintetizar su estructura mediante el uso de diferentes técnicas por medios fisicos y
quimicos. Esto es debido a que el silicio prefiere, por si solo, formar estructuras con
configuracion tetraedral en lugar de trigonal como sucede con el carbono, el cual pue-
de adoptar ambas configuraciones con relativa facilidad.

Las primeras nanoestructuras bidimensionales de silicio que han sido sintetiza-
das fueron hechas por medio de métodos quimicos basados en soluciones por Hi-
deyuki Nakano y colaboradores del Instituto de Investigaciéon del Grupo Toyota
(Nakano et al., 2006). El experimento consistié en exfoliar el compuesto cristalino
disiliciuro de calcio (CaSi,), que estd formado por un apilamiento alternado de pla-
nos atémicos de Ca y Si con estructura hexagonal. Sin embargo, como resultado del
proceso, las nanoestructuras obtenidas (figura 5) se encontraban quimicamente en-
lazadas con oxigeno, ademas de estar dopadas con magnesio como producto del pro-
cedimiento empleado.

Posteriormente, con el propésito de sintetizar hojas de siliceno libres de oxige-
no y con tamafios laterales mayores, algunos investigadores trataron otros métodos
de exfoliacion partiendo de compuestos diferentes como lo es el polisilano (Okamo-
to etal, 2010).

Otros grupos de investigacion, que ultimamente han obtenido resultados muy in-
teresantes y exitosos, abordaron el problema del crecimiento de siliceno mediante el
empleo de depdsitos de silicio por medio fisicos con la seleccién de sustratos metali-
cos como es el caso de la plata. Dentro de los estudios experimentales mas destacados
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FIGURA 5. Imagen obtenida por microscopia electrénica de transmision en donde se observa una hoja
de siliceno obtenida mediante la exfoliacion del CaSi, Imagen recuperada de Nakano et al., 2006.

en relacion con esta linea, se encuentra el trabajo presentado en 2012 por Chun-Liang
Lin y colaboradores (Chun-Liang et al, 2012) en el que se muestran estudios tedri-
cos y experimentales acerca del crecimiento de siliceno en una superficie de plata con
orientaciéon [111].

En tal experimento la fabricacion de siliceno ha sido efectuada en una camara de
ultra alto vacio mediante el empleo de la técnica de depésito de vapores por medios
fisicos como lo es la sublimacién de un blanco de silicio por calentamiento. En la figu-
ra 6 se aprecia el depésito de siliceno con la clara formacién de una estructura hexa-
gonal sobre una superficie de plata con orientacién [111].

Ademas, mediante el empleo de sustratos de plata con orientaciones cristalogra-
ficas diferentes, por ejemplo la [110], ha sido posible crecer otro tipo de estructuras
de siliceno en forma de listones.

Al momento, lo que han demostrado los resultados experimentales, contrario al
grafeno que puede formar monocapas independientes, es que el siliceno sélo se ha lo-
grado crecer exitosamente sobre sustratos metdlicos de plata. Ademas, dada la ten-
dencia del silicio a formar configuraciones tetraedrales, parece indispensable el uso
de un sustrato para facilitar un crecimiento epitaxial en donde se copie la estructura
cristalina de éste ultimo.

En lo concerniente a la manipulacidn de las propiedades mostradas por el silice-
no, existen diversos trabajos teéricos que han tratado de simular la incorporacién de
atomos de distintas especies, como hidrégeno, fluor y sodio en la superficie de silice-
no. En los trabajos mas destacados, se encuentran algunas investigaciones teéricas en
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FIGURA 6. Imagen obtenida por STM de la topografia de siliceno depositado sobre Ag [111]. Figura
tomada de Chun-Liang Lin et al., 2012.

relacion con la hidrogenacion parcial y completa del siliceno que pasiva su superficie,
como ha sido estudiado en 2011 por Osborn y colaboradores (Osborn et al., 2011). En
dicha investigacion, se encontré que, ademas de la pasivacién obtenida, la estructura
de bandas del siliceno puede ser modificada desde su estado inicial que muestra un
comportamiento semimetalico hasta un comportamiento completamente aislante a
través de distintos grados de hidrogenacion.

Estudios todavia mas recientes revelan que, dependiendo del grado de pasivacién
de la superficie y la disposicion de los atomos de hidrégeno en ella, es posible inducir
cierto grado de ferromagnetismo en el siliceno (Zhang et al., 2012).

Por otra parte, aunado a las novedosas posibilidades que ofrece el siliceno y los re-
cientes descubrimientos en el campo de la electronica molecular, existe la posibilidad
no abordada atin de funcionalizar su superficie mediante la adicién de moléculas orga-
nicas. Para abordar el tema de la funcionalizacién organica, nuestro grupo de investiga-
cién en el Centro de Nanociencias y Nanotecnologia realiza simulaciones de la adsorcién
de hidrocarburos insaturados simples como son el acetileno, etileno y estireno sobre si-
liceno hidrogenado, empleando la teoria del funcional de la densidad (figura 7).

Mediante esta investigacion de caracter teérico, se han estudiado las etapas de las
reacciones correspondientes entre la molécula y la superficie, con el fin de determi-
nar los perfiles de minima energia y las barreras de activacion para la adsorciéon de al-
quenos y alquinos sobre siliceno siguiendo el mecanismo de una reaccién en cadena.
Los resultados obtenidos se han comparado con los ofrecidos por la superficie hidro-
genada del silicio cristalino en una orientacién cristalografica [111]. E1 Si [111], ade-
mas de que presenta una configuracion bastante similar en superficie a la del siliceno,
ha sido estudiado teérica y experimentalmente desde la década de los noventa para
propdsitos de la funcionalizacién orgénica.
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FIGURA 7. llustracion esquemética de moléculas de acetileno, etileno y estireno adsorbidas en siliceno
hidrogenado. Los colores mostaza, azul y blanco representan los atomos de Si, C e H, respectivamente.
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Los resultados obtenidos al momento muestran que es posible el desarrollo de la
reaccion de adsorcion de estireno sobre siliceno con la misma viabilidad que sobre la
superficie de Si [111], esta tltima estudiada bajo las mismas condiciones en 2004 por
nosotros (Takeuchi et al., 2004). En el caso de la adsorciéon de moléculas mas peque-
fias, como es el caso de acetileno y etileno, se encontré que las etapas de la reaccion
de adsorcién y las barreras de activacion son energéticamente mas favorables para el
siliceno que para el Si [111]. Estos resultados posicionan al siliceno como un sistema
que presenta una mayor viabilidad para la adsorcién de moléculas insaturadas de hi-
drocarburos simples en comparacion con el silicio cristalino.

En resumen, el siliceno, un material que recientemente ha aparecido en la red
cientifica como una novedosa faceta del silicio, representa un gran nicho de oportu-
nidades de investigacion tanto tedricas como experimentales, debido a que presenta
propiedades analogas a las del grafeno, ademas de que dichas propiedades se pue-
den manipular mediante la incorporacién de diferentes elementos. Con la aparicién
de este novedoso material bidimensional y con el desarrollo de métodos que permi-
tan su fabricacidn de una forma mucho mas eficiente, es posible que la tecnologia del
silicio permanezca en la industria electronica por mucho mas tiempo del que ante-
riormente se creia posible, mediante la fabricacién de una siguiente generacion de no-
vedosos dispositivos electrénicos flexibles a base de siliceno.
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De las nanobiomoléculas a la
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Resumen: Actualmente, estamos en una etapa en la que las ciencias biomédicas buscan mejorar el
diagnostico y la terapia de varias enfermedades, por medio del empleo de novedosos dispositivos
a escala nanométrica. Micelas poliméricas, liposomas, dendrimeros y nanoparticulas biodegrada-
bles, son algunos ejemplos de nanomateriales que se investigan en los laboratorios, que estan en
fase pre-clinica o ya se emplean en la clinica. En este momento se cuenta con numerosos nuevos
sistemas nanoestructurados con muiltiples y potenciales aplicaciones en el area biomédica. Sin
embargo, a pesar de que en muchos casos se han realizado caracterizaciones fisicoquimicas de
los mismos, no se ha estudiado su interaccidon con diferentes sistemas bioldgicos y con las nano-
biomoléculas que los componen.

En este articulo, mostramos la evolucion del trabajo que estamos llevando a cabo en nuestro la-
boratorio. En primera instancia, describimos las investigaciones que hemos realizado estudiando
diferentes nanobiomoléculas. Nuestro objetivo es intentar entender la sefalizacion y regulacion
de procesos biolégicos como la sintesis de proteinas en el sistema nervioso o la sintesis de ARN
en el nucleo celular. En segunda instancia, describimos estudios que estamos realizando utilizan-
do dendrimeros y analizando sus posibles aplicaciones en el tratamiento de enfermedades como
el parto prematuro, el cancer o la diabetes. Por tltimo, describimos brevemente la microscopia de
fuerza atdmica y sus aplicaciones en ciencias bioldgicas y biomédicas, finalizando con un ejemplo
concreto de nuestra investigacion.

PaLABRAS cLAvEs: nanobiomoléculas, nanomedicina, dendrimeros, microscopia de fuerza atémica

Asstract: We are nowadays in a new stage in which biomedicine searches the ways to improve
diagnosis and therapy of several diseases by using novel nanodevices. Polymeric micelles, liposo-
mes, dendrimers, biodegradable nanoparticles and others are examples of nanoparticulate mate-
rials researched in laboratories, undergoing preclinical development, or already used in the clinic.
At present, we have numerous nanoestructured systems with multiple potential applications in
the biomedical area. Nevertheless, in spite of the fact that in many cases physicochemical charac-
terizations of the mentioned nanosystems were carried out, their interactions with the biological
systems or the nanobiomolecules that compose these systems were not studied.

In this article, we show the research performed in our laboratory. First, we describe studies we
have carried out studying different nanobiomolecules. By these experiments we are trying to un-
derstand signaling and regulation of biological processes such as protein synthesis in the nervous
system or RNA synthesis in the cellular nucleus. Second, we describe experiments we are perfor-
ming using dendrimers and studying their possible applications to treat diseases such as prema-
ture labor, cancer or diabetes. Finally, we briefly describe atomic force microscopy applications in
biological and biomedical sciences and give a concrete example of our work.

Kev worps: nanobiomolecules, nanomedicine, dendrimers, atomic force microscopy.
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INTRODUCCION

Para poder comprender bien los conceptos de nanociencia, nanotecnologia, nanobio-
logia y nanomedicina y poder dar una definicién de los mismos, es conveniente esta-
blecer primero cuales son las principales diferencias entre ciencia y tecnologia. De
una manera general, podemos decir que la ciencia es el trabajo que se realiza en un la-
boratorio de investigacion, aplicando el método cientifico, en bisqueda de respuestas
para determinadas preguntas. Los resultados obtenidos de estas investigaciones, se
traducen en trabajos cientificos que se publican en revistas especializadas internacio-
nales. Estos trabajos, son previamente analizados por otros cientificos especialistas
en el tema en cuestion. La tecnologia parte de los conocimientos basicos establecidos
por la ciencia, para construir un dispositivo o un aparato que tenga una utilidad deter-
minada. El conocimiento necesario para generar el nuevo dispositivo o aparato, gene-
ralmente da origen a una patente (mecanismo utilizado para proteger la invencién y
los derechos de los inventores). La creacién de tecnologia, proporciona a los cientifi-
cos nuevas herramientas para contestar nuevas preguntas y avanzar en la ciencia, que
a su vez generara nueva tecnologia. Por lo tanto, podriamos decir que ciencia y tecno-
logia son las dos caras de una misma moneda.

El prefijo “nano” significa la mil millonésima parte de algo. En el caso de un nané-
metro, significa la mil millonésima parte de un metro, es decir 10°m. Dado que mu-
chas de las propiedades fisicas y quimicas de la materia se modifican en tamafos
comprendidos entre 0.1 y 100 nanémetros, éste seria el mundo “nano” estrictamen-
te hablando.

En el aflo 1959, varios afios antes de recibir el Premio Nébel de Fisica, el Dr. Ri-
chard Feynman pronunci6 en el Instituto de Tecnologia de California una conferen-
cia titulada “Hay mucho espacio al fondo” (There is plenty of room at the bottom). En
esta conferencia, el Dr. Feynman puso los pilares de lo que luego seria conocido como
nanotecnologia. En su charla, Feynman expuso sus ideas de como manipular, contro-
lar y fabricar objetos de muy pequefias dimensiones. Decia Feynman en su discurso:
“Los principios de la fisica, tal como yo los veo, no niegan la posibilidad de manipular
las cosas atomo por atomo. Al no violar ninguna ley, no hay motivo para que no pueda
hacerse”. “En el mundo de lo muy, muy pequefio, muchas cosas nuevas podran suce-
der, porque los atomos se comportan de manera distinta a como lo hacen los objetos
a mayor escala, pues deben satisfacer las leyes de la mecanica cuantica”. Y continua...
“A nivel atémico, aparecen nuevos tipos de fuerza, nuevas posibilidades, nuevos efec-
tos”. Esta es una de las ideas basicas de la nanotecnologia, que consiste en un cambio
de estrategia a la hora de fabricar estructuras: el paso de una tradicién de arriba ha-
cia abajo top-down a un futuro de abajo hacia arriba bottom-up, manipulando la ma-
teria a nivel atémico.

Podemos dar ahora una definicién entendible del concepto nanotecnologia: es el es-
tudio, sintesis y manipulacion de materiales y sistemas funcionales a través del control
de la materia a escala nanométrica; tiene como objetivo la fabricacién de materiales,
objetos y dispositivos tecnol6gicos a esa escala. Por otra parte, la nanociencia estudia la
materia a escala de estructuras moleculares y atémicas, utilizando las herramientas de
la fisica, quimica, biologia y ciencia de los materiales. De esta forma busca responder
preguntas basicas sobre el comportamiento de estructuras a esa escala.

Muchos componentes biolégicos como el ADN, las membranas celulares, las pro-
teinas, y las estructuras biolégicas como los ribosomas o los complejos de poros
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nucleares tienen tamafio nanométrico. Como todas las células eucariotas estan for-
madas por estos componentes comunes, podemos decir que en la biologia hay “vida
en el nanomundo”.

Una razoén para estudiar la biologia a nanoescala, es poder observar propiedades
que no se ven en escalas micro o macro. Por ejemplo, medir propiedades fisicas de
proteinas individuales nos puede dar informacién sobre su estructura y funcién. Esta
informacién sin duda nos ayudara a entender cdmo los diferentes componentes de un
sistema biolégico trabajan juntos.

La nanobiologia, podria ser definida como el estudio del material biolégico a es-
cala nanométrica. Sin embargo, los bi6logos moleculares han estado trabajando con
nanobiomoléculas desde hace varias décadas. Por lo tanto, estrictamente hablando,
se considera nanobiologia la disciplina que utiliza productos y conocimiento que sur-
gen de la nanotecnologia y los aplica a la investigacion en biologia. Seria la fusion de
la investigacion bioldgica con la nanotecnologia, asi como la nanomedicina se puede
definir como el uso de nanotecnologia en el campo médico. (Por consulta de publica-
ciones recientes ver Balogh, 2010; Kroll, 2012, Jain, 2012.).

A continuacién daremos algunos ejemplos sobre el trabajo de investigacion que
estamos desarrollando en nuestro laboratorio, en el Instituto de Investigaciones Bio-
légicas Clemente Estable. El primer ejemplo, corresponde a las investigaciones que
hemos realizado con nanobiomoléculas. El eje de estas investigaciones es el rol del
ion Ca*, su transporte y la regulacién de eventos trascendentes como la sintesis pro-
teica en terminales neuronales presindpticos o la regulacion de la sintesis de ARN. El
segundo ejemplo, corresponde a las investigaciones en curso donde utilizamos na-
nopolimeros artificiales llamados dendrimeros, donde estudiamos sus posibles apli-
caciones como transportadores de drogas o agentes de imagenologia en diferentes
sistemas biolégicos. Por dltimo, nos vamos a referir al microscopio de fuerza atémi-
cay las investigaciones que estamos realizando en el area de las ciencias bioldgicas
y biomédicas. Dado que en los dltimos dos ejemplos estamos incluyendo en nuestras
investigaciones productos surgidos de la nanotecnologia, podemos decir que son in-
vestigaciones genuinas en nanobiologia y nanomedicina.

TRABAJOS DE INVESTIGACION

Sefalizacion celular y nanobiomoléculas

Nuestro laboratorio se dedica al estudio de las sefiales celulares. La transduccién de
sefales es el conjunto de procesos o etapas que ocurren de forma concatenada, por
el cual una célula convierte una determinada sefal o estimulo exterior, en otra sefial
o respuesta especifica. El proceso de transmisién de sefial afecta a una secuencia de
reacciones bioquimicas dentro de la célula. Esto se lleva a cabo a través de proteinas
o enzimas unidas a otras sustancias llamadas segundos mensajeros. Los cambios en
la concentracion citosdlica de Ca?* han mostrado ser un sistema de sefializacién muy
versatil. Este sistema regula varios procesos celulares diferentes como la motilidad,
secrecion y la proliferacion celular, entre otros. Los cambios en la concentracion intra-
celular de Ca?* son detectados por las células como una sefial con un significado que
debe ser decodificado. Esta decodificacion de la informacién contenida en las sefiales
de Ca?" es mediada por proteinas capaces de unir Ca?* (sensoras de Ca%") que transmi-
ten esta informacidn al blanco final. Como forma de garantizar la funcién de sefializa-
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cion del Ca?, las células cuentan con varios sistemas de transporte de dicho ion, que
regulan su homeostasis en forma muy precisa (Sotelo y Benech, 1997). Uno de estos
sistemas de transporte, son las llamadas bombas de Ca?* (Ca**Mg**-ATPasas). Estas
bombas son proteinas y por lo tanto nanoestructuras biolégicas.

Trabajando con este transportador hemos obtenido aportes relevantes. Encontra-
mos evidencias de que en ciertas condiciones experimentales, la bomba de Ca?* pue-
de comportarse como un canal de Ca* (Benech et al.,, 1991, 1995; Garcia-Teijeiro et
al., 1999). Caracterizamos el ciclo de reacciones de la Ca?* ATPasa del sistema tubular
denso de plaquetas humanas y mostramos que la estequiometria de esta SERCA (Sar-
co Endoplasmic Reticulum Calcium ATPase) es diferente a la SERCA de reticulo sarco-
plasmico de musculo esquelético de conejo (Benech et al., 1995). También mostramos
la capacidad de ciertas drogas de desacoplar la enzima y promover un aumento en el
eflujo de Ca?* pero sin sintesis de ATP (Garcia-Teijeiro et al., 1999).

Por otra parte, en colaboracion con el Dr. J. R. Sotelo, hemos trabajado en aspec-
tos metabolicos del sistema nervioso, especialmente en la sintesis proteica en el te-
rritorio axonal, sindptico y su regulacidn. En los, organismos eucariotas la sintesis de
proteinas extra mitocondriales ocurre en nanoestructuras biolégicas denominadas ri-
bosomas. Este es un tema de investigacién muy interesante e importante, ya que en
los ultimos afios han aumentado las evidencias de la existencia de ribosomas y poliso-
mas activos en el dominio axonal y presindptico. De acuerdo con el dogma establecido
en las células nerviosas todas las proteinas son sintetizadas en el soma de la neuro-
nay luego transportadas por transporte axonal, al ax6n y al terminal nervioso (véase
Ochs, 1982). Sin embargo, varios grupos de investigacion (Dr. E. Koenig, Universidad
de Buffalo, USA; Dr. A. Giuditta, Universidad de Napoles, Italia; Dr. Jaime Alvarez, Uni-
versidad Catélica de Chile), incluyendo el nuestro, han presentado evidencias muy
convincentes que apoyan la existencia de un Sistema Local de Sintesis de Proteinas en
axones y terminales nerviosas. En este sentido, hemos contribuido con varias publica-
ciones utilizando diversas técnicas como auto radiografia a nivel de microscopia 6p-
tica, inmunocitoquimica a nivel 6ptico y electrénico, inmunoprecipitacién, Northern
blot, RT-PCR, inmunoblot, etc. (Sotelo y Benech, 1997; Sotelo et al, 1999; Sotelo-Sil-
veira et al,, 2000; Calliari et al,, 2002). (Véase también Koenig y Giuditta, 1999 y Alva-
rez et al., 2000).

Con respecto al terminal nervioso, al inicio de la década de los 90, se reporté que la
fraccién sinaptosomal obtenida del 16bulo éptico del calamar fue capaz de sintetizar
proteinas extra-mitocondriales (Crispino et al., 1993). Esta fraccién fue caracterizada
por técnicas bioquimicas y de auto radiografia a nivel de microscopia electrénica. Se
encontrd que la fraccién corresponde al componente presindptico de las neuronas fo-
torreceptoras del 16bulo éptico del calamar, el cual contiene polisomas activos (Cris-
pino et al., 1997). La caracterizacién de la existencia de sintesis local de proteinas a
nivel axonal y del terminal nervioso, nos llevo a estudiar posibles mecanismos de re-
gulacion y uno de los candidatos obvios era el Ca?'. En este sentido, en colaboracion
con el Dr. A. Giuditta comenzamos a estudiar la modulacién del sistema local de sinte-
sis proteica en los sinaptosomas preparados del 16bulo 6ptico del calamar. Observa-
mos que este proceso estaba muy proximo de su maximo, a la concentracién basal de
Ca?* citosdlico y era marcadamente inhibida cuando la concentracion de este i6n era
disminuida o aumentada (Benech et al., 1994, 1996, 1997, 1999). La posibilidad de
que el Ca?* module la sintesis local de proteinas sinaptosomal, fue confirmada midien-
do la concentracion de Ca?* en un tnico sinaptosoma (figura 1), previamente cargado
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con Fura-2-acetoximetil éster (FURA2 AM). Estos experimentos fueron realizados en
colaboracién con el Dr. E. Brown del Laboratorio de Neurobiologia de la Estacién Zoo-
légica de Napoles, Italia. En su estado de reposo, la concentracion de Ca** fue de 80 nM
(n=10). La adici6n de cafeina, tapsigargina y KCl, aumentaron la concentracién de Ca**
a 300 nM. Por otra parte, el quelante de Ca?* BAPTA AM disminuyd la concentracion
citosélica de dicho ion a menos de 100 nM (Benech et al, 2000). El conjunto de estos
resultados sugiere que el rango de sensibilidad de modulacién de la sintesis proteica
local esta en una “ventana” de Ca?* entre 80 y 300 nM. Estos resultados sugieren que
la nanomagquinaria de sintesis proteica eucariota (ribosomas) estd presente a nivel pre-
sindptico. Los resultados también sugieren, que variaciones en la concentracién del
Ca? citosolico en el terminal presinaptico, producto de la actividad neuronal, pueden
contribuir a la modulacién de la sintesis local de proteinas con importancia para pro-
cesos pldsticos neuronales como la memoria o el aprendizaje. Por tltimo, los resultados
también sugieren la existencia de poblaciones de ARNm especificas a nivel del termi-
nal nervioso, aspecto que llevo a interesarnos en el proceso de sintesis de ARN a nivel
del nucleo celular y su regulacion.

FIGURA 1. A: Microscopia laser confocal de un sinaptosoma tipico obtenido del I6bulo 6ptico del cala-
mar en agua artificial de mar (imagen de transmision). B: Imagen confocal de fluorescencia del mismo
sinaptosoma incubado previamente con Fluo-3. La sefal de fluorescencia fue fijada al maximo con pro-
positos ilustrativos. Barra de escala, 2pm.

En los dltimos afios, el papel del Ca* como segundo mensajero se ha expandido
a una gran variedad de eventos, desde mecanismos celulares de transduccion ya cla-
sicos, como lo es el acoplamiento excitacién-contraccion en las células musculares, a
fendmenos cognitivos tan complejos como el aprendizaje y la memoria. En este con-
texto, el nicleo celular se ha convertido en uno de los focos principales de investi-
gacion. En particular, como las sefiales de Ca?* que se generan en el citosol pueden
afectar fendmenos nucleares. Asimismo, de un tiempo a esta parte, se ha comenza-
do a concebir al niicleo como un organelo capaz de generar y mantener su propia ho-
meostasis de Ca?* con relativa independencia de las variaciones en el Ca* citosélico
(Hardingham et al.,, 1997; Itano et al., 2003; Echeverria et al.,, 2003). En esta linea de
investigacion, estamos estudiando la sefializacion a nivel nuclear por Ca* y el proce-
so de transcripcion (figuras 2 y 3). Estamos utilizando como paradigma experimen-
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FIGURE 2. Carga de Ca2+ dependiente de ATP y sensibilidad a thapsigargin e ionomicina. Nucleaos
aislados fueron incubados en un medio de reaccion conteniendo: TmM ATP, 20 iM GTP, CTP, UTP, 80
mM KCl, 3mM NaCl, 5mM MgCI2, 50 mM Tris-HCl, pH 7.4, 5 mM oxalato de potasio y 1 iM Ca2+ libre
suplementado con 45Ca2+ (0.5 iCi/ml). La concentracion de Ca2+ libre fue calculada de las constantes
de asociacion aparentes Ca-EGTA de acuerdo con Schwartzenbach, usando un programa de computacion
como descrito por Fabiato & Fabiato, 1979. (A) Carga de calcio condicién control (1iM Ca2+ libre y TmM
ATP) (?), control méas 10 iM thapsigargin, TG (), o control mas 2 iM lonomycin (}, o 1iM Ca2+ libre sin ATP
(. (B) Movilizacion del 45Ca2+ por EGTA. Se dejaron a los nucleaos aislados cargar 45Ca2+ por 15 min
y luego se adiciono 0.5mM EGTA al medio de reaccion.

Imagenes microscopia confocal (C—E). Nticleos aislados fueron cargados con fluo-3, AM y tratados como
descrito en (Benech et al, 2005). (C) 1iM Ca2+libre y 1TmM ATP tiempo cero; (D) iM Ca2+ libre y TmM
ATP a los15 minutos; (E) 1iM Ca2+libre y TmM ATP a los 15 minutos, pero con 5iM thapsigargin. Barra
de escala: 5im. Reproducido con permiso de Elsevier Ltd.
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FIGURE 3. Modelo actualizado de sefales de Ca?* en el nucleo celular.
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tal nucleos aislados de higado de rata y células en cultivo (cultivo primario de células
miometriales humanas y de neuronas). Hemos encontrado la existencia de por lo me-
nos 2 componentes de Ca?* que afectan la sintesis de ARN: a) concentracién de Ca%" en
el nucleoplasma en si misma; b) calcio acumulado en el envoltorio nuclear en forma
dependiente de la bomba de calcio SERCA presente en dicho envoltorio (Benech et al.
2002,2003y 2005; Escande et al., 2007 a, by c]. Hemos encontrado también, que la li-
beracién de Ca** desde el envoltorio nuclear en respuesta a IP, fue capaz de promover
la fosforilacion del factor de transcripcion CREB y que un aumento del Ca?* nuclear
a 500 nM, promovio la activacidn de la transcripciéon del ARNm de PGC1-4 (Escande,
tesis de maestria, 2007). Esta proteina es un co-activador de la trascripcion y en con-
junto con CREB estimula la expresion de los mensajeros de PEPCK1 y G-6-Pasa, con-
tribuyendo de esta forma a la regulacion de la gluconeogénesis en higado.

En conjunto, estos resultados sugieren que el nicleo celular es capaz de gene-
rar y mantener su propia homeostasis de Ca?". Variaciones en la homeostasis de
Ca?'nuclear originadas en el propio nucleo celular, podria estar modulando procesos
tan importantes como la transcripcidon.
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APLICACIONES DE LOS DENDRIMEROS A LA NANOBIOLOGIA Y NANOMEDICINA

Dendrimeros y musculo liso

Los dendrimeros son una clase unica de vehiculos nanoestructurados para la entrega
de drogas y material genético a blancos intracelulares (Kolhe et al., 2003; Perumal et al.,
2008). Como agentes de entrega de drogas, los dendrimeros presentan ventajas como
la monodispersion y la multivalencia (Perumal et al., 2008; Cho et al., 2008). Se carac-
terizan por poseer un nucleo central y un gran nimero de grupos superficiales. Esto
hace que moléculas pequefias como drogas, enzimas o agentes de imagenologia, pue-
dan ser encapsulados o conjugados a los dendrimeros (Tassano et al.,, 2011; Hamoudeh
etal.,, 2008). Estos polimeros han mostrado ser capaces de producir altos niveles intra-
celulares de droga y por lo tanto tienen un gran potencial terapéutico [He et al, 2011;
Perumal et al., 2008). Asimismo, han demostrado un gran potencial como agentes de
diagnostico (Perumal et al., 2008). Su interaccién con las membranas celulares y su in-
ternalizacion celular parecen depender del tamafio, generacion y grupos funcionales de
superficie (Perumal et al.,, 2008). En los ultimos afios, se han realizado varios estudios
para evaluar los dendrimeros como transportadores de droga por via oral [Sadekar y
Ghandehari, 2012]. Por otra parte, ha sido observado que los dendrimeros PAMAM de
la generacion 4 redujeron los niveles de glucosa en sangre en ratas diabéticas [Karol-
czak, K. et al,, 2012] y que dendrimeros modificados PAMAM-OH inhibieron la activi-
dad de la Na*/K* ATPasa y Ca?* ATPasa de eritrocitos humanos (Ciolkowski et al., 2011).

La interaccion de los dendrimeros con las membranas celulares y la internaliza-
cién celular parecen depender del tamafio, generacién y grupos funcionales de su-
perficie (Perumal et al. 2008). Particularmente, los grupos funcionales superficiales
pueden producir una densidad de cargas altamente localizada, que puede tener una
influencia importante en la interaccién del dendrimero con la membrana celular y su
internalizacion celular.

Nuestro grupo de investigacion esta estudiando las posibles aplicaciones de los
dendrimeros en enfermedades que involucran al musculo liso (como el parto prema-
turo) y el cancer.

El parto prematuro es la causa predominante de morbilidad y mortalidad en re-
cién nacidos. Los nanomateriales actualmente en estudio pueden resultar ttiles en
cuanto al desarrollo de nuevas terapias para tratar los problemas fisiopatolégicos de
la contraccion del musculo liso miometrial (que conllevan al parto prematuro). Para
el desarrollo de estas terapias, el conocimiento de los mecanismos de captacion celu-
lar de los distintos nanomateriales empleados por diferentes tipos celulares, se vuel-
ve primordial. En este sentido, nuestro grupo esta estudiando los mecanismos de
captacion de un nanoconjugado en cultivos primarios de células miometriales huma-
nas (CMH). El nanoconjugado, G4-FITC, fue obtenido al marcar dendrimeros de polia-
midoamina (PAMAM) de la generacién 4 (G4) con fluoresceina isotiocianato (FITC).

El nanoconjugado obtenido fue caracterizado usando HPLC, NMR y microscopia
de fuerza atémica. La concentraciéon de nanoconjugado empleada en los experimen-
tos (7 pg/ml), mostrd no afectar significativamente la viabilidad de las CMH hasta las
48 h. El analisis por microscopia laser confocal de CMH incubadas con G4-FITC mos-
tro sefial de fluorescencia a nivel perinuclear a partir de las 5 h o mas (24, 36 y 48 h)
de incubacién. A las 24 h, G4-FITC co-localiz6 parcialmente con “Lysotracker” (figu-
ra 4), un compuesto fluorescente capaz de marcar organelos acidicos en células vivas
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FIGURA 4. Co-localizacién parcial de G4-FITC y Lysotracker. Las HMC fueron incubadas por 24 h con
G4-FITC y luego 1 h con Lysotracker. Las iméagenes se obtuvieron por LCM. G4-FITC (A), Lysotracker (B),
Merge (C). Magnificacion: 180 x, las barras de escala indicando un tamaiio de 10 pm. La longitud de onda
de excitacion fue de 488 nm y 543 nm para FITC y Lysotracker, respectivamente. Las iméagenes fueron
superpuestas mediante el software del sistema LCM para observar co-localizacion.

FIGURA 5. El G4-FITC ingresa en ntcleos aislados de HMC e higado de rata. Los nucleos aislados fueron
incubados por 1 h con G4-FITC y observados por LCM. Ntcleos aislados de HMC: G4-FITC (A), DAPI (B),
Merge (C). Nucleos aislados de higado de rata: G4-FITC (D). Magnificacion: 120 x. Las barras de escala
indican un tamaiio de 10 pm (imégenes a, b, y ). Magnificacién: 100 x. Las barras de escala indican un
tamano de 20 pm (imagen d).
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(lisosomas). Por otra parte, utilizando diferentes tipos de inhibidores de endocito-
sis y citometria de flujo, logramos identificar el mecanismo de ingreso del nanocon-
jugado a las CMH. De acuerdo con nuestros resultados, en CMH en cultivo, el G4-FITC
estaria siendo captado por medio de endocitosis dependiente de clatrina. Esta conclu-
sion, se basa en el hecho de que la clorpromazina (inhibidor de la endocitosis media-
da por clatrina), inhibi6 la captacidn de transferrina (control positivo de endocitosis
mediada por clatrina) y G4-FITC de forma significativa. La filipina (inhibidor de la en-
docitosis mediada por caveolina), sin embargo, no mostré tener un efecto inhibitorio
significativo en la captacién de BODIPY-LacCer (control positivo de endocitosis me-
diada por caveolina) ni de G4-FITC. Es interesante destacar, que en CMH, nunca detec-
tamos sefal de fluorescencia del nanoconjugado caracterizado (G4-FITC) a nivel del
nucleo celular. Sin embargo, cuando electroporamos CMH en presencia de G4-FITC,
detectamos fluorescencia a nivel de algunos ntcleos de CMH. Comprobamos experi-
mentalmente que nucleos aislados de CMH incubados con G4-FITC presentaron se-
fial de fluorescencia (figura 5). Esta serie de resultados sugieren que los G4-FITC en
CMH estarian siendo internalizados por endocitosis dependiente de clatrina, con lo-
calizacion lisosomal a las 24 h. Por otra parte, los resultados también sugieren que la
electroporacion modifica la distribucidn intracelular del G4-FITC en este tipo celular,
pudiendo convertirse en una tecnologia interesante para electrotransferir drogas al
citosol o al nucleo de células de musculo liso (Oddone, N. et al., 2013).

Dendrimeros y cdncer

El efecto EPR (efecto del incremento de la permeabilidad y retencién) se basa en las
caracteristicas fisiopatologicas tnicas de los tumores sélidos, las cuales otorgan una
ventaja al uso de nanoparticulas como vehiculos de agentes terapéuticos. Este efec-
to, surge como consecuencia de la angiogénesis extensa que resulta en la hiper-vas-
cularizacioén, drenaje linfatico limitado y aumento de la permeabilidad a los lipidos y
macromoléculas. Estas caracteristicas, ayudan a asegurar el suministro adecuado de
nutrientes para satisfacer las necesidades metabdlicas de los tumores de crecimiento
rapido (Heuser et al., 1986; Maeda et al., 2000).

El abordaje experimental que emplea nanoparticulas tradicionales polidispersas,
como por ejemplo liposomas y polimeros convencionales, mostr6 serias complica-
ciones. Afortunadamente este problema (la capacidad de ajustar tamafos exactos y
uniformes) puede ser abordado con éxito empleando dendrimeros, ya que es posible
la selecciéon de una entidad de tamafio exacto (Choi y Baker, 2005). La capacidad de
construir poblaciones monodispersas de dendrimeros en el rango de tamafio nece-
sario para aprovechar el efecto EPR, es un paso alentador hacia la explotacion de las
propiedades tumorales como estrategia de captacidn pasiva de los dendrimeros. En
un trabajo reciente de nuestro grupo (Tassano et al., 2011), se logré marcar los den-
drimeros PAMAM G4-FITC con el intermediario [*™Tc(C0)3(H20)3]+ con una pure-
za radioquimica de ~90%. Desarrollamos un método de analisis por HPLC usando
columnas C18 y encontramos que el compuesto fue estable por 24 horas. En ratones
con melanoma inducido, observamos que el patrén de biodistribucion del conjuga-
do fue similar al encontrado en ratones normales. Sin embargo, a la hora post-inyec-
cién, observamos una alta captacidn del conjugado por parte del tumor. La captacion
tumoral, fue 4-10 veces mayor que la captacion observada por la musculatura circun-
dante, lo que permitié un buen contraste y la obtencion de buenas imagenes cente-
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llograficas (figura 6). La elevada captacion por parte del tumor puede ser explicada
por el efecto EPR descrito anteriormente. El analisis de las imagenes por microsco-
pia confocal, mostraron que el " Tc(CO)3-dendrimero-FITC fue internalizado por las
células del higado y del tumor, con sefial fluorescente detectada a nivel del citoplas-
ma celular (figura 7). Los estudios biol6gicos mostraron el potencial del compues-
to desarrollado en la obtencién de imagenes moleculares oncolégicas (Tassano et al,
2011). Por otra parte, nuestro grupo estudi6 la biodistribucién de *™Tc(C0)3-dendri-
mero en otro modelo de tumor murino. Dicho estudio fue realizado en ratones Balb-

FIGURA 6. Imagen centellografica de raton normal (A) y ratdn portador de melanoma (B) inyectados con
99mTc (CO)3-dendrimero-FITC, 1 h post-inyecciéon. (A) Las flechas blancas y amarillas muestran el higado y
los rifiones, respectivamente. (B) En blanco se muestra la region donde se localiza el tumor. En amarillo
se muestra la region abdominal (higado y rifiones) sobre la cual se colocé una mascara de de manera
que no interfiera con la imagen de la region del tumor.

FIGURA 7. Iméagenes de microscopia laser confocal: secciones de higado (A) y tumor (B) provenientes
de ratones portadores de melanoma inyectados con °**"Tc (CO)3-dendrimero-FITC, 24 h post- inyeccidn

20 um
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¢ con tumor mamario inducido con células 4T1. La biodistribucién empleando *™Tc
(CO) 3-dendrimero en ratén con tumor mamario fue similar a la observada en rato-
nes normales, con una captacidn significativa, 1 h post-inyeccién. Los resultados es-
tan expresados en % actividad/g a los tiempos 1 h y 3 h, respectivamente. Se observé
acumulacion hepatica (21.9 + 3.4, 16.4 + 3.3), renal (27.9 + 10.2, 12.8 + 0.9) y tumo-
ral (1.39 £ 0.2, 0.77 + 0.1). A nivel del tumor, el % actividad/g fue de 3-4 veces mayor
que en el musculo circundante donde el % actividad/g fue: 0.4 + 0.05y 0.3 £ 0.2 alos
tiempos 1 hy 3 h, respectivamente.

En este modelo, también se inyecté dendrimero-FITC en forma intravenosa. Se
evalué la captacion por las células del tumor a las 24 h post-inyeccién por micros-
copia laser confocal. Se observd sefial de fluorescencia en el citosol de las células tu-
morales.

MICROSCOPIA DE FUERZA ATOMICA EN CIENCIAS BIOLOGICAS Y BIOMEDICAS

La microscopia de fuerza atémica (MFA) va emergiendo como una herramienta muy
poderosa en la investigacién en general y particularmente aplicada a las ciencias bio-
logicas y biomédicas. La MFA permite el analisis topografico y mecanico de todo tipo
de materiales (conductores y no conductores) a escala nanométrica. El MFA de nues-
tro instituto tiene acoplado un microscopio déptico invertido de epifluorescencia, el
cual posibilita la combinacién de imagenes topograficas con el marcaje de células y
tejidos utilizando colorantes, sondas o anticuerpos especificos. Permite el analisis to-
pografico y mecanico a escala nanométrica de material bioldgico vivo.

Las posibilidades para la investigacion en el area biolégica y biomédica son mul-
tiples permitiendo:

1. Imagenologia de células vivas:
a) Identificacién de biomoléculas y estructuras celulares.
b) Observacion en tiempo real de eventos de sefializacion celular.
¢) Estudios de farmacologia in situ.
d) Observacion de eventos de interacciones celulares y adhesion celular.

2. Imagenologia de alta resolucion de moléculas:
a) ADN y plasmidos.
b) Estructura de biopolimeros.
¢) Imagenologia de membranas biolégicas.
d) Combinacién de experimentos de fluorescencia con MFA.

3. Estudios funcionales:
a) Medidas de elasticidad de membranas celulares.
b) Espectroscopia de fuerza, volumen.
¢) Nano-manipulacién.
d) Estudio de plegamiento de proteinas.
e) Estudio de interacciones receptor-ligando.

Por revision reciente ver Whited, A. M & Park, P. S.-H., 2013.
Utilizando MFA, estamos obteniendo imagenes de alta resolucién estudiando el
proceso de internalizacidn celular de nanocompuestos como dendrimeros y SPIONs
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FIGURA 8. Imagenes de microscopia de fuerza atomica de CMH incubada con G4-FITC y fijada con PFA
3%. (A) Imagen de altura CMH. (B) Imagen de deflexién CMH. (C) Imagen de deflexion de region de
CMH donde se observan actimulos de G4-FITC sobre la misma. Las barras de escala indican un tamafio
de 15 um (Ay B). La barra de escala indica un tamano de 1 uym (C).

|
(Superparamagnetic iron oxide nanoparticles) en diferentes cultivos de lineas celula-
res o cultivos primarios como las CMH mencionadas anteriormente (figura 8).
También estamos estudiando por AFM las propiedades materiales de cardiomio-
citos vivos obtenidos de ratones control o diabéticos. La prevalencia de la diabetes
mellitus (DM) esta creciendo rapidamente. Ha sido estimado que el nimero de perso-
nas adultas afectadas por la diabetes a nivel global aumentara de 171 millones en el
2000 a 300 millones en el 2030 (Wild et al,, 2000). La DM es un factor de riesgo bien
reconocido por desarrollar insuficiencia cardiaca. De hecho, el Framingham heart stu-
dy ha mostrado que la frecuencia de insuficiencia cardiaca es 2 veces mayor en hom-
bres diabéticos y 5 veces mayor en mujeres diabéticas en comparacion con sujetos
controles de la misma edad (Kannel y McGee, 1979). Por lo tanto, complicaciones car-
diovasculares son la causa principal de morbilidad y mortalidad relacionada con la
diabetes (Garcia et al., 1974).

La DM es responsable de diversas complicaciones cardiovasculares como aumen-
to en la arteriosclerosis en las grandes arterias y el corazon, lo que aumenta el riesgo

FIGURA 9. Imégenes de microscopia de fuerza atémica de cardiomiocito aislado fijado en PFA 3%. (A)
Imagen de altura. (B) Imagen de deflexidn. Las barras de escala indican un tamarfio de 5 ym (Ay B).
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de infarto de miocardio (Boudina y Abel 2007). En modelos animales de diabetes, va-
rias alteraciones funcionales y estructurales del corazén han sido documentadas tan-
to en diabetes tipo I como tipo II. En diabetes tipo I, la mayoria de los estudios se han
realizado en animales en los cuales la diabetes se induce por administracién de es-
treptozotocina (droga que elimina las células beta del pancreas) (Joffe II et al., 1999;
Nielsen et al., 2002; Boudina y Abel, 2007). Nuestro grupo de investigacion esta tra-
bajando con ratones CD1, a los cuales se les induce diabetes tipo I por inyeccidn intra-
peritoneal de la droga antes mencionada. Hemos constatado un aumento en la muerte
de ratones diabéticos en comparacién con ratones control de la misma edad. Como
mencionado anteriormente, el MFA permite medir y conocer las propiedades mate-
riales dindmicas visco-elasticas de las células vivas. Las medidas de elastografia que
se realizan por MFA, permiten mapear la distribucion espacial de las propiedades me-
canicas de la célula. Estas propiedades mecanicas son reflejo de la estructura celular.
A través de las medidas obtenidas, seria posible detectar cambios promovidos por va-
rias enfermedades a nivel de célula tnica. Estos cambios han sido observados en va-
rios tipos celulares y enfermedades diferentes (Somer y Meiselman, 1993; Hansma y
Hoh, 1994; Wu et al., 2000; Alexopoulos et al., 2003; Shelby et al., 2003; Costa, 2004;
Perrault et al., 2004). Los resultados preliminares obtenidos con cardiomiocitos vi-
vos aislados de corazones de ratones diabéticos o de ratones control mostraron que
el moédulo eldstico aparente medido por MFA resulté un 100% mayor en los cardio-
miocitos diabéticos. Estos resultados sugieren que los cardiomiocitos de los ratones
diabéticos son mas duros que los provenientes de ratones control. Los resultados su-
gieren que la diabetes, estaria modificando las propiedades mecanicas de los cardio-
miocitos, aspecto que abordaremos préximamente.

CONCLUSION

La base de datos actual de clasificacion de toxicidad de una sustancia se basa en el he-
cho de que una vez probada la toxicidad de la misma, todas las sustancias similares
seran clasificadas como toxicas. Este mismo razonamiento aplica para sustancias no
toxicas. Sin embargo, esta légica no puede ser aplicada en el caso de sustancias for-
muladas a nanoescala, pues aqui intervienen otro tipo de elementos tales como tama-
Mo, area de superficie, morfologia de las particulas, composicién quimica, reactividad,
entre otros aspectos.

Hoy contamos con numerosos sistemas nanoestructurados nuevos con multiples
aplicaciones potenciales en el area biomédica. Es necesario, ademas de la caracteriza-
cién fisicoquimica de estos materiales (tamafio de particulas, potencial zeta, solubili-
dad, estabilidad, etc.), estudiar su interaccién con los sistemas bioldgicos. Asimismo,
conocer la capacidad de estos sistemas nanoestructurados de ingresar en las células,
su mecanismo de ingreso, su posible metabolizacién y su interaccién con nanobio-
moléculas. Y, desde luego, conocer también si puede provocar dafio a nivel celular o
del organismo y caracterizar el tipo de dafio. Un conocimiento detallado de la interac-
cién de los sistemas nanoestructurados con los sistemas biolégicos nos conduciré al
desarrollo de sistemas nanoestructurados biocompatibles. Este conocimiento permi-
tira desarrollar nuevas terapias para el tratamiento de enfermedades como parto pre-
maturo, cancer, enfermedades neurodegenarativas, diabetes, por mencionar algunas.
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de la nanomedicina:
una revision desde el caso del cancer cerebral*
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Resumen: Entre las aplicaciones de la nanotecnologia més prometedoras y dinamicas estan aquellas
del sector salud. Destacan las investigaciones en enfermedades como el cancer, VIH sida, diabetes,
osteoartritis, enfermedades degenerativas y desordenes cardiovasculares y nerviosos. El presente
texto abre con una breve introduccion acerca del estado actual de la investigacion y desarrollo de
la nanotecnologia y sus aplicaciones médicas, particularmente desde una perspectiva econémica. A
continuacion, indaga con mayor detenimiento el caso del cancer y en especifico del cancer cerebral,
los retos de su diagndstico y tratamiento y el potencial de la nanotecnologia para confrontarlos. A
partir de una revision de mas de tres mil articulos registrados en PubMed se ofrece un analisis sobre
el avance de la investigacion en cancer y cancer cerebral en lo que va del siglo XX, tanto en lo que
se refiere al espectro de tipos de cancer como de estructuras nanométricas empleadas. Se cierra con
una reflexion tanto de los potenciales riesgos asociados a la exposicion directa a nanomateriales,
como de las implicaciones sociales y éticas del avance de la nanomedicina. Con la inclusién de una
propuesta normativa de modelo integral de gestion y distribucion del riesgo, se argumenta que es
oportuno estimular y regular responsable y democraticamente al sector de la nanomedicina y en si
de las nanotecnologias como un todo a modo de minimizar eventuales costos y riesgos innecesarios.
PaLaBras cLave: nanomedicina, cancer cerebral, aspectos sociales, ética, regulacion.

AssTrAcT: Health applications are among the most promising and dynamic of nanotechnology in-
novation. To highlight are those focused on cancer, HIV-AIDS, diabetes, osteoarthritis, degenerative
diseases, and cardiovascular and nervous disorders. This paper deals with nanoapplications for
brain cancer. It starts with a brief introduction about current state of research and development of
nanotechnology and its medical applications, particularly from an economic perspective. It then
briefly presents cancer and brain cancer diseases, current challenges of diagnosis and treatment
and nanotechnology potential to solve them. After a review of more than three thousand papers
registered in PubMed database (from 2000 to 2013), an analysis of the progress of nanorelated
research in cancer is offered. It includes a general description of types of cancers, including brain
cancer, and nanostructures currently being studied. Finally, a reflection on potential risks associ-
ated with direct exposure to nanomaterials, as well as on social and ethical implications of the
progress of nanomedicine is presented. By outlining a normative model of an integrated manage-
ment and distribution of risk, we argue the relevance of democratically and responsibly promoting
and regulating nanotechnology in general and nanomedicine in particular; all with the purpose of
minimizing eventual costs and unnecessary risks.

Kevworps: nanomedicine, brain cancer, social aspects, ethical regulation.
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INTRODUCCION

La nanociencia es el estudio de las caracteristicas del mundo nanométrico, el de los
atomos y las moléculas, una dimensién donde las propiedades de la materia cambian
con respecto a las propiedades que suele presentar a la macroescala; desde el co-
lor, hasta la maleabilidad, resistencia, conductividad, etc. El disefio de materiales na-
noestructurados para tales o cuales aplicaciones que demandan ciertas propiedades
o caracteristicas se denomina nanotecnologia. El espectro de aplicacién de tal frente
tecnolégico es en principio ilimitado pues a tal escala se abre la posibilidad de mani-
pular, tanto materia organica como inorganica. Las expectativas son mayores, al pun-
to que incluso se cree que estamos ante la conformacién de una nueva revolucién
industrial.

Tanto los gobiernos como el sector privado han destinado crecientes esfuerzos y
recursos. Se verifica que el gasto publico mundial en nanotecnologia fue, en 1997, de
430 millones de délares (mdd) pero para el 2003, poco después de que EUA y otros
paises lanzaran sus iniciativas gubernamentales para apoyar su desarrollo, el gasto
aument6 a 3 mil mdd y desde entonces no ha dejado de crecer (Delgado, 2013). Al
2010, la suma global de financiamiento publico a la nanotecnologia rondaba los 70
mil millones de délares, de los cuales 18 mil millones se ejercieron sélo en 2010(Roco,
Chad y Hersam, 2010).

Por su parte, el mercado global de lo nano, estimado en 15,700 millones de déla-
res en 2010 y en 20,100 millones de délares en 2011, se estima podria ubicarse en el
rango de los 27 mil a 30 mil millones de ddlares al afio 2015 (Electronics, 2010; Global
Industry Analysts, 2012; BCC Research, 2012-A). El ritmo de crecimiento entre 2013
y 2017 se calcula en 19% (Research Markets, 2013). Otras estimaciones precisan que
las ventas totales podrian sumar 48,900 millones en 2017, de las cuales 37,300 mi-
llones corresponderian a nanomateriales y 11,400 millones de délares a nanoherra-
mientas (BCC Research, 2012-A).

De tomar en cuenta es que hoy, casi 20% del gasto en investigacién se concentra
en sector salud y ciencias de la vida, seguido del area de quimicos, tecnologias de la
informacién y comunicacién, aplicaciones ambientales, energia y transporte (Nanos-
pots, 2007).

NANOMEDICINA, FRENTE TECNOCIENTIFICO CON POTENCIAL'

El uso de bionanoestructuras y nanodispositivos para sistemas y procedimientos me-
jorados y novedosos de prevencion, diagnéstico, tratamiento y regeneracién constitu-
ye el corazén de la denominada “nanomedicina”, refiriendo precisamente al cruce de
la nanotecnologia y la medicina y que, hoy por hoy, en si, alude esencialmente al en-
cuentro de la nanotecnologia y la biotecnologia en el amplio &mbito de la salud, esta
ultima con mayor tendencia hacia la denominada medicina personalizada.

El mercado global de la nanomedicina alcanzé 50 mil millones de délares en 2011
y las perspectivas hablan que aumentara a mas del doble para 2016, por ello, las pa-

! Para una reflexiéon mas amplia sobre el avance de la nanomedicina en paises desarrollados y en desarrollo,
asi como de sus implicaciones, 1éase: Arnaldi et al., 2011.
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tentes en dicho rubro registran un aumento importante a nivel mundial en lo que va
del siglo XXI.2 De un universo del negocio de la salud, estimado en alrededor del 15%
del PIB de EUA y del 8% del PIB de Europa o mas de 5 billones de délares por afio, el
negocio de la nanomedicina se calcula que crecerd, sélo en EUA, a un ritmo de 17%
anual, alcanzando un valor de 110 mil millones de ddlares para el 2016 (Fredonia
Group, 2007).

Sélo en lo que se refiere a nanoparticulas para el desarrollo de agentes terapéuti-
cos, el Observatorio Europeo de Ciencia y Tecnologia identificaba ya desde 2006, mas
de 150 empresas involucradas en su desarrollo y unas tres docenas de compuestos
aprobados para su comercializacién con ventas en el rango de los 6,800 millones de
délares (Wagner y Zweck, 2006). De notarse es que el grueso de las ventas se relacio-
naban en 75%, al mercado de aplicaciones de entrega “inteligente” de droga (/bid.).?
Se trata de un negocio que es la mitad del existente en EUA, pais que, en general, aun
domina la innovacién y mercado de la salud (NSF, 2010).*

Algunas estimaciones para el negocio de sistemas de entrega de droga que utili-
zan nanotecnologia calculan ventas por 4,800 millones de délares para el 2012 en un
mercado total en ese rubro de 67 mil millones de délares (NanotechNow, sin fecha).
Incluso se llega a considerar que el mercado nano en tal rubro podria ser de hasta 14
mil millones de délares para el 2015 (Jain y Jain, 2006). En lo que respecta a la parti-
cipacion de la nanotecnologia en productos para atender enfermedades del sistema
nervioso central, se estima que el mercado fue, en 2011, de 14 mil millones de déla-
res con expectativas de duplicarse en 2016 (BCC Research, 2012-B). El mercado de
nanoproductos para diagnéstico y terapia de cancer (en sus distintas tipologias) es
igualmente atractivo pues en 2011 se valord en 5,500 millones y se espera llegue a
12,700 millones de délares para el 2016 (Ibid.). Asimismo, el mercado de nanomate-
riales en el segmento de medicina personal, en especial la denominada medicina tera-
nostica (fusién de diagndstico y terapia), se estima en 187 mil millones para el 2017
(BCC Research, 2013).

El creciente uso de nanomateriales en innovaciones médicas, hoy por hoy ya en al
menos medio centenar de productos, el grueso no disponibles para consumo directo
sino mas bien empleados por investigadores o profesionistas especializados, corro-
bora tales expectativas (véanse ejemplos de productos en la tabla 1). No obstante, en
efecto, el mayor potencial estd a penas en pleno desarrollo, por ello se habla de cuatro
etapas o generaciones de la nanotecnologia; la dltima alcanzando su despegue entre

Wagner y Zweck (2006) argumentan que en la Oficina Europea de Patentes se registraron en 2003 unas
dos mil patentes en nanomedicina de unas 220 en 1993. Segtin la base de datos de la Oficina Europea de
Patentes, de 1993 a 2003, el 59% de las patentes estaban relacionadas con la entrega de droga, el 14% a
diagnésticos in vitro, 13% a generacion de imagenes y 8% a biomateriales <www.observatorionano.eu>.
Diagnésticos in vitro el 11%, biomateriales 6%, generacién de imagen 4%, drogas y terapias 2%, implantes
activos 1%. Lideran en publicaciones en el drea: EUA con 32%, Japén con 9%, Alemania con 8%, Reino Uni-
do con 7% y Francia con 6% (Wagner y Zweck, 2006: 1213).

En 2007, EUA publicé la mitad de los articulos relacionados con la biomedicina y ciencias de la vida del
mundo. Para ese mismo afio, EUA se adjudicaba el 32% del mercado mundial del sector, seguido de lejos por
Europa (NSE 2010). En el caso puntual de la nanomedicina, se calcula que domina la tercera parte de las
publicaciones, la mitad de las solicitudes de patentes y la tercera parte de las patentes otorgadas. Con base
en: Wagner y Zweck, 2006; Maclurcan, 2005. En lo que respecta a la porcion del mercado estadounidense
para productos médicos con algun tipo de innovacién “nano”, se calcula que ésa podria llegar alos 100 mil
millones de délares para el 2016 (Bawa y Johnson, 2007: 882).

[
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Tasta 1. Ejemplos de productos nanodesarrollados para el sector médico

Area de aplicacién Productos Empresa o entidad desarrolladora
Céncer Abrazane American pharmaceutical partners (EUA)
Xoxil ALZA Corporation (EUA)
Emend Merck and Co. (EUA)
Sustituto de hueso Vitoss Orthovita (EUA)
Zirconium Oxide Alatir Nanotechnologies (EUA)
Colesterol TriCor Abbott Laboratories (EUA)
Diagnostico NanoChip Technology CombiMatrix Corporation (EUA)
Microarrays
CellTracks Immunicon Corporation (EUA)
Equipo médico TIMESH ( para laparoscopia) GfE Medizintechnik GmbH (Alemania)

EnSeal Sistema de Fusion de Vasos | SurgRx (EUA)
para Laparoscopia

Acticoat (vendaje antibacteriano) Smith & Nephew (EUA)

Imagenologia Qdot nanocrystals Invitrogen Corporation (EUA)
TriLite Technology Crystalplex Corporation (EUA)
Terapia hormonal Estrasorb Novavax (EUA)

(entrega de estrégenos por
medio de nanoplataforma de
nanoparticulas)

Inmunosupresores Rapamune Wyeth (EUA)
(profilaxis pararechazo de 6rgano
en transplantes renales)

Fuente: Con base en <www.nanotechproject.org/inventories/medicine/>.

el 2015y el 2020. Tales etapas se centran en el desarrollo de: 1) nanoestructuras pasi-
vas, 2) nanoestructuras activas, 3) sistemas de nanosistemas, y, 4) nanosistemas mo-
leculares (Renn y Roco, 2006).

Por lo pronto, ya se explora el uso de nanocristales en el desarrollo de tecnologia
de formulacién de drogas; el uso de compuestos inyectables que estimulen y soporten
la regeneracién de tejido mediante el crecimiento de moléculas que se autoensam-
blan en nanofibras; el empleo de puntos cuanticos para el analisis del funcionamiento
y comportamiento de drogas; el desarrollo de estructuras utiles para transportar dro-
gas que tiene como objeto atacar tumores cancerosos; el uso de fulerenos (C60) en el
ataque del virus del VIH; el empleo de recubrimientos bactericidas para su aplicaciéon
en superficies de quir6fanos que tienen contacto con el paciente para asi evitar infec-
ciones imprevistas; el empleo de los avances en la electroinformatica, especialmen-
te los que refieren a las aplicaciones de los laboratorios-en-un-chip con componentes
nanométricos, para el diagndstico o monitoreo de bajo costo y en tiempo real de cier-
tas enfermedades, deficiencias, etcétera. Otras aplicaciones refieren a la mejora del
propio instrumental médico, del equipo de resoluciéon molecular ultravanzada para la
generacion de nanoimagenes utiles para diagndsticos mas precisos, procedimientos

[
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novedosos de diagndstico in vivo e in vitro, uso de biosensores para diagnéstico, tra-
tamiento y posterapia y la mejora de diversos dispositivos portatiles de diagnéstico o
monitoreo, la encapsulacién de droga y el desarrollo de procesos de entrega enfocada
de drogas, tratamientos para la regeneracion de tejidos, desde hueso, nervios, carti-
lago y piel, hasta tratamientos mas sofisticados y que, junto con los anteriores, se les
denomina medicina regenerativa. Esta ultima, posible gracias al desarrollo de bioma-
teriales e implantes biolégicoinertes, bioactivos o inteligentes y adaptativos —inclu-
yendo implantes retinales, auditivos, de la espina dorsal y el cerebro—. Véanse en la
tabla 2 ejemplos de pruebas clinicas de productos nano en EUA.

Considerando lo arriba descrito, la nanomedicina ha sido definida por la Funda-
cién Europea para la Ciencia (ESF, por sus siglas en inglés) como: “..la ciencia y la
tecnologia de diagnostico, tratamiento y prevencién de enfermedades y lesiones trau-

TABLA 2. Ejemplos de pruebas clinicas en curso en EUA

Nombre de la prueba

Numero de la prueba y
ano de registro

Responsable

Estudio de prueba de concepto de crema de nanoe-
mulsion tdpica para dolor de rodilla (osteoartritis) al
3% de diclofenaco

NCT00484120 (2007)
2DA FASE COMPLETA

Barzilai Medical Center (Israel)

Nanogeneradores atémicos dirigidos en pacientes con
lesiones malignas avanzadas de leucemia mieloides

NCT00672165 (2008)
FASE 1

Memorail Sloan-Kettering Cancer Center
National Cancer Institute
Actinium Pharmaceuticals

Evaluacién clinica de restauraciones nanoceramicas | NCT01464294 (2011) 3M (EUA)

CAD/CAM FASE 1 Study by University of Michigan Dental
Clinics

Monitoreo biolégico de nanoparticulas en las vias res- | NCT01754948 (2012) Tel —Aviv Sourasky Medical Center (Israel)

piratorias de nifos asmaticos FASE 1

Perfil farmacoquinético y de seguridad de inyeccién de
concentrado de paclitaxel para nanodispersion sola y
en combinacién con carboplatino en sujetos con tumo-
res solidos avanzados

NCT01304303 (2011)
FASE 1

Sun Pharma Advanced Research Company
Studies by Roswell Park Cancer Institute

Nab-paclitaxel en cancer de seno metastasico para pa-
cientes sin éxito al uso de solvente de taxano (Tiffany)

NCT1416558 (2011)
FASE 1

German Breast Group

Deteccién temprana de cancer de pulmén - nanoana-
lisis por medio de exhalacion respiratoria

NCT01386203 (2011)
FASE 1

Sheba Medical Center

sélidos avanzados

Evaluacion in vivo de nanotoxicidad de biomaterial de | NCT01243320 (2011) University of Utah

plata University of Utah Hosptal and Clinics
Terapia focal para cancer de prostata localizado, usan- | NCT01726894 (2012) University College London Hospitals (Reino
do electroporacion irreversible (nano). EN CURSO Unido)

Terapia focal para cancer de préstata localizado, usan- | NCT01726894 (2012) University College London Hospitals (Reino
do electroporacion irreversible (nano). EN CURSO Unido)

Estudio de PLX486 como agente individual y con gem- | NCT01804530 (2013) Traslational Genomics Research Institute,
citabina plus Nab-paclitaxel en pacientes con tumores | FASE 1 University of California, Medical

University of South Carolina, Sarah
Cannon Research Institute, Plexxikon.

Fuente: Elaboracion propia con informacién de la base de datos de clinicaltrials.gov.
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maticas, para aliviar el dolor, asi como para preservar y mejorar la salud humana, uti-
lizando herramientas moleculares y el conocimiento molecular del cuerpo humano.”
(ESF, 2005; Webster, 2005). Comprende, segtn dicha definicién de la Fundacién, “...
cinco subdisciplinas, que en muchos modos se superponen y generan sinergias mu-
tuas en las siguientes cuestiones: herramientas analiticas, nanoimagen, nanomate-
riales y nanodispositivos, nuevas terapias y sistemas de entrega de droga y aspectos
regulatorios y toxicoldgicos” (ESF, 2005).

Alo dicho, sumese en tal contexto la implementacion paralela de la e-medicine o la
medicina que tiene como soporte la conformacién de expedientes electrénicos cada
vez mas detallados de los pacientes. Y mas atn, la integracion del ya mencionado en-
foque de la medicina personalizada, misma que requiere como punto de partida el se-
guimiento y actualizacién de descripciones detalladas de las variaciones bioldgicas
de los pacientes en relacion con diversos factores personales como lo son los contex-
tos ambientales, sociales y los estilos de vida de cada individuo o grupo de individuos.
Ello precisa la recolecciéon de un gran portafolio de muestras que deben ser cataloga-
das, analizadas y guardadas en biobancos, cuestién que pone sobre la mesa nuevos re-
tos técnicos y tecnolégicos,® pero también cuestiones sociales, legales y éticas.

De modo similar a la biotecnologia, la nano(bio)medicina llega con la promesa y
expectativas de curar enfermedades tales como el cancer, VIH sida, diabetes, osteoar-
tritis, enfermedades degenerativas (por ejemplo, Alzhéimer, Parkinson, esclerosis
multiple) y desordenes cardiovasculares y nerviosos. Propone revolucionar especial-
mente areas como la oncologia, cardiologia, inmunologia, neurologia, endocrinologia
y microbiologia, e inclusive otras como la odontologia.

Los retos tecnocientificos no son menores. Se identifica la necesidad de mejorar la
biodistribucidn de las nanoparticulas y las tecnologias de generacién de imagen para
visualizarlas; la optimizacion de la transportaciéon de masa a través de compartimen-
tos bioldgicos; la identificacion de puntos de referencia para el desarrollo de nuevas
clases de materiales; la necesidad de investigacion en el desarrollo de toda una caja
de herramientas analiticas para la manufactura nanofarmacéutica y el desarrollo de
nuevos modelos para predecir parametros de riesgo-beneficio (Sanhai et al., 2008). A
ello, por supuesto, se suman cuestiones de efectos ambientales y preocupaciones toxi-
colégicas, estandarizacion, regulacion, consideraciones éticas, entre otras, como el ac-
ceso desigual a los beneficios desarrollados.

NANOTECNOLOGIA Y CANCER CEREBRAL

El cancer es ahora una de las cinco principales causas de defuncién a nivel mun-
dial. Se le atribuyen 7.9 millones de defunciones ocurridas en 2007. La Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), estima que alrededor de 84 millones de personas mori-
ran a causa de esta enfermedad entre 2005 y 2015. En México, entre 1992 al 2001, la
proporcion de muertes por cancer en México pasé6 de 0.6 a 13.1% del total de defun-
ciones ocurridas por todas las causas y en toda la poblacién.

® No sdlo de bioinformatica y bioestadistica, sino de modelos de andlisis, entre otras herramientas, que en
efecto puedan hacer uso ttil de la disponibilidad de creciente informacién pues ésta no se traduce automa-
ticamente en capacidades de diagnéstico o prevencion, por ejemplo.
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En particular, los tumores del sistema nervioso central (SNC), ya sean de alto o
bajo grado de malignidad, constituyen un problema en el sistema de salud mundial, al
punto que en ciertos paises, como en México, llegan a ser una de las principales cau-
sas de mortalidad.

Existen mas de 120 tipos diferentes de cancer cerebral, siendo éste una de las en-
fermedades del cerebro entre otras de tipo degenerativo, infeccioso, vascular o trau-
matico —las enfermedades degenerativas de mayor trascendencia a nivel mundial son
el Alzheimer y la enfermedad del Parkinson que afecta a una de cada cien personas ma-
yores de 65 afios (De Rijk et al.,, 2000),° en lo que respecta a las enfermedades infec-
ciosas vale indicar que en México la mas frecuente es la neurocisticercosis cerebral.”

Los tumores cerebrales llegar a adjudicarse entre el 10 y el 15% de los tumores
en el organismo y representan aproximadamente 25% de todas las muertes por can-
cer (Alvarez-Lemus y Lopez-Goerne, 2012). Se caracterizan por el crecimiento anor-
mal de tejido dentro o adyacente al tejido cerebral normal, lo cual produce sintomas
derivados de la presién aumentada en el craneo o la compresion y destruccion de los
tejidos cerebrales normales.

Se clasifican dependiendo, entre otros factores, del sitio exacto de ubicacion, el
tipo de tejido en el que se encuentran y el tipo de tendencia (alto o bajo grado). Los
tumores primarios pueden originarse en las células del cerebro, meninges, nervios o
glandulas (Avarez-Lemus y Lépez-Goerne, 2012).

Debido a su localizacién, todos los tumores cerebrales se consideran malignos,
aunque, dependiendo de sus caracteristicas microscépicas y su agresividad, hay algu-
nos que pueden ser curables por medio de extirpacién quirdrgica, como por ejemplo
el grueso de meningiomas y adenomas de hipofisis. Otros pueden ser controlados en
su crecimiento por largo tiempo como los oligodendrogliomas y los craniofaringio-
mas. En cambio, hay otros como el glioblastoma multiforme, resistente a todo tipo de
terapia, por lo general asociado a pocos meses de vida. Desgraciadamente, en todos
los casos el crecimiento de la masa de un tumor cerebral continua acabando el tejido
y degradando las funciones principales del cerebro si se le deja sin tratamiento, esté
ultimo no pocas veces agresivo e impreciso.

Es notorio que la incidencia de los tumores primarios del sistema nervioso cen-
tral, esté aumentando, especialmente en la poblacién mas joven, pues representa la
segunda causa de muerte por cancer en adultos menores de 35 afios de edad. Entre
los tumores cerebrales, casi la mitad de ellos se originan a partir de células gliales, es
por ello que son clasificados como gliomas. Datos del National Caner Institute de EUA

¢ El Alzheimer es una alteracion neurodegenerativa primaria, que suele aparecer a partir de los 65 afios, aun-
que también puede presentarse entre gente mas joven. Cuando una persona padece la enfermedad, experi-
menta cambios nano y microscopicos en el tejido de ciertas partes de su cerebro y una pérdida, progresiva,
pero constante, de una sustancia quimica, vital para el funcionamiento cerebral, llamada acetilcolina, que
permite a las células nerviosas comunicarse entre ellas (Re et al,, 2012: 53). En un principio, surgen peque-
fias e imperceptibles pérdidas de memoria, pero con el paso del tiempo, esta deficiencia se hace cada vez
mas notoria e incapacitante para el afectado, que tendra problemas para realizar tareas cotidianas, simples
y algunas mas complejas tales como hablar, comprender, leer, o escribir. Dependiendo de la etapa en que se
encuentre el paciente, los sintomas son diferentes.

7 Los sintomas frecuentes son dolor de cabeza, convulsiones, trastornos de la vista, deterioro del estado de
conciencia, e incluso la infestacién masiva y la obstruccion del sistema ventricular o hidrocefalia. El trata-
miento de la cisticercosis consiste en antiparasitarios, esteroides, anticonvulsivantes y en ocasiones proce-

dimientos quirurgicos.
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indican que 44.4% de los tumores cerebrales son de la familia de los gliomas, siendo
el glioblastoma el mas comun con 51.9%, seguido por el astrocitoma con el 21.6% de
los casos (Allard et al., 2009; National Cancer Institute, 2005).

El régimen convencional de tratamiento del cancer cerebral incluye la reseccién
quirurgica, radioterapia, quimioterapia sistémica y terapia fotodindmica (PDT, por
sus siglas en inglés). Con todo, la media de supervivencia después de cirugia y radio-
terapia es de unos nueve meses, y sélo cerca del 10% de los pacientes logran sobrevi-
vir dos afios (Burger y Green, 1987; Alvarez-Lemus y Lépez-Goerne, 2012).

Los tumores pueden, pese a todo, arrojar células que invaden otras partes del ce-
rebro formando tumores mas pequefios, lo que torna dificil su deteccién mediante
técnicas de imagenologia convencionales (National Cancer Institute, 2005). Lo dicho
toma relevancia cuando se anota que una de las principales dificultades que se pre-
senta en el tratamiento de ciertos tumores cancerigenos es poder distinguir los mar-
genes del tumor y del tejido sano bajo condiciones quirtirgicas normales. Por tanto,
aunque la cirugia suele ser la primera opcién en tratamiento, ésta no es siempre una
opcidn, mas aun cuando estructuras elocuentes corren el riesgo de ser dafiadas du-
rante el procedimiento(Alvarez-Lemus y Lépez-Goerne, 2012). En tales casos, el uso
de radiacién y drogas son la unica ruta posible.

El tratamiento via drogas tiene en cambio el gran reto de librar la barrera hema-
toencefalica (BHE), un sistema de vasos sanguineos y células protectoras del cerebro
que reduce al maximo la permeabilidad de sustancias (Loch-Neckel y Koepp, 2010).8

Debido a las alteraciones que sufre por traumatismos (edema cerebral e hi-
poxemia o disminucién anormal de la presion parcial de oxigeno en sangre arterial
cerebral), la BHE tiene claras consecuencias en el tratamiento y selecciéon de medica-
mentos para los procesos patoldgicos del sistema nervioso central. Y es que se esti-
ma que incluso mas del 95% de los farmacos suministrables no logran traspasarla y,
cuando lo hacen, pueden llegar a dafiar el material genético de las células sanas.

Ante tal panorama y dado que son muchos los factores que afectan y se presentan
en la administracién de firmacos, cominmente vinculados con las reacciones meta-
bélicas y bioquimicas cercanas a la nanoescala, la nanotecnologia abre un potencial
importante para eventualmente superar dichos problemas o retos.

Todo indica que en efecto hay ventajas significativas en el uso de nanoestructuras
como vehiculos de contraste (imagenologia), suministro de farmacos y terapia, ello a
diferencia de los mecanismos tradicionales. Destacan aspectos tales como: alta esta-
bilidad; la posibilidad de transportar farmacos tanto hidréfilos como hidréfobos; alta
capacidad de carga debido a su area de superficie mucho mayor; la posibilidad de con-
trolar las tasas de liberacion o de liberacion con estimulos externos con una mayor
biodisponibilidad; el hecho de que las dimensiones nanométricas hacen posible atra-
vesar las barreras de las células (digase cancerosas) y, en ciertos casos, parcialmen-

8 En el sistema nervioso central (SNC) los capilares sanguineos son estructuralmente diferentes de los capila-
res de otros tejidos. Tales capilares, al estar cubiertos por células endoteliales especiales, sin poros y sella-
das con uniones estrechas, crean una barrera para las macromoléculas y compuestos como los antibidticos,
entre otros farmacos. El endotelio capilar es la estructura que restringe el paso de las moléculas hidrofilicas
al tejido nervioso. Los componentes que regulan el intercambio son los transportadores y enzimas que de-
jan cruzar elementos esenciales, como aminodacidos, glucosa, transferrina y sustancias neuroactivas como
neuromoduladores y sus analogos, sustancias liposolubles como alcohol y esteroides. Las sustancias que
entran al liquido cefalorraquideo (LCR)® se filtran a través de las células endoteliales y los astrositos.
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te la BHE; y el potencial del desarrollo de nanoplataformas multifuncionales para el
diagnoéstico y terapia dirigida simultdneamente (Aries et al.,, 2011).

Dicho de otro modo, los investigadores estudian cémo la nanotecnologia puede
ayudar a mantener los niveles de farmacos dentro del rango terapéutico; como pue-
den ser dirigidos a las zonas blanco (tumorales) y con liberacion lenta; e idealmente
explorando la posibilidad de reducir su toxicidad y efectos secundarios. En el desarro-
llo de sistemas de suministro de farmacos, por ejemplo, se esta indagando el poten-
cial de plataformas mas eficientes mediante su disefio a escala nanomeétrica, al tiempo
que se abre la posibilidad del desarrollo de termoterapia mediante el uso de nanopar-
ticulas metdlicas o magnéticas que pueden ser estimuladas externamente con luz in-
frarroja o campos magnéticos.

Breve metanadlisis de publicaciones cientificas en PubMed

Segun la base de datos de PubMed de EUA (pubmed.gov), desde el afio 2000 y hasta
junio de 2013 existian mas de tres mil articulos cientificos publicados y registrados
bajo las etiquetas de “nanotecnologia” y “cancer”, concentrandose el grueso de resul-
tados sobre todo en los tultimos tres afios y dibujandose ya claramente un espectro
de investigacién y resultados cada vez mas amplios y complejos. Véanse en la tabla 1
mayores detalles de la progresién temporal tanto en los tipos de cancer estudiados,
como en técnicas y materiales nanoestructurados empleados (cada vez con una diver-
sidad mayor de funcionalizaciones / conjugaciones).

Del total de publicaciones para ese periodo registradas en PubMed, alrededor del
44% se enfocd al area de diagnoéstico; 50.5% a terapia; 3% a metastasis; y sélo 2.5%
a la prevencién. En términos del tipo de cancer, no mas del 3% de las publicaciones
atendian en uno u otro grado alguna tipologia de céncer cerebral. Otros eran: 6% en
cancer de seno; 5% de pulmdn; 4.5% de prdstata; 4% de higado; 2.5% de cancer de
piel; 2% leucemia; 2% de pancreas; 1.5% de cancer de rifién; 1.5% de cancer cervi-
cal. Estos ultimos porcentajes, desde luego, deben leerse cuidadosamente pues ma-
yoritariamente los articulos focalizados con algun tipo de cancer suelen referirse a
cuestiones de terapia o problematicas de diagndstico/caracterizacién especificas a
cada caso. Por ello las proporciones han de ser leidas, comparativamente hablando,
s6lo entre los rubros de articulos focalizados a algun tipo de cancer y no con respec-
to al total de articulos publicados y registrados en PubMed en tanto que muchas pu-
blicaciones no figuran en algtin rubro particular al tener implicaciones para multiples
tipologias de cancer.

En relacién con los articulos focalizados, en una u otra medida, en cancer cere-
bral, ésos sumaban s6lo 86 para el mismo periodo de tiempo. El grueso de las publi-
caciones datan de 2011 a la fecha.” En términos generales, sugieren para el area de
diagnéstico (incluyendo imagenologia) el uso de nano-bio marcadores (aptameros);
sondas fluorescentes de nanoparticulas como agentes contrastantes; nanoparticu-
las superparamagnéticas (para imagenologia de resonancia magnética) y magnéti-
cas; y puntos cuanticos. Para el caso del area de tratamiento (terapia / entrega de
droga) se indaga el potencial de nanoparticulas (superparamagnéticas, magnéticas,

9 Elntmero de articulos por afo es: dos en 2003; tres en 2004; tres en 2005; cuatro en 2006; siete en 2007;
ocho en 2008; nueve en 2009; trece en 2010; once en 2011; veintiuno en 2012; cinco hasta junio de 2013.
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biodegradables base PLGA, de base lipido, de silice, poliestireno carboxilado, plati-
no); fulerenos; vesiculas extracelulares; nanoalambres; grafeno; nanotubos de car-
bono multipared (como nanovehiculos de entrega de droga o genes); y aptdmeros
conjugados con nanoparticulas. Ademas, se menciona el uso de laseres para terapia
y la apuesta por la denominada neuroteranostics, es decir, la mencionada integracion
del diagndstico y la terapia de cancer cerebral en un solo sistema nanoestructurado
(Kievity Zhang, 2011).

TABLA 1. Publicaciones sobre cancer y nanotecnologia registradas en PubMed, 2000-2013

renal, de piel, pulmonar, naso-
faringeal, de seno, cerebral, de
colén, de prostata - genitouri-
nal, oral - de lengua, uterino.
Sarcoma de Ewing.

Ao No de Tipo de cancer Finalidad de nanotecnologias o nanomateriales empleados

articulos (en caso de especificarse) (especificaciones principales tal y como se enuncian)

2000 2 Cancer de seno Deteccion

Diagndstico

2001 9 Cancer cervical, de préstata y | Imagen / Caracterizacion de tumores
de seno Tratamiento: nanoesféras, nanoparticulas.
Melanomas
Tumores sélidos
Micrometastasis

2002 46 Cancer de higado, pancreas, | Imagen avanzada / Medicion / Caracterizacién: nanosensores, materiales porosos, nanoes-
colon. feras puntos cuanticos.

Deteccion temprana.

Terapia / Entrega de droga: nanocristales, nanoesferas, nanoparticulas, nanoparticulas super-
paramagnéticas, nanocapsulas, sistemas nanoestructurados tipo virus.

Terapia de captura neutronica

2003 68 Céncer cervical, oral, cerebral, | Imagen / Biomarcadores / Monitoreo de metdstasis: cromatografia liquida de nanoflujo aco-
de prostata, epidérmico. plada a ionizacién por electrospray; inmuno conjugados de puntos cuanticos; nanoparticulas
Tumores sélidos contrastantes.

Terapia / Entrega de droga: nanoparticulas biodegradables, cerdmicas, magnéticas, autoen-
sambladas; nanoshells; drogas coloidales.

2004 84 Cancer de rindn, higado, de | Prevencion: nanovacunas contra tumores.
pulmén, de seno, de vejiga, | Imagen / Deteccidn: nanobiosensores / biochips; proteinas fluorescentes utilizando nano-
colon, prostata, de la glandula | biohibridos; puntos cuanticos; conjugados de nanocuerpos, es decir, de los fragmentos mas
pituitaria o hipofisis. pequenos de anticuerpos de dominio Unico; nanoparticulas recubiertas para se dirigidas a
Tumores solidos. objetivos especificos.

Leucemia. Nanoprotedmica de lineas celulares cancerosas.
Glioblastoma Tra Terapia / Entrega de droga: quimioterapia con nanoparticulas biodegradables, superpara/
magnéticas; dendrimeros; nanocapsulas; nanoesféras; nanoshells.

2005 116 Leucemia Diagndstico / Imagen: nanodiagndstico fototérmico con nanoclusters autoensamblados;
Céncer de seno, pulmonar, de | nanobiosensores, nanosensores épticos, puntos cudnticos; nanolaser ultrarrapido para detec-
piel (fibroblastos), gastrico, de | cién biofoténica, nanoparticulas; redes de sensores de nanocables.
pulmén, de colon, epitelial. Terapia / Entrega de droga: nanoparticulas dirigidas, materiales inorganicos, nanocapsulas

(de alumina nanoporosa, poliméricas), micelas, nanotubos de carbono, particulas magnéticas
(termoterapia), particulas paramagnéticas, terapia de genes dirigidos, nanoemulsiones, lipo-
somas, nanocuerpos, dendrimeros, nanocristales, nanoesferas, nanosondas.

2006 163 Cancer de ovario, gastrico, | Diagndstico / Imagen: bionanomarcadores, nanoparticulas, puntos cuanticos, nanotubos de

carbono (monopared), nanovehiculos, nanosondas, nanoblob contrastante (nanoemulsion
de moléculas anfifilicas con su parte hidrofilica apuntando hacia fuera).

Terapia / Entrega de droga: nanotubos de carbono (multi- y monopared), nanoparticulas
(poliméricas biodegradables, acido sensibles, metalicas, magnéticas, bioconjugadas), ge-
noesferas, nanoestructuras tipo tetrapoides, nanomateriales core-shell, puntos cuanticos
/ nanocristales, micelas y péptidos autoensamblables, liposomas, nanoplataformas (nano-
particulas multifuncionales), dendrimeros, fulerenos (C,), nanogeles, nanocompositos, na-
noblobs dirigidos para entrega de agente quimioterapéutico, campos eléctricos pulsados a
nanosegundos (para destruccion de melanomas), exosomas como nanovehiculos (vesiculas
muy pequenas).

Nanoneurocirugia (incluyendo el potencial uso de sistemas de laser ultra-rapidos, nanoagujas
y nanopinzas) + bionanoinformatica para oncologia personalizada.
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No de
articulos

Tipo de cancer
(en caso de especificarse)

Finalidad de nanotecnologias o nanomateriales empleados
(especificaciones principales tal y como se enuncian)

2007

200

Cancer pulmonar, de piel - sar-
coma de Kaposi, sarcomas di-
versos, cancer de prostata, de
seno, cerebral, gastrointestinal
, de vejiga, de colon y recto.
Leucemia, colangiocarcinoma.

Diagndstico: puntos cuanticos, nanoparticulas (fluorescentes, magnéticas, superparamag-
néticas, metdlicas), nanoestructuras de carbono, electrodos base nanotubos de carbono,
polimeros, nanohibridos magneto-poliméricos, nanosensores.

Terapia / Entrega de droga: nanotubos de carbono monopared y multipared (terapia tér-
mica, nanovehiculos para entrega de droga); dendrimeros y dendrimeros conjugados (con
nanoparticulas); liposomas funcionalizados y enjaulados en polimeros; nano shells (oro, si-
lica); nanoparticulas magnéticas, poliméricas (péptidos), metalicas, mesoporosa, fotosensiti-
vas (para terapia fotodindmica) y funcionalizadas; micelas funcionalizadas (copoliméricas);
nanovesiculas; drogas herbales chinas a escala nanométrica (nanoprecipitado); nanocajas y
nanorodillos de oro conjugados; nanogeles, hidrogeles de nanodiamantes; esferas y prismas
nanoestructurados; estructuras multicapa de ldminas de nanoparticulas, virus funcionaliza-
dos a escala nanométrica.

2008

251

Céncer de pancreas, de seno,
intraocular, de colon y ano-
rectal, de prostata, cerebral
(neuroblastoma), de higado,
de vejiga, de hueso, de piel.
Leucemia, linfomas.

Diagndstico: nanoparticulas (magnéticas, superparamagnéticas, metélicas, de compositos,
conjugadas y funcionalizadas, PLA-TPGS, fotosensibles), puntos cuénticos (sondas fluores-
centes, contrastantes), nanotubos, dendrimeros, conjugados de aptameros, nanorrodillos.
Terapia / Entrega de droga: nanoparticulas (de lipidos, core-shell, mesoporosas, conjuga-
das y funcionalizadas); nanopolimeros, nanotubos monopared funcionalizados, nanogeles,
nanopipetas de carbono, nanorrodillos, nano-micelas, nanocajas de oro, nanodiamantes,
dendrimeros conjugados,“nanorobots” (bacterias flageladas como bio-actuadores dirigidos
a tumores), nanoconjugados, vehiculos coloidales para la entrega de droga, nano-vesiculas
(polimersomas), nanofibras, nanodiscos.

Nanoteranostics (uso de nanoparticulas magnéticas multifuncionales)

2009

377

Carcinoma gastrico, de colon-
recto, de prostata, de ovario,
de pulmodn, de seno, de cere-
bro - neuroblastoma, de rifdn,
de higado, de pancreas.
Leucemia.

Diagnostico: nanoparticulas (metalicas, magnéticas, superparamagnéticas), nanobiosensor
(base nanofibras / polimeros); nanobarras; dendrimeros (+conjugados); nanodiamantes /
nanocristales (fluorescentes); bioconjugados de puntos cudnticos; puntos cuanticos (tipo
core-shell, semicondutores fluorescentes); nanomicelas poliméricas fosforescentes.

Terapia / Entrega de droga: nanoparticulas (metalicas, magnéticas, conjugadas con protei-
nas, coloidales, tipo virus, mesoporosas, PLGA, core-shell); nanocapsulas poliméricas / de
lipidos; conjugados de copolimeros / péptidos; nanovehiculos fotosensibles; nanotubos de
carbono (mono y multipared); nanobarras (terapia térmica); nanoemulsiones; nanoalambres;
dendrimeros; nano-micelas; nanocristales.

Terasnostics (nanoparticulas magnéticas).

Vacunas: vehiculos nanoestructurados de entrega de vacunas.

2010

507

Cancer de ovario, de prostata,
sarcomas, pancreas, de colon,
cervical, de seno, de pulmoén,
cuello cabeza, cerebral —glio-
blastoma -intercraneales, gastri-
co, de vejiga, genitario-urinario.
Leucemia.

Diagnéstico: puntos cuanticos (funcionalizados), nanoesferas, nanocompositos magnéticos
termosensitivos; nanocomposites bifuncionales; nanosondas fluorescentes; nanosondas de
aleacion oro-plata; nanobarras, nanoparticulas metalicas, magnéticas y superparamagnéticas.
Terapia / Entrega de droga: liposomas conjugados; péptidos; micelas (poliméricas); nano-
particulas (linfotrépicas, poliméricas, poliméricas-liposomas, de copolimeros biodegradables,
metélicas, PLGA, de lipidos, de polifenoles, mesoporosas, superparamagnéticas, magnéticas,
coloidales, virales, core-shell); nanobarras; nanoemulsiones; dendrimeros, puntos cuanticos,
nanotubos de carbono (mono y multipared), nanoesferas, nanocompositos magnéticos
termosensitivos, nanogeles, aptameros conjugados con nanoparticulas magnéticas (como
‘nanocirujanos’), nanocristales en forma de barras; nanodiamantes; nanocajas; nanocontene-
dores base carbono; superficies de titanio con adhesiones de clusters de selenio; metalofule-
renos; protacs (nanomoleculas heterobifuncionales).

Terasnostics (clusters de puntos cuéanticos conjugados, nanoburbujas plasmdnicas, nanotu-
bos de carbono; exploracion del potencial futuro de nanorobots).

Cirugia: laser ultrarrapido para nanocirugia;

Vacunas: vehiculos nanoestructurados de entrega de vacunas (exosomas).

2011

603

Cancer de pulmon, linfatico, de
prostata, de hueso, de seno, de
colon, de cuello-cabeza - glio-
blastomas - cerebro, de ovario,
cervical, de vejiga, de pancreas,
naso-faringeal.

Leucemia.

Diagndstico: nanobarras (fluorescentes); nanoparticulas (superparamagnéticas, magnéticas,
magnéticas multi-nicleo, mesoporosas, core-shell); nanotubos de carbono monopared y
multipared; fulerenos, nanoesferas fluorescentes; puntos cuanticos, nanoclusters metalicos,
magnetoliposomas.

Terapia / Entrega de droga: nanoliposomas, magnetoliposomas; nanoparticulas core-shell,
superparamagnéticas, magnéticas, metalicas, mesoporosas, PLGA; conjugados de nanoparti-
culas; nanobarras-dendrimeros; nanosuspenciones; fulerenos inmunoconjugados; nanotubos
(titanato), nanotubos de carbono mono y multipared, nanotubos conjugados / funcionaliza-
dos; puntos cuanticos; nanosomas; conjugados de nanocajas; grafenos; aptameros (conjuga-
dos); dendrimeros; metalo-fulerenos; biocerdmicas nanoestructuradas; micelas poliméricas;
nanogeles, nanofibras (anfifilicas), nanoalambres, nanodiscos, nanodiamantes, nanocamas
de carbono de puntos cuantico y nanoparticulas magnéticas.

Terasnostics (nanocajas / nano-bio-compositos multifuncionales, nanotubos y puntos cuanticos)
Cirugia: laser ultrarrapido para nanocirugia.

Vacunas: vehiculos nanoestructurados de entrega de vacunas.
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No de
articulos

Tipo de cancer
(en caso de especificarse)

Finalidad de nanotecnologias o nanomateriales empleados
(especificaciones principales tal y como se enuncian)

2012

599

Cancer de seno, de hueso, de
pulmon, de ovario, de prostata,
grastrointestinal, oral, de colon
y recto, de cabeza y cuello,
glioblastoma, de pancreas, de
piel.

Sarcoma de Ewing.

Leucemia.

Diagnéstico: nanorrodillos; puntos cuénticos; sondas (core shell, base aptameros y puntos
cuénticos o nanodiamantes fluorescentes; micelas; nanoparticulas metalicas, core-shell, plas-
monicas y virales; grafeno (fluorescente); nanoemulsiones; nanoprismas (de oro); nanotu-
bos monopared luminiscentes; nanoparticulas bifuncionales (para resolucion magnética y
fluorescencia).

Terapia / Entrega de droga: nanoparticulas (metalicas, recubiertas de lipidos, tipo-lipopro-
teinas, poliméricas, mesoporosas, magnéticas, core-shell, LSMO, PLGA, PLA-TPGS, RNA fun-
cionalisadas con siRNAs, base exopolisacarida); nanomateriales/nanoparticulas a partir de
proteinas (virales); nanotubos de carbono mono y multipared + conjugados - funcionalizados
(terapia térmica y entrega de droga); nanorrodillos (terapia térmica); nanodispositivos base
biopolimeros; ligandos; nanosistemas de carbono activados por luz laser; micelas; bioconju-
gados de nanoparticulas de silice y aptameros; conjugado de dendrimeros y geles hibridos
de colageno; nanocristales; nanofibras conjugadas; plataformas de entrega de droga base
grafeno-titania; nanoestructuras acopladas a anticuerpos recombinantes; nanocajas; nanoa-
lambres; nanobarras cuanticas.

Nanovehiculos para terapia génica por inhalacion; exploracion de entrega de quimioterapia
via oral con nanoestructuras funcionalizadas.

Terasnostics (uso de nanoestructuras lipido-poliméricas, tratamiento multimodal, nanoparti-
culas core-plasmonic shell tipo estrella)

Cirugia: sonda asistida con nanoelectrospray de espectrometria de masas de ionizacion para
el diagndstico de tejidos bioldgicos (sanos o cancerosos). Una version comercial fue lanzada
en 2013 bajo el nombre de iKnife con un retraso de andlisis de 3 segundos.

Vacunacion: exploracion de opciones para vacunas orales nanoestructuradas.

2013
(Junio)

218

Céncer de seno, de hueso, de
pulmén, de prostata, de rindn,
de ovario - Utero, oral, gastro-
intestinal, de colon, de higado,
cerebral - neoplasmas inter-
craneanos, cancer de cuello.

Prevencion: polifenoles como terapia quimico-preventiva.

Diagnéstico / Imagen: nanotubos monopared, nanoparticulas (magnéticas, metalicas), mice-
las, fulerenos, puntos cuénticos, nanosondas, nanoplataformas (de silicon).

Terapia / Entrega de droga: nanoestructuras funcionalizadas con ADN, nanocapsulas, na-
noparticulas funcionalizadas (metalicas, magnéticas, paramagnéticas y superparamagnéti-
cas), nanotubos multi- y monopared (terapia térmica, como nanovehiculo funcionalizado),
nanogeles / nanocompositos hidrogel, micelas (biodegradables), nanomateriales core-shell,
grafeno, dendrimeros, nanosondas, nanotrenes, nanofibras, nanoalambres, puntos cuanti-
cos funcionalizados, nanovarillas (metalicas), nanocubos, nanoesferas, nanoprismas (de oro).
Nutraceuticals para tratamiento de cancer oral

Nanoteranostics

Total

3,243*

* Se estima que el nimero total de articulos relacionados a la nanomedicina es ~10% menor, pero no mas. Se verificaron algunos
articulos que aunque mencionaban la palabra “cancer” no estaban enfocados a tal tematica, pero sobre todo, las bisquedas por
afio derivan en repeticiones en tanto que aparecen articulos de afios anteriores al ser identificados por la fecha de aceptacién y no
de publicacion. El nimero total de articulos para el periodo de estudio es: 2,979.

Nota: la divisién entre materiales nanoestructurados para diagnéstico, tratamiento y entrega de droga es cada vez mds borrosa,
lo que se evidencia con el propio uso de teranostics. En ese sentido, la clasificacién es basicamente para propdsitos analiticos,
siguiendo la propuesta de enfoque que cada articulo otorga.

Fuente: Elaboracion propia a partir de analisis base de publicaciones registradas en PubMed.

Algunas investigaciones destacan distintos avances concretos. Por ejemplo, como
describe Hickey (2009), un grupo de investigadores de la Universidad de Washington,
dirigido por Miqin Zhang, ha conseguido “pintar” tumores cerebrales inyectando na-
noparticulas fluorescentes en el torrente sanguineo. Estas nanoparticulas son capa-
ces de atravesar la BHE. En experimentos de laboratorio, los cientificos han mostrado
que las nanoparticulas en cuestién permanecieron en tumores de ratéon durante cinco
dias y no hubo evidencia alguna de que causaran dafios en la BHE; al menos durante
dicho periodo de tiempo.

Los resultados muestran que las nanoparticulas mejoran el contraste en los esca-
neos mediante resonancia magnética (MRI, por sus siglas en inglés) y en las imagenes
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opticas, una clara ventaja no sé6lo para deteccién temprana de cancer, sino también
para que los cirujanos, al momento de intervenir quirdrgicamente, puedan “ver” con
mayor precision la frontera entre el tejido canceroso y sano(las técnicas actuales de
obtencién de imagenes tienen una resoluciéon maxima de 1 milimetro) (Hickey, 2009).
Lo relevante de la investigacion sefialada es que, hasta entonces, ninguna nanoparti-
cula usada para obtener imagenes habia podido cruzar la barrera hematoencefalica y
enlazarse especificamente a las células tumorales (Ibid.). Los retos, sin embargo, aun
son mayores y las lagunas de conocimiento notorias. Por ejemplo, el mecanismo exac-
to del transporte de la nanoparticula dentro del cerebro, segin precisan los propios
investigadores, ain no se entienden completamente. Se cree que depende del tamafio
de la particula, la composicién del material y la estructura. En algunos casos, parece
que un recubrimiento especializado de polimero es lo que permite que las nanoparti-
culas puedan imitar moléculas que normalmente serian transportadas dentro del ce-
rebro (Ibid.).

Otra investigacién, como informa el National Cancer Insitute (2005) muestra que
nanoparticulas «decoradas» con péptidos opioides son capaces de unirse a recepto-
res especificos en las paredes de los capilares, ayudando a transportar las nanoparti-
culas en el cerebro. Una vez dentro del cerebro, una nanoparticula puede suministrar
una amplia variedad de cargas utiles para detectar células cancerosas (/bid.).

Los resultados de otro estudio develan que las nanoparticulas de di6xido de tita-
nio, un material fotocatalitico (sensible a la luz), pueden destruir algunas células de
cancer cuando la sustancia se expone a la luz ultravioleta (Rozhkova, 2011). Sin em-
bargo, la dificultad para dirigir las nanoparticulas de TiO, a células cancerosas ha pre-
cisado el desarrollo de tales nanoparticulas unidas quimicamente a un anticuerpo
que reconoce y se une a las células, en este caso de glioblastoma multiforme (GMB)
(Ibid.). Cabe precisar que la exposicion de dicho material en cultivos de laboratorio re-
sulté en la destruccion de alrededor del 80% de las células cancerosas después de cin-
co minutos de exposicién a luz blanca focalizada. Los resultados sugieren, segtin los
investigadores, que estas nanoparticulas podrian convertirse en una parte promete-
dora de la terapia de cancer cerebral cuando se usan durante la cirugia (/bid.).

En otras investigaciones se procura disminuir, en los procedimientos quirirgicos
de GMB, la ya mencionada dificultad de distinguir visualmente las células sanas de las
cancerosas, una cuestion que suele resultar en un retiro incompleto del tejido dafiado
y que no en pocas ocasiones deviene en metastasis (entre 10 y 15% de los pacientes
con cancer desarrolla eventualmente tumores matasticos cerebrales; National Can-
cer Institute, 2005). Las investigaciones realizadas en México por Lépez-Goerne y co-
laboradores (2007, 2008, 2010 y 2011) se perfilan en tal direccién. Segtn sostienen,
la inyeccidon de nanoparticulas Pt(NH3)4Cl2/Si02 directamente en el tumor es via-
ble en tanto que las células cancerosas son susceptibles a recibirlas (L6pez-Goerne et
al, 2011). La investigacion en cuestion se ha realizado en ratas Wistar mostrando, se-
gun se indica, resultados positivos, pues se cree que la muerte de células cancerosas
deviene de los radicales libres que inducen dafio al ADN: el tumor en las ratas enfer-
mas disminuye a los 30 dias de la aplicacién de entre 50% a 80% (Lépez-Goerne et
al,, 2011; Peralta, 2012).2° Seguin la Dra. Lopez, aquellos ratones que han dejado vivir,
el tumor incluso ha llegado practicamente a desaparecer (Peralta, 2012). Las prue-

10 E] dato preciso, en Lopez et al., 2011, es de 73 por ciento.
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bas clinicas son el siguiente paso, lo que aparentemente se hace con pacientes en fase
terminal en el Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia <www.innn.salud.gob.
mx/interior/investigacion/departamentos/nanotecnologia.html>.

El mapeo general de las dreas y nanomateriales explorados en las publicaciones
registradas en PubMed, asi como los casos meramente ilustrativos antes expuestos,
dejan ver nitidamente el avance y potencial que se vislumbra en el uso de la nanotec-
nologia para el diagnéstico y tratamiento del cancer cerebral.

Como todo avance tecnoldgico, pero particularmente en el que a la salud refiere,
las implicaciones son amplias y trascienden cuestiones técnicocientificas sobre toxi-
cidad y efectos secundarios (véase mas adelante) al internalizar cuestiones éticas y
sociales: desde los contextos y riesgos “validos” en las pruebas clinicas, la comunica-
cién médico-paciente y el acceso a informacion y material biolégico de los segundos;
hasta cuestiones de (in)justicia social asociadas al real acceso a tales o cuales avances
tecnolégicos por parte de la sociedad.

UN ENFOQUE ETICO Y RESPONSABLE PARA LAS NANOTECNOLOGIAS
Y LA NANOMEDICINA? CONSIDERACIONES GENERALES

Como ha sucedido con la biotecnologia y tecnologias emergentes, para el caso de las
nanotecnologias es necesario un analisis ético a cerca de las implicaciones sociales,
éticas, legales y ambientales, incluyendo los eventuales riesgos y alcances que tales
tecnociencias podrian traer consigo al momento de ser desarrolladas y socializadas.
Se trata de una ética que se fundamenta en una democracia informativa y deliberati-
va, esto es, aquella construida sobre la base de un amplio y activo didlogo. Para el caso
puntual de la nanomedicina, dicha ética deberia trascender pero desde luego incluir,
las controversias médicas. Una ética panordmica®! (mas alla de una focalizada —diga-
se en las mencionadas controversias) demanda también discutir tanto la pertinencia
y justificaciéon de dicho frente tecnocientifico de cara a otras alternativas y deman-
das sociales, asi como la naturaleza misma de su propio avance, sus complejidades y
grados de incertidumbre, las estructuras de poder presentes, entre otros (al respec-
to léase: Strand y Nydal, 2008; De Cozar, 2010; Delgado en Arnaldi et al, 2011; Lup-
ton, 2011).

Las innovaciones nanotecnolégicas suscitan, ademas, la emergencia de nuevas en-
tidades, de nuevas practicas sociales e incluso de nuevas interacciones alrededor de
la solucidn tecnoldgica generada; tantas como la amplitud de aplicaciones nanotec-
noldgicas en desarrollo. Por tanto, resulta central llevar a cabo una evaluacién ética
—panoramica y focalizada— de las nanotecnologias como parte fundamental de un
ejercicio continuo, pues mientras mas se desconozca, por un lado, sobre las comple-
jidades e incertidumbres presentes en el acelerado avance de las nanotecnologias, y
por el otro, sus implicaciones (lo que estd en juego), mayores seran las dificultades
para su desarrollo responsable y regulacion democratica.'

Anteriormente se describieron algunas de las investigaciones y problemas en el
diagnéstico y tratamiento del cancer cerebral, sefialando sintética y brevemente al-

1 Seguimos la propuesta de Strand y Nydal, 2008.
12 Entiéndase por democracia un proceso que no se limita a la democracia representativa sino que en cambio
tiende mas hacia una diversidad de formas de democracia participativa.
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gunas de las investigaciones en nanotecnologia y nanomedicina prometedoras. Dado
que el grueso de las soluciones implica la exposicién directa del cuerpo humano a
diversos nanomateriales disefiados por el ser humano, es mas que pertinente cues-
tionar qué tanto se conocen sus caracteristicas, cudles son sus propiedades eco-toxi-
colégicas (Tsuda et al, 2009; Yoshioba et al, 2010; Sharma, 2010), como se realizan
las evaluaciones de riesgo y cudles son sus limitaciones (Wickson, 2011). Y es que
como sostiene De Cozar, (2010: 36), la mayoria de las investigaciones estan en ple-
na experimentacion, presentandose asi grados de incertidumbre por falta de cono-
cimiento en tanto que las consecuencias e implicaciones que le subyacen a dichos
experimentos con nanomateriales no son atiin bien conocidas y estan en constante in-
vestigacion (De Cozar, 2010: 36).

Asi entonces, en el corto plazo, posibles riesgos toxicoldgicos asociados al uso de
nanomateriales (considerando también los espacios de fabricacién, por ejemplo, de
farmacos; 1éase Murashov, 2009) representan la preocupacién mas importante dado
que las consecuencias indeseables son posibles, resultantes, por ejemplo, de la capa-
cidad de los nanomateriales de penetrar e interactuar con la célula y sus componen-
tes; precisamente una caracteristica que, como se dijo, es atractiva en el desarrollo de
drogas dirigidas “nanoempaquetadas” (Delgado en Arnaldi et al., 2011: 87). La apues-
ta, tecnolégicamente hablando, esta entonces en buscar materiales inertes o pasiva-
dos (mediante su “decoracién”), pero debido a la complejidad de los nanomateriales y
de los ambitos de interaccion —digase, el cuerpo humano— ello no se puede asegurar
en todos los casos sin algin grado de incerteza; de ahi la necesidad de ser precavidos.

Algunas consideraciones toxicoldgicas de los sistemas de entrega de droga a la na-
noescala de hecho son ya discutidas en la literatura (Sharma et al., 2012). Y es que la
ecotoxicidad de los materiales nanoestructurados esta relacionada simultaneamente
con varios aspectos: 1) el tipo de organismo receptor; 2) la magnitud y duracién de la
exposicion; 3) la persistencia del material, 4) la toxicidad inherente, y, 5) la suscepti-
bilidad o el estado de salud del receptor.

El dilema no esta sélo en el propio proceso de respuesta a las preguntas y retos
arriba expuestos, sino en como al tiempo que avanzan las nanotecnologias, se gestio-
na y regula oportuna y adecuadamente la socializacién de los productos generados
a partir de tales o cuales nanomateriales. Lo pertinente sin duda es la investigaciéon
exhaustiva respecto a la ecotoxicidad de los nanomateriales, comenzando por los de
mayor potencial en términos de uso (cantidad), pero también por aquellos cuyo gra-
do de exposicion directa al cuerpo humano se estime particularmente delicada o mu-
cho mayor.”® Un esfuerzo integral debiera incluir, ademas, un constante escrutinio de
los propios modelos de evaluacion del riesgo e, idealmente, apostar por un sistema
de evaluacién de pares abierto (Funtowicz y Ravetz, 1990; Funtowicz y Strand, 2007;
Wickson, 2011).

No deja de ser llamativo que pese su importancia, ese tipo de investigaciones,
sobre todo las tltimas, sigan siendo comparativamente muy limitadas de cara a las

13 Debe reconocerse que, aunque aun no suficiente, cada vez mas se estan indagando cuestiones sobre ecotoxi-
cidad de los nanomateriales y sus implicaciones. Algunas referencias relevantes al respecto son: Oberdorter
etal, 2002 y 2004; Ynag y Watts, 2005; Lovern y Klaper, 2006; Shatkin, 2008; Poland, 2008; Song, Li y Du,
2009; Li et al., 2009; Mikkelsen, Hansen y Christensen, 2011; Nazarenko et al., 2012;; Jastrzebska, Kurtycz y
Olszyna, 2012; CDRSEHSAEN, 2012; Bachand et al.,, 2012; Arvidsson, 2012.
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que buscan una aplicacidn concreta (Sin autor, 2006-A y 2006-B; Rejeski, 2005; EPA,
2005)."* Tampoco el hecho de que en general no existen los mecanismos y condicio-
nes para estimular de modo prioritario tales investigaciones e incluso, los requisitos
técnocientificos adecuados para hacer ampliamente comparables las evaluaciones de
riesgo de los nanomateriales. Y, aunque ciertamente estos ultimos se estan afinando
(por ejemplo, en el marco de la ISO/TC229; véase ISO, 2008 y 2010), en diversos pai-
ses donde se hace investigacion, siguen sin desarrollarse medidas propias. Por ejem-
plo, el trabajo de estandarizacién y de generaciéon de materiales de referencia no se
ha realizado o esta en proceso pero sin ser aiin operativo y con consecuencias regula-
torias, tanto en lo que respecta en si a los patrones de medida “nano”, como a los pro-
tocolos de investigacion, evaluacién y comparabilidad de resultados. Esto tltimo atn
es el caso de México.

Lo antes delineado se considera central para poder dar pie a una regulacién infor-
mada y responsable que busque maximizar y socializar los beneficios y minimizar (o
incluso evitar) los eventuales riesgos e implicaciones no deseadas (Delgado, 2008).
Con tal fin, la figura 3 presenta esquematicamente un aproximacién genérica a los
principales elementos que normativamente conformarian un modelo integral de ges-
tién y distribucién del riesgo, en este caso de la nanobiomedicina; todo desde la pers-
pectiva antes descrita.

El modelo incluye, como puede notarse, el calculo y valoracion de las implicacio-
nes, la incertidumbre y el riesgo, asi como un proceso de legitimacion y justificacion
de la medidas para estimular y regular la nanobiomedicina incluyendo el consenti-
miento previo e informado (léase: Jotterand y Alexander, 2011) y, de ser necesario y
pertinente, la aplicacién del principio precautorio con la finalidad de evitar “lecciones
tardias de advertencias tempranas” (EEA, 2001 y 2013).

El desarrollo responsable y precautorio de las nanotecnologias en los diversos
campos de aplicacidn no significa desconocer su potencial tecnocientifico y, con ello,
las posibilidades reales de contribuir con la resolucién de problemas diversos (ade-
mas de la posibilidad de desarrollar capacidades tecnolégicas propias vinculadas con
las necesidades sociales de tal o cual pais).

En todo proceso de innovacién hay potenciales beneficios, costos y riesgos (aun-
que ciertamente de magnitud y naturaleza diferenciada segun el frente tecnolégico
que se trate), por ello es que la regulaciéon, entendida como el estimulo y modelamien-

* Andrew Maynard (Sin autor, 2006-A 'y 2006-B) sugeria a principios de 2006 que los gobiernos y la industria
debian incrementar su gasto en investigacion sobre los peligros ambientales y a la salud de las nanotecno-
logias pues entonces de un total de 9 mil millones de délares de gasto total anual, sdlo se destinaban a ese
rubro entre 15 y 40 millones de délares. Datos de Rejeski (2005) vertidos ante la Cimara de Representantes
de EUA hablaban de un monto de unos 23 millones de délares en mas de 150 proyectos en medioambiente,
salud y seguridad de las nanotecnologias en 8 agencias distintas en EUA, Canadd y la Unién Europea. Tam-
bién en relativo acuerdo con los datos de Maynard y Rejeski, la EPA (2005) confirmaba que desde 2001 has-
ta el 2005 habia financiado 39 proyectos para el desarrollo de nanotecnologias de prevencién de polucion
por un monto de 11 millones de ddlares y 32 mas para indagar en los potenciales impactos e implicaciones
por una cifra de 10 millones. Esto sugiere que en 5 afios la EPA ha destinado en promedio poco mas de 4
millones de délares anuales, de los cuales sélo 2 eran especificamente para potenciales peligros. Datos de
la Iniciativa Nacional de Nanotecnologia de EUA <www.nano.gov/node/19> precisan que ese tipo de gasto
aumento de 35 millones de délares en 2005 a unos 117 millones en 2011, acumulando asi mas de 480 mi-
llones de délares. Esto debe compararse con el acumulado de gasto total de ese pais de poco mas de 10 mil
millones de délares para el mismo periodo.
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FIGURA 3. Modelo normativo para la gestion y distribucion del riego en la nanobiomedicina

Nano
biotecnologias

| Medicina

Aplicaciones reales y
potenciales

o 9 - R cientificos en sus diversas disciplinas, consultores, industria y sus
Interpretacion de las incertezas y lagunas de conocimiento de la tecnociencia Ii P . y

Produccion de incertezas/incertidumbre
Coémo definen los diversos actores el riesgo y desde qué
nociones (informadas, de ciencia ficcion, exageradas), digase:

lobbies, politicos y reguladores, medios de comunicacion,
grupos de presion, ONGs, etc

/ [« i i incerti y riesgos

Por ejemplo:

~ ¢Necesitamos de la nanobiornedicina? ¢ Qué enfermedades son prioritarias en la investigacion y
desarrollo? ¢ Qué tipo de aplicaciones y materiales nanoestructurados son los 6ptimos? ; Existen
fallas o limites en tales aplicaciones? ¢ Cuales?

posible, los riesgos innecesarios o no deseados? ; Cuales son los modelos méas apropiados para
realizar evaluaciones de riesgo Utiles a la regulacion? ¢ Quiénes los llevarian a cabo y como se
garantiza que en efecto estan lo mas libres posible de intereses creados?

nanobiomedicina?

pacientes en relacion con la privacidad y uso de la informacion derivada de la nanobiomedicina

¢Demanda la nanobiomedicina de una nueva ética?

nanobiomedicina y, en su caso, como se puede garantizar un acceso universal, o cuando menos

K mayoritario a ésos?

- ¢Qué aspectos toxicoldgicos estan juego, en qué grado y a qué escala temporal? ¢ Cémo sabemos
que sabemos que son seguras las soluciones producto de la nanobiomedicina para el ser humano,
la biodiversidad y los ecosistemas? ; Como se pueden minimizar las incertidumbres y evitar, de ser

&

— ¢Cuales son las implicaciones socioambientales que acarrean consigo las soluciones derivadas de la
- ¢Cémo cambia la nanobiomedicina la relacion médico-paciente? ;Cuéles son los derechos de los
personalizada? ¢ Cuales son las obligaciones de los médicos y los limites de las practicas médicas?

— ¢Cuales son los retos legales y regulatorios del avance de las nanotecnologias y su socializacion a
nivel nacional, regional e internacional? ¢ Quiénes tendrian acceso a los beneficios derivados de la

Confianza
social/rechazo

consultay

- Concientizacion
de potenciales
beneficios y

riesgos
- Dialogo
- Negociacion

Calculo del
Clarificacion de

Riesgo
preocupaciones
omiedos . (pros y contras,
L peligros y
= ganancias, costos
Toma de y beneficios]

Decisiones y

Miedo

Regulacion
a) Leyes, reglamentos, normas, lineamientos. Iniciativa Nacional de Nanotecnologia /Ley
de Nano-Seguridad/normas diversas.
b) Medidas para la priorizacion de areas de investigacion en el financiamiento publico
para atender las principales demandas sociales en materia de salud.
Estandarizacion y desarrollo de materiales de referencia
Programas de investigacion eco-toxicoldgica.
Esfuerzo multi- e intersecretarial para el monitoreo, etiquetado, certificacion y
elaboracion de protocolos de seguridad para la investigacion y produccién de nano-
drogas o procedimientos que hagan uso de nanoprocesos.
Implementacion de obligatoriedad del consentimiento informado para cualquier tipo de
pruebas clinicas o médicas.
g) Impulso a programas sobre aspectos éticos, sociales, y legales de las diversas areas de
accion de la nanobiomedicina
h) Programas de monitoreo de la percepcién social y de comunicacion e informacion a la
sociedad.
Q Desarrollo de codigos de ética. Consideracion de aplicabilidad del principio precautorio

/

o

'
Xk

f

Fuente: Actualizado y modificado de Delgado, 2007.

social \ e
Tei L L go social
---{ o escepticismo/ |---------- { Legitimacion social y justificacion /

(+ investigacion
y monitoreo para
la regulacién)

_| Comunicacion

| Informacion

to del avance tecnocientifico, debe ser cuidadosa, dialogada y socialmente consensua-
da (de tal suerte que se busque socializar tanto costos como beneficios).

En México se han adoptado por parte del Gobierno Federal, aunque de manera
no vinculante, los “Lineamientos para regulaciones sobre nanotecnologias para im-
pulsar la competitividad y proteger al medio ambiente, la salud y la seguridad de los
consumidores” (Sin autor, 2012). Se trata de una accidon que en si representa ya un
avance; no obstante, sigue siendo necesario otorgar a tales lineamientos efectivas ca-
pacidades regulatorias por medio del desarrollo de estandares, normas, reglamentos
o inclusive de leyes. Digase tanto para una eventual Iniciativa Nacional de Nanotecno-

logia, como de una Ley de “NanoSeguridad”.
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El camino por recorrer en el pais como en otras latitudes de América Latina es
enorme, tanto en materia de regulacién como de planeacioén, estimulo y financiamien-
to de la ciencia y la tecnologia en general(Delgado, 2012); mientras tanto, los avances
(e implicaciones) de las nanociencias y la nanotecnologia a nivel mundial prosigue a
ritmos agigantados.

REFLEXION FINAL

Consideramos que el rechazo total y en bloque de los avances cientificos y tecnoldgi-
cos, asi como la pretension de que cualquier cosa es valida (“todo sea por la ciencia y
para la ciencia”) son nociones indeseables, tanto por los potenciales riesgos y posibles
implicaciones negativas, como por la exclusion, sin mas, de posibles soluciones a pro-
blematicas reales y en ciertos casos apremiantes.

La ausencia de regulacién o la “autorregulaciéon” (como se ha llegado a proponer
para la nanotecnologia: Roco, 2006) han demostrado en otros frentes tecnolégicos su
poca funcionalidad, anteponiéndose no pocas veces criterios econémicos a cualquier
consideracion ética, social o ambiental (Delgado, 2008; EEA, 2001 y 2013). Interesa,
por tanto, que en lugar de que los intereses creados y las malas practicas pongan al
ser humano al servicio de la ciencia y la tecnologia, éstas en cambio estén, en los he-
chos y constitutivamente, al servicio del bien comtn de la humanidad y del entorno
natural del cual ésa depende.

En el proceso, las percepciones publicas y los balances sociales a cerca de los be-
neficios, costos y posibles riesgos tienen un desempefio clave, de ahi que resulte im-
prescindible que sean comunicados transparente, completa y sistematicamente y de
cara a otras soluciones existentes (en su caso). La nanomedicina, ciertamente, no es
ajena a dichas demandas mas alla de sus particularidades en términos de retos, prac-
ticas y cadigos éticos, formas de gestion y de regulacion.
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Gestionando entornos sociotécnicos complejos:
la gobernanza del riesgo en las nanotecnologias

ANNA GArciA Hom*
RamoN J. MoLes PLAzA*

Resumen: En el campo de la generacion de prospectiva, la gobernanza de riesgos sociotécnicos
deviene altamente relevante como elemento estratégico de desarrollo e innovacién de las orga-
nizaciones, instituciones y empresas. Siendo el riesgo un elemento central en las llamadas tec-
nologias emergentes, como las nanotecnologias, su gobernanza anticipatoria, es decir, su gestion
anticipatoria, puede devenir un factor de clara ventaja en procesos de desarrollo tecnolégico. Una
vision estratégica del desarrollo e introduccion de tecnologias emergentes en entornos sociotéc-
nicos complejos nos deberia permitir localizar la fase mas adecuada para una intervencion trans-
disciplinar, siendo ésta, a partir de nuestras experiencias, la fase media del proceso (midstream).
Del mismo modo, en el desarrollo de los procesos de gobernanza del riesgo, deviene imprescin-
dible el uso de recursos de autorregulacion o soft law que permitan superar las rigideces norma-
tivas propias de los modelos de regulacion clésica o hard law. Ello puede permitir optimizar las
inversiones y la tasa de retorno en la ejecucion de planes de negocio basados en la difusion social
de tecnologias emergentes.

PaLaras cLave: Gobernanza anticipatoria, nanotecnologias, entornos sociotécnicos, autorregulacion.

Asstract: In the field of prospective generation, governance of sociotechnical risks becomes highly
relevant, as a strategic elementof development and innovation of organizations, institutions and
companies. Risk is a central element in the known as emerging technologies such as nanotech-
nology; hence its anticipatory governance or its anticipatory management can become a factor of
clear advantage in technological processes. A strategic vision for the development and introduc-
tion of emerging technologies in complex sociotechnical environments should allow us to locate
the most appropriate stage for trans-disciplinary intervention, and this is, from our experience, the
middle phase of the process (midstream).

Similarly, in the development of risk governance processes becomes essential to use self-regula-
tory resources or “soft law” to overcome regulatory rigidities typical of classical regulatory models
or “hard law". This investment can be optimized and the rate of return in the execution of business
plans based on the social diffusion of emerging technologies.

Kev worbs: Anticipatory governance, nanotechnologies, sociotechnical environment, self-regulation.

A MODO DE INTRODUCCION: SURFEANDO LOS CONCEPTOS

La propuesta que estructura el presente articulo se centra en incorporar el factor de
la gobernanza del riesgo al debate sobre prospectiva e inteligencia competitiva a par-
tir de la conviccién de que ello puede contribuir a una mejora del posicionamiento de
las organizaciones implicadas en la gestién y explotacion de tecnologias emergentes
en contextos sociotécnicos complejos. Concretamente, utilizaremos el caso pertinen-
te, por su elevado caracter estratégico, de las nanotecnologias.
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El desarrollo de entornos sociotécnicos complejos ha facilitado a los individuos
la posibilidad de desarrollar nuevas capacidades para su interaccion con aquéllos. Si
bien esos entornos caracterizados en parte por la incertidumbre cientifica que rodean
algunas de sus aplicaciones han dotado de consecuencias insospechadas sus resulta-
dos, lo cierto es que, a menudo, se asocian a percepciones de riesgos construidos so-
cialmente. Siendo ello asi, es obvio que una aproximacién unidisciplinar al problema
nos limitaria sobremanera nuestro conocimiento a propdsito de las estrategias exis-
tentes para su gestion. Es por ello, que deberiamos favorecer nuevos modelos de ana-
lisis del fenémeno que permitan comprenderlo desde la multidisciplinariedad —en la
medida en que no es posible un abordaje unilateral de la cuestiéon—, como tampoco lo
es el propio objeto de estudio. Asi, el presente articulo aboga por un abordaje multi-
disciplinar del fendmeno de la potencial construccion social de riesgos asociados a las
nanotecnologias a la vez que formulamos un modelo de corte anticipatorio para la go-
bernanza en materia de riesgos potenciales y de incertidumbre cientifica.

Este modelo de naturaleza anticipatoria difiere y a la vez se complementa con el
que podemos obtener a partir de metodologias como la prospectiva, la vigilancia tec-
nologica o la inteligencia competitiva, siendo que el modelo de gobernanza antici-
patoria retne dos caracteristicas propias: una, ser una metodologia no meramente
descriptiva sino también para la intervencién practica, y, dos, implicar no sélo al sec-
tor privado sino también al sector publico y a la sociedad civil. Factores, por otro lado,
imprescindibles para introducir en el tejido social las llamadas tecnologias emergen-
tes, tales como las nanotecnologias.

Para ello, y atendiendo a la definicidn clasica que Naciones Unidas utiliza para re-
ferirse a la gobernanza,! en nuestro caso la aplicaremos al campo de los riesgos so-
ciotécnicos aplicados a las nanotecnologias, si bien y aunque atendiendo a las mismas
consideraciones del triple ejercicio de autoridad politica, econdmica y administrati-
va, contemplaremos tres stakeholders basicos a tener en cuenta: el sector publico, el
privado y la sociedad civil. Conocer y actuar en las interrelaciones que se desarrollan
en este tridangulo puede resultar altamente estratégico para las organizaciones, insti-
tuciones y centros de investigacion implicadas en este campo. Desde esta perspecti-
va, la gobernanza del riesgo definiria el ejercicio de la autoridad politica, econdmica y
administrativa para gestionar los riesgos (sociotécnicos) a todos los niveles descritos.

Es asi que la gobernanza del riesgo se aparece como algo muy distinto de los pe-
ligros y de su prevencién, en la medida en que, a diferencia de aquellos, los peligros
se constituyen a partir de anticipaciones mentales de dafios que, por si mismas, son
identificables, mesurables, cuantificables y, por tanto, gestionables (Garcia, 2012).
Ello nos situaria en otro ambito que no es objeto de este trabajo: el de la prevencion
de peligros. En este contexto, la definicién de instrumentos de gestioén de peligros —
de prevencién— retine dificultades distintas de las derivadas de la gobernanza de
riesgos; siendo que mientras los peligros —como seflaldbamos— son identificables,
los riesgos son construidos socialmente; si los primeros son mesurables, los segun-
dos lo son con extrema dificultad; tampoco son facilmente cuantificables y, en suma,
su gestion deberia ubicarse en el contexto de la gobernanza en la medida en que su

! Ejercicio de la autoridad politica, econémica y administrativa para gestionar un pais a todos los niveles.
Informe de desarrollo humano, 2007. <http://hdrundp.org/es/informes/mundial/idh1997 /capitulos/es-

panol/> (tltimo acceso abril 2013).
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gestidn requiere incardinarse intimamente en lo propiamente social. En otras pala-
bras, la introduccion de tecnologias emergentes en el tejido social no puede obviar
metodologias e intervenciones propias de las ciencias sociales si pretenden evitar la
loteria del conflicto con y el previsible riesgo evidente de su rechazo social y el conse-
cuente fracaso, no sélo econémico por la inversion efectuada sino también organiza-
tivo, cultural y de posicionamiento en el mercado. Las nanotecnologias, entonces, se
moverian en esta tesitura descrita: un contexto caracterizado por las incertidumbres
y también por las ignorancias que rodean un estadio de precocidad tecnolégica y, por
ende, econdmica, social, politica, juridica y ética. Ademds y dada la inherente comple-
jidad de las interacciones entre la(s) tecnologia(s) y la sociedad(es)se hace atin mas
dificil prever con exactitud los cambios que dichas tecnologias pueden ocasionar en el
tejido social en el cual se introduzcan y desarrollen. Ello se agrava en la medida en que
los recursos de la regulacion clasica constrifien la capacidad de los stakeholders para
determinar los mecanismos eficientes que integran la gobernanza del riesgo. Frente
a ello, y como veremos, los elementos autorregulatorios o de soft law suponen una al-
ternativa factible para replantear, por ejemplo, la definicién de legitimado o de proce-
dimiento del proceso.

DONDE: EN LA COMPLEJIDAD DE LOS ENTORNOS SOCIOTECNICOS

La complejidad de los avances cientificotecnolégicos se manifiesta hoy en entornos
en los que confluyen relaciones sociales y tecnologias diversas que se abocan a la ma-
nifestacion de variados riesgos derivados del uso e implementacién de aquéllos (Gar-
cfa, 2005). A esto deberiamos afiadir el elevado grado de incertidumbre organizativa,
econdmica y regulatoria que acompafia a estos procesos en un contexto postnormal
(Funtowicz y Ravetz, 1993).

La gestion de los potenciales riesgos generados en ambitos de este tipo impli-
ca, ademas, el manejo de conceptos y recursos sociales en entornos de incertidum-
bre también cientifica. Es asi como nos hallamos ante una realidad dibujada, de un
lado, por la complejidad de los riesgos, y de otro, por las limitaciones del conocimien-
to anticipativo cientifico, siendo ambas piezas esenciales de lo que denominamos la
configuracién colectiva de los riesgos. En este sentido, la gestion de los riesgos tecno-
logicos complejos se presenta en tanto que problema no sdlo cientificotécnico sino
también sociotécnico.

Sin embargo, aunque este fenémeno se puede manifestar en cualquier entorno
sociotécnico su presencia es mas evidente en los que se configuran alrededor de tec-
nologias emergentes, esto es, aquellas tecnologias de caracter novedoso que se ha-
llan en el umbral de su introduccién en el tejido social y respecto de las cuales se halla
en ciernes su uso masivo: el caso de las nanotecnologias brilla por su presencia. Evi-
dentemente, este fendémeno viene a complicar en gran manera la explotacion de tec-
nologfas emergentes con consecuencias evidentes para el calculo del retorno de la
inversidn y la generacién de beneficios.

Y es que cualquier novedad tecnoldgica, y mas si es emergente —en el sentido
anteriormente descrito— lleva asociado un conjunto de interrogantes a propésito de
la rigurosidad o precisién cientifica en determinar los efectos (perjudiciales o no) a
ella vinculada. Asi, siguiendo la clasificacién de Klinke y Renn (2001), en cuanto a los
efectos perjudiciales, podemos clasificar los riesgos en una tipologia de seis clases a
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partir de nombres de la mitologia griega, (Damocles, Ciclope, Pithya, Pandora, Cas-
sandra y Medusa) fundamentada en ocho criterios (dafio potencial, probabilidad de
ocurrencia, incertidumbre, ubicuidad, persistencia, reversibilidad, efecto de demora
y potencial de movilizacidn), a partir de los cuales desarrollar un concepto para la
gestion del riesgo integral acentuando los mecanismos estructurales y de procedi-
miento asi como las consideraciones orientadas a la precaucion.

La sociologia del conocimiento cientifico, por su cuenta, ha puesto de manifies-
to las limitaciones del conocimiento actual en la determinacién de las consecuencias
de ciertos riesgos tecnolégicos. En otras palabras, la gestion de riesgos sociotécnicos
complejos que se centra en la gestion de riesgos involuntarios, manufacturados y re-
sultantes de los nuevos avances tecnolégicos (Hutter, 2007) incide directamente en la
cuenta de resultados de las organizaciones que pretenden rentabilizar aquellas tec-
nologias.

Los riesgos vinculados con las tecnologias emergentes como las nanotecnologias
son, mas especificamente, un ejemplo del modo como con el advenimiento de una mo-
dernidad opuesta a aquello natural y tradicional,? la ansiedad por el cambio y por el
consumo de nuevas tecnologias esta teniendo un conjunto de efectos susceptibles de
escaparse del control humano (Burgess, 2004). De manera acorde con los plantea-
mientos de Giddens, la mayoria de reacciones receptivas al riesgo se derivan de un
sentimiento palpable de pérdida de control en un mundo fugitivo perfilado por las de-
cisiones remotas de los sistemas de expertos corporativos (Giddens, 1991: citado en
Burgess, 2004).En este marco, las fuerzas locales —esto es, las protestas de los indivi-
duos afectados— aparecen a modo de reaccion ante el abrumador peso de la posicion
de las fuerzas globales —los agentes establecedores del riesgo—. Ante la incapacidad
de hacer frente a determinados fenémenos, la inica posibilidad para los individuos
y para las comunidades es reaccionar de manera defensiva tratando de limitar el im-
pacto de las amenazas tecnoldgicas en el seno, por ejemplo, de su localidad.

De la misma manera que el control de la incertidumbre por parte de los cientificos
deviene un elemento central no resuelto en los riesgos emergentes, su evaluacion se
sitlia también en un contexto de conocimiento no completo. A resultas de ello, como
sefiala Stilgoe (2007: 48): “poco sentido tiene apoyarse en las recomendaciones de los
cientificos y de los expertos si éstos estan plagados con las mismas incertidumbres
que preocupan al publico y a los politicos”.

Entre la gran diversidad de disciplinas que han desarrollado investigacion en rela-
cidn con los riesgos asociados a tecnologias emergentes (sociologia, psicologia social,
derecho, economia, prospectiva, epidemiologia, entre otras) se constata en general
que el nucleo central del problema seguramente resida en el hecho de que no es po-
sible negar la posibilidad de un dafio futuro pero, al mismo tiempo, tampoco dispo-
nemos de una evidencia clara de su existencia. Tal y como se desprende de la enorme
controversia cientifica, en cualquier evento los riesgos derivados de las tecnologias

2 Mientras que algunas de las ventajas de la modernidad —como los teléfonos méviles— son aplaudidas,
existe una asuncion generalizada de que hay que pagar un elevado precio ante el rapido avance de la mo-
dernidad. Se puede afirmar que, en términos generales, los miedos asociados con algunos aspectos de la
modernidad han tenido un rol central en la disminucién de la confianza en la salud y en la consideracion de
que la industrializacién ha dejado a los seres humanos desprovistos de la energia natural que fue provista por
la Madre Tierra (Park, 2000: 58). En consecuencia, la creencia en el hecho de que un retorno a la naturaleza
ofrece una proteccion contra los riesgos tiene una enorme fuerza de penetracion.
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emergentes constituyen mas una idea de lo futuro —edificada sobre nuestros pen-
samientos, percepciones e ideologia— que no una realidad, hasta la fecha, absoluta-
mente demostrable.

De nuevo, desde la sociologia del conocimiento cientifico, resulta evidente que
la aproximacion al analisis del riesgo a menudo se ha fundamentado en un lengua-
je cientifico y politico que acostumbra ser “epistemolégicamente realista, positivista,
tecnolégico y cognitivista” (Szerszynski et al., 1996). En el caso especifico de las na-
notecnologias, a este lenguaje se le afiade un marco de incertidumbre que resulta de
la incapacidad de satisfacer, atn, el acuerdo en cuanto a la determinacién de sus efec-
tos, esto es, acerca de sus peligros. A pesar de la persistencia del interés social por es-
tablecer instrumentos de medida de caracter uniforme, los métodos empleados para
descubrir la “verdad” cientifica presentan divergencias considerables. Tal y como afir-
man Krimsky y Golding (1992: 361): “los criterios para determinar la verdad y la ob-
jetividad en la ciencia no son ni mucho menos uniformes, sino que, en su concrecion,
a menudo intervienen otro tipo de variables”.

Al estado de incertidumbre antes apuntado se le suma lo que Wynne (1992) defi-
ne como estado de ignorancia —en el que ignoramos no unicamente el valor que to-
man ciertas magnitudes y sus probabilidades, sino también qué magnitudes o eventos
son relevantes en el sistema de actividad— y de indeterminacién —haciendo referen-
cia a la falta de conclusividad de un conjunto de datos o tradicién—.

Esta breve descripcidn nos permite entender la compleja naturaleza de los entor-
nos sociotécnicos en la medida en que desde ellos y con ellos deberiamos ser capaces
de ubicar y caracterizar el espacio tiempo de las nanotecnologias.

COMO: MEDIANTE LA GOBERNANZA DEL RIESGO

En paralelo, y ain mas alla de los elementos de una buena gobernanza, a saber, par-
ticipacién amplia, cumplimiento imparcial de las normas, transparencia informativa,
responsabilidad social, consenso en los objetivos, equidad, eficiencia, eficacia y vi-
sién estratégica, por citar algunas, ésta dltima es, para los propoésitos de este trabajo,
una herramienta imprescindible en los procesos de elaboracién y toma de decisio-
nes sobre tecnologias emergentes como las nanotecnologias en entornos sociotécni-
cos complejos.

Siguiendo a Fisher, Mitcham y Mahajan (2006) que propusieron un modelo de los
procesos de gobernanza de la investigacion cientifica en forma de corriente(s), pro-
ponemos caracterizar los procesos de toma de decisiones en contextos sociotécni-
cos complejos de modo similar. Como si del curso de un rio se tratara, se distinguen
tres momentos: un tramo superior (upstream), caracterizado por incluir elementos
propios de procesos de investigacion basica y desarrollos tecnolégicos embrionarios
o iniciales; un tramo medio (midstream), caracterizado a partir de elementos pro-
pios de procesos de investigaciéon basica-aplicada, y, finalmente, un tramo inferior
downstream), caracterizado por procesos de investigacién aplicada y de transferen-
cia de tecnologia al mercado. Cada uno de estos tramos estaria dotado, a su vez, de un
contenido relevante para sus propoésitos: el primero correspondiente a la decision de
desarrollo cientifico de caracter basico, a menudo financiada con fondos publicos de-
bido a la inconcrecién de especificos objetivos tecnoldgicos que puedan ser explota-
bles directamente; el segundo vinculado con la investigacién propiamente dicha: y, el
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tercero, visualizando claramente la cristalizacion de intereses en relacién con las tec-
nologias emergentes.

Cada una de estas fases conllevaria un nivel distinto de informacién y una capa-
cidad de decisién determinada. De este modo, si bien en la fase inicial (upstream) el
gestor del proceso dispondria de todo el poder de decision en relacion con la estra-
tegia de investigacion, objeto, metodologia o financiacién, por ejemplo, desconoceria,
en cambio, casi totalmente el tipo y la forma de la informacién a divulgar y el modo y
el nivel de informacidén a diseminar (en relacién con su impacto social mas general),
sencillamente porque es también desconocida para él mismo.

El tramo inferior (downstream), en cambio, se caracterizaria, precisamente, de
modo inverso: el nivel de informacién respecto a su impacto seria muy elevado, mien-
tras que el poder de decisidn respecto al proceso seria practicamente nulo como con-
secuencia de la cristalizacién de intereses alrededor de las tecnologias a las que se
haga referencia.

De modo distinto a los tramos superior e inferior del proceso es en el tramo me-
dio donde tanto el nivel de informacién como el poder de decision restarian a la par.
Es en este tramo donde la experiencia practica nos demostraria que hay que inter-
venir tratando de anticiparse a consecuencias negativas para las organizaciones que
se suelen plasmar en la fase posterior (downstream). Esta anticipacion se mostraria
como necesaria en tanto cuanto esta fase posterior se corresponderia con un estadio
de cristalizacidn de intereses que dificultaria en grado sumo cualquier intervencion
que, recordemos, deberia ser transdisciplinar —en la medida en que sé6lo desde esta
perspectiva plural es posible abordar la complejidad psicoldgica, socioldgica, econé-
mica o regulatoria, por ejemplo, que abarca cualquiera de estos supuestos—.

Por otro lado, esta intervencidn en el tramo intermedio deberia permitir también
anticiparse (de ahi también la “gobernanza anticipatoria”) a movimientos futuros
de competidores en mercados, como éstos, altamente competitivos. En otras pala-
bras, apuntamos a mecanismos de intervencién pluridisciplinar que sumados a sis-
temas de vigilancia tecnoldgica o de inteligencia competitiva puedan permitir de un
lado, a las administraciones, gobernar riesgos; del otro, a la sociedad civil, superar la
construccion conflictiva de riesgos en tecnologias emergentes y, finalmente, al sector
privado implicado en ellos, alcanzar posicionamientos altamente ventajosos en sus
mercados. Se trataria, en resumen, de un triangulo virtuoso en que todos ganarian,
que sustituiria los ya conocidos supuestos de paralizacion tecnoldgica, en que todos
pierden, consecuencia de la aplicacién abusiva del “principio de precaucion”, de ca-
racter paralizante y que aboca a los agentes econémicos a desplazar sus inversiones a
mercados en que éste no se aplica en una suerte de “dumping tecnolégico”.

De la enorme ventaja que ofrecen estos instrumentos de gobernanza anticipato-
ria dan fe algunas de intervenciones realizadas en otras areas, como la telefonia moévil,
en concreto, al despliegue de las infraestructuras necesarias para su correcto funcio-
namiento, en que, a pesar de ubicarse ya en el tramo inferior de los relatados (downs-
tream), ha sido posible obtener resultados positivos en dicho ambito, o los procesos
de desarrollo para el emplazamiento de un almacén centralizado de residuos radio-
activos.®

3 Las investigaciones referenciadas corresponden a algunos de los trabajos que se desarrollan en el Centro de
Investigacién en Gobernanza del Riesgo <www.grisc.cat/es>.

[



Mundo Nano | Articulos | Vol. 6, No. 10, enero-junio, 2013 | www.mundonano.unam.mx

Existen también ambitos en los que es posible aplicar estas metodologias toda-
via en estadios intermedios como consecuencia de su “emergencia” en el contexto so-
cial: las nanotecnologias serfa nuestro caso, pero al lado de ellas existen otras como
las energias renovables (parques edlicos o biomasa) o grandes infraestructuras de
obra publica, entre otras, las cuales representan sdlo algunos de los campos en los
que nuestras investigaciones nos conducen a pensar que la implantacién de meca-
nismos de gobernanza anticipatoria en entornos sociotécnicos complejos basados en
ciencias aplicadas y sociales puede aportar elementos de elevada rentabilidad politi-
ca, econémica y social.

QUEZ LA AUTORREGULACION EN LA GOBERNANZA DEL RIESGO

La gobernanza del riesgo requiere de unas reglas y procedimientos que pauten los
procesos de generacion de consenso. El caracter regulable o autorregulable de las re-
glas que configuran los procesos de gobernanza del riesgo depende de la arquitectu-
ra de éstos; entendiendo por arquitectura su propio disefio, esto es, la especificacion
de criterios de acceso al proceso, de identificacidn de stakeholdersy de gestion de da-
tos que permitan un acceso, mas o menos general o restringido, al mismo. Mediante
la arquitectura, el c6digo regulatorio, podemos definir como sera el proceso. Se tra-
ta, ni mas ni menos, que de una decisién politica como indica Lessig (2000), quien ha
contribuido decisivamente al desarrollo del concepto de codigo regulatorio, que al-
canza, por ejemplo, a las principales estructuras de control del proceso: las relativas
al funcionamiento de los mercados, a la identificacion de los stakeholders y sus inte-
reses, a la autorizacion, supervision o inspeccién de actividades, al establecimiento
de procedimientos sancionatorios, a las normas de transparencia y a las de respon-
sabilidad social o medioambiental. Sin embargo, estas estructuras de control pueden
originarse en un contexto normativo (esto es, con supervision del legislativo, accion
del ejecutivo y supervision judicial) publico (mediante publicacién en Diario Oficial),
o bien en un contexto privado, generado en un organismo de normalizacién sin su-
pervision legislativa, ejecutiva ni judicial, aunque con el amplio consenso de los acto-
res implicados y la fuerza de imponer derivada de éste que genera la autorregulacion
o soft law.

Estas estructuras son de gran plasticidad, es decir, es posible modelar su uso, ex-
tension e intensidad. Son, ademas, estructuras al alcance tanto de la administracién
publica como del sector privado e incluso combinables entre ellas: existe “autorregu-
lacién regulada”, esto es, fendmenos de autorregulaciéon incorporados por las normas
del ordenamiento juridico (asi, por ejemplo, la exigencia de conformidad a normas
ISO en procesos de licitacion publica). La paradoja reside en lo que nos ocupa: en
las limitaciones que presentan los mecanismos regulatorios en procesos de negocia-
cién de intereses de los stakeholders mediante la gobernanza del riesgo. Dicho de otro
modo: si las normas juridicas son obligatorias y su incumplimiento acarrea sancion,
no podemos considerarlas un elemento negociable en los procesos de gobernanza del
riesgo. Ello nos lleva a postular la necesidad imperiosa de disefiar y adaptar proce-
sos autorregulatorios a estos ambitos de gobernanza del riesgo en la medida en que
el marco regulatorio viene dado ex ante y no es negociable ni disponible sino en sede
parlamentaria o mediante procesos de revisiéon normativa al amparo del derecho ad-
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Veamos, por ejemplo, el supuesto de la legitimacién de los interesados. Siendo
como es en el derecho administrativo un mecanismo que vincula el derecho o interés
legitimo con la legitimacidn en el procedimiento con vistas a participar en el mismo,
en el supuesto de la gobernanza del riesgo los gestores del proceso han de ser capa-
ces de arbitrar mecanismos de participacién capaces de “dar voz a los sin voz”, esto
es, de conseguir incluso la participacion de aquellos que en sede administrativa pu-
dieran quedar excluidos a pesar de la relevancia del interés que pueden personificar
para el éxito del proceso.

Otro ejemplo: siendo que el procedimiento administrativo se construye de un
modo tasado para vertebrar la gestion de derechos e intereses legitimos, aunque
siempre expresos, la gobernanza del riesgo puede permitirnos —y ahi radica el
reto— vertebrar la gestion “abierta”, no tasada, de intereses no tan “expresos”, que
fluyen bajo los conductos legales y con frecuencia bloquean los procesos juridicos
construidos con luz y taquigrafos aunque con nula sensibilidad por aquellos intere-
ses “presuntos”. Es asi como llegamos a la conviccién de que la gestioén regulatoria del
riesgo tecnolégico se halla lastrada por la dificultad de aflorar el consenso social real
y necesario sobre la gobernanza del riesgo mismo. Y ello porque el consenso, de ha-
berlo, habit6 genéricamente en su momento inicial en sede parlamentaria y jamas fue
revisitado; resultando de este modo una pieza de museo desacorde con el tiempo de
la gestion del concreto conflicto. Deberemos pues explorar nuevos territorios: la au-
torregulacidn puede ser uno de ellos.

La autorregulacion se basa en normas técnicas que son estandares abiertos no
obligatorios elaborados por organismos privados reconocidos a tal fin (como, por
ejemplo, la ISO, AENOR o AFNOR en el caso de normas técnicas industriales o de pro-
cesos, 0 una asociacién de periodistas o un Colegio de abogados para un c6digo deon-
tolégico, o una asociacién empresarial para una norma de responsabilidad social
corporativa). Se trata pues de normas técnicas, de uso abierto, de cédigo abierto, y ha
sido precisamente su caracter abierto el que ha permitido su rapido crecimiento. La
norma técnica es, en su acepcion genérica, una especificacion técnica internacional,
comunitaria o nacional, aprobada por un organismo reconocido en materia de activi-
dades normativas, el respeto a la cual es puramente facultativo.

La norma técnica no es, por tanto, una norma juridica, sino el producto de una ac-
tividad técnica, sin vocacién alguna, en principio ni per se, de relevancia juridica ni de
imposicion obligatoria. Las normas técnicas arraigan ademas en la experiencia, son
objeto de consenso y estan destinadas a una aplicacion repetitiva. Las normas técni-
cas se distinguen de las reglamentaciones técnicas —de caracter juridico— en la me-
dida en que aquellas son voluntarias y éstas obligatorias.

Hasta el momento no es frecuente, probablemente no exista ningtin caso, en que la
norma técnica incluya también mecanismos para la gobernanza de los riesgos asocia-
dos al desarrollo de la tecnologia que la misma norma técnica describe. Al menos, no
descartemos de entrada considerar el supuesto. ; Por qué excluir de la norma técnica
el analisis de los procesos de gobernanza del riesgo que puedan permitir establecer
un marco de accién consensuado sobre la aceptaciéon o no de los riesgos derivados de
la tecnologia objeto de la misma? ;Por qué remitir esta cuestion en exclusiva al mode-
lo regulatorio clasico, que ya ha mostrado sus limitaciones y fatiga en este caso (ener-
gia nuclear, ingenieria genética, clonaciéon o nanotecnologia, por ejemplo)? La vision
mas clasica del modelo se justificara en que ello responde a criterios de seguridad e
interés publico respecto de las consecuencias del uso de las tecnologias, obviando una
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premisa insoslayable: ;donde subyace el consenso para justificar el uso o la prohibi-
cién de una tecnologia en concreto? No parece que los parlamentos y sus lobbies cons-
tituyan el marco mas acreditado para justificar por si solos la comprension publica y
consenso social respecto de una tecnologia en concreto, sino que mas bien responden
a un mecanismo asimétrico del uso de la informacion.

Asi pues, la regulabilidad basada en la regulacion clasica debe ser necesariamente
complementada con mecanismos autorregulatorios que a su vez pueden incorporar,
ya sea en la norma técnica misma o en momentos posteriores, procesos de gobernan-
za del riesgo que contribuyan a una mas transparente y distribuida aceptacién de res-
ponsabilidad basada en la gestidn de intereses de los stakeholders sobre la base de un
uso simétrico de la informacion.

Es asi como los conceptos de autorregulacion y gobernanza del riesgo pueden
confluir para facilitar la comprensién publica de la tecnologia y la aceptacién o no de
los riesgos construidos a partir de su introduccidn en “lo” social: incorporando, de un
lado, la autorregulacién a los procesos de gobernanza del riesgo; y, del otro, la gober-
nanza del riesgo a los corpus normativos autorregulados.

UN EJEMPLO: EL CASO DE LAS NANOTECNOLOGIAS

Las nanotecnologias son vistas como uno de los avances tecnol6gicos mas promete-
dores del siglo XXI. Consisten en la fabricacién, manipulacién y control de los mate-
riales a un nivel por debajo de la escala atémica. En muchos aspectos son resultantes
de una serie de desarrollos adicionales en fisica, quimica y bioquimica, fisica cuantica,
ciencias de los materiales y la metrologia. Es asi que, en tanto que emergente familia
de heterogéneas y revolucionarias tecnologias, es definida por su escala —el nané-
metro (nm)— lo que permite la manipulacién de la materia a nivel atdmico (Drexler,
Peterson, y Pergamit, 1993). La materia se comporta de manera distinta en la nanoes-
cala, lo que permite a los investigadores crear estructuras y elementos de una forma
que no es posible al nivel molecular tradicional. En la actualidad, una multitud de pro-
ductos incorporan nanotecnologias con nanoproductos comercialmente disponibles
incluyendo composiciones para el uso en alimentos, pesticidas, protectores solares,
cosméticos, camaras digitales, ropa deportiva, etc. (Environmental Law Institute; ETC
Group; Pinson, 2004). En contraste con estos simples nanoproductos pasivos, el futu-
ro de las aplicaciones nanotecnolégicas promete beneficios sociales significativos, in-
cluyendo las mejoras en los diagndésticos médicos y en los tratamientos de salud, en
recursos energéticos mas eficientes, materiales mas econémicos, ligeros y mas rapi-
dos (Roco, 2005; Royal Society and Royal Academy of Engineering [RS-RAE], 2004;
Wood et al., 2003).

La investigaciéon mas “comun” del riesgo en el ambito de las nanotecnologias,
como en otras tecnologias emergentes, se ubica en el andlisis de la contingencia de
un dafio —es decir, su anticipacién mental, en cuanto a lo que conocemos como dafii-
no, que puede o no producirse, pero que, en cualquier caso, es posible cuantificar—.
Como describiamos anteriormente, se trataria en realidad de “peligros”. En el ambi-
to de las tecnologias emergentes, con elevada incertidumbre, no es posible anticipar
mentalmente dafios pues, precisamente en su “calidad” de emergente, no existe ex-
periencia previa del dafio ni es posible medir, prevenir, cuantificar ni, por tanto, ase-
gurar contingencias. Es en este contexto incierto dénde se cultivan los riesgos —esto
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es, constructos sociales, politicos, econdémicos, religiosos, etc., respecto de situaciones
que no podemos prever por cuanto las desconocemos y por tanto dificilmente pode-
mos medir, cuantificar o prevenir—.*

Nos ubicamos por tanto ante los riesgos —no los peligros— asociados a las nano-
tecnologias. Nos ubicamos frente a los tétems que genera en lo social la incertidum-
bre de la complejidad sociotécnica. Unos tétems que habitan tanto el debate social, la
comprension publica de la ciencia como la gestion de los intereses de los stakeholders
implicados. Sirva como ejemplo un informe de 2007 del Economic and the Social Re-
search Council del gobierno inglés, que identific6 como uno de los ejes mas relevan-
tes del debate sobre las nanotecnologias (ESRC, 2007) el que se fundamenta en las
consecuencias sociales y econdmicas —positivas y negativas— de las nanotecnolo-
gias. Esto ha caracterizado buena parte de la literatura que, desde el punto de vista
de las ciencias sociales, ha analizado el fendmeno (Kulinowski, 2004; Pense y Cut-
cliffe, 2007; Selin, 2007), la comprension publica de la ciencia (Coob y Macoubrie,
2004; Gaskell et al, 2005; Macoubrie, 2006), la sociologia del riesgo (Petersen et al,
2007; Powell, 2007; Rogers-Hayden y Pidgeon, 2007), o la comunicacién (Pidgeon et
al, 2011). El resultado principal de esta discusion ha sido la génesis de un terreno am-
biguo caracterizado por el desconocimiento y la incertidumbre con valoraciones (as-
sessments) claramente divergentes y fuertemente polarizadas (Petersen et al, 2007;
Powell, 2007). Por otra parte, han existido también visiones optimistas (Bruce, 2005;
Salamanca-Buentello et al, 2005) que han defendido las potencialidades de esta nue-
va tecnologia en la resolucién de problemas como la pobreza, el hambre en el mun-
do o el esperanza de vida. U otras que se plantean visiones mas pesimistas (Dunkley,
2004) que, estableciendo analogias con el caso de los organismos genéticamente mo-
dificados, han sugerido escenarios ejemplares de los efectos disruptivos que las nano-
tecnologias podrian tener en la sociedad. En el contexto de esta distincidn las ciencias
sociales, pese a ser un agente potencial de desarrollo tanto en la investigacién en na-
notecnologias como en sus procesos de innovacion (Macnaghten et al, 2005) han ten-
dido a priorizar el estudio del compromiso ptblico en el desarrollo tecnolégico por
encima del estudio de la representacion y de la construccion social de los riesgos en
este ambito.

Sin duda, los cambios sociales que se derivan de la revolucién tecnolégica sitiian
los instrumentos que la hacen posible en el centro mismo de la vida de las personas.
El caso de las nanotecnologias es un ejemplo claro. La emergencia de los cambios in-
auguran nuevas formas de interaccidn entre la tecnologia y la sociedad, fendmeno
histéricamente no exento de polémicas. En el marco de un contexto de naturaleza
marcadamente sociotécnica —es decir, de una estructura social constituida, por un
lado, por artefactos técnicos y, por otro, por el conjunto de complejas relaciones que
se establecen entre los diferentes actores sociales—, la sociedad contemporanea se ve
enfrentada a un volumen creciente de cuestiones relativas a la complejidad cientifica
y tecnolégica y, con ellas, a la controversia social generada por la introduccidon de las
nuevas tecnologias. Fruto de las dindmicas cambiantes que originan las tecnologias
en la sociedad asi como las respuestas sociales hacia ellas, se erigen nuevos frentes
que demandan ser atendidos mediante el uso de herramientas y de procedimientos
que se adecuen a larealidad, a la realidad multidisciplinar y multidimensional que ca-

+ Cfr. Supra.
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racteriza la realidad sociotécnica de nuestras sociedades, de ahi nuestra apuesta por
la “gobernanza anticipatoria”.

En efecto, la complejidad de gran parte de los sistemas técnicos reside, no s6lo en
su caracter meramente tecnoldgico, sino también en la resolucién de determinadas
dinamicas sociales que se originan como consecuencia de la emergencia de aquellos.
Una aproximacion cientifica de caracter social a las nanotecnologias deberia revelar
por una parte, la manera cdmo los diferentes actores colonizan el futuro, y cuestio-
nar, por otro, las formas de verdad y de legitimidad en el entorno del futuro mismo.
En este marco, saber quién tiene legitimidad y conocer el tipo de métodos que sostie-
nen dicha legitimidad se convierte en una cuestion critica y con un peso directo en la
relacion entre el presente y el futuro (Petersen et al, 2007). El desarrollo del dominio
tecnolégico es, a menudo, atribuido a varios factores, entre ellos, la convergencia de
disciplinas, la expansion de instituciones asi como otros aspectos de la vida politica,
econdmica, social y cultural. Tanto estos elementos como las interacciones y las nego-
ciaciones entre los actores pueden afectar la forma en que el campo de conocimien-
to es constituido y reconstituido, asi como sus posibilidades y expectativas. Esto nos
puede conducir a afirmar que, en tanto que abstraccion temporal (Selin, 2007: 197),
el futuro de las nanotecnologias es construido y gestionado socialmente de manera
permanente, y con ello resulta importante conocer por parte de quien “emerge” y se
“producen” las nanotecnologias y bajo qué condiciones se construye y se difunde. Si
la sociedad acepta, aprovecha y utiliza los hallazgos de una tecnologia entonces ésta
sobrevive, si no lo hace, entonces no importa cudnto mejor sea esa tecnologia pues
ella fracasara.

La percepcion y el conocimiento son partes importantes de la comprension publi-
ca de la ciencia. Contrariamente a lo que preocupa a los cientificos, los miedos publi-
cos sobre los riesgos tecnolégicos son riesgos mucho menos atribuibles a la tecnologia
que al contexto social y regulatorio en el que aquellos se adhieren. Es por este moti-
vo que algunos autores advierten que una mala comprension de las preocupaciones
publicas esta conduciendo a incrementar la desafeccion publica e incluso, a una me-
nor confianza hacia los cientificos y los cuerpos regulatorios. La confianza juega pues
un rol muy importante en el fenémeno de la opinién publica sobre la nanotecnologia.

Los investigadores en ciencias sociales y naturales estan s6lo ahora empezando a
ver la importancia de desarrollar una comprensién rigurosa sobre la formacién de la
opinién publica en torno a las nanotecnologias. De hecho, muchos de estos primeros
estudios se centraron principalmente en un analisis descriptivo de la cobertura de los
medios (Gaskell et al, 2005) o sobre la percepcidn de los riesgos y los beneficios de la
nanotecnologia (Bainbridge y Roco 2005; Cobb y Macoubrie, 2004).°

 Durante los aflos 2004 y 2005 se desarrollaron dos investigaciones sobre el conocimiento y las actitudes
publicas sobre la nanotecnologia. Los resultados de estos dos grandes estudios sefialaron que muy pocas
personas en los EEUU sabian algo sobre nanotecnologia en ese momento. También se concluyé que aquellos
que eran mas conocedores de la nanotecnologia tenian actitudes mas positivas y con mas expectativas hacia
los beneficios que los riesgos. Este tipo de interpretacion puede conducir a pensar que cuando las personas
estan mas familiarizadas con las nanotecnologias, mas las aceptaran. Esta es la hipétesis llamada “familia-
ridad”. Asimismo, cuanta mayor informacién sea diseminada, su financiacién resultara politicamente mas
aceptable. Sin embargo, estos mismos resultados se pueden conducir a un significado diferente: cuando las
personas consideran atractiva la nanotecnologia (habiendo leido, por ejemplo, Engines of creation de Eric
Drexler), buscan informacién adicional. Si bien, podriamos pensar que estan informados porque son parti-
darios, en lugar de ser partidarios porque estan informados.
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En cualquier caso, el analisis del proceso de insercion social de las nanotecnolo-
gias nos lleva a identificar varios stakeholders relevantes: los cientificos, los empresa-
rios, los reguladores, los medios de comunicacién y los ciudadanos. Los cientificos se
mueven en el Ambito de la verificacién de las hipétesis de trabajo (verdadero / falso),
los empresarios en el ambito de la rentabilidad de las inversiones (pérdida / ganan-
cia), los reguladores en el ambito de las autorizaciones y prohibiciones (subvenciéon /
sancién), los medios de comunicacién en lo mediatico (relevante / irrelevante) y los
ciudadanos en la aceptacion-uso/rechazo-no uso. Para poder inserir una tecnologia
en lo social es preciso localizar y gestionar puntos de encuentro de los diversos stake-
holders que permitan gobernar el riesgo. En otras palabras desarrollar un proceso de
gobernanza anticipatoria del riesgo.

A MODO DE CONCLUSIONES

Sintetizando los elementos expuestos, podemos concluir que la gobernanza de ries-
gos sociotécnicos vinculado a las tecnologias emergentes se debate entre la incerti-
dumbre cientifica y la complejidad inherente de la construccién social de los mismos.
La gestidn de estos riesgos en el ambito de la prospectiva y la inteligencia competiti-
va conlleva importantes efectos en la medida en que la gobernanza de riesgos en el
ambito de ciertas tecnologias presenta dificultades tales que conducen al bloqueo del
despliegue de aquellas.

La ausencia de evidencia cientifica sobre los riesgos asociados a algunas de estas
tecnologias no es argumento suficiente para la modificacién de la percepcién del ries-
go existente basada en una construccion social que s6lo puede ser abordada por una
perspectiva transdiciplinar acorde con la naturaleza de este fenémeno que requiere,
por demds, de mecanismos de amplia participacion social en la gestion de la incerti-
dumbre. La apuesta de la gobernanza anticipatoria en su vertiente practica, podria
ayudar a resolver dicha situacion.

En este sentido el riesgo deberia asumirse como un concepto de caracter in-
tegral, de voluntad integradora e innovadora, que huya del reduccionismo y contri-
buya a una perspectiva amplia del entorno socio técnico en que el concepto se ubica.
Para ello las ciencias sociales, en un enfoque transdiciplinar, permiten disponer de un
marco general en el que interconectar las distintas perspectivas. Ello es, obviamente,
predicable también de los riesgos asociados a las tecnologias emergentes, cuya ges-
tién habra de pasar de un enfoque basado en el célculo de probabilidades negativas a
uno en que la participacion de los distintos stakeholders (sector publico, sector priva-
do y sociedad civil) complemente los clasicos andlisis politicos en el disefio y cuestio-
namiento de alternativas tecnolégicas.

La gestion regulatoria de la gobernanza del riesgo en cuanto a legitimacion, re-
presentacion, procedimiento y expresion de intereses se ve lastrada por los modelos
regulatorios clasicos que, al ser indispensables, imposibilitan la negociacién de ele-
mentos esenciales de la gestion del consenso. De otro lado, los recursos autorregula-
torios de base privada y voluntaria, si que permiten abordar estos aspectos en aras
de un mejor desarrollo de los recursos procedimentales de gobernanza de riesgos.
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Método de sintesis de nanoparticulas de plata
adaptable a laboratorios de docencia relacionado
con la nanotecnologia

FErNANDO M. MARTINEZ,* EDGAR ZuKiGA G.,*
ANA KAREN SANCHEZ LAFARGA*

Resumen: El auge de la nanociencia y la nanotecnologia ha llevado al surgimiento de cursos forma-
les especializados en este tema a nivel de ensefianza superior. Algunas universidades en México
ya cuentan con asignaturas de naotecnologia a nivel licenciatura, y para poder atraer estudiantes
a esta area, es necesario motivarlos desde la enseiianza media a través de demostraciones expe-
rimentales de las propiedades de la materia en escala nanométrica.

Este trabajo presenta un método sencillo de sintesis de nanoparticulas de plata disefiado con
reactivos disponibles en cualquier laboratorio de docencia. Los resultados de este experimento
demuestran que la plata en esta escala presenta diferente coloracion a la conocida cominmente
en escala macroscopica, este cambio es un efecto de la resonancia del plasmoén de superficie en
nanoparticulas metalicas.

PALABRAS cLAVE: nanoparticulas, plata, plasmon, nanotecnologia, ensefanza.

AssTracT: Nanoscience and nanotechnology development has led to the emergence of specialized
courses on this subject at higher educational level. Some universities in Mexico already have
courses at the undergraduate level, and in order to attract students to this area, it seems required
to motivate them starting from middle school through experimental demonstrations of matter
properties at the nanoscale.

This paper presents a simple method for synthesis of silver nanoparticles designed with reagents
usually available in any mid-school laboratory. The results of this experiment demonstrate that sil-
ver at this scale has different coloration to the commonly known macroscopic scale. Such change
is an effect of surface plasmon resonance in metal nanoparticles.

Kevworps: nanoparticles, silver, plasmon, nanotechnology, teaching.

INTRODUCCION

La plata es un elemento metalico muy utilizado tradicionalmente en joyeria, electré-
nica, electroquimica, ornamentacion, etc.; esto permite que las propiedades de este
metal en su forma macroscdpica sean bien conocidas por la mayoria de los estudian-
tes; sin embargo, muy pocos conocen la capacidad de éstas para cambiar de manera
apreciable cuando las dimensiones de las particulas de este metal estan en el orden
de los nanémetros (Chhatre, Solasa, Sakle, Thaokar y Mehra, 2012; Frank, Cathcart,
Maly y Kitaev, 2010). Por esta razon, se considera importante mostrar a estudiantes
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celino Garcia Barragan 1421, CP 44430. Guadalajara, Jalisco, México.
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de preparatoria y licenciatura, como, a través de una practica experimental, la plata
puede tener diferentes propiedades.

Hasta ahora, algunos investigadores han propuesto algunas practicas sencillas
de laboratorio que pueden ser llevadas a cabo por estudiantes de licenciatura (Chha-
tre et al.,, 2012; Frank et al., 2010), el inico inconveniente de estas practicas es que
se requiere de equipo sofisticado en cual no todas las universidades del mundo tie-
nen a su disposicién, y menos aun con accesibilidad para los estudiantes principian-
tes. Este hecho nos motiva disefiar un método de sintesis de nanoparticulas de plata
que pueda realizarse en practicamente cualquier laboratorio de ensefianza superior
y media superior.

Las nanoparticulas de plata han atraido la atencién debido a que dependiendo del
tamafio o forma presentan las propiedades diferenciadas. En la antigliedad ya se em-
pleaban las nanoparticulas de plata y de algunos otros metales como oro, fungiendo
éstas como pigmentos decorativos en artesanias, tifiendo vidrio o cerdmica (Vankar y
Shukla, 2011). En la actualidad, se ha logrado aprovechar en distintas areas industria-
les y comerciales como bactericidas, sensores o incluso en la industria textil, debido a
las diferentes coloraciones que puede presentar la plata en funcién de su forma y ta-
mafio nanométrico (An, Zhu y Zhu, 2013).

Entre las propiedades caracteristicas de la plata nanométrica, estan las deriva-
das de la resonancia plasmoénica de superficie (conocida por sus siglas en inglés: SPR,
surface plasmon resonance). El fenémeno de SPR ocurre porque los electrones en la
superficie de una nanoparticula metalica oscilan al interactuar con una onda electro-
magnética y se induce un momento dipolar sobre la particula en un intervalo de tiem-
po (en la figura 1 se muestra cémo las cargas de electrones oscilan y se acumulan en
los extremos). Cuando la componente eléctrica (linea negra) de la onda electromag-
nética (de un haz de luz visible) que incide sobre la nanoparticula oscila a la misma
frecuencia que los electrones de ésta, ocurre el fendmeno de resonancia de plasmoén
de superficie.

Metales como Au, Ag, Cu, y los metales alcalinos que poseen electrones libres
muestran plasmén de resonancia en el espectro visible, dando lugar a colores no
observados en los mismos materiales a escala macrométrica. Por ejemplo, las nano-
particulas de plata y oro muestran una intensa SPR principalmente en los interva-

FIGURA 1. Representacion del efecto oscilante de los electrones de superficie en nanoparticulas metali-
cas y su interaccion resonante con la luz (linea negra).
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FIGURA 2. Espectros de UV-vis de soluciones de nanoparticulas de plata con diferente radio. (Tang et
al, 2013a).
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los de longitud de onda de 410-420 nm y 520-530 nm, respectivamente. La SPR y,
por lo tanto, algunas propiedades dpticas de las nanoparticulas dependen en gran
medida de tamafio, forma, composicion, indices de refraccion del metal, el medio
circundante, la presencia de especies adsorbidas y la distancia media entre nano-
particulas vecinas (Chhatre et al., 2012; Frank et al., 2010; Vasileva, Donkova, Ka-
radjova y Dushkin, 2011).

En la literatura se puede encontrar una diversidad de espectros de SPR de nano-
particulas de plata en la region visible y las coloraciones que van del amarillo al azul
(como se muestra en la figura 2). Por esto, para observar el fenémeno de la SPR de na-
noparticulas de plata en un laboratorio de docencia sélo se necesita un espectrome-
tro UV-vis como apoyo o en su defecto el ojo humano en aquellos laboratorios donde
no se cuente con ese instrumento.

Por lo tanto, la propuesta de nuestro experimento es preparar nanoparticulas de
plata con reactivos de facil acceso para cualquier laboratorio de ensefianza media y
superior y que los alumnos puedan apreciar que la plata presenta una coloracién di-
ferente a la que convencionalmente presenta en tamafio macroscopico.

[
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METODOLOGIA

Se utilizaron los siguientes reactivos: dcido ascérbico (Productos Quimicos Monte-
rrey, C,H,0.0H, 99.9%:), citrato de potasio (Jalmek, C,H.K,0.-H,0, 99%), hidréxido
de sodio (Fermont, NaOH, 98.7%) y nitrato de plata (Golden Bell, AgNO,, solucién
estandar).

Las nanoparticulas de plata se forman por la reducciéon de la plata Ag* en la for-
ma de nitrato de plata acuoso, es decir, cada catién Ag* debe ganar un electrén para
convertirse en Ag’. El agente encargado de donar el electrén es el acido ascdrbico, el
cual sera activado por el hidréxido de sodio (Tang et al., 2013b). Si la mezcla de las
soluciones de nitrato de plata y dcido ascoérbico se realizara directamente, podria dar
lugar al crecimiento de particulas de plata con tamafio mayor al orden de los nanéme-
tros; con el propdsito de evitar esto, se utiliza la solucién de citrato, que se encarga-
ra de formar una cobertura para evitar su coalescencia e inhibir su crecimietno; esto
se conoce como pasivacion. Los pasivantes son compuestos quimicos que se unen a la
superficie de las nanoparticulas evitando la coalescencia (Caponetti, Pedone, Chillura
Martino, Panto y Turco Liveri, 2003).

El método propuesto se ha disefiado mediante la modificacion de diversos méto-
dos descritos en la literatura (Frank et al., 2010) y se compone de los siguientes pasos:

1. Con los reactivos descritos se prepararon las siguientes soluciones: acido as-
cérbico 6x10* M, citrato 3x10° M, NaOH 0.1 My AgNO, 0.1 M.

2. Se etiquetaron 3 vasos de precipitados.

3. A cada uno se anadieron 4 mL de la solucién de 4cido ascérbico y 4 mL de la
solucio6n de citrato.

4. Posteriormente, se ajusté el pH a cada mezcla con los valores de 10.9, 11.5
y 12.0 con la solucién de NaOH 0.1 M. En este punto, los interesados pueden
utilizar diversos valores de pH entre 8.0 y 12.0, teniendo cuidado de registrar
el valor exacto para después compararlo con el color de las nanoparticulas
obtenidas.

5. Finalmente, se afladié 1.0 mL de la solucién de nitrato de plata a cada vaso y
las soluciones se dejaron en reposo. Después de un minuto comenz¢ la apari-
cién de color.

Los centros de ensefianza que cuenten con técnicas de caracterizacion de sélidos
podran separar las nanoparticulas de la solucion mediante secado. En el presente
trabajo, las soluciones se introdujeron en una estufa a 100 °C hasta obtener un pol-
VO 0SCUro.

REesuLTADOS

Se realizaron tres ensayos de reduccion de la sal de plata a pH 10.9, 11.5 y 12.0. Las
soluciones se evaporaron y el polvo sélido se analiz6 por difraccién de rayos X. El di-
fractograma (figura 3) muestra una serie de reflexiones correspondientes a cristales
de plata metalica registrada en la ficha 040783 de la base de datos del International
Crystallography Centre Database (linea roja) y aparece con mezcla de nitrato de plata
que no fue reducido durante la reaccion (linea verde del difractograma).

.
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FIGURA 3. Difractograma de rayos X de las nanoparticulas de los polvos obtenidos.
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En la figura 4 se observan dos de las tres muestras de nanoparticulas de plata. En
la cual se tiene el frasco etiquetado como pH = B, que corresponde a un pH de 10.9,
que presento un color amarillo palido que fue estable por al menos 3 dias. Esta mues-
tra adquiere dicho color debido al fen6meno de SPR.

Al aumentar el pH a 11.5 (muestra etiquetada como pH = A en la figura 4), la solu-
cion de la plata se oscurece, pero se mantiene el color amarillo.

Retomando las imagenes obtenidas de la bibliografia (figura 2) la nanoparticu-
las que presentan color amarillo presentan la SPR cerca de los 450 nm. En esa misma
figura, se muestran diversos colores, resultantes de diferentes tamafios de particu-
la. En los resultados obtenidos en el presente trabajo (figura 4), el color presentado

FIGURA 4. Ensayos realizados a distintos valores de pH (A=11.5 y B=10.9). Nétese la diferencia en la
coloracion.
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FIGURA 5. Comparacion visual de los tres ensayos realizados denotando la diferencia en la concentra-
cion de nanoparticulas de plata en la solucién.

estd en la gama del amarillo, lo cual sugiere que no hubo cambio en el tamafo de las
particulas.

Una explicacion al hecho que las muestras obtenidas sélo estén dentro de la re-
gién del amarillo es que el tamafio formado es el mismo a diferentes valores de pH.
Para sustentar esto, obsérvese la figura 6 que se reporta en la literatura, donde se lo-
gra apreciar la secuencia de tres muestras a diferentes valores de pH. Percibase que
el inico cambio es la tonalidad del color, siendo este resultado similar a un trabajo re-
portado anteriormente donde se demuestra que el cambio de tonalidad es debido a
un cambio de concentraciéon como se demuestra en la figura 6 (Chhatre et al., 2012).

Por lo tanto, con el método de sintesis propuesto en este trabajo se logr6 obtener
nanoparticulas de plata con un tamafio uniforme, y el inico efecto del pH es el de au-
mentar la concentracion de nanoparticulas.

Se sugiere a los interesados en utilizar el método disefiado modificar la cantidad
de la solucién de acido ascdrbico afiadido para tener una diferente concentracién de
moléculas pasivante y promover la formacion de otros tamafos de particula.

El procedimiento disefiado para esta practica utiliza reactivos de muy facil acce-
so para cualquier laboratorio de educacién media y superior, y ademas los residuos
pueden ser completamente manejables, pues las soluciones de acido ascérbico y ci-

FIGURA 6. Efecto de la concentracion de nanoparticulas de plata de un mismo radio sobre el color. Las
concentraciones son 47.7, 42.9, 33.4, 28.6, 23.9, 21.5, 19.1, 16.7, 14.3, 13.1, 11.9, 9.5, 7.2 y 4.8 ug/m?, de
izquierda a derecha. Imagen tomada de Chhatre y colaboradores (Chhatre et al., 2012).
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trico son completamente biodegradables si se descartan por el drenaje, mientras que
las soluciones con nanoparticulas de plata se pueden reciclar mediante una evapora-
cién para retirar el agua, seguida por una calcinacién para eliminar residuos de mate-
ria organica y una redisolucién de las nanoparticulas con acido nitrico para retornar
finalmente a la solucidn de nitrato de plata.

CONCLUSIONES

Se ha propuesto una estrategia de sintesis nueva adaptada a partir de diversas fuentes
bibliograficas. La obtencion de las nanoparticulas de plata fue exitosa por este méto-
do y permiti6 observar el color amarillo de la plata que es una diferencia contrastante
con el color conocido en tamafio macrométrico. El método es sencillo y facilmen-
te puede ser desarrollado en cualquier laboratorio de ensefianza media y superior
orientado al drea de nanociencias ya que se utilizan reactivos de facil acceso, baja toxi-
cidad y de bajo costo.

A pesar de esta sencillez, los fundamentos técnicos y cientificos que explican el
comportamiento tan complejo de los materiales a escala nanométrica son novedosos
y extensos. La demostracion del efecto de resonancia del plasmdn de superficie es uno
de ellos y puede motivar a los estudiantes a profundizar en el estudio del comporta-
miento de la materia en escala nanométrica.

Se invita a los lectores interesados a reproducir este método variando mas para-
metros como pH y concentraciones del acido citrico y ascérbico para obtener otras
posibles coloraciones.
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LIBROS E INFORMES

NANOTECHNOLOGY IN ECO-EFFCIENT CONSTRUCTION

PacHeco-ToRrRGAL, FERNANDO; VITTORIA CIAMANTI, MARIA; NAZARI, ALl Y
CLAES-GORAN, GRANQVIST

WoODHEAD PUBLISHING SERIES IN CIVIL AND STRUCTURAL ENGINEERING
2013

A medida que el impacto ambiental de la cons-
truccion y los materiales que se usan estan bajo
creciente escrutinio, se ha intensificado la bus-
queda de soluciones mas ecoeficientes. La nano-
tecnologia ofrece un gran potencial en esta areay
ya esta siendo ampliamente utilizada. Este libro
es una guia sobre el papel de la nanotecnologia
en el desarrollo de materiales de construccién
ecoeficientes y la construccidn sostenible.

Tras una introduccién al uso de la nanotec-
nologia en los materiales de construccién ecoefi-
NanotEChl‘OIOgy cientes, la primera parte indaga en aplicaciones
estructurales como el uso de nanomateriales

n ECO-E“ICIEHt para fortalecer u otorgar nuevas propiedades al

. cemento, el uso de la nanotecnologia para me-
con5trUCt'on jorar las propiedades de volumen y de superfi-
cie del acero para aplicaciones estructurales; el
desarrollo de nanoarcillas modificadas con mez-
clas de asfalto; cuestiones de seguridad relativas
a los nanomateriales para aplicaciones de cons-
Edited by F. Pacheco-Torgal, M. V. Diamanti truccién; entre otros casos. La segunda parte
A. Nazari and C-G. Granqvist analiza las aplicaciones para la eficiencia ener-
gética de los edificios, incluidas las peliculas del-
gadas y recubrimientos nanoestructurados, la
tecnologia de acristalamiento conmutable y cel-
das fotovoltaicas de tercera generacién (PV),
materiales de aislamiento térmico de alto ren-
dimiento, etcétera. Otros aspectos que son trata-
dos incluyen aplicaciones fotocataliticas, uso de
nanoparticulas para el control de la contamina-
cidn, autolimpieza y fotoesterilizacion, y el papel
de la nanotecnologia en la fabricaciéon de pintu-
ras y agua purificada para edificios ecoeficientes.

WoopHe D FL
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NANOTECHNOLOGY FOR WATER AND WASTEWATER

Lens, P.N.L.; VIRKUTYTE, J.J.; Y JEGATHEESAN, V.
IWA PUBLISHING

Lonpbres, ReiNo UNiDO

2013

La revolucién nanotecnoldgica promete trans-
formar practicamente todos los aspectos del sec-
tor del agua. Sin embargo, todavia hay muy poca tegcatesd Enioanitial Techriology Seres
comprensidn de lo que es la nanociencia y la na-
notecnologia; sobre qué puede hacer, y si se ha
de temerse o no, ello incluso entre el publico in-
formado, cientificos e ingenieros de otras disci-
plinas.

A pesar de los numerosos libros y libros
de texto disponibles sobre el tema, hay un va-
cio en la literatura, por un lado entre la sintesis
(métodos convencionales) y los usos de la na-
notecnologia (aplicaciones en la produccién de
agua potable, tratamiento de aguas residuales
y los campos de remediaciéon ambiental), y, por
el otro, las posibles implicaciones ambientales
(destino y transporte de los nanomateriales, la
toxicidad, las evaluaciones del ciclo de vida, et- Nanotechnology for Water
cétera). La presente obra busca explorar estos and Wastewater Treatment
temas con un alcance multidisciplinario amplio.
Puede ser utilizado por los ingenieros y cientifi-
cos fuera del campo y por los estudiantes, tanto
a nivel de pregrado y postgrado.
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FILLING THE KNOWLEDGE GAPS FOR SAFE NANOTECHNOLOGY IN THE WORKPLACE
NATIONAL INSTITUTE FOR OCCUPATIONAL SAFETY AND HEALTH
EUA

NOVIEMBRE
2012

La nanotecnologia ha sido identificada como una
empresa cientifica y comercial critica para EUA
en tanto a los beneficios econémicos globales
que acarrea.

La preocupacion por la falta de conocimien-
to acerca de los riesgos potenciales para la salud
asociados con el manejo de los nanomateriales
disenados en estado puro y en cantidades ma-
yores a las contenidas en un producto final, son
cuestiones que han sido sefialadas por inversio-
nistas, empresarios, agencias gubernamentales
y grupos de defensa de la salud publica. Ta-
les preocupaciones crean barreras potenciales
para el avance de la nanotecnologia y la comer-
cializacién de productos y dispositivos deriva-
dos de ésta. Las cuestiones que se han planteado
acerca de la salud y seguridad de los trabajado-
res deben ser por tantoabordadas para garanti-
zar el desarrollo, beneficio social responsable,
y al crecimiento econémico asociado, sostiene
el Instituto para la Salud y la Seguridad Ocupa-
cional de EUA. El informe en cuestién publica asi
avances de trabajo fijados en el afio 2005 e in-
cluyen cuatro metas estratégicas: 1) determinar
si las nanoparticulas poseen riesgos laborales;
2) realizar investigacion para aplicar la nano-
tecnologia en la prevencién de accidentes y en-
fermedades laborales; 3) promover espacios de
trabajo saludables a través de intervenciones, re-
comendaciones y formacién de personal; 4) pro-
mover la seguridad y la salud laboral a escala
global mediante colaboraciones internacionales
en investigacion y asesoria en nanotecnologia.

Disponible en: <www.cdc.gov/niosh/docs/
2013-101/pdfs/2013-101.pdf>.

Filling the Knowledge Gaps for Safe
Nanotechnology in the Workplace
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NANOTECHNOLOGY, INDIGENOUS WISDOM AND HEALTH: SELECTED ESSAYS
KWELI TUTASHINDA

EUA

2013

Este libro afirma la sabiduria probada por el
tiempo dentro de las culturas indigenas y procu-
ra invertir las relaciones de poder que las comu-
nidades indigenas y de base tienen con respecto
a la tecnologia emergente, en particular la nano-
tecnologia y la salud. Durante los ultimos 500
afios, estas comunidades han sido objeto de di-
versas atrocidades, desde el genocidio, a la es-
clavitud, la experimentacién médica, el ecocidio,
el racismo y la opresién cultural, politica y eco-
némica; un proceso no pocas veces acompafado
de la ayuda y la asistencia de la «tltima tecno-
logia del dia. El objetivo principal de la obra es
entonces estimular el didlogo entre las comuni-
dades indigenas y de base para empoderarlasde
tal modo que puedan hacer frente a estos proble-
mas en la vanguardia de la discusion en lugar de
tener que esperara a que suceda un accidente o
catastrofe. Ademas, con la obra se espera inspi-
rar a los jovenes de ambos grupos para estudiar
estos campos de la ciencia y la tecnologia con el
fin de orientar el didlogo hacia los objetivos hu-
manitarios y ambientalmente sostenibles.
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NANOTECNOLOGIA. CIENCIA A ESCALA ATOMICA Y MOLECULAR:
VENTAJAS Y DESVENTAJAS DE UNA CIENCIA EMERGENTE

MArquez Diaz, JAIRO EDUARDO
EpiToriIAL AcADEMICA ESPAROLA
EsPANA
2012

Jairo Eduardo Marquez Diaz

Nanotecnologia.
Ciencia a escala atomica y
molecular

Ventajas y desventajas de una ciencia
emergente.

El libro aborda de manera amplia y clara el avan-
ce de la nanotecnologia, desde el desarrollo de
farmacos inteligentes, pasando por la miniaturi-
zacién progresiva de las computadoras y la me-
jora de las telecomunicaciones. Se muestran los
potenciales beneficios y posibles peligros para
el ser humano y el medio ambiente. También se
establece como premisa principal, la importan-
cia no solo para el cientifico y el académico, sino
para el publico en general, el conocer sobre esta
ciencia, y vislumbrar lo que probablemente nos
depara en un futuro no muy lejano, bien sea a ni-
vel social, cultural, politico, econdmico, tecnold-
gico y salud publica entre otros aspectos.
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Los MATERIALES NANOESTRUCTURADOS

MoRrAN LopPez, Jost Luis Y Robricuez LéPEz, Josi Luis
Fonpo pe CuLTurA Economica

2013

Los materiales
n ancnestru::turados

Esta obra aborda el comportamiento de los ma-
teriales con dimensiones en el rango de los na-
németros, describe algunas técnicas que se usan
para sintetizar estos materiales asi como para su
caracterizacioén. Por ultimo, discute algunas de
las propiedades fisicoquimicas mas relevalado-
ras de estos sistemas, y la aplicacién tecnoldgica
presente y futura de estos materiales. La mono-
grafia tiene como finalidad motivar a estudian-
tes de las areas de fisica, quimica e ingenieria, en
el estudio y desarrollo de los materiales nanoes-
tructurados.
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NANOTECNOLOGIA, EL DESAFiO DEL siGLo XXI
ILLiA, GALO SOLER

EUDEBA-PAIDGS

Buenos AIRES, ARGENTINA

2010

Este volumen es especial para profesores de
ciencias que no estén familiarizados con la na-
notecnologia. Muchos pensaran que se trata sim-
plemente de hacer tecnologia con cosas muy
chiquitas (el nanémetro es la mil millonésima
Nanotecnologia parte del metro o, si usted quiere, la millonésima
El desafio del siglo XXI parte del milimetro o, si usted quiere, la longitud
que ocupan unos diez dtomos alineados).

Pero la nanotecnologia no es nada mas que el
desafio de la escala. En esas dimensiones tan pe-
culiares las leyes del universo adquieren un com-
portamiento singular: a caballo de dos mundos
diferentes (el macroscopico newtoniano y el mi-
croscopico cuantico), las nanocosas ofrecen un
mundo nuevo, todo por descubrir y, sobre todo,
todo por hacer.

La obra es un ABC de este nuevo mundo, des-
de las explicaciones basicas de por qué las cosas
son como son, hasta las ideas revolucionarias
que nos abren un abanico de posibilidades y de-
safios para sacar provechos inmensos de esas
cosas tan pequeiitas.

COLECCION CIENCIA JOVEN

Galo Soler lllia
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NaNoTECNoLOGIA. TATANUNIO Kixiva’a NDACHUUN
TAKEUCHI, NOBORU

UNAM

MExico

2013

El libro explica de manera sencilla en lenguas
originarias de México como cambian las propie- Nanotecnologia
dades de la materia a escalas diminutas, qué es
un nanémetro o de qué manera una nueva disci-
plina de la ciencia puede revolucionar los mate-
riales y los procesos en el siglo XXI. Noboru Takeuchi

Esta dirigido a estudiantes de primaria y se
distribuye en escuelas de comunidades mixtecas
de Baja California y Oaxaca.

Eleuterio Suarez
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“TNT 2013 sorme. 2t { i 14vA epIcION DE TNT ENFOCADA EN LOS’ A\/AlthES DE
LAS NANOCIENCIAS Y LA NANOTECNOLOGIA ASi COMO

EN POLITICAS E INICIATIVAS RELACIONADAS.

<WWW.TNTCONF.ORG/2013>,

v 28 al 31 de octubre de 2013

6th International Symposium on Nanotechnology,
Occupational and Environmental Health

' NAGoYA, JAPON.
. N Nacova CoNGRESS CENTER.
6th International Symposium on BUSCA PROMOVER UN FORO CIENTIFICO DE ALTA CALI-

[ ] .nmu*"’ DAD PARA CIENTIFICOS Y PROFESIONALES EN EL AREA,

CON EL OBJETO DE DISCUTIR ACERCA DE LA INTERAC-
CION ENTRE LOS AVANCES TECNICOS Y LOS IMPACTOS
g SOCIALES, LABORALES Y AMBIENTALES EN EL CAMPO DE
LA NANOTECNOLOGIA.
<HTTP://SQUARE.UMIN.AC.JP/NANOEH6 />,

v 7y 8 de noviembre de 2013
NanotechBiotech 2013

Monrterrey, N.L., MEgxico.

HorteL Camino REAL.

CONCURSO Y EVENTO RELACIONADO CON LA INNOVA-
CION NANOTECNOLOGICA Y BIOTECNOLOGICA.
<WWW.NANOTECH-BIOTECH-2013.0RG>.

NANOTECH
BIOTECH
2013

. NEW =
VENTURE
COMPETITION

2



www.mundonano.unam.mx | Vol. 6, No. 10, enero-junio, 2013 | Eventos | Mundo Nano |

v 27 al 29 de noviembre de 2013
Nanotech ITALY 2013

“i NanotechITALY 20 (L Nopember 2013 VenEcia, ITALIA.

1115 EY ENABLING TECHNCLOGIES FOR RESPONSIELE INNOVATION NH LaconA PaLAce CoNVENTION CENTER.
EN Su SEXTA EDICION, CENTRA SU ATENCION AL ROL
QUE PUEDE JUGAR LA NANOTECNOLOGIA EN LA PRO-
MOCION DE LA COMPETITIVIDAD Y LA INNOVACION EN
AREAS PRIORITARIAS DE LA ECONOMIA.
<WWW.NANOTECHITALLIT>.

v 5 al 7 de diciembre de 2013

International Conference on Nanomaterials:
Science, Technology and Applications

VANDALUR, CHENNAL., INDIA.

CoNvenTioN CENTER, B 'S ABDUR RAHMAN
UNIVERSITY.

<HTTP://WWW.ICNM T 3.BSAUNIV.AC.IN>>.

v 8al 11 de diciembre de 2013

3 Nano Today Conference

3 NANO TODAY CONFERENCE [ESt s

<www.NANOTDAY2013.com>.

DECEMBER 8-11, 2013, BIOPOLIS, SINGAPORE

v fecha por definir

Encuentro Internacional e Interdisciplinario en
Nanociencia y Nanotecnologia

@ PacHuca, HipaLGo, MExico.

@
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v 29 al 31 de enero de 2014
Nano Tech 2014

Tokio, JAPON.
‘ ?:m & Ccnhr-n« Tokvo BiG SiGHT.

nano teCh 20‘4 <WWW.NANOTECHEXPO.JP>>.

"

v 7 al 9 de abril de 2014

Nanomaterials for Industry

SaN Dieco, CALIFornIA., EUA.

CROWNE PLAzA.

CONFERENCIA DIRIGIDA A EJECUTIVOS, INGENIEROS Y
CIENTIFICOS PARA OBTENER CONOCIMIENTO ESENCIAL Y
DE GRAN ALCANCE SOBRE LA CIENCIA, LA TECNOLOGIA Y
LAS APLICACIONES DE LOS NANOMATERIALES.

<HTTP:/ /WWW.EXECUTIVE-CONFERENCE.COM/ CONFE-
RENCES/NANO 13.PHP>.

v 6 al 9 de mayo de 2014
Graphene 2014

TouLousk, FRANCIA.

CenTre DE CONGRES PIERRE BAUDIS.

EVENTO ORGANIZADO POR PHANTOMSFOUNDATION
ENFOCADO EN VINCULAR A LA COMUNIDAD DEL GRA-
FENO, INCLUYENDO INVESTIGADORES, REGULADORES DE
LA INDUSTRIA E INVERSIONISTAS.
<HTTP://WWW.GRAPHENECONF.COM/2014 /ScIEN-
CECONFERENCES_GRAPHENE2014.PHP>.

SO Nene

. 2014 Tondoose (Framce)

v 17 al 19 de Junio de 2014
NanoLondon 2014

LONDRES, INGLATERRA.

» OLYMPIA.
- EXPOSICION Y CONFERENCIA QUE REUNE A DESTACADOS

PROFESIONALES DE LA FABRICACION, LA TECNOLOGIA,

| o n d 0 n LA INVESTIGACION, EL NEGOCIO Y LA INVERSION EN EL
MUNDO NANO.

17-19 June 2014 <WWW.NANOLONDON.COM>

er
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