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Editorial

La btisqueda de soluciones alternativas a problemas tradicionales del ser hu-
mano ha sido la principal fuente de motivacién de la investigacién en nano-
ciencia y nanotecnologia (NyN). La innovacién cientifica a base de nanoma-
teriales orgdnicos, metalicos e hibridos sigue siendo una ruta exitosa para
afrontar retos nuevos.

El desarrollo de materiales nuevos nanoestructurados para proveer de
mayor eficiencia a los dispositivos que los componen, la sintesis controlada
para la produccién de nanoparticulas metélicas o nanotubos de carbono son
algunos ejemplos de persistencia del ser humano en la investigacién de la
NyN. Sin embargo, uno de los sectores donde se espera mayor avance e im-
pacto es el de las ciencias biomédicas a través del desarrollo de terapias mas
especificas a enfermedades crénicas y degenerativas. En esta ocasién, Mundo
Nano presenta varias aportaciones interesantes del uso de nanomateriales
en diversas dreas de interés general.

La primera contribucién describe la composicién basica de la piel hu-
mana y su funcién como primera barrera de defensa ante agentes bioldgicos
o cambios fisicoquimicos presentes en el ambiente; problema de uso tépico
para la medicina. Los autores proponen el uso de cristales liquidos bioinspi-
rados en la matriz lipidica que rodea los corneocitos —células principales
que conforman la capa exterior de la piel—, para promover la difusién del
farmaco maés eficientemente a través de la epidermis.

La caracterizacion es la fuente principal de informacién para la formula-
ci6én de soluciones y, en este sentido, uno de los articulos presenta resultados
por microscopia de fuerza atémica para evaluar las propiedades mecanicas
de las paredes celulares y su posible correlacién en los procesos como la me-
tastasis o su afectacién por enfermedades patégenas como la diabetes.

Otro trabajo presenta un resumen de la investigacién en el drea de la
bionanotecnologia desarrollada por el sector académico de las instituciones
de Cuba. El persistente modelo social cubano por proveer de asistencia mé-
dica y social a su poblacién ha caracterizado notablemente el desarrollo en
campos como la ingenieria de tejidos, la nanotoxicologia, liberacién contro-
lada de farmacos, biosensores y nanoseguridad, entre otros.

En el rea de sintesis de nanoestructuras, una de las contribuciones des-
cribe las nanoparticulas bimetélicas como una opcién a la reduccién de
costos de produccién de catalizadores, al sustituir un porcentaje del metal
estratégico por otro mds econdémico como el paladio, el oro o la plata. No
obstante, la mayor contribucién esperada con la incorporacién de un se-
gundo metal es la de proveer a la nanoparticula bimetalica de mayor acti-
vidad catalitica y resistencia al envenenamiento de su superficie. Resultan
interesantes las morfologias adquiridas por las particulas bimetalicas en
funcién de los metales que la componen. Un segundo articulo muestra resul-
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tados de crecimientos de nanotubos de carbono con morfologia de manojos
de varias hebras sobre microcristales. Usando la tradicional y efectiva téc-
nica de depésito por vapores quimicos, los autores muestran el crecimiento
de nanotubos de carbono en forma de manojos enrollados en doble espiral y
en forma de flor. La tercera contribucién refiere a los nanobiomateriales
como una alternativa energética a los combustibles fésiles. Considerando las
condiciones de presién y temperatura ambiente, las enzimas hidrogenasas
ofrecen una eleccién mds rentable para la produccién de hidrégeno que otros
métodos quimicos. Adicionalmente, proponen a la hidrogenasa como el ele-
mento basico de un biosensor especifico para hidrégeno.

Otra aplicacién de la nanotecnologia, de interés mds estético y artistico,
una de las contribuciones resalta las propiedades 6pticas de las nanoparti-
culas metdlicas. Desde la antigiiedad, los coloridos vitrales de capillas y ca-
tedrales dan muestra del uso de la nanotecnologia a través del control de ta-
mafio de las nanoparticulas. Con el mismo fundamento éptico, se hace
referencia a un dispositivo que mediante la tecnologia moderna de fabrica-
cién de nanomateriales y nanodispositivos, se elabora una paleta de colores
a base de nanodiscos metélicos crecidos caprichosamente sobre una super-
ficie para reproducir una variedad de colores, usando las propiedades plas-
monicas de las nanoparticulas o nanodiscos.

La ultima contribucién, si bien no de caracter estrictamente cientifico-
tecnoldgico, puede recomendarse como un texto obligatorio para todos
aquellos lectores aficionados a los grandes avances nanotecnoldgicos y re-
flexionar acerca de la delicada relacién que existe entre los temas de segu-
ridad y los de defensa.
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Cristales liquidos liotropicos.
Nanoestructuras biomiméticas
para uso topico medicinal

Carlos T. Quirino-Barreda,?* César Gazga-Urioste,"? José J. Juarez-
Sandoval,? Abraham Faustino-Vega,® Norma A. Noguez-Méndez,'?
Susana A. Macin-Cabrera,* Virginia E. Melo-Ruiz’

RESUMEN: La piel es el 6rgano humano mas grande, destacando su actividad de barrera, que
abarca la proteccion a variaciones de temperatura y radiaciones, asi como a la penetracion de
microrganismos patogenos y de sustancias organicas e inorganicas capaces de producir enfer-
medad cutanea o sistémica. Su amplia superficie representa también un enorme potencial para
la administracion de diversas sustancias con fines locales y sistémicos; de ahi la tendencia ac-
tual en tecnologia y nanotecnologia farmacéutica por disenar sistemas innovadores de uso
topico y transdérmico que mimetizando componentes de la piel persiguen incrementar la capa-
cidad para entregar farmacos y biomoléculas con mayor eficacia y seguridad que la representa-
da por otras vias y formas de dosificacion.

Este articulo hace una somera exposicion de los avances en el conocimiento de la estructuray
funcion de barrera de la piel, subrayando la composicion y propiedades mesofasicas de los li-
pidos intercelulares que controlan la difusion de moléculas a través de la epidermis; motivo por
el cual son referente para el disefio de medicamentos topicos bioinspirados en ellos, como es
el caso de los cristales liquidos liotropicos y algunas dispersiones de éstos como los cuboso-
mas y hexosomas.

PALABRAS CLAVE: Cristales liquidos, cubosomas, hexosomas, ketoconazol, piel, uso topico.

ABSTRACT: Skin is the largest human organ, highlighting its barrier activity, covering protection
to temperature variations and radiation, as well as the penetration of pathogenic microorgan-
isms and organic or inorganic compounds capable of producing cutaneous or systemic diseases.
Its wide surface also represents enormous potential for the administration of various substanc-
es with local and systemic purposes; hence the current trend in pharmaceutical technology and
nanotechnology to design innovative systems for topical and transdermal use, mimicking skin
components which seeks to increase the ability to deliver drugs and biomolecules with greater
efficacy and safety than that represented by other routes and current dosage forms.

This article outlines the progress in the knowledge of the structure and function of skin barrier,
highlighting the mesophase composition and properties of the intercellular lipids that control

Recibido: 13 de junio de 2016. Aceptado: 26 de septiembre de 2016.
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Salud. uAM—X.
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the diffusion of molecules through the epidermis; reason why are concerning topical medica-
tions bioinspired in dermal properties and its structures, such as lyotropic liquid crystals and
their dispersions as cubosomes and hexosomes.

KEYWORDS: Liquid crystals, cubosomes, hexosomes, ketoconazole, skin, topical use.
Introduccion

La piel, cuero cabelludo y mucosas, incluyendo la conjuntival, nasal, bucal,
rectal y urogenital, asi como el pelo, foliculos pilosos, glandulas sudoriparas,
sebdceas y ufias, constituyen el denominado sistema tegumentario o tejido
cutdneo, que actia como 6rgano sensorial teniendo como principal funcién
la actividad de barrera biolégica y mecanica ante distintos agentes y estimu-
los fisicos, quimicos y biolégicos provenientes en general del medio ambien-
te. Este complejo sistema tiene asimismo actividades de sintesis (vitamina
D, por ejemplo) y desde el nacimiento de los individuos, es colonizado por
microrganismos que constituirdn su flora normal; siendo este conjunto de
células y moléculas propias y externas las que controlan la homeostasis y la
sana relacién del organismo con su entorno. Cualquier cambio puede dar lu-
gar a trastornos y enfermedades sobre este tejido que, de no ser atendidas
adecuadamente, pueden dar lugar a patologias que pueden complicarse a ni-
vel sistémico (Magafia y Magafia, 2003; Menon et al., 2012; Vélez et al,
2009).

Es asi que el mayor conocimiento de la estructura y funcién de barrera
de la piel, particularmente de las propiedades mesofasicas de los lipidos in-
tercelulares que controlan primordialmente la difusién de las moléculas a
través de la epidermis, han dado lugar al desarrollo de materiales nanotecno-
l6gicos dérmicos bioinspirados en la matriz lipidica intercelular, como es el
caso de los cristales liquidos liotrépicos y algunas dispersiones nanoestruc-
turadas de éstos, como los cubosomas y hexosomas, los cuales muestran un
comportamiento térmico biomimético al de los lipidos intercelulares de la
piel, asi como una permeacién y retencién epidérmica que les otorga gran
potencial para uso tépico.

La estructura de la piel y la administracion topica

La piel es un érgano con varias franjas o estructuras laminares: epidermis y
dermis, asi como tejido graso subcutdneo (figura 1). La primera es la capa
mas externa y se divide a su vez en otros cuatro estratos: basal, espinoso,
granuloso y cérneo, en ese orden interno hacia el exterior; mismas que a su
vez se pueden distinguir entre otras propiedades, por el desemperio que tie-
nen en la diferenciacién secuencial de las principales células constituyentes:
los queratinocitos; formando éstos, una vez conseguida su modificacién fi-
nal a corneocitos, el estrato cérneo (EC). Esta capa se conforma de una
matriz de corneocitos y lipidos extracelulares que los rodean, actuando como
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FIGURA 1. Esquema simplificado de los principales estratos y apéndices de la piel. Se destaca al cen-
tro, la organizacion tipo ladrillo (corneocito) y cemento (matriz lipidica intercelular) del estrato corneo
y las tres principales rutas de difusion molecular.

la primera barrera a la penetracién de toda molécula y microrganismo (Me-
non etal., 2012).

La administracién tépica o cutdnea es la aplicacién de una composicién
farmacéutica sobre las capas mds externas de la piel, principalmente el Ec,
cuero cabelludo y mucosas, asi como pelo y uias; su uso puede ser humano o
veterinario. Estas formulaciones contienen en lo general uno o mas fdrmacos
cuyo propésito serd resolver desérdenes cutdneos, manteniendo el efecto
farmacolégico en la superficie y/o dentro del drea aplicada sin llegar al to-
rrente circulatorio; siendo esto ultimo lo que las diferencia de los sistemas
transdérmicos (Menon et al., 2012; Bouwstra y Ponec, 2006).

Los medicamentos para uso tépico, asi como los productos cosméticos y
cosmecéuticos desarrollados hasta la fecha, se encuentran principalmente
en forma de: solucién, locién, emulsién (fluida, semisdlida, multiple, micré-
nica y submicrénica o nanométrica), ungtiento, crema, pomada, gel, suspen-
sidén, espuma, pasta o aerosol; estando determinada la liberacién del formaco
y su actividad local, por las propiedades tanto del vehiculo o formulacién,
como de la molécula activa; ademas, el efecto local es regulado principal-
mente por el estrato cédrneo y en su caso, el cuero cabelludo, pelo y uiias, que
en conjunto restringen la permanencia superficial de la composicién farma-
céutica, asi como la completa difusién del farmaco en la zona de aplicacién
(Weiss, 2011).

La actividad local de las composiciones tépicas depende de la liberacién
inicial del activo desde la composicién, asi como de la permeacién del activo
a través de los primeros estratos de la piel y mucosas; realizindose este pro-
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ceso principalmente mediante la difusién pasiva desde la superficie intacta
del estrato cérneo hacia las demds capas de la epidermis. Las rutas que
pueden seguir las moléculas para su difusién en piel son primordialmente la
transcelular e intercelular (figura 1), ya que los apéndices de la piel (foliculos
pilosos y gldndulas) representan sélo el 0.1% de la superficie de ésta (Moser
etal., 2001).

La difusién pasiva de los formacos por la piel también depende de las in-
teracciones del activo y el vehiculo con los principales componentes de la piel
y mucosas (corneocitos y lipidos intercelulares); siendo considerada la difu-
sién a través de los lipidos intercelulares (ruta intercelular) el mayor deter-
minante de la velocidad de transporte percutdneo (Bowstra y Ponec, 2006;
Moser et al., 2001; Trommer y Neubert, 2006). Asimismo, la limitacién del
paso de firmacos y otras moléculas a través de los corneocitos (ruta transce-
lular) se explica por la existencia de la envoltura lipoprotéica de los corneo-
citos, que minimiza el ingreso a estas células queratinizadas (Van Smeden
etal., 2014).

Las estrategias para conseguir el efecto local esperado con las formula-
ciones tépicas han incluido: el aumento del tiempo de permanencia de la
composicién sobre la zona de interés, asi como el desarrollo de matrices que
controlan la liberacién del farmaco. Para estos fines se han utilizado agentes
viscosantes, gelificantes, oclusivos, promotores de la absorcién, profar-
macos, liposomas, y nanoparticulas (Fireman et al., 2011; Faustino-Vega y
Quirino-Barreda, 2014). Estas ultimas pueden ser particulas simples o es-
tructuras complejas con un tamaiio entre 1 y 1000 nm, las cuales suelen
adoptar comportamiento coloidal, empledndose como adyuvantes o trans-
portadores de uno o mds firmacos, donde éste se encuentra disuelto, dis-
perso, encapsulado, adsorbido y/o ligado. En cuanto a su estado fisico o de
agregacion molecular, los sistemas nanoestructurados pueden estar en es-
tado sélido, liquido, semisélido o mesofasico como es el caso de los cristales
liquidos y dispersiones de éstos (Miller-Goymann, 2004; Faustino-Vega y
Quirino-Barreda, 2014).

Los productos tépicos no sélo son los utilizados para conservar o res-
taurar el estado y funciones naturales del sistema tegumentario (Trommer y
Neubert, 2006; Mugglestone et al., 2012), sino también los destinados a su
limpieza, higiene e incluso la mejora o cambio de apariencia o de condiciones
morfofisiolégicas y funcionales a las que posee en su estado natural o actual,
como son: cambios de coloracién, humectacién, plasticidad y otros que re-
ducen los efectos de su envejecimiento; el control de los efectos de radia-
ciones como las de la luz solar, asi como de desérdenes de la actividad meta-
bélica y crecimiento de las células, que bajo ciertas circunstancias derivan en
patologias como dermatitis, acné, eczema, psoriasis y diversos canceres de
piel y mucosas.

Las composiciones farmacéuticas tépicas también incluyen las que se
destinan al combate de diversos microrganismos (bacterias, hongos, virus,
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protozoarios, entre otros) e incluso insectos que en el hombre y animales
ocasionan distintas enfermedades o estados patolégicos, tanto en la su-
perficie como en los demas estratos del sistema tegumentario y sus apén-
dices. Para el caso particular de mucosas, como la vaginal, también se con-
templa el uso de composiciones tépicas auxiliares, como ocurre con la
terapia hormonal, la atropia vulvovaginal y urogenital, aplicacién de anti-
conceptivos y espermicidas; para la mucosa bucal, existen composiciones
topicas destinadas a la anestesia local y la antisepsia, entre otras. En este
ultimo caso, como ha ocurrido con cosméticos como champts, aunque
para otros fines, el perfeccionamiento de las formulaciones tépicas bucales
para conseguir el efecto local esperado, particularmente el antimicrobiano,
ha incluido desde hace varias décadas, el uso de composiciones con un
comportamiento liquido cristalino (Norling et al., 1992; Herman, 2010;
Zhang y Liu, 2013).

Los lipidos intercelulares. Estructuras mesofasicas que
regulan la permeacion de farmacos en piel

Sibien desde la perspectiva de la tecnologia farmacéutica es importante con-
trolar la difusién del farmaco a través de las propiedades fisicoquimicas co-
rrespondientes al fairmaco y al vehiculo; en gran medida el proceso de difu-
sién es regulado por la composicién especifica de los lipidos intercelulares
del EC que rodean a los corneocitos, asi como su excepcional arreglo matri-
cial liquido cristalino (Moser, 2001; Trommer y Neubert, 2006; Van Smeden
et al., 2014). Esta matriz lipidica intercelular es una bicapa que, rodeando a
los corneocitos, conforma una estructura similar a una pared de ladrillo y ce-
mento conocida también como modelo de mosaico fluido (figura 1), donde
los corneocitos son los ladrillos y los lipidos intercelulares el cemento (Kali-
nin et al., 2001; Moser, 2001; Bouwstra y Ponec, 2006; Trommer y Neubert,
2006; Hitesh et al., 2011; Sinké et al., 2012; Van Smeden et al., 2014). Los
corneocitos son células planas no viables llenas de agua y microfibrillas de
queratina rodeadas de una doble envoltura lipoprotéica, siendo la primera la
envoltura cornificada, consistente de una capa densa y entrecruzada de pro-
teinas, entre ellas: filagrina, loricrina e involucrina; siendo la esterificacién
de esta ultima lo que la une con la subsecuente capa de lipidos no polares (ce-
ramidas hidroxiladas y dcidos grasos libres) que integran la denominada: en-
voltura lipidica, que a su vez constituye el patrén que siguen los lipidos para
la formacién de la matriz lipidica extracelular de comportamiento liquido
cristalino identificada como el “cemento” del modelo de mosaico fluido del
EC. Esta doble envoltura corneocitica es el principal impedimento para la di-
fusién via transcelular, y por ende, la difusién pasiva de la mayoria de los xe-
nobidticos ocurre por la ruta lipidica intercelular (Kalinin et al., 2001; Fire-
man et al., 2011; Sinké et al., 2012; Van Smeden et al., 2014; Sahle et al.,

2015).
[



Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx
10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.57559

FIGURA 2. Esquema de la matriz lipidica intercelular con su arreglo de bicapas laminares y empaque-
tamiento de dimensiones variables, mostrando asimismo tres tipos de organizacion lipidica lateral:
ortorrombica, hexagonal y liquida.

Una caracteristica importante de la matriz lipidica intercelular es su
comportamiento fisico variable; permutando en funcién de la temperatura y
de la profundidad de la epidermis desde mesofases fluidas lamelares, ci-
bicas, ortorrémbicas y hexagonales, a una fase gel. Esta matriz lipidica en el
EC contiene como principales componentes: alrededor del 40-50% de cera-
midas, 20-35% de 4cidos grasos libres (predominantemente de cadena larga
y saturados), y 7-15% de colesterol, lo cual hace también que su comporta-
miento sea diferente al de otras membranas biolégicas; exhibiendo distintas
funciones de serializacién esenciales para la proliferacién y apoptosis celular.
Deficiencias en cualquiera de las tres especies lipidicas resultan en anormali-
dades cutdneas caracterizadas por el incremento en la pérdida de agua trans-
epitelial (Kalinin et al., 2001; Moser et al., 2001; Bouwstra y Ponec, 2006 Fi-
reman et al., 2011; Menon et al., 2012; Sinké et al., 2012; Van Smeden et al.,
2014; Sahle et al., 2015).

La matriz lipidica intercelular tiene un arreglo de bicapas laminares con
un empaquetamiento de dimensiones variables (longitud, proyeccién o pro-
fundidad y organizacién lateral), dependiendo esto ultimo entre otros fac-
tores de la composicién y longitud de cadena hidrocarbonada de los lipidos
anfifilicos constituyentes (figura 2). En el hombre, las bicapas intercelulares
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se presentan con un orden y distancia de repeticién largo (~13 nm) o corto
(~6 nm), mostrando asimismo tres tipos de organizacién lipidica lateral,
donde las moléculas anfifilicas se observan en un plano perpendicular a la di-
reccién de la organizacién de bicapas laminares. De tal forma, en el EC y los
demas estratos de la epidermis viable, los lipidos intercelulares se organizan
en una estructura ortorrémbica muy densa y ordenada o en un arreglo hexa-
gonal menos denso y de organizacién intermedia, o bien en un estado li-
quido més desorganizado (Caussin et al., 2008).

Debido a la mayor densidad del empaquetamiento lateral ortorrémbico
de los lipidos intercelulares, seria de esperar que si esta organizacién preva-
lece en cualquiera de los estratos de la epidermis, esta estructura mesofasica
seria la principal responsable de una verdadera funcién de barrera en la piel,
no obstante, hasta el conocimiento actual ain existen incégnitas por des-
pejar: 1) no es muy claro si a nivel de toda la epidermis coexisten junto con
la mesofase ortorrémbica, la mesofase hexagonal y el estado liquido; 2) el
tipo de empaquetamiento lateral de la matriz lipidica también es funcién de
la profundidad del EC y la temperatura corporal. Asi, ocurren transiciones
desde la fase ortorrémbica a una hexagonal entre 30 y 40 °C. Por otro lado, el
posterior aumento en la temperatura provoca una transicién desde la fase
hexagonal hacia una fase lamelar, desapareciendo en un intervalo de tempe-
ratura entre 60 y 75°C con la formacién de una fase liquida (Bouwstra y
Ponec, 2006; Caussin et al., 2008). Estos ultimos datos harian esperar que el
empaquetamiento lateral ortorrémbico debiera ser la fase principal en las
capas externas mads frias del EC y que la organizacién hexagonal fuera la pre-
valeciente en las capas masinternas del EC, donde la temperatura se aproxima
a 37°C, pero éste no es el caso; la fase hexagonal predomina en las capas su-
perficiales del Ec, desde valores de temperatura ambiente a 32°C. Lo ante-
rior tiene su explicacién por la presencia en las capas superiores del EC, de los
lipidos provenientes de las glandulas sebaceas que difunden parcialmente en
la matriz intercelular formando arreglos hexagonales o generan transiciones
de fase de ortorrémbicas a hexagonales (Bouwstra y Ponec, 2006).

Por otra parte, se reconoce la existencia de diferentes mecanismos que
permiten y mejoran la penetracién de los farmacos a través del Ec, la ma-
yoria relacionados con distintos tipos de interaccién con la matriz de lipidos
intercelulares. Propiedades como un pequefio tamartio de particula y la posi-
bilidad de incorporar promotores de la permeacién en el sistema, que pueden
difundir a la superficie de la piel e incrementar la permeacién del fairmaco, ya
sea por medio del desordenamiento de la estructura lipidica del Ec (facili-
tando la difusién a través de la barrera de la piel) o bien, por medio del incre-
mento en la solubilidad del farmaco en la piel (aumento del coeficiente de
particién del farmaco entre la piel y el vehiculo), son algunas de las ventajas
que proporcionan para la liberacién de farmacos, sistemas con moléculas
lipofilicas e hidrofilicas (aceite/agua y viceversa), que adoptan una estructura
de dos o mas fases en dispersién, como es el caso de las micro y nanoemul-
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siones, asi como los cristales liquidos liotrépicos, lo cual conllevara al au-
mento en la dosis en contacto con la piel (Lopes, 2014).

Al utilizar sistemas dispersos aceite-agua de escala nanométrica, se acre-
cienta la penetracién de farmacos en la piel por medio de una combinacién
de varias de sus propiedades y mecanismos de interaccién con su entorno; su
pequefio tamafio proporciona una superficie aumentada, favoreciendo un
incremento en la relacién drea superficial/volumen; aunque no todos estos
tipos de sistemas son igualmente efectivos (Lopes, 2014).

Cristales liquidos liotropicos

A pesar de que la existencia y medios de elaboracién de los cristales liquidos
(cL) es conocida desde fines del siglo XIX, se advierte que aun en esta segun-
da década del siglo X1X su comprensién y la difusién de su uso son limitados.
Sin embargo, a los CL se les encuentra en una diversidad de objetos de uso
extendido y cotidiano, como las pantallas de calculadoras, relojes, juegos
electrénicos, computadoras personales, televisores; en las ventanas que
cambian de traslicidas a opacas, en proyectores y fotocopiadoras; en los in-
dicadores de temperatura y en los tejidos resistentes al fuego o a los impac-
tos, asi como en cosméticos como los champts. En medicina, destaca su em-
pleo desde los afios 90 del siglo XX en formulaciones para la aplicacién tépica
bucal de algunos antimicrobianos; pero ha sido hasta los inicios del siglo xX1-
que estos sistemas mesofasicos han llamado la atencién como sistemas de
dosificacién de farmacos debido a su considerable capacidad para solubilizar
tanto firmacos liposolubles como hidrosolubles (Kalinin et al., 2001; Pas-
quali et al., 2006), asi como por su similitud con las estructuras y composi-
cién de la membrana celular y de los fluidos intercelulares del sistema tegu-
mentario (Pasquali et al., 2006; Patel et al., 2010; Hitesh et al., 2011; Cheny
Gui, 2014).

Para conocer los materiales y comprender los mecanismos que dan lugar
a la formacién de los cristales liquidos es necesario recordar que los estados
fundamentales de agregacién molecular de la materia son: sélido, liquido y
gas, y que para pasar de un estado a otro, se requiere de incrementos de
energia cinética definidos por la temperatura a una presién atmosférica
constante.

Por efecto de la temperatura, la mayoria de los sélidos funde generando
liquidos de forma directa: no obstante, no todos se comportan de esta forma;
existiendo casos en los que se observa un estado intermedio entre las fases
sélidas y liquidas, llamado mesofase cristal liquido o liquido—-cristalino (CL).
Esta mesofase ocurre porque las sustancias adquieren propiedades interme-
dias de ambas fases. A nivel molecular (no observable a simple vista ni con
microscopios épticos) las sustancias que integran una mesofase CL poseen
una estructura ordenada, pero al mismo tiempo, a nivel macromolecular
muestran la movilidad (flujo) propia de un liquido. Los compuestos que
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FIGURA 3. Clasificacion de los cristales liquidos: termotropicos y liotropicos. Ejemplos de moléculas
que pueden formarlos.

tienen esta caracteristica se denominan meségenos y sus moléculas suelen
tener una geometria determinada; siendo tipicamente moléculas grandes y
alargadas (como las de caracter anfifilico: tensioactivos, por ejemplo) o bien,
discéticas; lo que facilita su colocacién paralela y al mismo tiempo les otorga
libertad de desplazamiento las unas respecto a las otras a lo largo de sus ejes
(figura 3).

El comportamiento de una sustancia como CL fue descrito por primera
vez en 1888 por el botdnico austriaco Friedrich Reinitzer, pero fue en 1889
que el fisico alemadn Otto Lehmann descubrié su estructura u orden mo-
lecular cristalino, denominandola “cristal liquido”. Se puede decir que la
existencia de los CL ocurre por un fenémeno supramolecular basado en inte-
racciones débiles no covalentes del tipo dipolo-dipolo o fuerzas de disper-
sién entre moléculas y para que éstas sean suficientemente importantes, ge-
neralmente es necesario que las moléculas tengan anisotropia (propiedades
dependientes de la orientacién con respecto al material, en la que se hace la
medicién) y que las fuerzas de unién no impidan su libertad de movimiento
(Muller-Goymann, 2002; Pasquali et al., 2006; Patel et al.,, 2010; Tadwee
etal., 2012).

Los L se clasifican de acuerdo con su composicién en dos grandes grupos
(figura 3): termotrépicos y liotrépicos; los CL termotrdpicos (del griego
thérme, calor, y tropé, cambio) se forman por el calentamiento de ciertos s6-
lidos a una temperatura caracteristica para cada sustancia. La temperatura
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genera una desestructuracion en la cual desaparece el orden a nivel molecular
y el sistema presenta las caracteristicas de un liquido ordinario. A esta cate-
goria pertenece el primer CL identificado como tal por Lehmann: el benzoato
de colesterilo, cuya transicién ocurre entre 145.5 y 178.5°C (Pasquali et al.,
2006 ). Por otra parte, los CL liotr6picos (CLL) se forman cuando algunas sus-
tancias, particularmente de estructura anfifilica, se dispersan en un liquido a
una determinada concentracién (5, 10, 15 o 20% p/p) y cierto intervalo de
temperatura (20y 80 °C), asi como en condiciones energéticas favorables (agi-
tacién mecdanica, ultrasonicacién, entre otras). El nombre deriva del latin lyo,
que significa desleir o disolver. Es asi que en los CLL los mes6genos no son las
moléculas en si mismas, sino sus hidratos o solvatos. Por otro lado, con los
CLL, sucede igual como con los termotrépicos (CLT), una variacién en la tem-
peratura también puede causar una transicién de fase entre diferentes meso-
fases (Miiller-Goymann, 2002; Pasquali et al., 2006; Patel et al., 2010; Tadwee
etal.,, 2012; Chen y Gui, 2014; Kim et al, 2015).

Los sistemas CLL mds comunes estdn constituidos por dispersiones de
tensioactivos en agua. También pueden formar parte de estas mesofases lio-
trépicas otras sustancias anfifilicas como los 4cidos grasos y esteroles,
ademads de aminas y alcoholes de cadena larga. Debido a que la mayor parte
de los CLL estdn formados por dispersiones acuosas de tensoactivos en agua,
su formacién estard condicionada también a sobrepasar la concentracién
micelar critica (cMc), valor de concentracién a partir del cual el tensio-
activo forma asociaciones moleculares denominadas micelas; dependiendo
su forma de agrupacién o estructura, de la naturaleza del sistema y de la
temperatura (figura 4); siendo las principales: la laminar (L,), la hexagonal
normal (H,), la hexagonal inversa (H,) y la ctibica (identificada como Q o 'V,
segun el autor).

De lo anterior se deduce que una caracteristica importante de los CLL es
el autoensamblaje de las moléculas anfifilicas como estructuras micelares su-
pramoleculares, las cuales son las unidades bésicas de la mesofase. El grado
de hidratacién o solvatacién dependerd de las propiedades anfifilicas de la
molécula. La hidratacién y solvatacién de la mayoria de las moléculas tipo
varilla resulta en diferentes figuras geométricas tales como conos o cilindros
(figura 4). Los cilindros se acomodan en ldminas; lo que resulta en fases la-
minares que alternan capas polares y no polares.

Un incremento en la concentracién de disolvente transforma la molé-
cula en forma de varilla solvatada en una forma cénica, conduciendo a un
cambio de fase. Dependiendo del caracter polar o no polar del agente solva-
tador y de la molécula misma, la transicién resulta en una fase hexagonal o
hexagonal inversa. En la fase hexagonal, la cantidad de agua o disolvente no
polar que puede afiadirse es limitada. Conforme la geometria molecular
sigue cambiando durante la solvatacién, otra transformacién de fase hacia la
forma cubica (tipo 1) o cibica inversa (tipo 1v) ocurre, la cual consiste en mi-
celas esféricas o elipsoidales y en micelas inversas o ambas.
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FIGURA 4. Autoensamblaje de las moléculas anfifilicas para formar las estructuras micelares supra-
moleculares, unidades basicas de las mesofases lamelar, clibica y hexagonal normal e inversa.

Las fases liotrdépicas que se presentan con mayor frecuencia en las for-
mulaciones farmacéuticas y cosméticas son la laminar, la hexagonal normal
e inversa y la ctbica. La viscosidad de estos sistemas suele ser alta, siendo
esta propiedad y su capacidad para disolver tanto farmacos hidrosolubles
como liposolubles, lo que hace que los CLL resulten potencialmente ade-
cuados como sistemas de liberacién controlada de principios activos; alojan-
dose los farmacos liposolubles entre las cadenas hidrocarbonadas y los far-

macos hidrosolubles en la zona polar.
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El sistema mds estudiado con este fin es el formado por monooleato de
glicerilo (monooleina) y agua. Este sistema a la temperatura del cuerpo hu-
mano presenta la fase laminar, pero a mayor dilucién, se torna en una fase
cubica bicontinua (Pasquali et al., 2006). La formacién de geles cibicos in
situ se ha utilizado para la liberacién sostenida periodontal de antibiéticos,
inyectandose en el saco periodontal monooleato de glicerilo conteniendo un
antibiético en fase laminar, donde este sistema absorbe agua y se trans-
forma en una fase ctbica de mayor viscosidad, que libera el fairmaco lenta-
mente (Norling et al., 1992; Shah et al., 2001).

Las fases muy viscosas se hacen dificiles de manejar, limitando su apli-
cacién y lo que es mas, pueden causar irritacién cuando se ponen en contacto
con el epitelio biolégico; por lo que para superar lo anterior, una estrategia
innovadora ha sido dispersar la fase original en agua en la forma de pe-
querias particulas (Yaghmur, y Glatter, 2009; Guo et al., 2010; Lodha et al.,
2014); pero una caracteristica de gran relevancia es asegurar que el sistema
mesofdsico inicial de interés, ya sea hexagonal o ctibico, por ejemplo, man-
tenga su estructura intacta al diluirse (dispersarse) en el medio acuoso
(Amar—Yuli et al., 2007).

Cuando los CLL cibicos o hexagonales se dispersan en un exceso de agua
y a esta mezcla se adiciona agentes estabilizantes (tales como copolimeros
de polioxietileno/polioxipropileno: Poloxdmero o Pluronic®), forman dis-
persiones coloidales que son conocidas como cubosomas y hexosomas, res-
pectivamente. En general, los métodos de preparacién de CLL ctbicos y
hexagonales son més sencillos que los de sus dispersiones. Por ejemplo, CLL
cibicos o hexagonales pueden ser preparados al mezclar fases lipidicas anfi-
filicas y acuosas con un vortex. En contraste, la fabricacién de cubosomas o
hexosomas implica un acertado juego de concentraciones de componentes,
incluyendo al agente estabilizante, asi como un manejo adecuado de la tem-
peratura y el suministro de energia de alto nivel al sistema. Las técnicas que
se emplean para su obtencién coinciden con lo aplicado en lo general en la
nanotecnologia: 1) miniaturizacién (top-down), y, 2) amplificacién (bottom-
up); en la primera generalmente se hidrata la mezcla de lipidos que forman
la estructura y los estabilizantes para permitir el autoensamblado en un ma-
terial viscoso; para posteriormente dispersar el material con alta energia en
una solucién acuosa, utilizando homogenizacién a alta presién y/o ultraso-
nicacién; con la segunda técnica de preparacién el factor clave es la presencia
de un hidrétropo, el cual puede disolver lipidos insolubles en agua para crear
un precursor liquido y prevenir la formacién de CLL a concentraciones ele-
vadas. La adicién controlada de medio acuoso en la solucién anterior reduce
rapidamente la solubilidad del lipido, resultando entonces en la formacién
de cubosomas o hexosomas. El método requiere baja energia y tiene la ven-
taja de producir nanoparticulas de tamafio reducido, asi como buena estabi-
lidad (Amar-Yuli et al., 2007; Guo et al., 2010; Chen y Gui, 2014; Lodha et

al., 2014).
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En los estudios sobre liberacién in vitro de farmacos tanto hidrofilicos
como lipofilicos contenidos en mesofases liquido cristalinas liotrépicas con
alta viscosidad o sistemas dispersos mas fluidos (cubosomas o hexosomas),
se ha mostrado que la liberacién del activo sigue el modelo cinético contro-
lado por difusién de Higuchi, es decir, la cantidad acumulada de farmaco li-
berado se debe a la difusién de éste a través de la matriz liquido cristalina y
presenta una dependencia lineal con la raiz cuadrada del tiempo. No obs-
tante lo anterior, se han desarrollado también sistemas farmacéuticos nano-
particulados basados en dispersiones acuosas de cristales liquidos liotré-
picos hexosémicos cargados con distintos principios activos, que han
mostrado un flujo tipo newtoniano y un comportamiento de liberacién de
los activos que sigue una cinética de primer orden, es decir, la cantidad de
farmaco liberada es proporcional a la cantidad de activo que permanece en el
interior del sistema liquido cristalino hexosémico (Gazga-Urioste, 2014;
Quirino-Barreda et al., 2015).

Propiedades de los cubosomas y hexosomas que les
confieren potencial uso topico terapéutico

Los cLL han sido considerados como sistemas innovadores para la liberacién
de farmacos debido a sus propiedades fisicoquimicas Unicas, teniendo como
ventajas (Shah et al., 2001; Miiller-Goymann, 2002; Amar-Yuli et al., 2007;
Yaghmur y Glatter, 2009; Guo et al., 2010; Tadwee et al., 2012; Chen y Gui,
2014; Kim et al., 2015):

a) La solubilizacién efectiva del principio activo que, comparada con
otros acarreadores tradicionales, es alta; ademds, exhiben gran fle-
xibilidad en términos de composicién.

b) Una elevada capacidad de carga para farmacos con un amplio rango
de polaridades y tamarios moleculares; presentando una biodispo-
nibilidad de 20 a >100 veces mayor para péptidos solubles en agua.

¢) Una gran capacidad de proteccién de firmacos sensibles a degrada-
cién fisica, quimica y enzimatica, siendo, por otra parte, mesofases
que por estar compuestas en su mayoria de lipidos no téxicos, bio-
degradables y fisicoquimicamente estables, pueden utilizarse para
varias vias de administracién.

d) Una composicién y estructura mesofasica que pueden ser disefiadas
para proporcionar un comportamiento fisico y fisicoquimico mani-
pulable para regular la liberacién lenta y sostenida de moléculas pe-
quenias como los farmacos tradicionales obtenidos por sintesis qui-
mica o bien, de péptidos, proteinas y acidos nucléicos, entre otras
biomoléculas.
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En el caso particular de los sistemas dispersos liquido cristalinos liotrépicos
cubosémicos (cubosomas) y hexosémicos (hexosomas), su gran potencial de
uso tépico medicinal radica en varias propiedades como las que se resumen
a continuacién:

1

2)

3)

Fluidez, extensibilidad superficial y afinidad con las capas mas su-
perficiales de la piel.

Las dispersiones liquido cristalinas hexosémicas asi como las cubo-
sémicas, comparadas con sus respectivas mesofases viscosas ctbi-
cas y hexagonales, muestran buena fluidez y gran dispersibilidad o
extensibilidad superficial, proporcionando un contacto mds intimo
con la piel; ademds, estas composiciones pueden ser integradas en
otras formulaciones (cremas o pomadas, por ejemplo) y no causan
irritacién después de la aplicacion tépica (Guo et al., 2010; Lodha et
al., 2014; Quirino--Barreda et al., 2015).

Composicién lipidica anfifilica que favorece inclusién de firmacos
polares y apolares, asi como interaccién-difusién con lipidos de la
piel.

La composicién a base de lipidos anfifilicos como seria el caso del
monooleato de glicerilo favorece la inclusién de farmacos altamente
lipéfilos, asi como de moléculas hidréfilas. Este tipo de lipidos posee
también una gran afinidad con los lipidos intercelulares del estrato
corneo, posibilitando la disrupcién del ordenamiento estructural de
las cadenas hidrocarbonadas de las bicapas y con ello un incremento
en la fluidizacién de las mismas, lo que facilita la penetracién de far-
macos lipofilicos. Estos cambios influyen asimismo en el orden de
las porciones polares, lo cual explica el incremento de la penetracién
de farmacos hidrofilicos (Trommer y Neubert, 2006).

Tamafio nanomeétrico, composicién y organizacién estructural que
favorecen permanencia de la composicién en la piel, asi como el con-
trol de la liberacién del farmaco.

El tamarfio submicrénico y la organizacién que adoptan las molécu-
las anfifilicas de estos sistemas dispersos nanoestructurados, tenien-
do similitud sus mesofases ctibicas y hexagonales, respectivamente,
con las estructuras mesoféasicas cubica y hexagonal-ortorrémbica,
de los corneocitos y de los lipidos que los rodean; hacen razonable
suponer una interaccién entre el sistema liquido cristalino y las ca-
pas de la piel; conduciendo a la formacién de un depésito del siste-
ma en la piel a partir del cual el foarmaco sea liberado de manera con-
trolada (Patel et al., 2010; Chen y Gui, 2014; Norlén y Al-Amoudi,
2004).

Es asi que en los dltimos afios del presente siglo XXI, se observa un
paulatino incremento en publicaciones y patentes sobre medica-
mentos a base de cristales liquidos, de modo que el enorme poten-
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FIGURA 5. Aspecto macroscopico de sistema farmacéutico nanoparticulado basado en dispersiones
acuosas de cristales liquidos liotropicos. El recuadro muestra la organizacion interna supramolecular
hexosdmica observada por microscopia electronica de transmision (MET) con tincion negativa.

cial que tienen estos sistemas para la terapéutica esta evolucionan-
do mas alld de conseguir transiciones de sistemas liquidos a gel por
efecto de la temperatura en el sitio de aplicacién, como es el caso de
los iniciales sistemas tipo depésito desarrollados en los afios 90 del
siglo XX, mediante los cuales se dosificaban por via tépica bucal an-
timicrobianos como el Metronidazol para el tratamiento de gingivi-
tis y periodontitis (Norling et al., 1992; Shah et al., 2001); sino que
en la actualidad se persigue llegar, mediante un disefio de producto
basado en conocimientos de farmacia molecular y fisicoquimica far-
macéutica, a una composicién y proceso de elaboracién, a productos
topicos de base liquido cristalina que a partir de una mesofase ini-
cial previamente determinada (cubosémica, ortorrémbica u hexa-
gonal), éstos difundan y se depositen en la capa de la piel (epidermis
o dermis) donde se requiera la actividad; en este proceso la tempera-
tura corporal también tendrd su desempefio en la realizacién de
transiciones reversibles de fase, consiguiéndose asi una accién
de depésito y de control de la liberacién del farmaco.

Un ejemplo de lo anterior es el sistema farmacéutico nanoparticulado basa-
do en dispersiones acuosas de cristales liquidos liotrépicos hexosémicos
como el mostrado por la figura 5 y tabla 1 (Quirino-Barreda et al., 2015;
Gazga-Urioste, 2015). La figura 5 muestra el aspecto macroscépico liquido y
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TABLA 1. Morfologia y tamaio de particula promedio de hexosomas elaborados sin y con farmacos de
distinto tamafo molecular y propiedades fisicoquimicas como el coeficiente de reparto (log P).

opalescente del sistema y en el recuadro se observa la morfologia hexagonal
que adopta el conjunto de moléculas que lo constituyen, vistas con la ayuda
de un microscopio electrénico de transmisién y una técnica de tincién nega-
tiva del sistema nanoestructurado. Por otra parte, en la tabla 1 se muestran
los resultados de tamario de particula y morfologia de hexosomas obtenidos
con farmacos de distinto tamafio molecular y propiedades fisicoquimicas
como solubilidad y coeficiente de reparto (log P).

En resultados de estudios de calorimetria realizados con hexosomas
conteniendo el antimicético Ketoconazol (Gazga-Urioste, 2015), se obtuvo
que éstos exhiben propiedades biomiméticas de transicién de fase reversible
en el intervalo de la temperatura corporal, como sucede con los lipidos inter-
celulares de la piel. Ademas, considerando que para farmacos como el Keto-
conazol se busca un efectivo tratamiento antimicético tépico local mediante
la retencién y liberacién prolongada de la dosis en el estrato cérneo y las sub-
secuentes capas de la epidermis, los resultados obtenidos con este tipo de
sistema nanoestructurado liquido cristalino hexosémico mostraron, entre
otros datos de interés para una efectiva terapia tépica local, lo siguiente:

1) Que el Ketoconazol se libera lentamente (alrededor del 86% en
24 h) y con una cinética de primer orden (la cantidad de activo libe-
rada es proporcional a la cantidad de fairmaco que permanece en el
interior del hexosoma).

2) Que en ensayos in vitro con membranas de piel de oreja de cerdo,
mas del 97% de Ketoconazol contenido en el CLL queda retenido en
la piel y que en comparacién con otras formulaciones comerciales
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topicas que contienen Ketoconazol, la concentracién minima inhi-
bitoria (cMmi) contra Candida albicans es mucho menor al utilizar los
sistemas liquido cristalinos; siendo la cMI de 40 pg/mL para las for-
mulaciones comerciales, mientras que con los CLL hexosémicos ésta
fue de 24 pg/mL (Santiago-Téllez, 2014).

Reflexion final

Sobre toda la informacién antes expuesta, se puede concluir que en el avan-
ce en el conocimiento de la composicién y estructura de la piel, y de manera
particular de las propiedades mesofasicas de los lipidos intercelulares que
controlan la difusién de las moléculas a través de la epidermis, se estan lo-
grando importantes desarrollos nanotecnolégicos en medicamentos de uso
topico bioinspirados en ellos, como es el caso de las dispersiones nanométri-
cas de cristales liquidos liotrépicos que han demostrado un comportamiento
térmico biomimeético al de los lipidos intercelulares de la piel, asi como una
permeacion y retencién epidérmica que les otorga gran potencial como na-
nomedicamentos para uso tépico.
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Nanotecnologia, nanomedicina,
cancer y diabetes
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RESUMEN: Dados los avances tecnologicos recientes, las ciencias biomédicas buscan por medio
de la nanotecnologia nuevas posibilidades de tratamientos y herramientas de diagnostico. Es-
tos avances tecnoldgicos hacen posible estudiar la mecanica de material biologico vivo y su
relacion con procesos biolégicos o moleculares.

Una de las lineas de investigacion que se desarrolla en nuestro laboratorio es estudiar el efecto
que distintas patologias tienen en la nanomecanica celular. En particular, utilizando herramien-
tas nanotecnologicas como el microscopio de fuerza atomica, hemos constatado que la rigidez
celular se modifica en el caso del neuroblastoma y de la cardiomiopatia diabética. Ademas,
hemos constatado que en los dos casos la modificacion de la rigidez celular esta asociada con
alteraciones del citoesqueleto. Una mejor comprension de los mecanismos moleculares res-
ponsables de estas alteraciones permitira el desarrollo de nuevas terapias cada vez mas espe-
cializadas.
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ABSTRACT: Biomedical sciences look towards nanotechnology for new options of treatments
and diagnostic tools. Recent technological advances make it possible to study the mechanics of
living biological material and its relation to biological or molecular processes.

One of the lines of research developed in our laboratory has as objective to study the effect that
different pathologies have in the cellular nanomechanics. In particular, using nanotechnologi-
cal tools such as the atomic force microscope, we have found that cell stiffness is modified in
the case of neuroblastoma or diabetic cardiomyopathy. In addition, we have found that in both
cases the modification of cell stiffness is associated with alterations of the cytoskeleton. A bet-
ter understanding of the molecular mechanisms responsible for these alterations will allow the
development of new and increasingly specialized therapies.

KEYWORDS: Nanotechnology, nanomedicine, cancer, diabetes, atomic force microscopy.

Recibido: 24 de julio de 2017. Aceptado: 28 de agosto de 2017.

* Plataforma de Microscopia de Fuerza Atémica, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Cle-
mente Estable. Av. Italia 3318, CP 11600, Montevideo, Uruguay. +5982 4871616 int 107.
** Laboratorio de Sefializacién Celular y Nanobiologia, Instituto de Investigaciones Bioldgicas
Clemente Estable.
*** Autor de correspondencia. Director del Laboratorio de Sefializacién Celular y Nanobiolo-
gia. Responsable de la Plataforma de MFA. Tel: +598 24871616, int 107
Correos: (jbeneche@iibce.edu.uy 0); (juancloaudio.benech@gmail.com).
Correspondencia otros autores: (irauschert@iibce.edu.uy); (azambranaeiibce.edu.uy);
(vbervejillo@iibce.edu.uy); (aalberro@iibce.edu.uy); (rvarela@iibce.edu.uy); (jbenech@iibce.

edu.uy).
L}



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano
http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62403 | 10(19), julio-diciembre 2017

Introduccion

Actualmente, las ciencias biomédicas buscan mejorar el diagnéstico y la tera-
pia de varias enfermedades, por medio de novedosos dispositivos a escala
nanométrica. El trabajo llevado a cabo en nuestro laboratorio esta orientado
al desarrollo de nuevos dispositivos a escala nanométrica para el tratamien-
to de distintas patologias. Utilizando herramientas nanotecnolégicas, estu-
diamos aspectos fundamentales de los mecanismos por los cuales diferentes
patologias como el cancer o la diabetes afectan la nanomecanica celular. Este
es un punto muy importante dado que los datos obtenidos en los dltimos
afios por diferentes laboratorios han mostrado que son varias las patologias
que provocan cambios a nivel nanomecénico en las células. A continuacién,
presentaremos un par de ejemplos de nuestro trabajo referente al uso de la
microscopia de fuerza atémica (MFA) para estudiar los cambios en la nano-
mecanica celular (estudiado a nivel de célula tnica). Entender los mecanis-
mos fisicos, quimicos y biolégicos por los que una patologia afecta un tejido
biolégico es fundamental para abrir nuevas puertas en la busqueda de mejo-
ras en tratamientos o herramientas diagndsticas para esas patologias.

Microscopia de fuerza atomica

La microscopia de fuerza atémica se ha constituido como una herramienta
fundamental para la investigacién en diversas areas del conocimiento, in-
cluyendo las ciencias biolégicas y biomédicas. El MFA permite no sélo re-
construir la topografia de la muestra a dimensiones nanomeétricas, sino
también aplicarle fuerzas controladas a la vez que se mide su deformacién.
Esto dltimo hace posible caracterizar la muestra en términos de su mecani-
ca, conociendo de forma cuantitativa pardmetros como el médulo de Young
(relacién entre tensién aplicada y deformacion causada) y la adhesividad en
la superficie.

Al acoplar el MFA con un microscopio éptico de epifluorescencia, que
cuente con elementos capaces de controlar la temperatura y la atmoésfera en
la que se colocard la muestra, se obtiene un instrumento con un gran poten-
cial para el estudio de muestras biolégicas en condiciones fisiolégicas. De
esta forma se pueden estudiar los efectos que diferentes tipos de eventos ce-
lulares (como la locomocién, la diferenciacién, el envejecimiento, la activa-
cién fisiolégica, la electromotilidad) o diferentes patologias pudieran tener
en la morfologia y en propiedades mecanicas, a nivel de célula tnica.

En la tltima década se han publicado varios trabajos analizando las pro-
piedades visco-eldsticas de diferentes tipos celulares (para revisiones re-
cientes véase Dufrene et al., 2011; Yango et al., 2016; Miiller y Dufréne,
2017.

A continuacién, describiremos, en su contexto correspondiente, dos tra-
bajos realizados en nuestro laboratorio donde se aplica esta herramienta.

[



Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx
10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62403

Neuroblastoma

El neuroblastoma es un tipo de tumor embrionario que puede causar la
muerte en nifios y se origina en progenitores o células inmaduras del sistema
nervioso simpatico (Schulte, 2015; Domingo-Fernandez et al., 2013).

La ldmina A/C es un componente importante de la ldmina nuclear que
participa en procesos tales como la replicacién y transcripcién del ADN; su
funcién es soportar el envoltorio nuclear y proveer de sitios de anclaje a la
cromatina (Hutchison y Worman, 2004; Takeshi et al.,, 2016; Worman y
Schirmer, 2015; Foisner, 2015; Shimi et al., 2015).

En un trabajo reciente de algunos de los integrantes de nuestro grupo de
investigacién, observamos por primera vez que la ldmina A/C se encuentra
silenciada por medio de la hipermetilacién aberrante de su promotor en li-
neas celulares de neuroblastomas (Rauschert et al., 2017). Se observé tam-
bién que el uso de agentes desmetilantes restituyeron su expresién tanto a
nivel de ARN como a nivel proteico.

Las células carentes de lamina A/C demostraron un mayor potencial
neoplasico, dado entre otros factores por un mayor potencial de migracién e
invasién y alteraciones en los diferentes componentes del citoesqueleto. Se
comprobé utilizando MFA que las propiedades nanomecénicas se encuentran
modificadas en estas células carentes de lamina A/C, resultando en células
menos rigidas (menor valor del médulo de Young aparente), con el citoes-
queleto alterado, lo que explicaria su tendencia a una mayor capacidad de
metdstasis (figura 1).

Figura 1. Histogramas normalizados del mddulo de Young aparente (E) obtenido a partir de curvas
de fuerza realizadas en células SK-N-SH control (rosado) y células SK-N-SH con la lamina silenciada
(azul). Se encontrd que E = 1.28 + 0.37 kPa para el control y E = 0.73 + 0.30 kPa para las células con
lamina silenciada.

Fuente: Figura extraida de Rauschert et al., 2017, PLoS One.
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Estos resultados abren el camino a nuevos estudios de la hipermetila-
cién de promotores de laldmina A/C como un posible biomarcador, en vistas
a futuras aplicaciones terapéuticas.

Diabetes

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad crénica y sistémica que afecta
actualmente a millones de personas en todo el mundo. Los estudios de pro-
yeccién de la Federacién Internacional de Diabetes estiman que el niumero
de adultos a ser afectados aumentara a 552 millones para el afio 2030 (Whi-
ting et al., 2011). La DM es un desorden metabdlico caracterizado por hiper-
glucemia, insulino-deficiencia y/o resistencia a la misma (Boudina y Abel,
2010). La DM esté asociada con muchas complicaciones como retinopatia,
nefropatia, neuropatia periférica y enfermedad cardiovascular, los cuales
son desde el punto de vista pato fisiolégico similares tanto en DM tipo 1
(pM1) y DM tipo 2 (DM2) (Waddingham et al., 2015). La enfermedad cardio-
vascular es la patologia asociada mas comun de la DM, y la principal causa de
mortalidad en los pacientes (Candido et al., 2003). En un estudio internacio-
nal, el 50 % de los pacientes con diabetes fallecieron por enfermedades car-
diovasculares (principalmente enfermedad cardiaca e infarto) (Morrish et
al., 2001). La DM1 es resultado de un mecanismo autoinmune y representa
aproximadamente 5 al 10 % de los casos de diabetes. Sin embargo, la DM2 re-
presenta el 90 al 95 % de los casos de DM vy se inicia por la interaccién entre
genotipo, el ambiente y factores de estilo de vida (Laakso y Kuusisto, 2014).

Diabetes y patologias cardiacas

Las patologias cardiacas asociadas a la DM incluyen cardiomegalia, disfun-
cién del ventriculo izquierdo (vI), remodelamiento eléctrico ventricular, en-
tre otros. Por lo tanto, las complicaciones cardiovasculares, como la arteros-
clerosis de grandes arterias (carétidas, aorta, y arterias femorales) y la
arterosclerosis coronaria, contribuyen al riesgo de infarto de miocardio y
paro cardiaco (Boudina y Abel, 2007). Datos clinicos y experimentales sugie-
ren que la diabetes promueve la cardiomiopatia en ausencia de arteriosclero-
sis coronaria e hipertensién. Los mecanismos patogénicos principales vincu-
lados con esta enfermedad se dividen en: alteraciones metabdlicas, fibrosis
intersticial, enfermedad microvascular y disfuncién autondémica (Arieta,
2011). Asi como también, la presencia de hipertrofia del miocardio, falla en
las proteinas contractiles, acumulacién de proteinas de la matriz extracelu-
lar (fibrosis), alteracién de la homeostasis idnica, formacién de productos
glicosilados y disminucién de la funcién del vi (Battiprolu et al., 2010); (Bou-
dina y Abel, 2010); (Gil-Ortega y Carlos, 2006).

Se ha considerado por mucho tiempo que las disfunciones diastélicas
asociadas a la DM son principalmente atribuidas a la fibrosis del viy la hiper-
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trofia del corazén, causando el aumento de rigidez en el miocardio. Sin em-
bargo, recientes investigaciones proveen evidencia de que la resistencia a la
insulina y la hiperglucemia también alteran los procesos intracelulares de los
cardiomiocitos, responsables de iniciar y regular la contraccién cardiaca
(Waddingham et al., 2015).

Fibrosis e hipertrofia

En biopsias de corazones de pacientes diabéticos, se ha encontrado fibrosis
intersticial, hipertrofia de miocitos y un aumento en la glicosilacién de pro-
teinas contractiles. Estos factores contribuyen a un menor rendimiento dias-
tolico y a la hipertrofia del VI en estos pacientes. La fraccién de eyeccién (FE)
de un corazoén es un valor expresado en porcentaje que mide la disminucién
del volumen del v1 en sistole, con respecto a la didstole. Es un pardmetro, en-
tonces, que se utiliza para evaluar el porcentaje de sangre expulsada, y, por
tanto, el funcionamiento del vi. Van Heerebeek et al., 2008, reportaron que
en pacientes diabéticos con una fraccién de eyeccién disminuida, la deposi-
cién de productos finales de glicosilacién avanzada (advanced glycation end
products-AGEs) y la deposiciéon de coldgeno son determinantes importantes
en una mayor rigidez del vi. Mientras que una mayor tensién en reposo es el
principal determinante de una mayor rigidez del VI en pacientes que tienen
falla cardiaca con una FE normal.

Los AGEs se forman cuando la glucosa o metabolitos de la glucosa pro-
ducen modificaciones covalentes estables en proteinas. Estas proteinas mo-
dificadas no sélo causan dafios directamente, sino que contribuyen a la gene-
racién de especies reactivas del oxigeno (ROS) (Wang et al., 2006). Estos, a su
vez, causan estrés oxidativo ante la ausencia de defensas antioxidantes sufi-
cientes para degradarlos (Murarka y Movahed, 2010). Proteinas extracelu-
lares como el coldgeno y la elastina son particularmente vulnerables a la gli-
cosilacién. Esto podria disminuir la degradacién del coldgeno, lo cual
contribuye a una acumulacién del mismo (fibrosis intersticial). Los crosslinks
—productos de la glicosilacién no enzimatica del coldgeno y la elastina en el
corazén diabético— junto con la fibrosis resultante, también causan un au-
mento en la rigidez del miocardio y dificultan la relajacién cardiaca, fené-
menos tipicos en la diabetes (Wang et al., 2006).

Diabetes y nanomecanica del cardiomiocito

Nuestro grupo de investigacién viene trabajando con un modelo animal bien
caracterizado de diabetes tipo 1. Este modelo se basa en utilizar inyecciones
intra-peritoneales de streptozotocina a ratones CD1. La streptozotocina es
un antibiético con propiedades antitumorales y capacidad citotéxica selecti-
va para las células beta del pancreas. Esta droga es muy utilizada para gene-
rar diabetes (insulino-deficientes) en los animales de experimentacion. Uti-
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Figura 2. Grafica de la sobrevida de ratones controles (M) e inyectados con streptozotocina (A) a lo
largo del tiempo.

Fuente: Figura extraida de Benech et al., 2014. American Journal of Physiology, Cell Physiology.

lizando este método hemos constatado un mayor indice de mortalidad en los
ratones diabéticos que en los controles (figura 2).

Por otra parte, se realizaron imagenes de cortes histoldgicos obtenidos
del miocardio de ratones diabéticos. Las muestras histoldgicas mostraron
células desordenadas, nucleos irregulares, fibras de miocardio fragmen-
tadas, tal como se muestra en la figura 3.

Figura 3. Cortes histologicos de ventriculo izquierdo de ratén control (A) y con diabetes inducida por
estreptzotocina (B). Magnificacion 40x.

Fuente: Figura extraida de Benech et al., 2014. American Journal of Physiology, Cell Physiology.
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Se observaron también depésitos de coldgeno intersticial, constatando
asi alteraciones en proteinas de la matriz extracelular. Se detect6 por Wes-
tern Blot la reduccién en la expresion de la bomba de Ca™ y el aumento en la
expresion de NCX1 en homogenizados obtenidos del vI de corazones diabé-
ticos, comparado con animales control (Zambrana, 2016). Estos resultados
confirman que en nuestro modelo animal de diabetes, la expresién de pro-
teinas del propio cardiomiocito estd siendo afectada por la patologia. El
grupo de investigacién es pionero en el estudio de propiedades visco-elas-
ticas, mediante nanoindentacién-MFA, en cardiomiocitos aislados prove-
nientes de ratones normales o diabéticos.

Hemos determinado utilizando MFA el médulo elastico aparente (MEA)
de cardiomiocitos aislados vivos de ratones diabéticos, cuyo valor medio fue
112% mas alto que el de los cardiomiocitos de ratones control (91 + 14 kPa
para diabéticos y 43 + 7 kPa para cardiomiocitos control). Estos resultados
sugieren que las propiedades materiales de cardiomiocitos vivos pueden ser
afectadas por la diabetes, resultando en cardiomiocitos més rigidos y con-
tribuyendo muy probablemente a la rigidez diastélica del vi, fenémeno que
ya ha sido observado en pacientes diabéticos (Falcio-Pires et al., 2011). Se
detect6 un reordenamiento de la actina F en cortes de corazén proveniente
de los corazones de ratones diabéticos, asi como en los cardiomiocitos ais-
lados. En los cardiomiocitos diabéticos, observamos una fuerza de adhesién
(interaccién entre la punta del tip del MFA y la muestra) 10.5 veces mayor
que los grupos control, sugiriendo que el sarcolema del cardiomiocito dia-
bético fue profundamente afectado por la diabetes (Benech et al., 2014,
2015). Al aislarse los cardiomiocitos se pierden la mayoria de los compo-
nentes de la matriz extracelular (Lammerding, 2004) por lo que nuestros
resultados sugieren que ese cambio —aumento- en el namero y/o activacién
en moléculas de adhesién se encuentra en la superficie del cardiomiocito
diabético. Por lo tanto las alteraciones mecanicas del corazén diabético no
pueden ser atribuidas solamente a cambios en la composicién de la matriz
extracelular, sino que también deben atribuirse a cambios significativos de
las propiedades nanomecanicas intrinsecas de los propios cardiomiocitos
(Benech et al., 2014, 2015; Zambrana, 2016; Bervejillo, 2015; Meininger,
2014).

Actualmente nos encontramos trabajando con la linea celular H9c2.
Esta es una linea celular derivada de corazones de embriones de rata y ha
sido usada como modelo in vitro de musculo cardiaco. Esta linea celular re-
tiene varios de los elementos eléctricos y hormonales de los cardiomiocitos
y se han constituido en un modelo aceptado para estudiar los efectos de la
diabetes en el corazén. De hecho, utilizando esta linea celular observamos
que la incubacién por 48 hrs en un medio hiperglucémico e hiperlipidémico
torna a estas células mas rigidas (MEA mayor) que cuando son incubadas en
un medio con concentraciones de glucosa y lipidos normal (Alberro, 2016).
Utilizando microscopia laser confocal (marcaciéon de actina F con faloidina),
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el método de nanoindentacién por MFA y drogas que desensamblan la actina
F (como citocalasina B o D), hemos obtenido resultados que sugieren una co-
rrelacién entre el aumento de la rigidez de las células en un medio hiperglu-
cémico e hiperlipidémico (MEA mayor) con un reordenamiento de la actina F.
Nuestras evidencias sugieren que la actina F es responsable por el 70 % del
valor del MEA determinado. Por lo tanto, el reordenamiento espacial de ac-
tina F producido por el medio hiperglucémico e hiperlipidémico indica que
este fenémeno deberia ser estudiado con mds profundidad en cardiomio-
citos vivos provenientes de ratones diabéticos.

Actualmente estamos estudiando diferentes drogas con la idea de re-
vertir el efecto que la diabetes produce en la nanomecanica del cardiomiocito
y en la linea celular H9¢2.

Discusion y perspectivas

Utilizando el MFA se logré verificar que las patologias estudiadas alteran la
mecanica celular de manera significativa. En el primero de los trabajos pre-
sentados, se comprobé que lineas celulares de neuroblastoma con la ldmina
A/ Csilenciada tenian una mayor capacidad de metdstasis debido a las alte-
raciones en sus propiedades mecanicas. Una mejor comprension de estas di-
ferencias puede abrir la puerta a nuevas terapias, como radiaciones de alta
frecuencia pero baja intensidad, ya que al tener distintas propiedades meca-
nicas las células responderian de distinta manera a la misma radiacién.

En el segundo trabajo, constatamos que en un modelo in vivo e in vitro,
la diabetes produce un aumento en la rigidez celular y un reordenamiento de
la actina F. Hoy en dia estamos estudiando si diferentes drogas “antidiabé-
ticas” revierten los efectos observados.

Como hemos visto, es de especial importancia comprender los meca-
nismos por los que distintas patologias modifican la mecdnica celular para
poder desarrollar nuevas terapias o herramientas de diagndstico.
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Las investigaciones en el area
de la bionanotecnologia en Cuba

Alicia M. Diaz Garcia* y Ariel M. Felipe Gomez**

RESUMEN: Las actividades de investigacion en el campo de las bionanotecnologias han desper-
tado interés por el real desarrollo de las biotecnologias en Cuba. Estimuladas por el fuerte
impulso de éstas en la economia nacional, han movido al sector académico a introducirse en
areas como los bionanomateriales, la liberacion dirigida de farmacos y los bionanosensores,
con resultados alentadores. Intentaremos presentar apretadamente en este trabajo, una reco-
pilacion de los temas exhibidos en eventos internacionales en Cuba con una vision del progre-
so reciente dentro del pais.

Hemos basado nuestra recopilacion en lo fundamental, en los seminarios internacionales de
nanociencias y nanotecnologias, los congresos internacionales de la Sociedad Cubana de Qui-
mica, las Conferencias Internacionales “Nuevos Materiales en la Era de la Convergencia” y los
recientes Talleres de la Red MADIMED (Red de materiales, dispositivos y medicamentos). Con el
fin de organizar las investigaciones reportadas, hemos agrupado las mismas por el perfil de su
contenido en: bionanomateriales e ingenieria de tejidos; liberacion controlada de drogas; bio-
nanosensores y remediadores.

Los bionanomateriales muestran resultados con productos de regeneracion tisular, cementos
6seos, y liberacion dirigida de proteinas. En el area de la liberacion controlada de drogas, se
muestran diferentes plataformas basadas en novedosas tecnologias como los Fsc y la pegila-
cion, asi como con las nanoparticulas ferromagnéticas y metalicas donde la cantidad y calidad
de los trabajos es atractiva. Resultados de interés, también son mostrados en la deteccion de
biomarcadores y enfermedades reconocidas de importancia para la salud.

PALABRAS CLAVE: Cuba, bionanotecnologia, bionanomateriales, liberacion controlada de dro-
gas, ingenieria de tejidos, bionanomarcadores, nanorremediadores.

ABSTRACT: Research activities in the field of bionanotechnologies have aroused interest in the
real development of biotechnologies in Cuba. Encouraged by their strong momentum in the
national economy, they have pushed the academic sector into areas such as bionanomaterials,
drug delivery systems and bionanosensors, with encouraging results. We will try to present
tightly in this work, a compilation of the themes presented at international events in Cuba with
a vision of recent progress within the country. We have based our compilation on fundamenta-
lly, in the international seminars of nanosciences and nanotechnologies, the international con-
gresses of the Cuban Society of Chemistry, the International Conferences “New Materials in the
Age of Convergence” and the recent Workshops of the Network MADIMED (materials, devices and
medications). In order to organize the reported research, we have grouped them by the profile
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of their content in: bionanomaterials (BloNM) and (TE-tissue engineering); drug delivery sys-
tems (DDS); bionanosensors and repairers.

Bionanomaterials showed results with tissue regeneration products, bone cements, and targe-
ted release of proteins. In the area of controlled drug release, different platforms based on
novel technologies such as FSC and pegylation are showed, as well as ferromagnetic and meta-
llic nanoparticles where the quantity and quality of papers are attractive. Results of interest are
showed too, in the detection of biomarkers and recognized diseases of importance for health.

KEYWORDS: Cuba, bionanotechnology, bionanomaterials, drug delivery, tissue engineering,
bionanosensors, nanoremediation.

Introduccion

Las actividades de investigacién en el campo de las bionanotecnologias han
despertado interés por el real desarrollo de las biotecnologias en Cuba. Esti-
muladas por el fuerte impulso de éstas en la economia nacional.»”Han sido
precisamente los sectores de las biotecnologias y la salud, donde se han lo-
grado productos y patentes novedosos. Ambos sectores, indisolublemente li-
gados con una fuerte componente de compromiso social, conforman un sis-
tema integrado donde las prioridades son las necesidades del sistema
nacional de salud, enfrentadas con cientificos y profesionales cubanos de
alto nivel, y con una enorme inversién inicial del gobierno cubano en biotec-
nologias (afios 80-90).

Todo ello ha movido al sector académico a introducirse en dreas como los
bionanomateriales, la liberacién dirigida de formacos y los bionanosensores,
con resultados que son alentadores, no obstante que la infraestructura de in-
vestigacién en las universidades es relativamente débil, debido a las limitadas
condiciones econémicas del pais. En esta incursion en las diferentes 4reas de
las BioNano, encontramos resultados tangibles en numerosas publicaciones
en reconocidas revistas indexadas, eventos nacionales e internacionales, ba-
sados fundamentalmente en la colaboracién internacional.

1 El sector de las biotecnologias (BIOCUBAFARMA) produce 525 medicamentos de los 849 que
conforman el Cuadro Basico de Medicamentos del Ministerio de Salud Publica de Cuba.
Disponiendo de los canales de distribucién a lo largo de toda la isla. Sustentando, entre
otros, el programa de inmunizacién cubano que consta de 8 vacunas que protegen contra
13 enfermedades a todos los nifios en su primer afio de vida, asi como otros programas in-
tegrales de alto impacto social, como los de diagnéstico temprano y prevencién del cancer,
pesquisa y tratamiento de la diabetes, deteccién de malformaciones y enfermedades here-
dometabdlicas, etc. Logrando, ademds, contar con 893 registros sanitarios en el exterior y
exportan sus productos a 49 paises, que representan cerca de 1,000 millones USD de ventas
al exterior (segin fuente BIOCUBAFARMA 2016).

? BIOCUBAFARMA constituye una organizacion empresarial cuya fortaleza radica en la inte-
gracién y en la concepcién del ciclo cerrado, produce medicamentos, equipos y servicios de
alta tecnologia con destino al mejoramiento de la salud humana, la generacién de bienes y
servicios exportables y la produccién de alimentos con tecnologias de avanzada. Con més
de 21,600 trabajadores como capital humano, cientos de especialistas de alto nivel profe-
sional integrados a la investigacién-produccién y 62 instalaciones productivas, representa
una industria estratégica, con elevados estdndares de sus productos y servicios, y un sélido

posicionamiento internacional.
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Los efectos de interés bioldgico son cada vez mayores con las nanoes-
tructuras, de ahi que sea previsible la investigacién de tecnologias e innova-
cién para introducir nuevos productos al mercado. Un potencial de marcado
interés se observa en estos segmentos, que intentaremos presentar apreta-
damente en este trabajo, con una visién del progreso reciente dentro de
Cuba.

Hemos basado nuestra recopilacién en lo fundamental, en los semina-
rios internacionales de nanociencias y nanotecnologias, los congresos in-
ternacionales de la Sociedad Cubana de Quimica, las Conferencias Interna-
cionales “Nuevos Materiales en la Era de la Convergencia” y los recientes
talleres de la Red MADIMED (Red de materiales, dispositivos y medica-
mentos).

Con el fin de organizar las investigaciones recopiladas, hemos agrupado
las mismas por el perfil de su contenido en: bionanomateriales-ingenieria de
tejidos; liberacién controlada de drogas; bionanosensores; remediadores;
tecnologias de medicién; tecnologias para la liberacién controlada de drogas;
nanotoxicologia, y nanoseguridad.

El trabajo perfila un primer metandlisis del estado del arte en tales li-
neas de investigacién en Cuba, al tiempo que ofrece una geografia institu-
cional y puntos de contacto de los diferentes proyectos desarrollados.

Bionanomateriales y la ingenieria de tejidos

Con el aumento de la esperanza de vida humana, la necesidad de métodos
mejorados para la reparacién o el reemplazo de tejidos enfermos y degrada-
dos se vuelve cada vez mds acuciante. La medicina regenerativa es un area
emergente que busca la reparacién o la sustitucién de tejidos y 6rganos me-
diante la aplicacién de métodos relacionados principalmente con la dosifica-
ci6én de sustancias biorregenerativas y la ingenieria de tejidos.

Los implantes artificiales tienen tiempos de vida limitados y los resul-
tados clinicos de los procedimientos de trasplante son a menudo menos que
6ptimos. La ingenieria de tejidos ofrece una excitante nueva alternativa ba-
sada en la diferenciacién controlada de caracteristicas celulares a nanoes-
cala. La ingenieria tisular es un campo multidisciplinario emergente que
aplica los principios de biologia, quimica, fisica e ingenieria al desarrollo de
sustitutos vivos que restauran o mejoran las funciones de las partes en-
fermas y dafiadas del cuerpo humano. Gracias al desarrollo de tecnologias a
nivel nano (las nanoparticulas presentan diversas ventajas para el trans-
porte de sustancias a nivel intracelular debido a sus pequerias dimensiones,
por lo que podrian resultar tutiles como portadoras de firmacos y otras sus-
tancias bioactivas por via intravenosa, oral o a través de las mucosas), se po-
tencian las interacciones con los componentes celulares, dirigiendo la proli-
feracién y diferenciacién celular y la produccién y la organizacién de la matriz

extracelular.
&
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El disefio racional de sistemas de liberacién de sustancias bioactivas que
permita el desarrollo de formulaciones farmacéuticas mds efectivas es una
demanda constante en el tratamiento actual de diversas enfermedades. La
combinacién de polimeros acrilicos y polisaciridos en forma de microparti-
culas constituye una estrategia de avanzada en esta 4rea, en la que han in-
cursionado investigadores de BIOMAT.

La quitosana (un polisacarido biocompatible, biodegradable, no t6xico)
presenta un conjunto de propiedades biolégicas que hacen del polimero, un
excelente candidato para diversas aplicaciones biomédicas, mismas que han
sido estudiadas extensamente por investigadores de BIOMAT con fines far-
macéuticos para utilizarla como matriz en tabletas de compresién, microes-
feras, microcdpsulas y nanoparticulas. Mediante la formacién de mezclas y
redes seminterpenetradas e interpenetradas con polimeros altamente hi-
drofilicos se pueden obtener membranas y geles con diversos grados de hi-
drofilicidad para utilizarlas como matrices para la liberacién controlada de
farmacos. Se muestran, en la tabla 1, varias aplicaciones de la quitosana para
la dosificacién de proteinas y otros principios activos: membranas con hin-
chamiento pH dependiente y nanoparticulas autoensambladas.

Otro elemento de interés desarrollado por investigadores de BIOMAT es
la incorporacién de compuestos inorganicos como la hidroxiapatita (HA) a
composites para su uso en el emplazo y/o restauracion del tejido éseo (figura
1). Ello ha sido muy util debido a su semejanza en cuanto a composicién qui-
mica con la fase mineral ésea y a la versatilidad que presentan estos tipos de
biomateriales.

Figura 1. Crecimiento de nanohidroxiapatitas sobre compuestos de vidrio de fosfatos de calcio/ com-
posites de polimetilmetacrilato.
Desarrollo de nuevos materiales para remplazamiento de huesos.

Mecanismo teérico de bioactividad in vitro después de remojar muestras bioactivas en Simulate Body
Fluid (sBF).
Fuente: Elaboracion propia.
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Asimismo, se muestran resultados del CEADEN, con nanogeles de pvP (de
polivinilpirrolidona) obtenidos empleando radiacién gamma, con marcada
afinidad por los medios acuosos. Los nanogeles muestran estabilidad coloidal
y son inertes al flujo sanguineo, lo que los hace candidatos ideales para inhibir
proteinas y otros sistemas biol6gicos con impacto real en la nanomedicina.
Los nanogeles obtenidos no han presentado toxicidad para las células, y mas
bien tienen un efecto protector o estimulador de la viabilidad celular.

También se muestran resultados en la obtencién y caracterizan criogeles
de poli(N-isopropilacrilamida cargado con nanoparticulas del complejo po-
lielectrolito entre la quitosana y la bemiparina (figura 2) para su empleo
como andamiaje en ingenieria de tejidos.

La sensibilidad a la temperatura de los mencionados geles ha atraido
mucha atencién en los tltimos afios, pues estos materiales son utiles para la
fabricacién de sistemas sensibles a la temperatura para la administracién de
farmacos, entre otras aplicaciones.

Las membranas poliméricas han sido ampliamente estudiadas debido a
su elevada utilidad en medicina como dispositivos transdermales para la li-
beracién controlada de firmacos y como soportes en ingenieria de tejidos.
La obtencién de membranas de complejos polielectrolitos (CPEs) basados en
quitosana resulta muy atractiva por su biocompatibilidad, biodegradabi-
lidad, asi como sus excelentes propiedades cicatrizantes.

El desarrollo de fibras bioinspiradas de quitosana-proteina como re-
fuerzo de matrices de hidrogel, aportando las propiedades biomecéanicas de
las fibras de coldgeno nativas es otro resultado alcanzado. Los materiales
bioinspirados para uso en la regeneracién del anillo fibroso de los discos in-
tervertebrales constituyen una estrategia curativa en la reseccién de la
hernia discal con la implantacién de un biocomposite que a corto plazo rem-
place la funcionalidad biolégica y mecanica del tejido removido y ademas
promueva su regeneracion (ver trabajos de BIOMAT, tabla 1).

Figura 2. Preparacion y caracterizacion de nanoparticulas de quitosana y bemiparina (figura 1).

sem fotos Adamios SEm fotos NP

Nanoparticulas basadas en quitosana y bemiparina podrian incorporarse en andamios para su em-
pleo como andamiaje en ingenieria de tejidos para controlar sus propiedades angiogénicas.

Fuente: Elaboracion propia.
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Liberacion controlada de drogas

La liberacién se encuentra definida como un proceso mediante el cual un
principio activo presente en una forma de dosificacién llega a estar disponi-
ble para su absorcién (Diccionario del catdlogo sectorial de productos farma-
céuticos, 2014). Existen diferentes tipos de liberacién controlada de drogas:
liberacién inmediata, conocida también como convencional o rdpida, y, la li-
beracién modificada. Esta tltima puede lograrse a través de la liberacién re-
tardada (lenta) y la controlada (extendida). La liberacién controlada puede
ser sostenida o prolongada.

La aplicacién de la nanotecnologia al diagnéstico, prevencién y trata-
miento de enfermedades se ha denominado nanomedicina (Webster, Thomas,
2006; European Science Foundation, 2005). Entre las dreas que aborda la na-
nomedicina se encuentra la liberacién de farmacos, enfocada en el desarrollo
de nanoestructuras que permitan el transporte y entrega de firmacos de
forma controlada. Estas nanoestructuras, aunque muy diversas se han clasifi-
cado de forma general en dos grandes grupos: las organicas (materiales poli-
meéricos) y las inorgénicas (nanoparticulas metalicas y de 6xidos metélicos, na-
noparticulas de silica mesoporosa y nanotubos de carbono) (Torchilin, 2014).

Diferentes centros de investigacién en Cuba: CIGB, CIM, CIIQ, BIOMAT-
UH, IMRE-UH, FQ-UH, CEP-F.Bio-UH, IFAL-UH, CIDEM, CEAC, INSTEC, entre
otros, desarrollan plataformas para la liberacién controlada. Con este obje-
tivo se han empleado tanto matrices poliméricas como inorgénicas. En la
tabla 2 pueden encontrarse trabajos en los que se emplean nanogeles, lipo-
somas, quitosana, copolimeros amino cuaternarios, y diferentes materiales
poliméricos. También se han empleado plataformas inorganicas como nano-
particulas y nanoestrellas de oro (figura 3), nanoparticulas de 6xido de hierro
encapsuladas en nanoesferas de PLLA (I0-NPP@PLLA), (Gonzélez et al., 2016),
nanoestructuras de TiO,, nanoestructuras de carbono, zeolitas y arcillas (ver
trabajos, tabla 2 y figuras 4 a 7).

En el c1GB estudiaron la liberacién controlada en microesferas del factor
del crecimiento epidérmico (EGF), biolégicamente activo que estimula la cu-
racién de heridas. El sistema desarrollado brindaba ventajas sobre una for-
mulacién de entrega inmediata del EGF (Saez et al., 2007).

Se ha desarrollado un estudio con la colaboracién de diferentes institu-
ciones cubanas (CIIQ-MINBAS, la FQ-UH, y el IMRE) donde a escala de labora-
torio se han preparado sistemas nano y microencapsulados para la liberacién
controlada de productos bioactivos, en la industria farmacéutica y la agricul-
tura para la liberacién de aspirina, fluoxetina, fenitoina y acido valproico
para su aplicacién por via oral y en implantes. También se reporta un poli-
mero a base de urea y formaldehido empleado como matriz para la encapsu-
lacién de una gama de fertilizantes agrupados bajo la marca FERLENT, conce-
dida por la Oficina de Patentes Cubanas, y que resultd exitosa en pruebas de

campo (Gonzélez, 2005).
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Figura 3. Representacion esquematica de la fotoliberacion de doxorrubicina basada en nanoestrellas
de oro.

Fuente: Elaboracion propia.

Figura 4. Inmovilizacion del Nimotuzumab sobre nanoparticulas magnéticas:
Desarrolllo de un sistema DDS para cancer basado en NPM y Nimutuzumab.

Imagenes de multiparticulas del nicleo
(Microscopio electrénico de transmision)

Covalent functionalization

Imagenes de NanoNimo(Rh3) conjugadas a pH 6.8
(Microscopio electronico de transmision)

El material de luz de electrones alrededor de las nanoparticulas se puede asociar a la presencia de
anticuerpos, porque el polimero no mostr6 ningin contraste contra el fondo de la pelicula de carbono
antes de la conjugacion.

Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 5. Inmovilizacion de proteina A sobre nanoparticulas de 6xido de hierro para la extraccion de
anticuerpos hR3.

Fuente: Elaboracion propia.

Figura 6. Separacion de ADN mediante el empleo de nanoparticulas magnéticas de 6xidos de hierro.

Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 7. Bionanocompdsitos Sepiolita/ADN para aplicaciones en bionanotecnologia.

A la izquierda un diagrama de la interaccion de un ferro fluido con sepiolita, A la derecha una imagen
de TEm del composite obtenido.

Fuente: Elaboracion propia.

Bionanosensores

La 1UPAC define como un biosensor aquel dispositivo que utiliza reacciones
bioquimicas especificas mediadas por enzimas aisladas, inmunosistemas, te-
jidos, organulos, o cualquier tipo de célula que sea capaz de detectar com-
puestos quimicos a través de una sefial eléctrica, térmica u éptica. (TUPAC Re-
commendations, goldbook, 1992).

El desarrollo de las nanotecnologias y su aplicacién creciente a la me-
dicina lleva consigo aparejado el desarrollo de los nanobiosensores que
sean cada vez mads especificos, selectivos, y faculten optimizar la detec-
cidén, permitiendo la deteccién temprana de enfermedades, el tratamiento
y seguimiento personalizado. El diagndstico es una de las aplicaciones de
la nanotecnologia en la salud. A través de nanomateriales podrian dise-
fiarse disimiles transductores (Liz-Marzan, 2013), por lo que un nanobio-
sensor seria aquel biosensor que trabaja en la escala nano (Malik et al,,
2013).

Cuba, dado su desarrollo creciente en el campo de la biotecnologia, in-
corpora a sus investigaciones la busqueda de nuevos bio y nanobiosensores
(ver trabajos, tabla 3). Diferentes grupos de investigacién de la FQ y el IMRE
han trabajado en la sintesis de nanocomposites de diferente naturaleza que,
modificados convenientemente, permiten la posterior conjugacién con bio-
moléculas con capacidad de reconocimiento especifico (Reguera et al., 2009,
2011; Estévez et al., 2010, 2012). También se ha trabajado en la modifica-
cién de superficies de oro y plata mediante procedimientos de autoensam-

-]



Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx
10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392

blaje molecular capa a capa con vistas a construir sensores y sistemas de in-
movilizacién de biomoléculas, con potenciales aplicaciones en la biomedicina
(Cao R., Jr. et al., 2007, 2009; Cao, R. et al., 2011; Villalonga et al., 2007;
Diaz-Garcia et al., 2007).

En el Laboratorio de Investigaciones del SIDA (LISIDA) se ha desarrollado
un diagnosticador que se basa en la obtencién de conjugados de oro para el
diagnéstico de enfermedades infecciosas en animales y el hombre. En es-
trecha colaboracién con el LISIDA y la FQ se ha trabajado en un bionano-
sensor que permita la inmovilizacién covalente de ADN y la deteccién de ADN
proviral (Balbin-Tamayo et al., 2017).

Por otra parte, entre la FQ-UH y el CICATA del 1PN, en México, se ha esta-
blecido una colaboracién donde se ha desarrollado un estudio comparativo
entre diferentes estrategias para el diagnéstico de IgM-dengue a través del
acoplamiento a superficies de nanoparticulas de Fe;O,. Los pardmetros ana-
liticos determinados sugieren que Fe;O, podria emplearse como una plata-
forma potencial para el nuevo inmunoensayo 6ptico de IgM de dengue (Or-
tega et al., 2016, 2017).

También diferentes centros tales como BIOMAT, BIOCEN, CEAC, CENIC,
CIM, CNEURO (ver trabajos, tabla 3) han trabajado en la obtencién de dife-
rentes bionanosensores para la deteccién temprana de bacterias, deteccién y
cuantificacién de colesterol (figura 8) entre otras biomoléculas, detecciéon de
factores reumatoideos, entre otras moléculas de interés para la salud en
Cuba.

Figura 8. Nanopartiulas de ZnO como sensor de colesterol.

A) Procedimiento de modificacion. B) Sem de las NPs de ZnO. C) Curva anddica de un CV a diferentes
adiciones de colesterol.

Fuente: Elaboracion propia.

[



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano

//dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392 | 10(19),

julio-diciembre 2017

http

se|pualajaly ‘zloz onnl ‘eueqey

‘BIDUDSIBAUO) B] BP BT B] UD 7819 "Quz ap A SUzZ®OSPD ‘SpD 8p (sodiuend sopund)
S91elIBIBN SOASNN “JBIU| BIDUBI8}U0D) na°yn-alwi®Oop|eAso ERTY] ‘0 ‘Zan21s3 SPJ0JONPUODIWSS SaIUISaIoNY sejndJedoueN 6
ZL0Z ‘eueqeH '0J0
‘BIDUDSIBAUO) B] 3P BT B] Ud 78 18 ap seindojpedouru ap sadyiadns Sej e Sopeose
SOIRLIDIRY SOAINN “J91U| BIDUDIDUO0D  ‘Ndyn-bi@ess1lo191ais YWI ‘0 ‘5910 S91URIO]0D BP BDUBISDION} B] 9P UOIDRINPOW 8
‘0UB]RAINJBIIRIIB) A OUBD0IIB) OWOD SB)BY ‘Sajeulal
sodnug ap sodi} sajuaJa)Ip U0d SOdI1e4Ie S3)01
uod A sewizua ap Jejndasjoweldns UgIdezZ|jIAoWU]
L0z ‘eueqeH e 18 e] eJed sepejoiiad SeulIXxapo]dId uod SeaIgqndal
(D2S) e2IWIND "Ja1uU| 0S3IZU0D wod’)lews®A0ed 0348qol HN DA o A ‘oD ‘e1e1d A 040 ap sedljelaW sejndjjedoueu sajuaiayd /£
010z 1das e 18 ‘oploaiue]
eueqeH ‘N @ N 481U "OLIeUIWSS & ‘n2'yn-alWI®OPIBASO ENT] ‘0 ‘ZaA9153 opiidad 1@ uod sepesn(uod 040 ap sejndjliedoueN 9
BIDUBIB)AI 4 CLOT ‘BUrqEH
‘BIDUDSIBAUO) B] 3P BT B] Ud e 18 ‘S9Je|NJ3)0W Salopedsew ap 0dy)dadss
SO]RLIDIBY SOASNN “J91U| BIDUSIBIUOD) ‘N2 YN aJwi@OP|eASO ERI]] ‘0 ‘ZaA91s3 0luUB|WId0U0Jal ap pepioeded uod so}sodwodoueN G
e 18 JOSUas0Iq un
GLOZ ‘eueqeH DA ap ojoliesap 18 ejed 0Jo ap sejndjlJedoueu 8iqos
(02S) B21WIND 431U 0S2ISU0) X| nd> yn-by@zado)dA HN 04 ‘9pu0)-zadon eulpiAeldallse ap Jejndsjoweddns uopezjiAowu| 4
|y ‘oAewe]
9107 eUBqeH pawIpe JajeL ||| no'yn'by@wiyelq! 04 -ulqreq ‘opixods — 0JyeI3 9p SOPOIIAT €
Sloz Inf
eueqeH ‘e1dUaSIaAu0) e ap BiJ B Ud VIVDID VIZBE] ‘pll19USRW 9P Sejndjiedoueu
S9]eldIB SOASNN “J3IU| BIDUBIB4UO0D)  ndyn-by@ese1i0 Jsl1ais D4 /FdwI ‘D ‘5910 ua anduap 1ap wol sodiandijue soy ap ojualweldody ¢
e 18 'S91UBIORUNS
ZLoz eueqey wod ) Jod sepionpul 040 ap sapyladns us edednw
(D2S) B2IWIND “J31U| 0S8ISU0D rews@®Jeqeuzenzoln| HN DA ‘[ Jeqeuzenz 0UOQJED 3P SOGNIOUBU 9P |BIIMBA afejquiesusoiny |
ojuang 9-09.110) oaud) J0ny oL OoN

‘salosuasoueuolq g ejqeL




‘Sejelowny

10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392

Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx

wod 7819 SE|N19d 9p JOpedJeWw OWOod UQIdeZI|In ns eled
910z aawiavw Jayel || ‘JlewS®eqnd 0ed0148qo) HN DA ‘qQ ‘zajezuon €4U-dNNy opesn(uod 1ap UQldezlia1deied A SISaluls 6l
sLoz nf (8 '8y
eueqeH ‘elduaSiaAu0) B ap BJJ B Ud ‘7219 J3/\) "SBINJY|OWOI] 9P SBI0SUBS OWOD Sauoldedljde
S91eLI91B SOASNN "I93U| BIDUSIS4UO)D na'yn-by@spe Jv3d /04 ERREINE]S S91edUB10d U0 JUIZ 9P OPIXO 3P SI|RIISIRWOUBN 8L
‘SOWSIURSI0IDIW 9P UQIDeIYISe]D B A SBpepaw.aiua
7819 9p 0213S0USeIp 19 eJed SOAI}OBRI 9P UOIDUDI]O
910z aawiavw Jayel | na"yn-j3ewolq@elewel 1vwolg ‘| ‘Zapusw ] U uglded|de A ouainsaljod ap xa1e] ap SISIUIS /L
GLoz Inf 'SaploleWNal
eueqeH ‘elduaSianu0) B ap BiJ B Ud ‘7219 S9J010B) 9p UOIDI319p e] eJed oualnsanod
S91elI91B SOASNN "J9IU| BIDUSIS4UOD nd>"yn-jewoiq@esewel 1vwolg ‘0 ‘0JalIeW 9P X21B] 9P 9SeQ B OAIDRAJ UN 9p 0])04eSdQ 9l
"198-10S 0d1} Jejndsjow
Y uolsasdwi ap oJawiod us Opeseq BUIDIWOIURA
/10T GIWIQYW J3]jeL Al n>°yn-aiwi@esol JAWI 'y ‘eSelq oze] eled 0d119Wo0IDUB10d JOSUSS UN 9P 0])04eSdQ Gl
'ZL0T ‘eueqeH VIZBE] "RUIDIWIODUBA 9P OAI1DD]9S 01USIWID0U0IAI
(D2S) B21WIND “J91uU| 0S3ISU0D na yn-aswi@uale JAWI A ‘UBIIW eled sOpeiN1INIISaoURU SajeLaleWw 3p SISAIUIS  #l
1102 BIY21I9YIST
GLoz "1dag nd ‘7219 ap epides UQIDI919P e) RiRd OPRINIINIISBOURU
‘BUBGEH "N 8 N "J93U| OLIBUIWSS G "U20|q@0SUOJ B BUUOAI N3D0Ig ‘| ‘osuoy o1sandwod un ap ©2150101qOIDIW UOIDBNIBAT €L
010z "1das ny npa 7819 ‘SeUBLI9IOR] SBINJ9d 94G0S
eueqgeH ‘N '@ N 491Ul "0LRUIWSS € 21U @)SBIBIIU0D OPUE|0I JIND "y ‘selanuo) WYWYd 1SINQJe1S SOJaWlIpuap ap pPepidixoloueN ¢l
‘Sel191oeq
GLoz "1das ‘7219 ap eueldwal UQIDIIBP B Bled 01121ed14] 018)S0)
eUBGRH "N 8 N J91U| ‘OLBUIWSS 0§ N udd01q@OIpPNe)d N3D0Ig )’ zanSLpoy ap 9seq e 03sondWOd0URU 3P UOIDBZIIBIDRIRD ||
'SBS01229Ul
SopepawJajua eied SOJYRISOIRWOID0UNWUI
GLOZ eURqRH ‘7219 Salopedlisouse|p ap uoidnpoid
(D2S) B2IWIND “J81U| 0S8ISU0) ‘N pis pawojui®nuel vaisii A ‘Zna) e] eJed 1epI0]0d 040 Bp SOPESN(UOD 8P UOPUIGO Ol
[OUETE| 9-09140) 0ua) Jony oL ON

(uo1obnuIU0)) "S8I0SUBSOURLOIG € BlqeL



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano

http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392 | 10(19), julio-diciembre 2017

SLoz In( 7818
euegeH ‘elouasiaAu0) B] ap elJ B] US AVLSIANID O ‘sa1uang '$3J0SUSS Ud Sauoldedde
S3)BBIBW SOASNN 191U| BIDUBIS4UOD nd'ynalwi®seeo JERI 9p Seuy ejed eje)d ap SOjIyOUBU 9p SOPEIYIPOW SOP0IIIRT €7
‘Il BUISI|0D1}SD
0L0z1das HN g4 ‘78 18 )] B 920U0J3J anb jeuopouow odisndiiue un e
PURQRH ‘N 8 N 491U| OLIRUIWIS o€ nJ'Yyn-aiwi®@Oop|eASO /31 ‘A ‘eoJansi sepegn(uod osaueguew ap elId) ap sendiiedoueN  zz
cLoc ‘e 10
"1daS "eUBCRH "N 8 N "UJSIU| WS o7  WOI'|IeWS©®A0RI 013q0l HN D4 ‘A ‘0B) ‘oueso}inb us e1e)d ap sejndjedoueN |z
200Z "G94 (L)€ 10N
S049WI104 BURILIBLILO0IIG] BISINGY "BSBUISOJI] 9p uoldezijinowul e eied a140dos owod
(5002) £G9-159 ‘86 "10A VENE] uoipedde :ouesolnb ap sedngusewelediadns
‘9ou810s Jawhjod panddy jo jeuinof na'yn-bj@aydiuad Lywolg "D ‘aydlued SBJ9JSB0IDIW Bp uoldeZIIIDRIed A UQDRIRdaId  OF
0judA3 9-03.10) onud) lowny omiL ON

(uo1dbNUIU0)) *SRI0SUBSOURLOIG °E B]qeL




Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx
10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392

Nanorremediacion

Otros de los campos en los cuales la nanotecnologia puede ofrecer alternati-
vas es en las capacidades de remediacién, en tanto que ofrece la posibilidad
de transformaciéon de contaminantes resistentes a tratamientos, evitando la
formacién de intermediarios y aumentando la velocidad a la cual ocurre la
degradacién. El Séptimo Programa Marco de la Comisién Europea-FP7 apro-
b6 un proyecto denominado NanoRem, que busca aplicar la nanotecnologia
de una manera segura y econémica en la nanorremediacién in situ. Plantea
llevar a cabo en paralelo al desarrollo de nanorremediadores una compresién
global de los riesgos y beneficios ambientales, teniendo en cuenta también la
demanda del mercado, la sostenibilidad y las percepciones de las partes inte-
resadas sobre el uso de las nanoparticulas (www.nanorem.eu).

Diferentes grupos de investigaciones en Cuba enfocan sus esfuerzos en
el desarrollo de nanorremediadores (ver trabajos, tabla 4). El Centro de Bio-
materiales de la Universidad de La Habana ha desarrollado microesferas su-
perparamagnéticas de quitosano: aplicacién como soporte para la inmovili-
zacién de tirosinasa. La enzima inmovilizada tiene la capacidad de degradar
compuestos fendlicos (Peniche et al., 2002, 2005). Otros trabajos se han rea-
lizado en la FQ y el INSTEC, donde se ha inmovilizado lacasa sobre nanopar-
ticulas magnéticas para su uso en procesos de biorremediacién (figura 9) de
aguas residuales y paracetamol sobre nanoestructuras de carbono, respecti-
vamente.

Figura 9. Representacion esquematica de la inmovilizacion de lacasa sobre nanoparticulas magnéticas
de 6xido de hierro.

Fuente: Elaboracion propia.
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Otros grupos de la UH han desarrollado investigaciones que tienen como
base el empleo de materiales nanoporosos como zeolitas, arcillas y sélidos
mesoporosos como soportes para la liberacién sostenida de farmacos y otras
biomoléculas de interés, con fines terapéuticos y descontaminantes, durante
maés de veinte afios. Disponiendo de una sélida experticia en las aplicaciones
del drea de las zeolitas naturales. En el IMRE, se han desarrollado procedi-
mientos sobre los procesos de implantacidn, caracterizacién y estabilizacién
de nanoestructuras (iénicas, cimulos y nanoparticulas) multimetalicas com-
plejas de Cu, Ag, Zn, Fe, etc., en zeolitas cubanas de interés para el desarrollo
de nuevos materiales con propiedades cataliticas y microbicidas reforzadas
de espectro amplio (Rodriguez-Fuentes et al., 2005; Rivera et al., 2009).

Es de senalar que el Laboratorio de Ingenieria Zeolitica del IMRE ha de-
sarrollado dos conjuntos de materiales zeoliticos, bases de la nueva industria
de la zeolita natural. Los productos de gran tonelaje como sustratos zeop6-
nicos para cultivos sin suelo, fertilizantes zeoliticos, aditivos para la nutri-
cién animal, entre otros, y los productos de alto valor intrinseco y pequetio
tonelaje como materia prima para la industria farmacéutica, depuracién de
agua potable y tratamiento de aguas residuales industriales. Algunos de
estos productos y tecnologias han sido introducidos en la industria cubana
con el empleo de zeolita natural o vendidos y transferidos a otros paises (Ro-
driguez-Fuentes, 2015).

Tecnologias de medicion

En el progreso de la bionanotecnologia, el desarrollo de herramientas anali-
ticas como el microscopio de fuerza atémica (AFM, por sus siglas en inglés)
(aun en perfeccionamiento), abrieron nuevas y espectaculares posibilidades
en la investigacién de superficies, debido fundamentalmente a que su reso-
lucién estd por debajo de la que impone la difraccién a las microscopias 6pti-
cas. El material biolégico sélo conserva su funcién y estructura en su medio
fisiolégico, que normalmente es una disolucién acuosa de una cierta canti-
dad de iones. La principal ventaja del AFM es que permite trabajar en estas
condiciones, proporcionando imdagenes en tres dimensiones con una resolu-
cién de nanémetros. La mayoria de las macromoléculas biolégicas funda-
mentales como las proteinas o los 4cidos nucleicos tienen tamafios de este
orden, por lo que el AFM permite observarlas de forma individual.

En este empefio, se han realizado trabajos (ver trabajos, tabla 5) por el
CEAC en la caracterizacién morfolégica de vLp (virus like particles) y VSSP
(very small size protoliposomes), elementos claves en la formulacién y funcio-
namiento de vacunas desarrolladas por el CIM, CQB y CIGB (figuras 10y 11).
En otra direccién de aplicacién, debido al valor tan pequefio de los médulos
de Young, de las membranas celulares, que son del orden de 1pNw;, es posible
estudiar la elasticidad de dichas membranas, correlacionandolas con el es-
tado de las mismas (figura 12).
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Otra drea de impacto, son las imdgenes obtenidas por RMI que ofrecen
las imagenes moleculares cuya evolucién en los dltimos afios es sorpren-
dente, convirtiéndose en una herramienta real para disminuir el costo y ace-
lerar las etapas del proceso de descubrimiento y desarrollo de fairmacos. La
estrategia de unir agentes terapéuticos y de imagen en una sola plataforma
nano, investigados conjuntamente por el CEAC, CIGB e ICMM, tiene el poten-
cial de diagnosticar la enfermedad y de tratar y monitorear la respuesta tera-
péutica in vivo a nivel molecular, ello mediante el uso de particulas de éxido
de hierro como agentes de contraste para la resonancia magnética (MRI).
Estas versiones de la nanoterandstica estidn permitiendo el aumento de la
sensibilidad de la resonancia magnética molecular a algunos pico moles.

Figura 10. Candidato vacunal contra el Virus del Papilloma Humano como alternativa para el trata-
miento de tumores cérvico-uterinos.

AFM image of VSSP nanopatrticles
Fuente: Elaboracion propia.

Figura 11. Candidatos vacunales desarrollados utilizando particulas virales (vLP) recombinantes.

AFM Images of VLP

El microscopio de fuerza atdomica es una herramienta que permite la caracterizacion fisica y quimica
de VLP (virus like particles) , ya que pueden determinar, aproximadamente, la morfologia de la super-
ficiey el diametro promedio de HBsAg VLPs. Ademas, los resultados confirman que las vLP tienen una
envoltura lipidica en el exterior.

Fuente: Elaboracion propia.
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Tabla 12. Caracterizacion mediante AFm de las propiedades elasticas de células.
Lineas: HCV29, no maligna; HTB-9, grado 2; HT-1376, grado 3; T24: grados 3 y 4. Las células tienen
origen epitelial (vejiga humana).

Espectroscopia de fuerza (células vivas)
HCV29 HTB-9

Células fijadas Estimacion del modulo de Young

« Las células no-malignas son mas rigidas que las cancerosas.
« No se encontro relacion entre grado de malignidad y elasticidad de células de cancer.

Fuente: Adaptado de (Ramos et al., 2014).

Tecnologias de liberacion controlada de drogas

El desarrollo y dominio de tecnologias para la obtencién de productos manu-
facturados de base nano reflejan el avance real de las nanotecnologias para
llegar al mercado. En este sentido se denotan cinco tecnologias dominadasy
empleadas en Cuba (ver trabajos, tabla 6), para la obtencién de productos en
el drea NanoBio, que se distinguen por sus diferentes bases y resultados.

La efectividad clinica del INF-2f ha estado limitada por su corto tiempo
de vida medio (menor a 12h). La tecnologia de peguilacién (conjugacién al
PEG) ha sido empleada recientemente para desarrollar formas de accién pro-
longadas de proteinas terapéuticas que ayuda a evitar este problema. La con-
jugacion de proteinas con el PEG ha mostrado aumentos en el tiempo de vida
media en circulacién y reduccién de la inmunogenicidad. La tecnologia des-
crita fue escalada por el CIGB exitosamente para obtener el producto nece-
sario para los estudios clinicos y produccién ampliada para el mercado na-
cional y su exportacién.

Por otro lado, las metodologias basadas en fluidos comprimidos super-
criticos (CFS) son una alternativa al uso de solvente liquido convencional
para la produccién de materiales con caracteristicas estructurales a nivel
micro, nano y supramolecular que no se pueden lograr con el procesamiento
convencional. Este contexto se logra utilizando disolventes expandidos con
CO, para la preparacién de nanovesiculas homogéneas que encapsulan ma-
teriales moleculares con estructura nano y micro controlada. Una amplia-
cién de la metodologia en un solo paso para integrar biomoléculas tales
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como péptidos y proteinas en pequefas vesiculas unilamelares utilizando
CO, comprimido fue logrado exitosamente por el CIGB-CEAC-ICMB (a partir
de tecnologia desarrollada en este ultimo). Los nanoconjugados resultantes
fueron muy estables, homogéneos y estructuralmente bien definidos. El pro-
ceso proporciona condiciones de operaciéon estériles que se pueden trans-
ferir facilmente a operacién a gran escala con una alta consistencia de lote a
lote.

También se desarroll6 por el CIDEM, el procedimiento para obtener li-
posomas multilaminares que contienen como ingrediente activo el Propio-
nato de Clobetasol. El porcentaje de encapsulacién del farmaco en las vesi-
culas resulté superior al 98 % y se observé una elevada retencién del mismo
durante los tres meses de estudiada la estabilidad de la dispersién lipo-
somal. El estudio de estabilidad de esta nueva formulacién demostré el
mantenimiento de su integridad transcurridos 24 meses desde su elabora-
cién, destacandose la permanencia de los liposomas. La crema liposomal de
Propionato de Clobetasol se escalé a nivel piloto, demostrando la reprodu-
cibilidad del procedimiento tecnolégico desarrollado para este medica-
mento y su calidad integral.

Las vacunas candidatas desarrolladas utilizando particulas virales (VLP)
recombinantes, como una plataforma de vacunal, fueron desarrolladas con
éxito por el CIGB. Las particulas basadas en proteinas microbianas de envol-
tura o nucleocdpsidas inducen una fuerte respuesta inmune después de la
administracién nasal o sistémica en ratones, primates no humanos y seres
humanos. Las particulas también fueron capaces de potenciar las respuestas
inmunes humorales y celulares contra varios antigenos virales. Estudios en
animales y seres humanos con formulaciones nasales y sistémicas eviden-
ciaron la capacidad de este tipo de vacunas empleadas en estudios clinicos.

Nanotoxicologia y nanoseguridad

Centros como el CENATOX, CETEX, IFAL, CEADEN y CEAC han desarrollado in-
vestigaciones toxicolégicas (ver trabajos, tabla 7) en linea con las aplicacio-
nes del tipo de nanoparticulas que desarrollan sus aplicaciones en Cuba, per-
mitiendo disponer de conocimientos bésicos sobre el comportamiento
toxicolégico de las mismas. Derivado de tales esfuerzos, se observa que la di-
reccion principal ha sido el estudio sobre nanoparticulas metélicas (Agy Au)
y magnéticas (Fe;0,).

Con un numero creciente de investigaciones en el campo de la bionano-
tecnologia, los nanomateriales ingenierizados con sus nuevas propiedades
quimicofisicas plantean nuevos retos en la comprensién del espectro com-
pleto de las interacciones en la interfaz NanoBio, incluyendo sus aspectos to-
xicolégicos. De aqui que el enfoque para el desarrollo de las nano en Cuba se
base en el principio precaucién, sustentado por una relacién beneficio/riesgo

favorable de su empleo.



"2180]028 BIDURASIJ 9P SB1Dadsd

10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392

Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx

S10Z ovad ‘e 19 SOp U® 0JJ3lYy ap OpIX0 ap sedllgudewesediadns
1das euegeH "N 8 N 193U| "OLRUIWSS G Nd°P1S PaWOLUI@®X01003 /XOLYN3ID A ‘Zandujwoq sejndjedoueu ap eJIS0J00IX0} UQIDeNeAT %
"0JJ31Y ap OpIX0 ap sedlgudewesediadns
50T na’jul v ‘e 18 sejndjJedoueu ap epipusixe epnse
'1das ruUBQgRH "N B N U91U| OLRUIWSS G ‘gejeduad®@ogaduew jaxe /X3130 'y ‘ogasuep pepidixol ap eganid e) ap saseulwijald sopeynsay €
"e2150]01q
S0z WWOI VIZFE] e1sandsal ) Jeiqued apand 03Ua|WIIS9ARI 19 OWOD :93d
1das euegeH "N 8 N 191U| "OLRUIWSS G SIS’ WWI®zINnielewe /ov3Id v ziny 0 VSWQa U0d Sepedylpow ejilaudew ap sejndjliedoueN ¢
VIZBE]
W Aoimepanseids seiel us
z10z nd ‘0 ‘Ayniing BDIUN SISOp P eJ0 BIA Jod BIIX0} pepljelduslod ns 81qos
1deg eueqeHq N @ N 491Ul "[WBS of ‘p1S pPaWojuI®sallo) elew 04/7v4I AW ‘saliol eie)d ap sejndjiedoueu Se) ap OUBWEY 18P BIDUBNYU| L
[DUETE] 9-09110) 04jud) oy o|nyL ON

‘RIS0]0JIX010URN *Z B)qeL



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano
http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62392 | 10(19), julio-diciembre 2017

Laregulacién de las nanotecnologias es un tema de prioridad para Cuba
desde el 2008. Su basamento se establece en la existencia de un conside-
rable volumen de informacién cientifica que indica potenciales riesgos para
la salud y el ambiente, de algunos de los nanomateriales ingenierizados,
siendo la regulacién un mecanismo de monitoreo y seguridad. Por otra
parte, la normalizacién y regulacién son esenciales para la comercializacién
de productos con base nano, sin la cual se ralentiza, entorpece o desvirtia
este proceso.

Centros en Cuba como el CECMED, el INSAT y ORASEN, responsabilizados
con normativas para proteger la salud y el ambiente, han incursionado en la
cuestién de la nanoseguridad, ofreciendo algunos resultados que se listan en
la tabla 8, donde destacan Las normas y la gestion del riesgo en nanobiotecno-
logia de BIOMAT y Del REACH a la base normativa cubana sobre Nanoparticulas
de ORASEN. Del mismo modo, recientemente fueron publicadas las Bases
para el desarrollo e implementacion de un marco regulador para nanomedicina en
Cuba por el cEcMED (Hevia et al., 2016), en los cuales se formulan defini-
ciones y conceptos que permiten avanzar sostenidamente en las NanoBio.

Por dltimo, cabe sefialar respecto a estas importantes dreas de las Na-
noBio, que “la innovacién no es sélo investigar, es estructurar una cadena
entre investigacién, produccién y consumo” (Foladori, 2009); de ahi la im-
portancia de la nanotoxicologia y las regulaciones que aseguren un consumo
seguro y sostenible.

Conclusiones

Las bionanotecnologias muestran avances palpables en Cuba, con un enfo-
que de investigacién que se traduce de estudios fundamentales hasta llegar
al paciente, mediante un sistema nacional de salud publica orgadnicamente
establecido,? esto ofrece el impacto social (ver indices)* y la necesaria moder-
nizacién del sector de la salud. Este sector, con un presupuesto cercano al 10
% del PIB (fuentes de la ONEI, abril 2017), se basa en reconocer el derecho de
toda la poblacién a recibir de forma gratuita los servicios prestados por las

% Los servicios médicos se prestan en forma escalonada, con tres niveles de atencién segun
el grado de complejidad de las unidades que lo prestan: atencién primaria, secundaria y
terciaria. Desde el principio de los afios noventa, en el sistema de salud se identifican en-
tre las lineas estratégicas fundamentales la relacionada con la reorientacién del sistema
de salud hacia la atencién primaria, y su pilar fundamental lo constituyen el médico y la
enfermera de la familia, lo cual ha permitido la descentralizacién de la atencién médica y
la atencién personalizada en las comunidades a las personas con mayores riesgos, asi como
la implementacién de acciones preventivas a partir de la interrelacion entre el médico y los
pacientes. El sistema de atencién primaria apoyado por los servicios de los niveles secun-
dario y terciario, tales como los hospitales municipales, provinciales, nacionales y los insti-
tutos de investigacién conforman una estructura regionalizada que crea una interrelacién
entre ellas garantizando los recursos de todo el sistema en forma 6ptima y racional.

4 Mortalidad infantil: 4.3 por mil nacidos vivos; expectativa de vida: 79 (afios); 125 habitan-

tes/médico.
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instituciones dedicadas tanto a la asistencia médica como a la asistencia so-
cial, y constituye una de las mayores conquistas del modelo social cubano.

De los trabajos recopilados en las fuentes consultadas, encontramos que
el drea de los bionanomateriales muestra resultados con productos de rege-
neracién tisular, cementos éseos y liberacién dirigida de proteinas que se
destacan maés alld de nuestras fronteras. En el drea de la liberacién contro-
lada de drogas, se muestran diferentes plataformas basadas en novedosas
tecnologias como los Fsc (fluidos super criticos) y la pegilacion, ya estable-
cidas y que llegan al mercado farmacéutico nacional e internacional, asi
como con las nanoparticulas ferromagnéticas y metdlicas donde encon-
tramos que las experiencias acumuladas son considerables y maduras, ofre-
ciendo plataformas reales e inmediatas de innovacién. Se observan también
resultados de interés en la deteccién de biomarcadores y enfermedades reco-
nocidas de importancia para la salud, que podrian impactar notablemente
en el sistema de salud nacional, de lograrse su introduccién. Los resultados
con las zeolitas naturales demuestran la capacidad del sector académico en
establecer vinculos con los sectores productivos.

Es reconocido que un esfuerzo importante debe realizarse en los
préximos afios para mejorar la competitividad en conjunto con las nanotec-
nologias en Cuba, tanto en la investigacién fundamental como en las aplica-
ciones industriales.

Se requiere motivar la cultura académica hacia el fomento y la recom-
pensa de la innovacién real, en un espiritu empresarial. Es fundamental in-
volucrar a la comunidad médica en las redes de investigacion de la academia,
asi como en la investigacién en proyectos de innovacién para aumentar las
posibilidades de alcanzar nuevos productos.

La exitosa traslacién de los resultados de la investigacién de la academia
en productos ha sido identificada como uno de los principales desafios de
esta ciencia innovadora.

(2)8
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Instituciones cubanas y extranjeras relacionadas
con las NanoBio en Cuba

BIOMAT-Centro de Biomateriales UH

cBF-Centro de Bioquimica Farmacéutica

CEAC-Centro de Estudios Avanzados de Cuba

CEADEN-Centro de Aplicaciones Tecnoldgicas y Desarrollo Nuclear
CENATOX-Centro Nacional de Toxicologia

CENPALAB-Centro Nacional para la Produccién de Animales de Laboratorio
cEPN-Centro de Estudios de Productos Naturales, UH
ceEP-Centro de Estudios de Proteinas, UH

CETEX—-Centro de Toxicologia Experimental, CENPALB
c1cATA—-Centro de Ciencia Aplicada y Tecnologia Avanzada, IPN
CcIDEM-Centro de Investigacién y Desarrollo de Medicamentos
cIE-Centro de Inmunoensayos

c1GB-Centro de Ingenieria Genética y Biotecnologia
c11Q-Centro de Ingenieria e Investigaciones Quimicas, MINDUS
cIiM-Centro de Inmunologia Molecular

CcITMA-Ministerio de Ciencia, Tecnologias y Ambiente
cNIc-Centro Nacional de Investigaciones Cientificas

FF UH-Facultad de Fisica, UH

FQ UH-Facultad de Quimica UH

IcMB-Instituto de Ciencias de Materiales de Barcelona
icMM-Instituto de Ciencias de Materiales de Madrid
IFAL-Instituto Farmacia y Alimentos, UH

IMRE-Instituto de Ciencia y Tecnologia de Materiales UH
INA-Instituto de Nanociencias de Aragén

INM-Instituto de Nanociencias de Madrid

INSTEC-Instituto Superior de Tecnologias y Ciencias Aplicadas
IPN-Instituto Politécnico Nacional, México

INSAT-Instituto Salud e Higiene del Trabajo.

ISPJAE-Instituto Politécnico José A. Echevarria

MADIMED-Red Universitaria UH: Materiales, Dispositivos y Medicamentos
MES-Ministerio de Educacién Superior

MINDUS-Ministerio de Industrias

ORASEN-Organismo Regulatorio Seguridad Nuclear
UA-Universidad Agraria de la Habana

UH-Universidad de la Habana

(2 )8
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Las nanoparticulas bimetalicas y
algunas de sus aplicaciones*

Antonio Aguilar-Tapia,** Rodolfo Zanella**

RESUMEN: En las Gltimas décadas ha habido un enorme interés por el estudio de las nanopar-
ticulas bimetalicas debido a su potencial en distintos campos de aplicacion, ya que normal-
mente presentan propiedades mejoradas respecto a las de los componentes individuales por
separado. El control efectivo del tamano, forma, arquitectura y composicion de los metales en
las particulas juegan un papel muy importante en la mejora de sus caracteristicas, de las cuales
dependen sus mdltiples aplicaciones, desde la catalisis (posiblemente el area en que mas se
han estudiado y aplicado las particulas bimetalicas) hasta su uso como biosensores o en apli-
caciones biomédicas.

PALABRAS CLAVE: Nanomateriales, particulas bimetalicas, aplicaciones.

ABSTRACT: The study of bimetallic nanoparticles has been of great interest in the last decades
because of their promising potential in different application areas because they exhibit im-
proved features in comparison with their monometallic counterparts. The adequate control of
the size, shape, architecture and metal composition plays an important role in the improve-
ment of their characteristics on which depend their multiple applications, since catalysis sci-
ence (probably the most studied field for bimetallic catalysts) to their use as biosensors or
biomedical applications.

KEYWORDS: Nanomaterials, bimetallic nanoparticles, applications.

Introduccion

Los materiales metdlicos tienen un papel muy importante en nuestra vida
cotidiana. Desde la arquitectura, transporte, tecnologia electrénica, ciencia
de la informacién y tecnologia hasta aplicaciones biomédicas. Comparados
con sus contrapartes madsicas, los cuales poseen un alto esfuerzo mecénico,
buena maleabilidad y propiedades electromagnéticas, los nanomateriales
(<100 nm) muestran propiedades fisicas y quimicas peculiares, debido al
efecto de tamario, drea superficial y efectos cudnticos.
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En comparacién con las nanoparticulas monometalicas, los materiales
bimetalicos son muy importantes debido a sus multiples ventajas (Somorjai
etal., 2008; Renzas et al., 2011; Alayoglu et al., 2011; Tao et al., 2008 y 2010;
Toshima y Yonezawa 1998) pues la combinacién de dos metales puede re-
sultar en cambios importantes en sus propiedades (magnéticas, eléctricas u
Opticas) en comparacién con su comportamiento individual. Estos materiales
usualmente presentan propiedades cataliticas (Toshima y Yonezawa, 1998;
Scott et al., 2003), electrénicas (Harikumar et al., 1997), épticas (Mallin y
Murphy, 2002) y estructurales diferentes respecto de sus correspondientes
contrapartes monometdlicas, y tienen aplicaciones tecnolégicas como catali-
zadores, sensores, dispositivos nanoelectrénicos, ademds de aplicaciones mé-
dicas y como biosensores, la aplicacién y el desemperio de estas nanoparti-
culas depende de su tamario, forma, composicién y estructura.

Nanoparticulas bimetalicas

Actualmente las nanoparticulas bimetalicas (compuestas por dos diferentes
elementos metalicos) atraen mas la atencién que las monometaélicas debido
a sus propiedades electrénicas, magnéticas y épticas, asi como su desempe-
fio en procesos cataliticos o fotocataliticos (que pueden ser mejoradas res-
pecto a sus contrapartes monometdlicas), estos materiales tienen un cierto
patrén de mezclado o secuencia quimica y arquitectura geométrica y tienen
funciones especificas (Ge et al., 1998; Massicot et al., 2000; Nutt et al., 2006;
Mu et al., 2011).

Al combinar dos metales en estos nanomateriales, su desempefio mu-
chas veces supera las propiedades asociadas con sus contrapartes monome-
talicas, es decir, las propiedades fisicoquimicas de las particulas bimetélicas
son mejores que las propiedades de las nanoparticulas de los metales por se-
parado, lo que se explica comunmente como efectos sinérgicos (Ge et al.,
1998; Massicot et al., 2000; Nutt et al., 2006; Mu et al., 2011) y cambiando
sus componentes y morfologias se puede modificar exitosamente su desem-
penio fisico, eléctrico o quimico (Sobal et al., 2003; Kodama et al., 2006).

Comparados con los materiales monometilicos, las estructuras de los
nanocristales bimetdalicos son marcadamente més complicadas, su estruc-
tura depende de las propiedades termodindmicas del sistema (Ponec, 2001).
En general, la estructura de los sistemas bimetdlicos, donde A es un metal y
B es el segundo metal, dependiendo de la miscibilidad de los metales, se en-
cuentra definida por el modo de distribucién que presentan los metales al
formar las nanoparticulas, dichas estructuras pueden ser:

a) Estructuras tipo nucleo—coraza (core-shell), en donde un nicleo mo-
nometalico A es cubierto con una coraza del metal B (figura 1a).
b) Cumulos segregados de dtomos A que comparten la interfase con

cumulos de atomos B (figura 1b).
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c) Nanoaleaciones de dos tipos de d4tomos ya sea de manera ordenada
o como soluciones sélidas (figura 1c).

d) Nanoparticulas compuestas por multicapas o estructura tipo “cebo-
lla” con capas alternadas (figura 1d).

Los materiales bimetélicos a escala nanométrica modifican sus propie-
dades principalmente por efectos geométricos y/o por efectos electrénicos. El
efecto geométrico se refiere a un nimero finito de 4tomos de los dos metales en
una orientacién geométrica especifica que se requiere para mejorar algin pro-
ceso, es decir, la existencia y distribucién de dos tipos de dtomos metélicos en la
superficie de la nanoparticula bimetalica puede influir en la manera en que el
material interactiia con su entorno. El efecto ligando o electrénico, en general,
se refiere a la modificacién de la distribucién de la densidad electrénica como
consecuencia de la formacién de enlaces mezclados. De hecho, no se puede va-
riar la composicién de la superficie del material sin afectar tanto la estructura
electrénica como la geométrica de los d&tomos individuales constituyentes en la

Figura 1. Representacion esquema-
tica de posibles formas de mezcla-
do: a) estructura tipo nicleo-coraza,
b) cmulos segregados, c) aleacion
o solucion sélida y, d) multicapas.

Fuente: Reproducida con permiso
de Ferrando et. al., 2008. Copyright
(2008) American Chemical Society.

superficie de la nanoparticula bimetélica. Aun
asi, se sugiere que el efecto geométrico, mencio-
nado anteriormente, tenga un papel mas domi-
nante que el efecto ligando y estos efectos
pueden actuar colectivamente.

Es muy importante entender el proceso de
formacién de las particulas bimetalicas para di-
sefar materiales con propiedades y aplicaciones
especificas. Aunque se han desarrollado varios
métodos para la preparacién de materiales mo-
nometalicos (especialmente para Au, Ag, Pd, Pt,
etc.) (Wang et al., 2008; Sau y A. L. Rogach,
2010), la sintesis controlada de materiales bi-
metélicos es un asunto mas complicado (Banin,
2007; Ruietal., 2010). Los métodos en solucién
son mucho mads versatiles en un sistema de sin-
tesis en solucién, los procesos de nucleacién y
crecimiento de los nanomateriales bimetalicos
pueden ser facilmente controlados ajustando
los parametros de reaccién, como son la concen-
tracién de los reactantes, la relacién molar entre
los precursores y surfactantes y la temperatura
y el tiempo de reaccién. Sin embargo, en al-
gunos casos no es facil coordinar la nucleacién y
el crecimiento de los dos distintos metales de-
bido a sus caracteristicas termodinamicas y ci-
néticas diferentes bajo las mismas condiciones
de reaccién (Banadaki y Kajbafvala, 2014).
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Caracterizacion de particulas bimetalicas

La forma en cémo se mezclan los dos metales es una de las caracteristicas
mds importantes en las nanoparticulas bimetélicas y esto influye directa-
mente en las propiedades del material. Usualmente se utilizan combinacio-
nes de diferentes técnicas para caracterizar los materiales, pues el estudio
de sistemas en escala nanométrica requiere una alta precisién en la obten-
cién de los pardmetros geométricos y propiedades fisicoquimicas de los ma-
teriales. En la tabla 1 se mencionan algunos de los métodos mds utilizados
en la caracterizacién de nanomateriales, asi como la informacién que pro-
porcionan para la caracterizacién de estos materiales.

Tabla 1. Técnicas de caracterizacion de nanoparticulas y la informacion que proporcionan.

Técnica utilizada

Propiedad determinada

Microscopia electronica de transmision (TEm)

Microscopia electronica de barrido (SEm)
Microscopia de fuerza atomica (AFm)

Microscopia de efecto tinel (sTm)

Difraccion de rayos X en polvos (XRD)

Dispersion de rayos X a bajos angulos (saxs)

Espectroscopia fotoelectronica de rayos X
(xPs)

Espectroscopia de emision de rayos X (XES)

Espectroscopia de absorcion de rayos X
(EXAFS)

Espectroscopia de absorcion de rayos X
(XANES)

Espectroscopia infrarroja de moléculas
prueba adsorbidas (CO, por ejemplo)

Reduccion a temperatura programada (TPR)

Energia dispersiva de rayos X (EDX)

Tamafo y forma de particula, cristalinidad
en la superficie

Tamano de particula, morfologia superficial
Tamano de particula, morfologia superficial

Tamafo de particula, morfologia superficial,
conductividad

Fases cristalinas y/o cristalinidad

Composicion de fases, analisis de la
nanoestructura (forma, tamafio y
estructura interna)

Energia de enlace de los electrones, estado
de oxidacion, composicion quimica
de la superficie
Banda prohibida, estructura de bandas

electronicas, distribucion de la densidad de
estados de los electrones de valencia

Distancias, nimeros de coordinacion y
especies de los vecinos del
atomo absorbente

Estado de oxidacion formaly la quimica de
coordinacion del atomo absorbente

Composicion cuantitativa y cualitativa de los
sitios de adsorcion en la superficie

Estado de oxidacion y reducibilidad de las
especies presentes en la muestra

Analisis elemental de la superficie

y del nanomaterial
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Propiedades opticas

Los metales nobles en su estado mésico son conocidos por su alta conductivi-
dad térmica y eléctrica, propiedades mecdnicas especificas y alta reflectividad
de la radiacién incidente. Estas propiedades son causadas por su estructura
cristalina y la presencia de electrones deslocalizados. Disminuyendo el espe-
sor de peliculas metélicas se pueden observar nuevas propiedades en los ma-
teriales. Las propiedades dpticas no son la excepcién y es posible advertir un
gran cambio en la apariencia de un material de la misma composicién, pero
diferente nanoestuctura. El oro, por ejemplo, en su estado mésico es conoci-
do como un metal brillante, amarillo y que no se mancha. Sin embargo, cuan-
do el mismo material (oro) se encuentra en forma de nanoparticulas puede
ser transparente y cambiar su color a rojo dependiendo del tamario de las na-
noparticulas (figura 2). En el caso de las particulas bimetalicas, el color de la
dispersién coloidal también depende de la forma y tamario de las nanoparti-
culas. Para estructuras tipo ntcleo—coraza, el color que se observa depende
principalmente del metal presente en la superficie y en aleaciones el color es
dominado por el metal méds abundante (Zaleska-Medynska et al., 2016).

Un buen ejemplo del ajuste de las propiedades 6pticas (y electrénicas) de
un material al modificar su estructura son las nanoparticulas de CdS. Con-
trolando el tamafio de las nanoparticulas de este semiconductor en el inter-
valo de 2-5 nm, la banda prohibida (esto es, la diferencia de energia entre la
parte superior de la banda de valencia y la parte inferior de la banda de con-
duccién) de este material se ajusta entre 4.5 y 2.5 eV (Alivisatos, 1996). La
disminucién del tamario de las nanoparticulas se traduce en un incremento
del ancho de la banda prohibida. Esto se encuentra bien representado en el
color fluorescente de la solucién coloidal (figura 3).

Por otro lado, las propiedades 6pticas de particulas de metales nobles
tienen su origen en la resonancia de plasmén superficial (RpS). El plasmén

FIGURA 2. Dependencia del tamafo de las propiedades de absorcion optica del coloide de oro.

Fuente: Adaptado con permiso de (Mayery Hafner, 2011). Copyright (2011) American Chemical Society.
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FIGURA 3. Fluorescencia de nanoparticulas nicleo-coraza de CdSe-CdS con un diametro de 1.7 nm
(azul) a 6 nm (rojo).

Fuente: Adaptado de (Roduner, 2006) con el permiso de The Royal Society of Chemistry.

de superficie de un metal es una excitacién colectiva de electrones de la
banda de conduccién y dominan las respuestas electromagnéticas de la es-
tructura metdlica en el orden de la resonancia plasménica de longitud de
onda. Este fendmeno sucede cuando un campo electromagnético interactiua
con los electrones de la banda de conduccién e induce una oscilacién cohe-
rente de los electrones.

Como consecuencia, una intensa banda de absorcién aparece en alguna
region del espectro electromagnético dependiendo del tamafio de la parti-
cula. Cuando un metal se encuentra en el campo oscilatorio de una radiacién
entrante, sunube de electrones empieza a oscilar (figura 4). La forma y la po-
sicién de la banda de absorcién dependen fuertemente del tamarfio de la na-
noparticula, de su forma, de la superficie y de la constante dieléctrica del
medio que rodea a la particula, por lo que la banda de absorcién de las nano-
particulas bimetdlicas se vera afectada por el tipo de metales constituyentes,
la composicién elemental de las particulas y el arreglo atémico.

Propiedades magnéticas

Las propiedades magnéticas de nanoparticulas son cruciales para su exitoso
desemperfio en distintas dreas. Es importante crear nanoparticulas con un
magnetismo alto y regulable, especialmente saturacién magnética (Ms)
manteniendo un buen grado de monodispersién. Por décadas, las nanopar-
ticulas de Fe;O, han servido como material modelo en el campo de la biome-
dicina, hoy en dia los esfuerzos se encuentran enfocados en desarrollar nue-
vos materiales con propiedades magnéticas mejoradas. Como resultado de
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estos esfuerzos, partiendo de la f6rmula general (M(X)*>0)(M(Y),**05) con
M(X) y M(Y) = Fe en el caso de la magnetita, se han podido generar nuevos
compuestos con mejores propiedades sustituyendo M(X) por Co, Ni, Mn,
etc. El momento magnético debe ser lo suficientemente elevado para alcan-
zar una sensibilidad de sefial elevada para tener un mejor contraste en la ob-
tencién de imagenes por resonancia magnética y para mejorar la eficiencia
en su uso en hipertermia magnética (Mazario et al., 2015).

En otros trabajos recientes se ha reportado la sintesis electroquimica de
Fe;0,, NiFe,0,y CoFe,0, (Cabrera et al., 2008; Galindo et al., 2012; Mazario
etal., 2012) de diferentes tamafios. En el caso de la ferrita de cobalto, varios
estudios (Mazario et al., 2013) han concluido que un tamafio moderado y
una alta anisotropia aseguran un mejor desemperio para las aplicaciones de
hipertermia. Como resultado, el material es capaz de ordenarse magnética-
mente en el bajo campo magnético fisioldgico usando esta técnica. Por lo
tanto, un material con anisotropia magnética moderada haria de este mate-
rial un excelente candidato para su uso en aplicaciones biomédicas.

La ferrita de manganeso tiene una estructura tipo espinela mixta, de-
pendiendo de la distribucién catiénica en la estructura, desde espinela di-
recta a espinela inversa. En particular, las propiedades de la ferrita pro-
vienen de la distribucién de los cationes (Mn*" y Fe*) en los sitios tetra y
octaédricos (Carta et al., 2010). Por ejemplo, las ferritas de manganeso re-
portadas en la literatura presentan una alta saturacién magnética (aproxi-
madamente 180.8 emu/g), una baja coercitividad (> 100 Oe), una moderada
anisotropia y una alta relajacién magnética nuclear debido a la gran mag-
nitud del spin magnético (Lee et al., 2007; Fantechi et al., 2012). Estas pro-
piedades son de gran importancia para propdsitos clinicos porque permiten
que el nivel de dosificacién de las nanoparticulas sonda se reduzca progresi-
vamente.

FIGURA 4. Resonancia plasmonica localizada en una esfera metalica.

Fuente: Adaptado de Zaleska-Medynska et al. 2016. Copyright © 2016 con permiso de John Wiley &

Sons, Inc.
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Aplicaciones

Biomedicina

Las aplicaciones biomédicas dependen de las propiedades magnéticas de las
nanoparticulas, una de las aplicaciones mds importantes de las nanoparticu-
las magnéticas es la hipertermia magnética (Reddy et al., 2012).

La hipertermia es un método terapéutico en el tratamiento del cincer, la
cual consiste en aumentar la temperatura corporal. Busch y Coley (Busch,
1867; Coley, 1891) observaron la desaparicién de sarcoma (un tipo de cancer
que se origina cuando las células en el cuerpo comienzan a crecer en forma
descontrolada) después de una fiebre elevada. Con base en este estudio, las
células cancerigenas son consideradas vulnerables a altas temperaturas. El
crecimiento de estas células puede detenerse en un intervalo de temperaturas
entre 41 y 46 °C por un periodo entre 20 y 60 min (Chiriac et al., 2015; Her-
vault y Thanh, 2014). Aunque esta técnica ha tenido avances significativos,
también ha causado desaliento y frustracién debido a los efectos indeseables
asociados, como quemaduras, ampollas y el dolor asociado. Por lo tanto, la hi-
pertermia es usada localmente, en lugar de exponer todo el cuerpo a altas
temperaturas para superar los efectos colaterales del tratamiento. Sin em-
bargo, este tratamiento no ha sido muy efectivo para curar otros tipos de
cancer debido a problemas asociados con hipertermia localizada como pro-
blemas en la distribucién homogénea de la temperatura en el tumor y la inca-
pacidad de prevenir el sobrecalentamiento en la regién de tumores profunda-
mente asentados. Por ello un nuevo método debe ser desarrollado para
afrontar estos problemas. En este sentido, se ha propuesto el uso de nanotec-
nologia para proporcionar un tratamiento sencillo, seguro y efectivo. Con el
uso de nanoparticulas magnéticas se podria producir calor para mejorar la efi-
ciencia de la hipertermia. Técnicamente las nanoparticulas metélicas pueden
ser inyectadas localmente. Este procedimiento permite el calentamiento en-
focado en las células afectadas, este proceso es llamado hipertermia magné-
tica. En esta técnica se utilizan fluidos magnéticos como suspensiones coloi-
dales para las nanoparticulas.

El hierro, niquel y cobalto se encuentran entre las nanoparticulas meta-
licas magnéticas mdas importantes debido a sus propiedades magnéticas
(McNamara y Tofail, 2015; Lu et al., 2013), sin embargo, las desventajas son
su poca estabilidad quimica y biocompatibilidad, asi como una gran ten-
dencia a oxidarse. Por ello, la adicién de un segundo metal a las nanoparti-
culas ayuda a mejorar la resistencia a la oxidacién (Silke et al., 2006; Mary et
al., 2014) en sistemas bimetalicos (a escala nanométrica) conservando sus
propiedades magnéticas. Wu y colaboradores (Wu et al., 2013) reportaron la
utilizacién de carbén para proteger y producir nanoparticulas bimetalicas
basadas en Fe, lo que proporciona estabilidad quimica y biocompatibilidad.
En este sentido el uso de nanoparticulas bimetélicas Fe-Co es un candidato
prometedor debido a sus importantes propiedades magnéticas como una
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elevada saturacién magnética (245 emu/g), una anisotropia magneto—cris-
talina y fuerzas coercitivas despreciables y una alta temperatura de Curie.
Estas propiedades magnéticas hacen de este sistema nanobimetdlico un can-
didato para el almacenamiento de datos de alta densidad, grabacién magné-
tica y liberacién de farmacos (Eslami-Farsani et al., 2012).

Biosensores

Un biosensor puede ser definido como un dispositivo para la deteccién de un
analito que acopla un elemento de biorreconocimiento a un transductor de
sefal para generar una sefal eléctrica medible (Arnold y Meyerhoff, 1988;
Kress—Rogers, 1996; Ronkainen et al., 2010) (figura 5). Un biosensor consta
de un elemento de medicién que idealmente es capaz de detectar selectiva-
mente (enlazar) en analito de interés cuando estd presente en una matriz
biolégica compleja, un catalizador (si es necesario) para generar un segundo
analito, y un transductor capaz de generar una respuesta. Varios nanomate-
riales, como nanoparticulas de oro, nanotubos de carbono, nanoparticulas
magnéticas junto con materiales basados en grafeno (Marin y Merkoci,
2012; Kumar et al., 2015; Ratinac et al., 2011; Shao et al., 2010) son material
de estudio como posibles candidatos como biosensores. El propésito de un
biosensor es el de proporcionar informacién cuantitativa, en tiempo real,
acerca de la composicién quimica del ambiente en el cual el biosensor esta si-
tuado (Rick et al., 2016). Los biosensores han sido disefiados para detectar y
medir multiples biomoléculas en diversas dreas como: el biomonitoreo de la
exposicién quimica para la evaluacién de riesgos (dosimetria humana) (La-
vecchia et al., 2010; Barry et al., 2009), la deteccién de patédgenos transmiti-
dos por el agua (Connelly y Baeumner, 2011), seguridad alimenticia (Wang
etal.,2012; Patel, 2002; Ahmed et al, 2008; Kress—Rogers y Brimelow, 2001),
diagnéstico y monitoreo fisiolégico (Rodriguez—Mozaz et al., 2004; Qureshi
etal.,2012; Pundir y Narang, 2013; Deisingh y Thompson, 2004; Windmiller
y Wang, 2013; J. L. Wang et al., 2013; Wang, 2006 y 2008; Rhemrev-Boom
etal.,2001; Kumar et al., 2015), monitoreo ambiental (Chiti et al., 2001; Lee
y Gu, 2005; Jacobs et al., 2013; Nagaraj et al., 2014; Rodriguez—Mozaz et al.,
2004), entre otros muchos.

FIGURA 5. Esquema generalizado de un biosensor.

Fuente: Adaptado de (Rick et al., 2016).
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Entre las multiples aplicaciones de nanoparticulas bimetélicas como
biosensores, se pueden mencionar aquellas utilizadas en la prevencién de la
salud publica, por ejemplo, en la deteccién de colesterol por ser un factor im-
portante de riesgo de enfermedades cardiovasculares.

Los biosensores para la determinacién electroquimica del colesterol de-
penden ya sea del consumo de oxigeno o de la produccién de H,O, por el coles-
terol oxidasa inmovilizado. Por lo tanto, el uso de nanoparticulas bimetélicas,
capaces de afrontar problemas como efectos de interferencia y sobretension,
ofrecen una ruta para catalizar eficientemente la oxidacién y reduccién del
H,0, (Rick et al., 2016). Nanoparticulas bimetalicas como Pt/Pd, Au/Pt (Safavi
y Farjami, 2011; Cao et al., 2012) y Pt/Pd soportadas en TiO,—grafeno, han
sido utilizadas para la deteccion del colesterol (Rick et al., 2016).

Cao y colaboradores (Cao et al., 2013) reportaron un nuevo biosensor
electroquimico con una mayor sensibilidad en la deteccién de colesterol
usando un electrodo de carbén vitreo constituido por un nanocomposito hi-
brido platino-paladio-chitosan-grafeno (Pt/Pd-CS-GS). Los autores men-
cionan que la presencia del nanocomposito Pt/Pd-CS-GS no sélo acelera la
transferencia directa de electrones de la enzima redox a la superficie del elec-
trodo, sino que también mejora la inmovilizacién del colesterol oxidasa. El
biosensor tuvo una alta especificidad hacia el colesterol con la casi completa
eliminacién de la interferencia por 4cido urico, 4cido ascérbico y glucosa. El
mismo grupo, liderado por Cao, también desarrollé un sistema de deteccién
de colesterol basado en nanocompositos Pt/Pd/TiO,—grafeno, el cual mostréd
un incremento del drea superficial de deteccién y al mismo tiempo mejo-
rando la velocidad de transmisién electrénica (Cao et al., 2013). Posterior-
mente se adiciond oro y colesterol oxidasa a este sistema, el biosensor fue
entonces probado usando comida real como: huevo, carne, margarina y
aceite de pescado. Este biosensor mostré tener potencial para ser utilizado
como una herramienta sencilla para ser aplicado en el control de calidad y la
deteccién de colesterol en alimentos (Cao et al., 2013).

Safavi y colaboradores (Safavi y Farjami, 2011) utilizaron un método de
electrodepésito para formar nanoparticulas Au/Pt sobre un electrodo de
carbon vitreo (GCE) modificado con una mezcla de liquido iénico (LI) y chi-
tosan (Ch) (Au/Pt—Ch-LI/GCE). Ellos reportaron que el Au/Pt—Ch-LI/GCE
electrocataliza la reduccién de H,0O, haciéndolo adecuado para la prepara-
cién de biosensores, mientras que el entrecruzamiento del chitosan y el co-
lesterol oxidasa se utilizé para inmovilizar la enzima en la superficie del elec-
trodo. Ademds, mostraron que la adicién de especies potencialmente
interferentes, como 4cido ascérbico y glucosa (1 mM de ambos), no mostré
ningin cambio en la corriente de respuesta del colesterol.

Catalisis
La catdlisis es la aplicacién mds importante de las nanoparticulas metalicas y
es un tema extensamente estudiado. La combinacién de dos metales (a escala
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nanométrica) en la ciencia de la catélisis ha resultado en una mejora en la ac-
tividad, selectividad y/o estabilidad. Las modificaciones electrénicas o geomé-
tricas se pueden lograr ajustando la estructura bimetalica, la composicién en
la superficie y la distribucién y tamario de particula (Wang et al., 2013).

Los catalizadores bimetdalicos son ampliamente utilizados en reacciones
de oxidacién como lo son: la oxidacién de glucosa (Zhang et al., 2011; Go-
dinez—-Salomén et al., 2012), CO (Han et al., 2014; Zhang et al., 2014; Duan
et al., 2013), distintos alcoholes (Deplanche et al., 2012; Balcha et al., 2011;
Fuetal.,2014), tolueno (Hosseini et al., 2012); reacciones de reduccién como
la reduccién de oxigeno (Yamamoto et al., 2011; Watanabe y Motoo, 1975) y
la reduccién de NOx; reacciones de deshidrogenacién como la deshidrogena-
ci6én de propano (Han et al., 2014); reacciones de hidrogenacién como la hi-
drogenacién de compuestos nitro-aromaticos (Wei et al., 2014); reacciones
de desulfuracién como la desulfuracion de tiofeno (Suo et al., 2011); entre
innumerables ejemplos mas. Algunos nanomateriales como Pt o Pd, asi
como el Auy Ag, tienen una excepcional actividad catalitica.

En el caso del platino, el principal objetivo de combinarlo con otro metal
es el de generar una mejor actividad catalitica y evitar el envenenamiento de
la superficie del catalizador (como la formacién de coque). Por ejemplo, se ha
reportado que la adicién de Cu en catalizadores de Pt (Pt-Cu/Al,O;) pre-
viene la formacién de coque en la reaccién de deshidrogenacién de propano
(Han et al., 2014). Se report6 que la adicion de 0.5% en peso de Cu es una
cantidad éptima para aumentar su selectividad a propileno hasta un 90.8%
y el rendimiento hasta 36.5%. La interaccién entre los dtomos de Pty Cu in-
hibe la adsorcién de las moléculas de propileno y aumenta la barrera de
energia de la ruptura del enlace C-C. Una menor adsorcién de propileno re-
duce la posibilidad de la formacién de coque, ademas, el incremento de la ba-
rrera energética suprime la formacién de metano (Han et al., 2014).

Otro ejemplo es la mezcla de Pt-Pd en forma de nanocubos céncavos que
ha mostrado ser un catalizador prometedor para la oxidacién de metanol
(Zhan et al., 2014). Los nanotubos Pt-Pd fueron sintetizados mediante una
combinacién de sustitucién galvanica y coproduccién en una solucién de eti-
lenglicol conteniendo los precursores metalicos, poli-vinil pirrolidona, acido
ascérbico y KBr. Se observé que la actividad aument6 al incrementar el por-
centaje de Pt. La aleacién Pd,Ptgy mostré la mas alta actividad, la cual fue
atribuida a que se mejord la tolerancia al envenenamiento de la superficie por
adsorcién de CO. El platino ayudé en la deshidrogenacién de metanol for-
mando especies Pt-CO, mientras que el paladio cataliz6 la deshidrogenacién
del agua formando Pd-OH, dando como resultado la eliminacién del CO fuer-
temente adsorbido en los sitios activos de la reaccién entre Pt—-CO y Pd-OH
(Zhanet al., 2014).

En el Grupo de Materiales y Nanotecnologia y en el Laboratorio Univer-
sitario de Nanotecnologia Ambiental (LUNA) ambos del Centro de Ciencias
Aplicadas y Desarrollo Tecnolégico (CCADET) se han preparado diferentes ca-
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talizadores bimetélicos a base de oro soportados principalmente en diéxido
de titanio (TiO,) utilizando el depésito secuencial o la coprecipitacién de los
metales mediante el uso del método de depédsito—precipitacién con urea
(DPU). Se han estudiado diferentes tipos de sistemas, como aquellos que son
completamente miscibles con el Au como Au-Ag (Sandoval et al., 2011) el
cual fue preparado por un depésito secuencial por DPU (primero la plata y
luego el oro). Los catalizadores Au-Ag/TiO, (~ 4 nm) mostraron una mayor
estabilidad en la reaccién de oxidacién de CO que el catalizador monometa-
lico de Au a 20 °C debido a un efecto sinérgico en el que la plata activa la mo-
lécula de oxigeno que reacciona con el CO adsorbido en el oro. El catalizador
con una proporcién atémica Au:Ag de 1:0.37 mostr6 la mds alta actividad ca-
talitica. Ademads, se mostr6 que al aumentar la temperatura de activacién en
hidrégeno se favorece el mezclado (aleacién) de los metales en nanoparti-
culas. Sin embargo, hay otros sistemas, como la aleacién nanométrica oro-
cobre, que han mostrado una menor actividad en reacciones de oxidacién
que el catalizador monometélico Au/TiO, (Sandoval et al., 2013), probable-
mente debido al enriquecimiento de la superficie de las particulas con
atomos de Cu. En contraste, las muestras Au-Cu calcinadas en las que se for-
maron fases del tipo Au—CuO/TiO, produjeron catalizadores altamente ac-
tivos y estables en la reaccién de oxidaciéon de CO, mostrando una actividad
4 veces mayor que la de la muestra monometilica de Au/TiO,, esto es debido
a que las particulas de oro estdn directamente en interaccién con particulas
de CuO, mismas que se comportan como un mejor soporte para activar al O,
que el TiO,.

También, se han estudiado sistemas que (a nivel masico) son parcial-
mente miscibles como Au-Ni (Aguilar-Tapia et al., 2016). Los catalizadores
Au-Ni/TiO, (~ 3 nm) fueron preparados por medio de la co-precipitacién de
los metales usando la técnica DPU y se confirm6 la formacién de nanoparti-
culas bimetalicas utilizando STEM-XEDS. Estos catalizadores fueron eva-
luados en la hidrogenacion selectiva de 1,3 butadieno (hacia butenos) sin
llegar a la hidrogenacién completa (butano). Se observé que variando la
composicién de los metales es posible regular la actividad y selectividad y el
catalizador con la menor cantidad de Ni (relacién atémica Au:Ni de 1:0.08)
mostré el mejor compromiso entre la actividad catalitica proporcionada por
el Ni y la selectividad hacia butenos proporcionada por el Au.

Ademas, se han estudiado sistemas inmiscibles (en estado masico) como
Au-Ir (Aguilar-Tapia et al., 2015); sin embargo, se ha mostrado que a escala
nanométrica las propiedades de estos metales cambian, haciendo posible la
formacién de nanoparticulas bimetélicas que contienen estos metales. Los ca-
talizadores Au-Ir/TiO, (2-3 nm) fueron preparados por medio de un depésito
secuencial (primero Ir y después Au) por DPU. Estos catalizadores fueron pro-
bados en la reaccién de descomposiciéon (combustién catalitica) de propeno,
como molécula sonda de compuestos organicos volatiles. Se reporté que las
condiciones de activacién de estos catalizadores son un factor importante, al
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ser tratados térmicamente con hidrégeno a 400 °C se obtuvo la mayor acti-
vidad catalitica. La mejora en las caracteristicas de los catalizadores bimeta-
licos Ir-Au/TiO, fue atribuida a un efecto sinérgico entre el oro y el iridio en
forma metalica (Au’-Ir?%). Se observé que el oro evita la reoxidacién del iridio
durante la reaccién, lo que ademas brinda una mayor estabilidad.

Celdas de combustible

El suministro de energia es un tema importante para la sociedad debido al
agotamiento de los combustibles fdsiles tradicionales. Por lo tanto, el desa-
rrollo de celdas de combustible ha sido un tema de gran interés en los ulti-
mos afios. En este aspecto, las celdas de combustible de alcohol directo
(ccaD), las cuales convierten directamente energia quimica a energia eléctri-
ca son prometedoras candidatas como nuevas fuentes de energia debido a su
alta eficiencia, la alta densidad eléctrica y que son amigables con el medio
ambiente, especialmente para dispositivos electrénicos portatiles y aplica-
ciones de transporte (Antolini, 2007; Ren et al., 2000; Antolini y Gonzalez,
2010; Tiwari et al., 2013; Rabis et al., 2012). Ademas el almacenamiento y
transporte de alcoholes (como metanol, etanol y etilenglicol) es mucho més
facil en comparacién con el hidrégeno (Yin et al., 2014). Las cCAD producen
electricidad mediante la oxidacién electroquimica de alcoholes. En la figura
6 se muestra una celda de combustible directa de metanol (ccDM).

Los catalizadores en los electrodos consisten en nanoparticulas de me-
tales nobles (principalmente Pd) depositadas en soportes porosos y son
factor clave en el costo y eficiencia de las CCDA. La reaccién de reduccién del
oxigeno y la reaccién de oxidacién del alcohol ambas ocurren en la superficie

FIGURA 6. Componentes tipicos en una celda de combustible directa de metanol (ccom).

Fuente: Adaptado de Yin et al., 2014 con el permiso de The Royal Society of Chemistry.
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del catalizador. Uno de los problemas con estos sistemas es el alto costo del
paladio; por lo tanto, se ha propuesto la preparacién de nuevos catalizadores
con una menor cantidad de paladio y una de las propuestas es la disminucién
de este metal, por medio de la adicién de un segundo metal (Pd-M, donde M
= Cu, Ag, Au, etc.) (Yin et al., 2014).

La adicién de un segundo metal para formar sistemas bimetalicos no
s6lo disminuye la cantidad de platino en los catalizadores (y por tanto el
costo), sino que también modifica las propiedades electrénicas y cristalogra-
ficas del Pd, lo que modifica también la energia de enlace entre el Pd y la mo-
lécula reactante, o la energia de absorcién del Pd y los intermediarios de la
electro—reaccién, y, como resultado, una mejora en el rendimiento catalitico
(Sankar et al., 2012; Tao, 2012; Lim et al., 2009).

Recientemente Yu y colaboradores desarrollaron una ruta facil para sin-
tetizar nanocubos PdCu con un tamafio promedio de 12 nm utilizando PdCl,
y Cu(acac), en oleilamina como solvente y trioctilfosfina como estabilizador,
las cuales son altamente activas para reducir oxigeno (2 veces mayor que los
catalizadores comerciales Pt/C) (Gao et al., 2013). En el caso del sistema bi-
metdlico Au-Pd, se ha reportado la preparacién de nanoparticulas con es-
tructura tipo ntcleo—coraza (Au@Pd), en el cual primero se sintetizaron las
nanoparticulas de Au (ntcleo) seguido de un procedimiento de transferencia
en tres fases para el recubrimiento de paladio (coraza). Se ha demostrado
que estas nanoparticulas bimetélicas son méas de 40 veces mds activas que
los catalizadores monometélicos de Pd en la oxidacién de metanol. También
se ha demostrado su excelente estabilidad (alrededor de 7 veces mas estable
que catalizadores de Pd) (Tan et al., 2012).

Se ha reportado la formacién de nanoparticulas bimetalicas Ag-Pd uni-
formes (~5 nm) en un amplio intervalo de composiciones mediante la ter-
molisis simultdnea de los precursores metélicos (Slanac et al., 2012). En el
caso de catalizadores con aleaciones ricas en Ag, la superficie de los cataliza-
dores contiene monodtomos de Pd rodeados de atomos de Ag, lo cual maxi-
miza la actividad de cada dtomo de Pd. Se encontr6 que la capacidad de re-
duccién de oxigeno de catalizadores con composiciones AgyPd y Ag,Pd fue
hasta 2.7 y 3.2 veces superior que los valores esperados para los sistemas
monometdalicos como resultado de la alta sinergia en la actividad catalitica.

Conclusion

En las dltimas décadas, la sintesis controlada de nanoparticulas bimetalicas
ha atraido la atencién en diferentes disciplinas, debido a su eficiencia en di-
ferentes aplicaciones, como los son la catélisis, aplicaciones biomédicas, su
uso como biosensores o en celdas de combustible, entre muchos otras. Utili-
zando los métodos de sintesis y las caracterizaciones adecuadas, es posible
obtener nanomateriales bimetélicos bien definidos y con propiedades mejo-
radas y diferentes a sus contrapartes individuales, debido a efectos geomé-
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tricos y/o electrénicos (y que pueden generar efectos sinérgicos) que son el
resultado al mezclar los dos metales y cuyas aplicaciones son de gran utilidad
en el desarrollo tecnolégico. Sin embargo, este campo atn requiere de un
mejor entendimiento de los mecanismos de reaccién que ocurren en la su-
perficie de las nanoparticulas bimetélicas (en el caso de la catalisis) o, de ma-
nera general, la forma en que éstas interaccionan con el medio, por lo que es
importante seguir desarrollando estrategias de preparacién y caracteriza-
cién de estos materiales, para comprender mejor la relacién sintesis-estruc-
tura-propiedad lo cual estd determinado por pardmetros como el tamarfio de
particula, su forma, composicién final y el arreglo atémico, lo cual puede
conducir a mejorar las propiedades de los nanomateriales bimetélicos.
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Sintesis de nanotubos de carbono
multicapa sobre sustratos metalicos
por el método de depdsito quimico de
vapores: no todos los nanotubos son
iguales*

José Alfredo Jiménez-Rodriguez,2 Vanesa Arana-Sosa,? Alfredo Franco?

RESUMEN: En este trabajo se reporta una nueva forma de crecimiento de nanotubos de carbono
sobre microcristales. Los microcristales son depositados en sustratos metalicos sujetos a tra-
tamientos termoquimicos y usados como deposito para el crecimiento de nanotubos de carbo-
no, creando nuevas formas estructurales: ensamblados en manojos de doble espiral y nanotu-
bos de carbono ensamblados en forma de flor. Son nuevos disefios morfologicos en nanotubos
de carbono multicapa (MWCNT's, por sus siglas en inglés), sintetizados mediante el método de
depdsito quimico de vapor (cvb, por sus siglas en inglés); los cuales resultan sumamente atrac-
tivos para el empleo potencial de los MWCNT's en diversas aplicaciones tecnologicas. En este
articulo se describe de manera clara qué son los nanotubos de carbono, sus métodos de sinte-
sis y los nuevos tipos de MWCNT's que se crean en el Laboratorio de Nanotecnologia de Grupo
Jumex en colaboracion con investigadores de distintas instituciones.

PALABRAS CLAVE: Nanotubos de carbono multicapa, depésito quimico de vapor, microscopia
electronica, morfologia.

ABSTRACT: In this work, we report a new way to grow carbon nanotubes on micro-crystals. The
micro-crystals are deposited on thermo-chemically treated metallic substrates, they are used
as a substrate for the growth of carbon nanotubes with novel structural shapes. These new
nanotubes shapes are: double spiral assembled bundles and flower-shaped assembled carbon
nanotubes. These are new multiwalled carbon nanotubes (MwcNT's) morphological shapes,
which are synthesized by means of the chemical vapor deposition (cvb) technique. These new
shapes are very attractive for the potential use of MWCNT's in several technological applica-
tions. This paper describes, in a clear way, what are carbon nanotubes, which are the most
common methods used to synthesize them and which are the new kinds of MwcNT's synthesized
in the Jumex. Nanotechnology Lab, in collaboration with researchers from other institutions.

KEYWORDS: Multiwalled carbon nanotubes, chemical vapor deposition, electron microscopy,
morphology.
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Introduccion

El carbono es un elemento sorprendente, gracias a su estructura molecular
puede enlazarse con otros dtomos y unirse entre si en diversas formas alo-
trépicas. El nimero atémico del carbono es seis, esto es, tiene seis protones
y seis electrones distribuidos de tal manera que cuatro electrones pueden
aparearse con otros dtomos formando enlaces covalentes. Entre las distintas
formas alotrépicas del carbono, las mas conocidas son: el grafito, el diamante
y el carbono amorfo, pero en las tltimas décadas se ha encontrado la manera
de generar en el laboratorio, de forma controlada, nuevas formas de carbono
con dimensiones nanomeétricas. A estas formas alotrépicas se les denomina
generalmente nanoestructuras de carbono, y suelen clasificarse de acuerdo
con sus dimensiones caracteristicas: fulereno (cero-dimensional o 0D), na-
notubo (unidimensional o 1D) y grafeno (bidimensional o 2D) (ver figura 1).

Las nanoestructuras de carbono han sido objeto de numerosas investi-
gaciones debido a sus sorprendentes propiedades fisicas y quimicas. Crono-
légicamente los fulerenos fueron las primeras nanoestructuras de carbono
en ser descubiertas, posteriormente los nanotubos de carbono, y, mas
recientemente, el grafeno. En 1985 Harold Kroto y un equipo de investiga-
dores de las universidades de Sussex y de Rice descubrieron los fulerenos co-
nocidos como Cg, debido a sus 60 dtomos de carbono [1] organizados en 12
pentagonos y 20 hexdgonos [2]. La forma de las moléculas Cg, es similar a la
del diserio tradicional de un balén de futbol soccer y tienen un didmetro
entre los 0.7 y 1.5 nanémetros.

En 1991 Sumio lijima, trabajando con un microscopio electrénico, ob-
servé la existencia de moléculas tubulares en el hollin, formadas a partir de
descargas de arco eléctrico en grafito. Estas moléculas tubulares son cono-
cidas como nanotubos de carbono (CNT, por sus siglas en inglés). Los CNT’s
pueden pensarse como capas monoatdémicas de carbono enrolladas en forma
de cilindros. Estas capas pueden estar aisladas, formando CNT’s monocapa

FIGURA 1. Esquema de las nanoestructuras de carbono: (a) fulereno; (b) nanotubo de carbono, y (c)
grafeno.
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(SWNT, por sus siglas en inglés), o en arreglos concéntricos, formando CNT’s
multicapa (MWNT's, por sus siglas en inglés) con didmetros de dimensiones
nanomeétricas.

Por su parte, en 2004 Andre Geim y Konstantin Novoselov, profesor y
alumno de la Universidad de Manchester, aislaron las primeras muestras de
grafeno a partir de la exfoliacién mecénica de un trozo de grafito, como el
que se encuentra en cualquier mina de lapiz. Para ello utilizaron una cinta
adhesiva, que tras multiples procesos de adhesidn, les permitié extraer capas
monoatdémicas de carbono, es decir, grafeno. En el laboratorio de nanotecno-
logia de grupo Jumex sintetizamos y estudiamos los nanotubos de carbono
multicapa con diversas geometrias. A continuacién describimos los posibles
métodos para su obtencién, incluido el método de depésito quimico de va-
pores que utilizamos principalmente.

Métodos para la obtencion de nanotubos de carbono

La gran variedad de CNT’s que existe ofrece oportunidades de desarrollo tec-
noldgico en diversas areas, debido a la variedad de sus formas geométricas,
numero de capas, pureza y relacién didmetro-longitud. Estas caracteristicas
de los CNT’s determinan sus propiedades elasticas, térmicas, electrénicas y
mecanicas [3, 4].

Existen diferentes métodos que permiten obtener CNT’s, cada uno de los
métodos presenta ventajas y desventajas asociadas. Entre los métodos mds
comunes se encuentran los siguientes.

Descarga por arco eléctrico: consiste en generar una descarga eléctrica
continda entre dos electrodos, produciendo luz y calor intensos, dentro de
una atmésfera de gas inerte. Sujetas a una diferencia de potencial y presién
aproximados de 50 V'y 400 Torr, respectivamente. Bajo estas condiciones, a
través del electrodo de grafito se hace pasar una corriente intensa, lo cual
evapora los dtomos de carbono, generando un plasma alrededor de los elec-
trodos; el electrodo positivo alcanza altas temperaturas, formando nano-
tubos de carbono, cuya longitud suele ser corta. En la figura 2 se muestra un
ejemplo del dispositivo que suele utilizarse para la obtencién de CNT’s me-
diante el método de descarga por arco eléctrico.

Ablacién laser: se basa en iluminar barras de grafito con pulsos intensos
de luz l4ser, utilizando distintos tipos de catalizadores (Ni, Co, Fe) que per-
miten obtener nanotubos monocapa. En la figura 3 tenemos un dispositivo
tipico parala obtencién de los nanotubos de carbono mediante ablacién laser,
también las barras de grafito por luz proveniente de un ldser ND:YAG mientras
se encuentran en una atmosfera de argén a una presién de 500 Torr a 1200 °C;
los CNT’s son recolectados en la superficie de una ldmina de cobre.

Radiacién por microondas: consiste en la evaporacién de carbono me-
diante exposicién a radiacién de microondas para la obtencién de nanotubos
alineados y de longitudes superiores a las de otros métodos; en la figura 4 se
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FIGURA 2. Esquema del aparato para formar cNT's por el método de descarga por arco eléctrico [5].

puede ver un dispositivo utilizado para la obtencién de CNT’s mediante ra-
diacién por microondas, en dicha figura se observa que el sustrato que co-
lecta los CNT’s y la barra de grafito se encuentran con gas inerte.

Depésito quimico de vapores: consiste en la evaporacién de una mezcla
de quimicos y depositarla en un reactor de alta temperatura, en este método
se obtienen nanotubos de carbono de alta pureza. En la figura 5 se observa el
evaporador (sprayer) con la mezcla de quimicos como son: hidrocarburos y

FIGURA 3. Esquema del equipo de ablacion laser empleado por el grupo de Smalley [5].

(5 )8
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FIGURA 4. Montaje simplificado para sintesis de nanotubos con microondas.

organometdlicos. Un reactor, que es un horno de alta temperatura, y todo
ensamblado con un tubo de cuarzo y una trampa de gases con gas inerte,
como el argén.

Seccion experimental

En el Laboratorio de Nanociencia y Nanotecnologia de Grupo Jumex se dise-
fian, procesan y analizan una gran variedad de MWNT’s mediante el proceso
de cvD. Hoy en dia este proceso de sintesis es muy popular para la obtencién
de nanotubos de carbono pues permite obtener nanotubos de alta pureza y
en gran cantidad. Basicamente, se induce la descomposicién térmica de un
vapor de hidrocarburos (por ejemplo, tolueno, benceno o acetileno), en
presencia de un catalizador metélico, que se deposita en sustratos de silicio,
grafito o silice. La obtencién de nanotubos de carbono mediante este proceso
demora tipicamente entre 10 y 60 minutos, a temperaturas que se encuentran
entre los 600 y los 900 °C, bajo una atmdsfera de gas inerte, que usualmente
es de argdn o nitrégeno. En la figura 6 mostramos el mecanismo del creci-

FIGURA 5. Tipico reactor cvp [8].
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FIGURA 6. Modelo de crecimiento de los nanotubos de carbono multicapa [6].

miento de los MWNT’s, éste se puede describir de la siguiente forma: el vapor
de hidrocarburos entra en contacto con la particula metalica caliente, prime-
ro se descompone en hidrégeno y carbono, el hidrégeno se evapora y el car-
bono se impregna al metal formando cilindros de carbono [6]. Este modelo
de crecimiento es evidente en las imagenes de los MWNT’s que se obtienen
mediante microscopia electrénica de transmisiéon (TEM). En dichas imagenes
se observa la particula metélica al inicio de un nanotubo de carbono, como se
indica en la figura 7.

De los cuatro métodos mencionados, el CVD es el mds atractivo para la
fabricacién de CNT’s a escala industrial. En particular, porque permite la fa-
bricacién de nanotubos de gran longitud, ideales para la elaboracién de fi-
bras compuestas. Por otra parte, esta técnica también presenta limitaciones
asociadas con la dificultad para obtener nanotubos de carbono monocapa li-
bres de defectos estructurales.

Los MWNT’s que obtenemos en el laboratorio por el proceso de cvD
tienen un didmetro cuyo valor suele encontrarse entre los 40 y los 80 nané-
metros (figura 8a). La estabilidad de la configuracién multicapa de estos na-

FIGURA 7. Imagen de TEM, donde se observa la particula metalica catalizadora al inicio del nanotubo
de carbono, los MWNT's fueron obtenidos en el laboratorio.

(2 )8



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano
http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.201719.57211 | 10(19), julio-diciembre 2017

FIGURA 8. Imagenes TEM tipicas de los MWNT's. (a) Nanotubo de carbono con 53 nandémetros de dia-
metro. (b) Maltiples capas de carbono separadas por una distancia de 0.34 nanémetros, formando las
capas de un nanotubo de carbono [8].

notubos de carbono se debe a interacciones tipo Van der Waals entre las mo-
léculas [7], dando lugar a una separacion de equilibrio entre las capas con un
valor cercano a los 0.34 nanémetros (figura 8b).

Nanotubos de carbono ensamblados en manojos
de doble espiral

Nosotros mostramos un nuevo disefio y sintesis estructural de MWNT’s, ob-
tenidos mediante diversos cambios operativos y la manipulacién controlada
de los sustratos de depdsito. El crecimiento exitoso de los MWNT’s con nue-
vos disefios morfolégicos es debido al uso de diferentes microcristales depo-
sitados en los sustratos metélicos con un tratamiento termoquimico. Prime-
ro presentamos los “nanotubos de carbono ensamblados en manojos de
doble espiral” [9], éstos estdn constituidos por dos manojos paralelos de
cientos de nanotubos de carbono multicapa, que se asemejan a un resorte a
escala micrométrica, sintetizados por depdsito de vapores quimicos (cvD) de
microgotas de ferroceno/tolueno en los microcristales depositados en los
sustratos metalicos previamente tratados termoquimicamente. Mostramos
la caracterizacién hecha con microscopio electrénico de barrido (SEm) (figu-
ra 9a, b). Estas estructuras crecen durante el proceso de cvD. Los vapores ge-
nerados en el proceso contienen Fe/C y depositan cientos de nanoparticulas
de Fe en la capa de SiO, depositada sobre los sustratos metalicos con el tra-
tamiento termoquimico (figura 9¢). Las nanoparticulas de Fe catalizan el
crecimiento de los nanotubos, proceso que a su vez altera la capa de SiOx,
quebrandola y generando los microcristales de SiOx con nanotubos en creci-
miento. Una vez que los extremos de los nanotubos opuestos se encuentran
en el sustrato, se anclan a éste y ocasionan un desprendimiento de las micro-
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FIGURA 9. Imagenes de microscopia electronica de barrido (SEM) correspondientes a arreglos de
MWNT's. (a) Distintos tipos de arreglos en forma de espiral [8]. (b) Acercamiento en el que se distin-
gue que la espiral esta compuesta de MWNT's [8]. (c) Fotografia de la barra de acero con tratamiento
termoquimico.

particulas de SiOx. En la figura 10 se puede observar el modelo de crecimien-
to de los nanotubos de carbono ensamblados en manojos de doble espiral. La
forma espiral se produce debido a inestabilidades mecanicas, pues cualquier
desequilibrio ocasiona fuerzas laterales en la base, proporcionando un tor-
que [8].

Procedimiento experimental para la obtencion de los
microcristales en los sustratos metalicos que dan lugar a
microestructuras de doble espiral

Para la sintesis de nanotubos de carbono ensamblados en doble espiral es ne-
cesario preparar el sustrato metalico, que consiste en un acero al carbono. El
sustrato es introducido en un reactor de acero tubular y gas inerte en su in-
terior, a una temperatura de 900 °C, con una mezcla de 8g de alimina (Al,O5)
y 1g de fluoruro de amonio (NH,F) mezclado con 1g de nanoparticulas de
diéxido de silicio (SiO,). En la figura 9c se muestra el sustrato metélico con el
tratamiento termoquimico; los sustratos metélicos son sometidos al creci-
miento de MWNT’s por el método de depdsito de vapores quimicos. Sus aplica-
ciones estdn actualmente en investigacién, aunque ya existen reportes de su
uso como biosensores, biocatalizadores, dispositivos mecanicos, dispo-
sitivos de almacenamiento de energia electroquimica y fotodetectores

[10-12].
¢



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS | Mundo Nano
http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.201719.57211 | 10(19), julio-diciembre 2017

FIGURA 10. Modelo de crecimiento de los nanotubos de carbono ensamblados en manojos de doble
espiral [8]. (a) Se deposita una capa delgada de SiO, en el sustrato de acero. (b) Se deposita la particu-
la de Fe sobre la capa de SiO,. (c) Se desprende la capa de SiO, (asi se forman los microcristales) con
el crecimiento de los nanotubos de carbono. (d) Siguen creciendo los nanotubos de carbono. (e) Por la
inestabilidad mecanica genera fuerzas laterales. (f) Se forman los manojos de nanotubos de carbono
en espiral.

Nanotubos de carbono ensamblados en forma de flor

Otro disefio peculiar son los “nanotubos de carbono con forma de flor” (figu-
ra 11). El crecimiento exitoso de estos MWNT’s tiene origen en los microcris-
tales hexagonales de aluminio que se depositan en los sustratos metélicos
mediante tratamientos termoquimicos. Los nanotubos de carbono con for-
ma de flor estdn constituidos por 6 0 mas manojos de cientos de MWNT’s, for-
mando una estructura con apariencia de flor a escala micrométrica. Los ma-
nojos crecen sobre cada una de las diferentes caras de los microcristales de

FIGURA 11. Imagenes de microscopia electrénica de barrido de mwNT's en forma de flor. (a) Diferentes
arreglos en forma de flor. (b) Acercamiento donde se observan los manojos de MWNT's.
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FIGURA 12. Modelo de crecimiento de los MWNT's en forma de flor. (a) Se coloca un sustrato metalico.
(b) Con el tratamiento termoquimico se colocan los microcristales de 6xido de aluminio. (c) Durante
la cvD se deposita la particula de Fe en cada una de sus caras del cristal. d) Crecen los manojos de
nanotubos sobre cada cara del cristal y dan origen a la apariencia de flor.

6xido de aluminio que se encuentran depositados en los sustratos metélicos.
Estos cristales son usados como soporte para el crecimiento de los MWCNT’s.
El depésito de los microcristales en los sustratos metalicos se controla a par-
tir del tiempo que los sustratos se someten a tratamiento termoquimico: un
tratamiento termoquimico de méas de 8 horas permite que los microcristales
queden bien adheridos al sustrato. En la figura 12 mostramos el modelo de
crecimiento de los manojos de MWNT’s en forma de flor. Al igual que los
otros, éstos son sintetizados por depésito de vapores quimicos (CVD), a par-
tir de microgotas de ferroceno/tolueno. En este caso, el tiempo del trata-
miento es esencial para la formacién de microcristales de éxido de aluminio
y la formacién de los distintos tipos de morfologias de los MWNT’s.

Procedimiento experimental para la obtencion de los
microcristales de 6xido de aluminio en los sustratos
metalicos, que dan lugar a microestructuras con forma
de flor

Para la obtencién de estos arreglos de MWCNT’s también se usan sustratos
metdlicos tratados termoquimicamente. Al igual que el tratamiento ante-
rior, el sustrato es acero al carbono [8, 9], pero con una mezcla diferente: vi-
ruta de aluminio en vez de diéxido de silicio (SiO,). Este tratamiento termo-
quimico genera microcristales de éxido de aluminio (figura 13). Después del
tratamiento, los sustratos metélicos son sometidos al crecimiento de
MWCNT’s por medio del depésito quimico de vapor (cvD). Mostramos la
diferencia de los microcristales de 6xido de aluminio con y sin crecimiento
de MWCNT’s (figura 14).

De manera paralela a los resultados obtenidos en el Laboratorio de Na-
notecnologia de Grupo Jumex, existen reportes de crecimientos de dife-
rentes tipos de nanotubos de carbono sobre diversos sustratos metéalicos.
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FIGURA 13. Imagen con los cristales de 6xido de aluminio depositados en los sustratos metalicos.

Por ejemplo, Mohamed N. M. et al., de Malasia, reportan el crecimiento
de nanotubos de carbono sobre cables de niquel [13]; en la figura 15 tenemos
una imagen que muestra el sustrato de niquel sobre el que crecen nanotubos
de carbono. Réthlisberger A. et al., de Suiza, dan cuenta de un mecanismo de
crecimiento bidireccional de nanofibras de carbono en sustratos metélicos
[14]; en la figura 16 se puede observar que, en este caso, las nanofibras se en-
cuentran alineadas y en diferentes niveles de crecimiento. Emmenegger C.
et al., también de Suiza, dan a conocer el uso de sustratos de aluminio y si-
licio [15]; Wei B. Q. et al., de Estados Unidos, nos indican la utilizacién de
sustratos de 6xido de magnesio [16]; y, Lu E-L. et al., de Taiwén, escriben
sobre el uso de sustratos de niquel y cobre [17]. Las imdgenes a, by c de la fi-
gura 17 muestran los nanotubos crecidos sobre cada uno de los sustratos,
respectivamente.

Los resultados obtenidos en el Laboratorio de Nanotecnologia de Grupo
Jumex estidn de acuerdo con los articulos de investigaciones que indican la
fuerte influencia de la morfologia del sustrato en el crecimiento de los nano-

FIGURA 14. Imagenes obtenidas por microscopias de barrido mostrando los microcristales. (a) Sin
crecimiento de nanotubos de carbono. (b) Con crecimiento de nanotubos de carbono.
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FIGURA 15. Imagen de nanotubos crecidos en sustratos de niquel [13].

FIGURA 16. Imagen de nanofibras de carbono alineadas [14].

FIGURA 17. Nanotubos de carbono alineados crecidos en diferentes sustratos metalicos: (a) aluminio
y silicio [15], (b) 6xido de magnesio [16]y, (c) niquel y cobre [17].
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tubos de carbono [18]. Sin embargo, para tales casos se reportan los tipicos
nanotubos de carbono alineados. En cambio, nosotros reportamos la elabo-
racién controlada de nanotubos formando otros arreglos con geometria
peculiar.

Conclusiones

La formacién de las distintas morfologias de los MWNT’s se debe al tipo de
cristal formado sobre los sustratos metélicos en los que crecen los MWNT’s.
Por lo tanto, el tamarfio y forma del sustrato determina el crecimiento y la
forma de los cNT’s. Los diferentes efectos de la superficie de los sustratos
metdlicos, donde crecen los CNT’s son los responsables de las diferentes mor-
fologias. El aspecto mas importante y novedoso que damos a conocer aqui es
la obtencién de arreglos de MWCNT’s con diferentes morfologias, a partir de
los tratamientos termoquimicos proporcionados a los sustratos metélicos.
Los distintos tratamientos termoquimicos permiten la formacién de diver-
sos tipos de microcristales en la superficie de los sustratos. Después del tra-
tamiento termoquimico, los metales son sometidos al proceso de cvD. Las
nuevas morfologias son obtenidas en un solo paso.

La investigacién relacionada con las nuevas morfologias en los CNT’s se
encuentra en constante crecimiento, debido a lo atractivo que resultan sus
propiedades en aplicaciones como biosensores, biocatalizadores, purifica-
dores de agua, reforzadores mecanicos y agentes bactericidas. La investiga-
cién de la sintesis de estas nanoestructuras, en particular con nuevas morfo-
logias, y la amplia variedad de sus posibles aplicaciones, abre un campo
fructifero para la vinculacién entre instituciones que realizan investigacién.
Los resultados presentados en este trabajo son un ejemplo de vinculacién
entre los laboratorios de nanotecnologia de Grupo Jumex, de la Universidad
Iberoamericana campus Ciudad de México y la Universidad Tecnolégica
Fidel Velazquez.

Glosario

OD. Dimensién cero. Se trata de una estructura que semeja un punto.

1D. Dimensién uno. Se trata de una estructura que semeja una linea.

2D. Dimensidn dos. Se trata de una estructura que semeja un plano.

Ablacién laser. Método que consiste en separar pequetias cantidades de ma-
terial a partir de la iluminacién del material con luz l4ser.

Agente bactericida. Material capaz de eliminar bacterias.

Anilisis elemental por energia dispersiva de rayos X (EDS). Analisis hecho
con un microscopio electrénico para determinar los elementos que
componen un material. El andlisis elemental suele reportarse en fun-
cién de la energia de los electrones, en unidades de kiloelectronvolts

(keV).
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Biocatalizador. Agente capaz de facilitar la ocurrencia de reacciones quimi-
cas de interés bioldgico.

Biosensor. Dispositivo capaz de detectar agentes de interés biolégico.

Capas monoatémicas. Capas cuyo grosor es de tan s6lo un dtomo.

Decorado. Inclusién minoritaria de un material sobre otro que sirve de so-
porte.

Descarga por arco eléctrico. Método que consiste en la descarga eléctrica
que se forma entre dos electrodos sometidos a una diferencia de poten-
cial y colocados en el seno de una atmdsfera inerte.

Enlace covalente. Uni6n entre dtomos, debida a que éstos comparten elec-
trones, cuya ubicacién se encuentra restringida a regiones especificas.

Exfoliacién mecdnica. Proceso que consiste en separar capas de un material
mediante algin método mecénico.

Formas alotrépicas. Compuestos distintos que se forman con los mismos
atomos pero distribuidos de manera distinta.

Microondas. Ondas electromagnéticas cuya longitud de onda se encuentra
entre ] mmy 1 m.

Microscopia electrénica de barrido (SEM). Técnica de microscopia que uti-
liza electrones en lugar de fotones (luz). Los electrones dispersados y re-
flectados por los &tomos de la superficie del material a observar, lo cual
permite obtener imédgenes detalladas de la superficie del material.

Microscopia electronica de transmisiéon (TEM). Técnica de microscopia
que utiliza electrones en lugar de fotones (luz). Los electrones atravie-
san el material a observar y permiten aumentar la resolucién de las ob-
servaciones.

Nanocompositos. Material compuesto, hecho de mas de un tipo de mate-
rial, entre los que por lo menos hay uno de dimensiones nanométricas.

Nanémetro. Unidad de medida que representa una millonésima parte de un
milimetro.
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Materiales hibridos como alternativa
nanotecnologica para la produccion de
energéticos

Abraham Vidal-Limén,* Oscar Contreras,* Sergio A. Aguila*

RESUMEN: La nanotecnologia es la rama de las ciencias que estudia y manipula la materia a una
escala diminuta, principalmente cuando alguna de las dimensiones de la materia esta en el
orden nanométrico. Derivado de las nanociencias, el desarrollo de la nanotecnologia ha tenido
un auge importante durante los Gltimos afios debido a la gran diversidad de aplicaciones de
muchos materiales a escala nanométrica (nanomateriales) en la vida cotidiana, ademas del
creciente revuelo generado debido a su caracter interdisciplinario para su desarrollo (la fisica,
quimica, biologia, ciencias de materiales, ciencias computacionales, ciencias ambientales, tec-
nologia de la comunicacion y ciencias sociales han estado en interaccion continua desde fina-
les del siglo pasado). En el sector energético, ante el inminente agotamiento de los combusti-
bles fosiles, la bisqueda de combustibles alternativos se ha transformado en una actividad
prioritaria y exigiendo que la nueva tecnologia sea amigable con el medio ambiente y de impac-
to positivo para la sociedad que la consumira. El desarrollo de nanotecnologia basada en ma-
teriales inteligentes capaces de generar energéticos (celdas de combustibles, generacion de
gases o moléculas acarreadoras de alta energia), nos permitira mantener un potencial energé-
tico ante la crisis global por desabasto de combustibles fosiles. Esperamos para las décadas
siguientes, un alto grado de incorporacion de nanomateriales en muchas tecnologias emplea-
das en nuestras actividades cotidianas, desde energéticos basados en nanomateriales, hasta
productos como pinturas, cosméticos, materiales para construccion y alimentos.

PALABRAS CLAVE: Hidrogenasa, nanobiotecnologia, nanotecnologia, nanomaterial hibrido.

ABSTRACT: The nanotechnology studies matter on a minute scale, fundamentally when a mate-
rial has at least, one nanometric scale dimension. The area of nanosciences and nanotechnolo-
gy has significantly increased in recent years due to the wide-spread applications of many na-
nometric scale materials (nanomaterials) in everyday life, likewise to the intensification of
interdisciplinary research collaborations (physics, chemistry, biology, materials science, com-
puter sciences, environmental sciences, communication technology and social sciences have
been in continuous interaction since the end of the last century). Meanwhile, fossil fuel deple-
tion has also been identified as a future challenge, it is necessary to develop new environment-
friendly alternatives with positively impacts in our society. The development of intelligent na-
nomaterials capable of generating energy (fuel cells, generation of gases or high energy carrying
molecules) will allow us to step forwards through the imminent energetic global crisis. In this
sense, in the following decades we will find nanomaterials more frequently in our daily activi-
ties, from energy based nanomaterials, to products such as paints, cosmetics, building mate-
rials and food.
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Introduccion
La nanotecnologia en nuestro entorno

El grado de civilizacién de nuestra sociedad depende de la tecnologia hasta
ahora desarrollada para satisfacer nuestras necesidades. Las motivaciones
por las que desarrollamos y utilizamos ciertas tecnologias se han mantenido
durante el curso de nuestra historia y los grandes cambios en nuestra socie-
dad siempre han estado asociados con el desarrollo de las tecnologias emer-
gentes las cuales han revolucionado de manera dramdtica sectores tan im-
portantes como la administracién y gestién de sistemas de informacién[1],
la manera en cémo nos comunicamos, asi como los sistemas de entreteni-
miento, y con mayor repercusién en sectores tan importantes como la salud
humana [2] y la agricultura [3].

En el siglo pasado fuimos testigos de una carrera interminable por la mi-
niaturizacién de los productos tecnoldgicos, ésta llegé de la mano del desa-
rrollo de materiales a escalas diminutas, con caracteristicas fisicoquimicas
peculiares y muchas veces distintas con respecto a esos materiales mismos
en bulto. Asi, la nanotecnologia, emergié y se consolidé en nuestra sociedad
como una de las 4dreas multidisciplinarias mis importantes de esta nueva
era, con sus temores y percepciones publicas, pero de la mano de impor-
tantes avances en beneficio de la sociedad [4].

Por ejemplo, la necesidad de contar con materiales nuevos, cuya capa-
cidad de almacenamiento informatico fuese superior y que ocupara menores
dimensiones, derivé en el desarrollo de memorias portétiles de varios gigab-
ytes de espacio en apenas unos cuantos centimetros de longitud. Este tipo de
necesidades ha motivado el desarrollo de materiales y particulas cada vez
menores, desde milimetros (1 mm = 1 x 10 m) hasta dimensiones de unos
pocos nandémetros (1 nm =1 x 10°m o 1 nm=0.000,000,001 m); este desa-
rrollo es conocido como nanotecnologia (figural). La nanotecnologia es una
ciencia multidisciplinaria, en la cual convergen los conocimientos de areas
tan diversas como la fisica, la quimica, la biologia, la medicina y las ingenie-
rias para desarrollar nanomateriales para aplicaciones multiples, por
ejemplo, el desarrollo de compuestos con mayor resistencia a la corrosién
(4rea de materiales), la construccién de microdispositivos electrénicos para
el monitoreo del ritmo cardiaco o implantes de materiales biolégicos con
fines biomédicos (biosensores), asi como la generacién de corriente eléc-
trica, moléculas acarreadoras de energia o dispositivos a base de nanomate-
riales acoplados a moléculas organicas que generen energéticos (celdas de
combustible). El Centro de Nanociencias y Nanotecnologia estd enfocado en
en el desarrollo de nanotecnologias que den solucién a diferentes problemas
de la sociedad, desde las comunicaciones, pasando por los nanomateriales
para aplicaciones especificas como la deteccién de gases y compuestos t6-
xicos, asi como tecnologias alternas para la generacién de energia.
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Figura 1. Dimensiones de las diferentes particulas que se trabajan en nanotecnologia.

Generacion de energias alternativas
de la mano de las nanociencias

La demanda de energia y las repercusiones ambientales derivadas de su ge-
neracién son temas recurrentes en las politicas de cualquier nacién desarro-
llada y en vias de desarrollo. Nuestra fuente primaria de energia son los com-
bustibles fésiles como el petrdleo, el carbén y el gas natural. Debido a la
naturaleza quimica de los combustibles fésiles, sus procesos de extraccién,
almacenamiento, transformacién y distribucién, éstos impactan radical-
mente nuestro ambiente, desde los mares hasta la atmdsfera. En el contexto
econdémico, la industria de la transformacién de los combustibles fésiles, la
petroquimica, es uno de los motores principales de muchas potencias mun-
diales, generando productos diversos como gasolinas, pldsticos y sustratos
para las industrias farmacéuticas y de quimica fina. No obstante, las reservas
de combustibles fésiles se reducen cada afio de manera significativa, lo cual
implica que sus procesos operativos se vuelvan cada vez mas onerosos debi-
do a su escasez. Es asi como se vuelve necesaria la busqueda de nuevas fuen-
tes energéticas que solucionen el desabasto energético global y que paulati-
namente se reduzca nuestra dependencia por los combustibles fésiles para
nuestras actividades diarias.

En nuestro universo, el hidrégeno (H) es el elemento quimico mas pre-
valeciente, no obstante, en nuestro planeta es escaso en estado libre, casi
siempre lo encontramos reaccionado con otros &tomos, su forma més comun,
en el agua. El agua esta formada por dos dtomos de hidrégeno enlazados con
un dtomo de oxigeno (O). A diferencia de los combustibles fésiles que son ex-
traidos de yacimientos o minas, como el petréleo, el carbén y el gas natural,
el hidrégeno no se obtiene de trabajos de mineria o extraccién clasicos. En
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este sentido, el hidrégeno es considerado como un acarreador de energia, ya
que para generar la energia primero es necesario romper la molécula que lo
contiene para utilizarlo. Por ejemplo, durante el rompimiento de la molécula
de hidrégeno (H,), los electrones liberados pueden ser dirigidos para que ge-
neren una corriente eléctrica. Por lo tanto, se estan realizando esfuerzos im-
portantes para obtener hidrégeno como combustible, pero que ademés con-
lleve procesos ambientalmente amigables y rendimientos energéticos altos.
De esta manera, serdn capaces de competir como fuentes alternativas de
energia.

Cabe mencionar que dentro de las ventajas derivadas del uso del hidré-
geno como energético, es que este compuesto es considerado como el re-
curso futuro que menos impactara al ambiente y que sera tan eficiente que se
podra generar en casas habitacién. Dentro de sus caracteristicas fisicoqui-
micas, encontramos que contiene la mayor densidad energética que cual-
quier otro combustible conocido, ademas de no estar unido al carbén, lo cual
reduciria las emisiones de diéxido de carbono. Asimismo, su combustién li-
bera como desecho final inicamente agua. Por lo tanto, las ventajas del uso
del hidrégeno en el plano ambiental como combustible son significativa-
mente mayores, por ejemplo, su combustién no contribuye al efecto inver-
nadero, a la lluvia 4cida o al agotamiento del ozono en la estratésfera.

Las contribuciones de la nanotecnologia en el campo de la produccién de
energéticos han sido importantes y muy recurrentes, ya que el desarrollo de
materiales de bajo costo para la produccién de energéticos, en particular de
hidrégeno es un tépico deseable. Por las propiedades de los materiales na-
noestructurados, se puede controlar de manera muy fina las interacciones
moleculares de las reacciones quimicas involucradas, tanto a nivel del centro
de reaccién como de los reactantes debido a la escala nanométrica. Por
ejemplo, investigadores de la Universidad de Uppsala, en Suecia, desarro-
llaron un prototipo de nanomaterial polimérico basado en 6xido de titanio,
ambientalmente amigable y de bajo costo el cual funciona como fotocatali-
zador (que trabaja en presencia de luz) para la generacién de gas hidrégeno
en solucién acuosa. Una parte fundamental de este estudio se basé en cal-
culos computacionales de primeros principios, los cuales ayudaron a identi-
ficar la naturaleza de los donadores de hidrégeno, asi como la cinética de la
reaccién (rapidez y eficiencia a la que ocurren las reacciones quimicas); es
decir, estos estudios cuentan con una sélida base de quimica computacional
para la explicacién o prediccién de las fenémenos atémicos y electrénicos en
nanomateriales. Entre los resultados mds impactantes, encontramos que
estos materiales nanoestructurados generaron 10 veces mas hidrégeno que
los catalizadores convencionales [5].

Cabe mencionar que, entre las lineas de investigacién emergentes en la
nanotecnologia, encontramos el desarrollo de los nanobiomateriales, los
cuales representan materiales hibridos o basados en compuestos inorgi-
nicos nanoestructurados y moléculas orgdnicas (proteinas, ADN, ARN vy li-
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pidos o 4cidos orgédnicos). Esta area utiliza principios biolégicos para el di-
sefio y fabricacién de materiales, que por su naturaleza son de escala
nanométrica (las proteinas globulares poseen dimensiones de 10-100 nm).
Por lo tanto, se asegura que los materiales hibridos realicen eficientemente,
sobre materiales inorganicos, la reaccién natural para la cual fueron creados
o de los cuales evolucionaron y se acoplen a las dimensiones nanométricas
de los soportes. Por ejemplo, en el drea energética, encontramos disefios o
moléculas biolégicas como las proteinas, las cuales pueden ser ttiles para la
produccién eficiente de hidrégeno sobre materiales nanoestructurados. Y
esta eficiencia se debe a que son moléculas robustas que han evolucionado
desde hace millones de afios por estos organismos como parte de su metabo-
lismo. De tal forma que aun en ambientes extremos como en las fosas ma-
rinas, donde la presién y temperatura son extremas debido a la profundidad,
diversos grupos de organismos son capaces de obtener energia mediante la
movilizacién o acarreamiento de moléculas orgdnicas mediante estas pro-
teinas intercambiando dtomos de hidrégeno. Si utilizamos estas proteinas,
capaces de separar los protones (hidrégenos) del agua y movilizarlos selecti-
vamente, se podria desarrollar nanotecnologia capaz de suplir las necesi-
dades locales de energéticos.

Actualmente encontramos que los desarrollos nanobiotecnoldégicos mas
recurrentes para la produccién de energia se basan en: biofotdlisis (com-
puestos organicos capaces de activarse por la luz y separar los protones del
agua); fermentacion oscura, en la cual se explotan las vias metabdlicas de
bacterias y algunos eucariontes como algas verdes en la generacién de molé-
culas energéticas, y celdas de combustible enzimaiticas, las cuales consisten
en la inmovilizacién de proteinas cataliticas en soportes nanoestructurados
capaces de conducir la corriente eléctrica.

Enzimas productoras y sensoras de hidrégeno,
;Que necesitamos saber y hacia donde vamos?

La produccién enzimatica de hidrégeno es un método atractivo debido a que
las reacciones quimicas involucradas suceden en condiciones de presién y
temperatura ambiente, ademds de que no son demandantes de energia debi-
do a su escala nanométrica. Otra gran ventaja de este proceso es que se uti-
lizan proteinas productoras especificas (enzimas), las cuales trabajan a velo-
cidades muy altas y con un rendimiento elevado, ademds de no contener
metales preciosos como catalizadores (comunmente tienen 4tomos metali-
cos de hierro(Fe), niquel(Ni) o selenio(Se). Estas enzimas productoras de hi-
drégeno se conocen como hidrogenasas y son enzimas cuyos reactantes o
compuestos necesarios para que efectien su reaccién son muy simples y se
encuentran siempre disponibles: electrones y protones. Sin duda, dentro de
este conjunto de enzimas encontramos a los electrocatalizadores mas efi-
cientes de la naturaleza, ya que pueden convertir reversiblemente al hidrége-
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no (H,), oxigeno (O,) y al agua a velocidades muy altas y con un minimo de
desperdicio de energia el cual incluso se puede acoplar a la activacién de CO,,
produciendo CO y/o formiato para su uso directo en combustible celular o
como cosustratos para la quimica organica, y esto con apenas un sobrepo-
tencial eléctrico minusculo [6].

Para desarrollar nanotecnologia eficiente y aplicable en nuestra so-
ciedad, nuestro objetivo se fundamenta en comprender cémo parten las re-
acciones de las hidrogenasas, conociendo desde sus mecanismos de reaccién
hasta la forma en que interaccionan con diversos soportes mediante interac-
ciones electrostéticas (por complementariedad de cargas). Por lo tanto, en-
tender el resultado de la evolucién molecular de estas enzimas, nos permi-
tird comprender c6mo fue que los metales “comunes” en las hidrogenasas
(niquel y hierro) alcanzaron una sorprendente actividad catalitica, tan seme-
jante al platino (Pt, el mejor electrocatalizador conocido) y asi finalmente
manipularlas genéticamente para optimizar la electrocatélisis hacia elec-
trodos nanoestructurados.

Recientemente nuestro grupo de investigacién publicé un estudio que
analizé la capacidad de ciertas enzimas hidrogenasas para producir hidré-
geno en condiciones oxigénicas. En este estudio utilizamos célculos de pri-
meros principios en el sitio de reaccién de una enzima hidrogenasa tolerante
al oxigeno proveniente del organismo Salmonella thypimorium [7].

En general, se estd investigando cémo ciertas hidrogenasas y sus centros
metdlicos son tolerantes al oxigeno (estos compuestos estdn profundamente
ocluidos y protegidos dentro de la enzima), ademds de comprender cémo
son capaces de trabajar en medios acuosos convencionales. La informacién
obtenida nos permitié observar que estas enzimas cuentan con rutas alter-
nativas para llevar a cabo su catélisis, es decir, si entre los centros metalicos
se encontraban un exceso de electrones, otros sitios podrian permitir el paso
de la carga y asi mantenerse realizando su actividad catalitica normal.

Utilizando diferentes métodos de quimica computacional, logramos en-
tender estos fendémenos de rutas alternativas de electrones en las hidroge-
nasas bacterianas del tipo niquel-hierro [NiFe-hidrogenasas]. También lo-
gramos entender, cudles zonas de las enzimas funcionan como nanocables
para la transferencia de los electrones provenientes de la ruptura del agua.
La anterior informacién generada es muy importante para los pasos poste-
riores del disefio de materiales hibridos, ya que se optimizara la interaccién
entre las enzimas hidrogenasas y nanoparticulas inorgéanicas de éxidos de
zinc (ZnO). En este sentido, buscamos generar materiales robustos para la
generacién de hidrégeno, pero también capaces de percibir selectivamente al
gas hidrégeno. Este problema se vuelve mds claro si pensamos en un ducto
de gases, en los cuales hay una cantidad considerable de hidrégeno en el to-
rrente. Si este gas se acumulara y se expusiera a una chispa seria catastréfico.

Por lo tanto, utilizaremos un nanomaterial hibrido (hidrogenasa-6xido
de zinc) el cual serd capaz de percibir hasta la minima traza de hidrégeno,
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Figura 2. Analisis quimico computacional de las enzimas hidrogenasas de niquel y hierro para la pro-
duccion de hidrégeno. Los calculos de primeros principios permiten formular hipotesis sobre las rutas
alternativas que usan estas enzimas y como se pueden anclar favorablemente a nanovarillas de 6xido
de zinc.

para que de esta manera seamos capaces de evitar accidentes. De tal manera,
nuestra solucién nanobiotecnoldgica se volveria mds rentable si pensamos en
la escala de nuestro biosensor, ya que la inversién en los componentes es baja.

Con base en lo anterior, estas enzimas hidrogenasas pueden contribuir
a obtener energia de manera sustentable ademds de generar biosensores ca-
paces de detectar fugas de esos mismos gases recién producidos. No obs-
tante, todavia quedan mds estudios por realizar y un largo camino por reco-
rrer para desarrollar novedosos procesos de produccién y deteccién de
hidrégeno.

Conclusiones

La inclusién de nanobiomateriales en nuestra sociedad podria impactar de
manera importante las actividades agricolas, de salud, incluso en la produc-
cién de energéticos, al generar nuevas tecnologias que faciliten el desarrollo
de las actividades cotidianas e impacten en menor medida al ambiente. En
este sentido, los alcances de las innovaciones nanotecnolégicas serdn sin
duda un detonante econémico durante las siguientes décadas, implemen-
tando nuevas practicas o migrando las practicas convencionales hacia otras

mas eficientes.
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La nanotecnologia, la arquitectura
y el arte

Adriana Lira Oliver'y Alicia Oliver?

RESUMEN: La nanotecnologia ha recibido en las Gltimas tres décadas mucha atencion. Mediati-
camente se han generado numerosas expectativas con pocas probabilidades de ser cumplidas,
sin embargo, en la actualidad existen aplicaciones importantes en muchas areas tecnologicas.
Desafortunadamente el mundo nano como tal no ha encontrado un nicho en la construccion de
edificaciones con productos comerciales, no obstante, las nanoparticulas metalicas, por tener
propiedades dpticas muy diferentes a las del metal en grandes volimenes, han deleitado a la
gente desde la antigiiedad. Conociendo el origen de estas propiedades 6pticas y haciendo uso
de la tecnologia actual, se pueden manipular dichas nanoparticulas para construir paletas de
colores que, en dispositivos micrométricos permiten hacer fotoimpresion con muy buena reso-
lucion.

PALABRAS CLAVE: Nanoparticulas metalicas, plasmonica, fotoimpresion.

ABSTRACT: Nanotechnology has received much attention during the last three decades. Through
media, many expectations have been generated around nanotechnology. Although several of
these expectations are unlikely to be accomplished, some have important contemporary tech-
nological applications. Unfortunately, the nano world as it is now, has not yet found a niche of
opportunity in the building construction industry. However, metallic nanoparticles have been
used since ancient times due to their optical properties that greatly differ from those proper of
metals with big volumes. By knowing the origin of these optical properties and by using con-
temporary technology, today we can manipulate these metallic nanoparticles to construct color
pallets that allow high resolution photo printing using micrometric devices.

KEYWORDS: Metallic nanoparticles, plasmonics, photoprinting.

Introduccion

En la dltima década la palabra nanotecnologia ha aparecido escrita y hablada
en innumerables ocasiones, para referirse a grandes inventos que cambiaran
nuestras vidas. Desafortunadamente, en algunos casos, vivimos un fenémeno
meramente de distorsién de comunicacién principalmente por los medios
masivos de comunicacién. Esta trivializacién de la palabra nanotecnologia se
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debe, creemos, a dos factores fundamentales: por un lado a los cientificos,
que ante un hallazgo importante después de duros trabajos, la emocién los
embarga al darlo a conocer y ponderan, a veces, con altas expectativas las
aplicaciones futuras, y, por otro lado, los medios de comunicacién exageran,
con miras de la nota periodistica sobre el tema. Asi, los nuevos descubri-
mientos que la ciencia va concretando, al transmitirse al resto de la pobla-
cién, el significado para la vida de las sociedades se distorsiona, creando
grandes expectativas muchas veces dificiles de concretar. Asi fue como al de-
mostrarse la gran potencialidad de la energia nuclear al terminar la segunda
guerra mundial, mucho se dijo que esta nueva fuente de energia resolveria
en esta materia los problemas de la humanidad. Cosa que no ha sucedido. En
los afios 80’s, al descubrirse los superconductores de alta temperatura, es de-
cir, materiales que presentan superconductividad arriba de la temperatura
del He liquido, por encima de los -269°C, se dijo también que en gran medi-
da se resolveria el problema de la energia: tendriamos conductores en nues-
tra vida cotidiana donde la corriente eléctrica se mantendria indefinidamen-
te. Lo cual tampoco ha sucedido. Sin embargo, no se puede negar que la
energia nuclear, aparte de sus usos negativos, ha sido beneficiosa en nues-
tras vidas en muchos aspectos. Por otro lado, la superconductividad a tem-
peraturas mas accesibles, como la temperatura del nitrégeno liquido de
-196°C, ha abierto nuevos campos de investigacién. Lo mismo esta suce-
diendo con la nanotecnologia. Es indudable que la nanotecnologia esta apor-
tando grandes beneficios a la biomedicina, la energia, el medio ambiente y la
fotdénica (que se pretende sustituya a la electrénica), entre otros.

Las nanoparticulas metélicas, por presentar lo que se conoce como la re-
sonancia del plasmén de superficie, que se describird més adelante, pro-
ducen campos eléctricos muy intensos cercanos a la nanoparticula, a distan-
cias de nan6émetros, lo que las ha convertido en sensores de alta sensibilidad
y resolucién en los sistemas bilégicos y en la foténica (Heydari et al., 2016;
Kim et al., 2016).

Para entender un poco de lo que vamos a escribir con respecto a la arqui-
tectura y el arte, primero debemos entender qué es la nanotecnologia.

La nanotecnologia

La nanotecnologia surge de lo que en las nanociencias se va entendiendo so-
bre las estructuras nano. Desde el punto de vista dimensional, una estructu-
ra nano es un conglomerado de dtomos o moléculas cuyas dimensiones per-
tenecen a la escala nonométrica (1 nanémetro= 10 m, mil veces menor a
una micra). Una célula, que mide entre 5 y 50 micras, es del orden de decenas
de miles de veces mas grande que las estructuras nano a las que nos referi-
mos. Ahora bien, siempre han existido y se han producido estructuras nano.
Pero es hasta hace pocos afios que estas estructuras se estidn entendiendo.
Para las nanociencias, las estructuras nano que conforman la nanotecnologia
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son aquéllas cuyo elemento fundamental, ya sea un 4tomo o una celda bési-
ca cristalina, en conglomerados de dimensiones nano, presentan propieda-
des diferentes a las propiedades en grandes volimenes a las que estamos
acostumbrados en nuestra vida cotidiana. No todas las estructuras nano pre-
sentan propiedades diferentes a las que se tienen en grandes volimenes y
por lo tanto no se consideran dentro de la nanotecnologia. Pero actualmen-
te, sustancias en dimensiones nano, tengan o no propiedades diferentes a las
que tienen cuando forman grandes volimenes, se pretende que forman par-
te de productos nanotecnolégicos. En el ambito de la construccién y de la ar-
quitectura son casi inexistentes los productos verdaderamente nanotecnol6-
gicos comercializados y que tengan uso masivo. En este articulo se describen
materiales verdaderamente nanotecnolégicos utilizados en la arquitectura y
los que actualmente se estdn desarrollando para la fotoimpresién.

Las nanoparticulas metalicas y la plasmonica

La plasménica es una nueva rama de la ciencia y el término fue creado en el
afio 2000 por un grupo de cientificos del Instituto de Tecnologia de Califor-
nia en Estados Unidos (Atwater, 2007). La plasménica se refiere al plasmén
de superficie que genera luz al incidir sobre una particula metalica. Sabemos
que la luz es una onda electromagnética compuesta por campos eléctricos y
magnéticos oscilantes. Cuando el campo eléctrico de la onda incide sobre la
nanoparticula metélica, los electrones libres del metal que estdn en la super-
ficie oscilan con el campo eléctrico de la onda y por ciertos mecanismos fisi-
cos esta nanoparticula absorbe una buena cantidad de luz. Existen ciertas
longitudes de onda para las cuales esta absorcién se da en forma privilegia-
da, y a este fenémeno se le llama la resonancia del plasmén de superficie.
Este fenémeno sélo se da cuando la particula metdlica tiene dimensiones
mucho menores a la longitud de onda de la luz incidente, desde algunos na-
németros hasta 100 nm, y por lo tanto no se da en grandes volimenes del
material (Kelly et al., 2003). Esta particularidad le da a estas nanoparticulas
propiedades Opticas interesantes para la 6ptica no lineal (Torres-Torres et al.,
2008), la foténica (Gramotnev et al., 2010) y la biomedicina (Heydari et al.,
2016; Barsan et al., 2016).

Pues bien, lo interesante de este fenémeno es que provoca que las nano-
particulas metdlicas absorban en la regién ultravioleta y visible, y en casos
especiales de nanoparticulas mayores a 100 nm, en el infrarrojo del espectro
electromagnético (Langhammer, 2006).

La luzy los colores
Como ya dijimos, laluz es una onda electromagnética y forma parte de lo que

conocemos como el espectro electromagnético. El espectro electromagnético
es muy amplio, comprende longitudes de onda que van desde los picémetros
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hasta kilémetros. En este gran intervalo la luz ocupa lo que se llama la regién
del visible que es una pequenisima regién del espectro electromagnético. La
luz visible blanca, al descomponerla por medio de un prisma presenta los co-
lores del arco iris. Los colores se deben a que la luz visible estd compuesta de
ondas que tienen longitudes comprendidas entre los 380 y 780 nm vy el ojo
percibe estas longitudes de onda que en nuestro cerebro se detectan como
colores. Sabemos que el color de los objetos se debe a las diferentes longi-
tudes que absorben y otras que reflejan y son detectadas por el ojo. Por lo
tanto, las nanoparticulas de un metal de hasta 100 nm que absorben una
banda del visible presentan coloraciones que el metal no tiene en grandes
volamenes.

El maravilloso mundo del color en las nanoparticulas
metalicas

En secciones anteriores se ha dicho que las nanopaticulas metdlicas absor-
ben selectivamente en ciertas longitudes de onda del visible. Especificamen-
te esta absorcidn se realiza en estructuras del orden de algunos nanémetros
hasta los 100 nm. Las nanoparticulas pueden, ademds, tener diferentes for-
mas. Dependiendo del tamarfio y forma de la nanoparticula, la resonancia del
plasmén de superficie, es decir, cuando se lleva a cabo la mayor absorcién de
laluz que le llega, se puede desplazar y desdoblar en el espectro y por lo tan-
to cambiar de color. Sabemos que si hay absorcién en el azul, la coloracién
seré en el amarillo. Es por esto que nanoparticulas de plata, de forma esféri-
cay con un didmetro del orden de 10 nm, embebidas en vidrio, tienen la re-
sonancia del plasmén de superficie en los 380 nm, con una anchura que se
extiende al azul. Esto es, la absorcién se lleva a cabo en el violeta-azul y es
por eso que estas nanoparticulas presentan el color amarillo. Si cambian de
tamario y forma estas particulas, la resonancia del plasmén de superficie se
puede correr a longitudes de onda mayores o menores, o bien desdoblarse,
dependiendo del caso, dando diferentes coloraciones. Si hay un corrimiento
hacia el verde, la coloracién serd roja. Otro ejemplo son las nanoparticulas de
oro. Estas nanoparticulas, si son esféricas y de entre 4 y 20 nm, su resonan-
cia del plasmén de superficie estd en los 520 nm, y por lo tanto tiene una
fuerte absorcién en el verde lo cual hace que se vean rojas. Si aumentan de
tamario hasta unos 90 nm, presentan una coloracién azul. Dependiendo de
la forma y el tamario, las nanoparticulas pueden tener toda una gama de co-
lores brillantes. La figura 1 muestra una serie de soluciones con nanoparti-
culas metdlicas de diferentes elementos de diferentes formas y tamarios.
Cuando estas nanoparticulas estdn embebidas en vidrio le dan a éste dife-
rentes coloraciones segin sea la nanoparticula de que se trate.
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FIGURA 1. Nanoparticulas metalicas en solucion.

Fuente: José I. Garcia Laureiro, ISQCH. Blog de divulgacion del Instituto de Sintesis Quimica y Catalisis Homogénea.
Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC) y la Universidad de Zaragoza (UZ), Espafia.

El diseno de los dispositivos nanoestructurados

La sintesis de naoparticulas metélicas se puede llevar a cabo por métodos
quimicos o fisicos. La sintesis en soluciones acuosas por medios quimicos es
relativamente sencilla. Los colores son verdaderamente brillantes. Ya en
1875, Michael Faraday obtenia estas soluciones, y por primera vez dio una
descripcién cientifica de estos colores refiriéndose a particulas extremada-
mente pequerias cuyas propiedades 6pticas eran diferentes a los del metal en
gran volumen. Un método fisico es el de la implantacién de iones. Por medio
de un acelerador de particulas se introducen uno a uno los &tomos del metal
que se desee en un dieléctrico (Oliver et al., 2002). El material resultante,
posteriormente, se somete a tratamientos térmicos a temperaturas altas y
en atmdsferas especiales. En la figura 2 se muestran dos pedazos de silice de
alta pureza implantados con oro en diferentes cantidades. Estos materiales
se obtuvieron en el Laboratorio del Acelerador Pelletron del Instituto de Fi-
sica de la UNAM.

Aunque en el siglo XIX ya se pudieron sintetizar y explicar las propie-
dades de las nanoparticulas metélicas, las nanociencias y la nanotecnologia,
con métodos de sintesis y de andlisis totalmente reproducibles, son de

FIGURA 2. Silice de alta pureza con nanoparticulas de oro esféricas con diametro promedio de 10 nm,
a) con afluencia baja de iones de oro, y, b) con afluencia alta de iones de oro.

Fuente: Propia.
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FIGURA 3. Micrografia de microscopia electronica de transmision de alta resolucion de una nanopar-
ticula de oro en silice, nucleada por implantacion de iones.

Fuente: Propia.

reciente creacién. Esto se debe a los avances tanto de la ciencia como de la
tecnologia. Los métodos de sintesis de estos sistemas, tanto fisicos como
quimicos han evolucionado mucho y hoy en dia se disefia el tipo de particula
que se quiere fabricar. Si a esto se agrega que la instrumentacién cientifica se
desarrollé extraordinariamente en el siglo XX, dando lugar a instrumentos
que permiten tener una serie de métodos de andlisis para caracterizar mate-
riales microscépicamente, los cientificos tuvieron acceso al mundo nano. En
el caso de las nanoparticulas, el desarrollo de la microscopia electrénica de
transmisién de ultra alta resolucién ha sido definitiva. Esta técnica nos per-
mite “ver” las nanoparticulas y las posiciones de los dtomos en ellas (fi-
gura 3). Por otro lado, la computacién actual logra hacer célculos verdadera-
mente complicados en computadoras de escritorio, lo que ha permitido
modelar y predecir a qué formas corresponden qué resonancias de plasmén
de superficie y por tanto sus propiedades 6pticas particulares. Esto hace po-
sible disefiar materiales con propiedades muy especificas.

Asi pues, actualmente, tanto la ciencia como la tecnologia permiten di-
seflar, manipular y en algunos casos, construir dispositivos para diferentes
aplicaciones con estructuras nanomeétricas (Bornacelli et al., 2016).

No hay nada nuevo bajo el Sol

Los vidrios y cuentas de vidrio de colores siempre han fascinado al hombre,
y desde tiempos remotos aprendié a producir vidrios coloreados. Los prime-
ros objetos de vidrio fabricados fueron cuentas coloreadas para collares. Ya
para el afio 1,200 aC, en Egipto se producia vidrio claro de color azul o verde.
Seguramente fue también en Egipto donde se descubrié que al agregar cier-
tos 6xidos metélicos al vidrio fundido se producian hermosas coloraciones.
Sin embargo, los artifices del vidrio soplado fueron los fenicios. Durante la
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FIGURA 4. Copa romana de Licurgo, Museo Britanico. a) Iluminacion del lado del observador, y, b) Ilu-
minacion por detras con respecto al observador.

(a) (b)

Fuente: Figura (a) Johnbod (fotografo), y figura (b) Marie-Lan Nguyen (fotografa).

época del Imperio Romano la fabricacién de artefactos de vidrio se extendid
por todo el Imperio hasta Alemania.

Es claro que en la antigiiedad los artesanos, al producir sus objetos de vi-
drio con ciertas coloraciones, estaban ya haciendo nanotecnologia. Un ejemplo
indiscutible es la hermosa copa romana de Licurgo. Esta copa, fabricada en el
siglo 1v dC, por mucho tiempo debié dejar perplejos a sus duefios por los
efectos de la luz sobre la copa. Cuando se le ilumina del lado del observador
muestra un color verde-jade (figura 4a), y el vidrio parece opaco, pero cuando
se ilumina por detras con respecto al observador se muestra traslicida y de
color rojo claro brillante (figura 4b). El secreto fue descubierto en 1990. Se
analizaron al microscopio electrénico pequetios pedazos de la copa y resultd
que el vidrio contenia una mezcla muy precisa de particulas de oro y plata
menores a 50 nm. En esta copa se practicé una nanotecnologia refinada.

Tal vez lo mas conocido en arquitectura de esta nanotecnologia tem-
prana sean los vitrales de las catedrales géticas. La arquitectura gética nace
al norte de Francia en Normandia en el siglo x11, de donde se difundié pri-
mero al reino de Francia y posteriormente al Sacro Imperio Romano Germa-
nico. Este nuevo estilo de construccién dio paso a edificios con proporciones
diferentes al romdanico: mucho mds esbeltos y con bévedas altas. Para so-
portar el empuje del peso de las bévedas, los arquitectos idearon los contra-
fuertes con arbotantes. Esto permitié tener fachadas con enormes huecos,
produciéndose una mayor luminosidad al interior. Es aqui donde los arte-
sanos medievales del vidrio plasman su magia en los interiores. Un magni-
fico ejemplo es la Santa Capilla en el centro de Paris. En este edificio, cons-
truido a principios del siglo X111, las paredes practicamente desaparecen, y en
su lugar se yerguen enormes ventanales cubiertos de vitrales (figura 5). El
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FIGURA 5. Santa Capilla de Paris.

Fuente: B. Didier (fotografo).

ambiente luminoso al interior da a la atmdsfera un efecto muy especial y di-
ferente al que se obtendria con un ventanal que dejara pasar toda la luz
blanca de la radiacién solar. Estos artesanos, nanotecnélogos primitivos, sa-
bian muy bien qué sales poner en el vidrio fundido y las proporciones ade-
cuadas para obtener toda la gama de colores para sus vitrales. Aun hoy en dia
nos admira el colorido de semejantes obras de arte (figura 6).

FIGURA 6. Vitrales de la Catedral de Colonia.

Fuente: Jan van der Crabben (fotografo).
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La nanotecnologia modernay la paleta de color

Los sistemas de reproduccién de imagenes a color utilizan filtros y prismas
para dispersar la luz de diferentes longitudes de onda. Con la miniaturiza-
cién de los dispositivos integrados, la investigacién en los sensores de la re-
produccién de imagenes ha crecido exponencialmente, buscando alta efi-
ciencia, bajo consumo de energia y dimensiones pequenas, lo que representa
retos enormes a los sistemas convencionales.

En apartados anteriores se ha explicado que la absorcién de la luz por la
resonancia del plasmén de superficie de las nanoparticulas metdlicas hace
que estas nanoparticulas reflejen un cierto color de la luz. Recientemente, en
2014, cientificos de varias instituciones de Singapur construyeron disposi-
tivos conteniendo arreglos especificos de nanodiscos de aluminio de dife-
rentes tamaifios acomodados con diferentes arreglos espaciales (Tan et al.,
2014). De esta forma establecieron pixeles plasmoénicos para conformar una
paleta de color. Cada pixel contiene cuatro nanodiscos de diferentes tamarios
para crear una paleta de color basica, que al variar las distancias entre ellos y
los tamartios de los nanodiscos se crean diferentes colores y tonalidades enri-
queciendo en colores y tonalidades dicha paleta. Estas nanoestructuras se
obtienen a partir de un sustrato de silicio construyendo nanopilares por
medio de litografia con un haz de electrones, sobre los que se deposita alu-
minio de 20 nm de espesor. Las dimensiones de cada pixel fueron de
800 x 800 nm.

Como se muestra en la figura 7a, la paleta bésica estd formada por nano-
discos de aluminio con un mismo espaciamiento pero diferentes tamarfios.
Con un mismo tamario y diferentes espaciamientos se generan otros colores
y tonalidades. Finalmente, con una combinacién de arreglos de tamafios, es-
paciamientos y geometrias de colocacién, se aumenta la paleta de color. La
figura 7b muestra los arreglos de la paleta basica donde se varia inicamente
el tamafio, discos con didmetros de 40 a 330 nm, en pasos de didmetros de
10 nm y espaciamientos fijos de 400 nm. En la figura 7c se muestra c6mo la
variacién de tamarfio intercalado en cada pixel (dos nanodiscos de un tamafio
y dos de otro), con variaciones d;,d, = 80 a 220 nm en pasos de 10 nm y con
un espaciamiento fijo de 400 nm en un mismo pixel de 800 X 800 nm, enri-
quece la paleta de color. En la figura 7d, la paleta de color se forma variando
los tamartios (d = 80 a 220 nm) y variaciones en los espaciamientos (s = d +
50 a 400 nm) en arreglos de los cuatro nanodiscos dentro del pixel de
800 X 800 nm, en pasos de 10 y 20 nm, respectivamente.

Estas combinaciones de los nanodiscos de aluminio en los pixeles dan
plasmones en el visible que forman la paleta de color

Para mostrar la versatilidad de su paleta plasmoénica contenida en una
microestructura, estos cientificos crearon una fotoimpresién de la famosa
pintura Amanecer del pintor impresionista Monet. En la figura 8a se muestra
una reproduccién del original. En la figura 8b una fotoimpresién con la
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FIGURA 7. Ilustracion esquematica de la configuracion de los pixeles plasmdnicos de nanodiscos de
aluminio: a) visualizacion de las diferentes disposiciones de los nanodiscos en tamaifios y espacia-
mientos; b) paleta de color de la disposicion basica de los nanodiscos; c) paleta de colores mixta que
dispone diferentes tamafos de nanodiscos, con un espaciamiento en un pixel, y, d) paleta de colores
con la combinacion de tamafios y espaciamientos de los nanodiscos en un pixel.

Fuente: Adaptada con el permiso de: Shawn J. Tan, Lei Zhang, Di Zhu, et al. (2014). Plasmonic color palettes for photo-
realistic printing with aluminum nanostructures, Nano Letters, 14(7): 4023-4029. Copyright © 2014, American Chemical
Society.

paleta plasmonica de color limitada (bésica). En la figura 8c con la paleta ex-
pandida (pixeles con combinaciones de tamafios de nanodiscos y espacia-
mientos) se obtiene una fotoimpresién con una mayor variedad de colores.
El grado de reproducibilidad es impresionante con un dispositivo micromé-
trico como el obtenido en el trabajo descrito. La figura 8d muestra el detalle
y en la 8e se muestra una micrografia de microscopia electrénica de barrido
de los pixeles con las diferentes disposiciones de los nanodiscos.

Las nanoparticulas de aluminio son muy durables y mucho mds baratas
comparadas con las de oro o plata, por lo que un microdispositivo con las ca-
racteristicas descritas tiene amplias posibilidades de comercializarse.
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FIGURA 8. Reproduccion de la pintura de Monet Amanecer utilizando las diferentes estrategias de las
paletas de color plasmonicas: a) reproduccion del original utilizada como imagen de entrada; b) repro-
duccién utilizando solamente la paleta limitada de los “colores plasmonicos primarios”; c) reproduc-
cion mas realista de la pintura utilizando la paleta expandida; d) magnificacion del detalle encuadrado
en , y, e) micrografia de microscopia electronica de barrido de los pixeles con las diferentes disposi-
ciones de los nanodiscos de aluminio.

Fuente: Adaptada con el permiso de: Shawn J. Tan, Lei Zhang, Di Zhu, et al. (2014). Plasmonic color palettes for photo-
realistic printing with aluminum nanostructures, Nano Letters, 14(7): 4023-4029. Copyright © 2014, American Chemical
Society.

Conclusiones

Se ha mostrado c6mo, las nanoparticulas metdlicas, cuyas propiedades 6pti-
cas son muy diferentes a las que tienen en grandes volimenes, han sido uti-
lizadas, primero en objetos de ornamentacién, y ahora como microdispositi-
vos fotdnicos de alta resolucion. Desde el punto de vista de la arquitectura y
el arte, la fascinacién por los colores y el efecto de la luz siempre han impac-
tado al hombre. El ingenio y las habilidades de los artesanos desde la anti-
giedad, y ahora de los cientificos, muestran que, en este caso, la nanotecno-
logia siempre ha estado presente en la vida humana.
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Nanobioética, fundamento de la
nanoseguridad y la nanodefensa

Guillermo Ledn Zuleta Salas,* Beatriz Eugenia Campillo Vélez**

RESUMEN: El auge de la nanotecnologia genera nuevos cuestionamientos, no sélo en las aplica-
ciones innovadoras, sino también en la reflexion de riesgos que pueden aparecer. En este arti-
culo pretendemos realizar un acercamiento a ese escenario actual y desde alli aproximarnos al
discurso de la nanoseguridad y la nanodefensa, desde donde también haremos alusion al na-
noterrorismo, campo que los Estados deben empezar a considerar abriendo una suerte de na-
nodialogo con los ciudadanos.

Este cuidado de la vida debe estar ligado a una reflexion bioética de la nanotecnologia, que
sera objeto de reflexion en la segunda parte de este texto, una nanobioética que permita iden-
tificar los principios ontologicos que no son negociables, no como freno a la cienciay a la téc-
nica sino como un intento de humanizarla, de indicarle siempre a todo Hombre como su verda-
dera razon de ser.

PALABRAS CLAVE: Nanobioética, nanodefensa, nanoseguridad, nanoterrorismo, nanodialogo.

ABSTRACT: Nanotechnology boom generates new questions, not only in innovative applica-
tions, but also in the reflection of risks that may appear. In this article, we intend to carry out
an approach to this current scenario and from there we approached the speech of the nanosa-
fety, nanosecurity and nanodefense, whence also we will make reference to the nanoterrorism,
a field that States must begin to consider opening a kind of nanodialogue with the citizens.
This life care must be linked to a nanotechnology bioethical reflections, wich will be the subject
of reflection in the second part of this text, a nanobioethics that allows to identify ontological
principles which are not negotiable, not as a brake to the science and technique but as an at-
tempt to humanize it, always indicate to every Man as his true reason for being.
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Introduccion

El escenario internacional de la globalizacién plantea nuevos desafios en dis-
tintos &mbitos, uno de los mas importantes es sin duda la agenda de seguri-
dad y defensa, que en tiempos recientes se ha interpretado de una forma
mds amplia donde ya se cuenta: la bioseguridad, la seguridad ciudadana, la
seguridad humana, la seguridad informaética, la seguridad juridica, la seguri-
dad laboral y muchas mas. Una agenda que después del 11-S ha tenido tam-
bién el tema del terrorismo presente como un enemigo a enfrentar por parte
de los Estados. La nanotecnologia no escapa a esta realidad, por lo cual re-
cientemente se ha hecho necesario hablar también de la nanodefensa, no
s6lo orientada a unas buenas préacticas (campo al que normalmente se le de-
nomina nanoseguridad), sino a la necesidad de aprovechar estos avances en
el &mbito militar para crear proteccién ante posibles ataques, incluso aque-
llos que algunos catalogan desde ya como nanoterrorismo.

No obstante, cada vez es mas complejo que ellos —los Estados— con-
serven el monopolio de la fuerza, tal y como lo muestra Joseph Nye en su ta-
blero de ajedrez tridimensional donde explica que el sistema de la globaliza-
cién estd marcado por las relaciones transnacionales,’ es un mundo
interconectado, con poderes difusos, y si bien estd lleno de oportunidades,
también es un mundo lleno de incertidumbres y por lo tanto mds vulnerable
a diversos ataques. Esta vulnerabilidad estd dada en el marco de las guerras
de cuarta generacién, donde los grandes tanques de combate o los aviones
bombarderos parecen inservibles ante unos ataques que no solo integran
ciencia y tecnologia de punta, sino que hacen de la asimetria su mejor estra-
tegia, piénsese, por ejemplo, en la dificultad de identificar a los combatientes
y separarlos de la poblacién civil, o el reto de diferenciar cudndo se esté ha-
ciendo investigacién en laboratorio con aplicaciones meramente comerciales
e inofensivas o cudndo se hace para crear armas potencialmente letales. Por
ello, que el tema de seguridad y defensa no esté reservado a los Estados o a
los ejércitos como era en las guerras regulares y que encontremos por un
lado redes de terrorismo y por el otro empresas o agentes privados con alta

*Joseph Nye plantea que el poder en el mundo de la globalizacién se organiza de una
forma que se asemeja a una compleja partida de ajedrez tridimensional, sefiala que el
tablero superior estaria dominado por el &mbito militar en una suerte de unipolarismo,
el del centro por las relaciones econémicas en un hibrido unimultipolar, pero advierte
que, “el tablero inferior es el reino de las relaciones trasnacionales, que rebasan las fron-
teras, quedando fuera del control gubernamental. Este reino incluye en un extremo a
agentes no estatales tan diversos como los banqueros que transfieren electrénicamente
sumas de dinero mayores que la mayoria de los presupuestos nacionales, y, en el otro, a
los terroristas que organizan atentados y a los piratas informaticos que interfieren las
operaciones realizadas por Internet. En este tablero inferior el poder estd muy disperso
y en él no tiene sentido hablar de unipolaridad, multipolaridad o hegemonia”. NYE, J.
(2003). La paradoja del poder norteamericano. Taurus: 66 y 67. (Citado por: Barbé, 2007:

277).
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capacidad de maniobra en estas materias, hacen que el mundo tienda a ser
un lugar mds complejo y lleno de incertidumbres.

Nadie pensaria hace unas décadas que un libro, o una carta que no con-
tienen ningdn tipo de explosivos se pudieran convertir en un arma letal,
sin embargo, los ataques con carbunco (dntrax) en Estados Unidos en 2001
prendieron las alarmas, mas aun cuando al hacer investigaciones forenses
descubrieron que en la carta analizada el 15 de octubre en el Instituto de
Enfermedades Infecciosas del Ejército Estadounidense en Fort Detrick
(usaMRIID) el polvo era tan fino que incluso llegaba a comportarse como un
gas, siendo mas dificil de detectar y por supuesto de combatir, pues el aire
le servia facilmente para dispersarse (National Geographic, 2006). No hay
que olvidar que las armas bioldgicas e incluso las quimicas se han conocido
como “la bomba atémica del hombre pobre”?, por su bajo costo, facil ma-
nejo en el transporte y camuflaje, y un altisimo impacto como arma de des-
truccién masiva.

La pregunta es clara, ;qué podriamos esperar si el ataque se hubiera
dado con nanoparticulas?, probablemente su deteccién seria més dificil (o
imposible) y no sabemos si su accién fuera mas rapida y letal. El escenario
del nanoterrorismo hay que tomarlo en serio y los Estados deben prepararse,
pues hasta ahora el discurso de la nanotecnologia en el campo de la defensa
se ha enmarcado mas en las ayudas al soldado en el campo de batalla® y no
tanto en lo que se pudieran ver afectada la poblacién civil ante un mal uso de
estos avances.

Pero, ;qué tiene que ver en todo esto la bioética?, pues bien, de la misma
manera que Potter en la década de los afios 70 del siglo XX se preguntaba por
la finalidad de la ciencia y hacia un llamado a velar por la supervivencia, ins-
pirado también en la amenaza nuclear propia de la Guerra Fria; hoy es nece-
sario retomar estas reflexiones actualizandolas a los nuevos desafios, y de la
mano de la ética de la responsabilidad de Hans Jonas analizar los posibles es-
cenarios futuros que plantea la nanotecnologia, tanto en si misma, como los
posibles usos que puedan hacerse, incluso por fuerzas que escapan a la lega-
lidad. Se trata pues de una heuristica del temor, no paralizante, sino caute-
losa, una suerte de “autodefensa anticipada”. Por tanto, en el presente texto

2 Esta expresién no sélo aparece en el documental de National Geographic que se referencia,
sino también en el libro “Lo malo y lo feo de los microbios” de Charles Volcy (2004), donde
reconoce que las armas biolégicas han escapado del control de las potencias tradicionales,
cayendo en las manos de paises del tercer mundo (p. 323).

3 “Los futuros conflictos armados seguiran siendo asimétricos, ocasionados por bandas y
grupos terroristas o actores no gubernamentales. Las nanotecnologias tendrian un papel
trascendental en las operaciones militares ofreciendo mayores capacidades de medida por
los sensores y mejores tecnologias de la comunicacién que son necesarias para que con un
numero pequefio de unidades, con gran potencia de fuego, se pueda neutralizar al adversa-
rio. La guerra convencional demanda el empleo de la tecnologia mas sofisticada, mientras
que la guerra asimétrica se basa en una inteligencia mas sofisticada y un soldado mucho
mas eficiente mediante el uso de la nanotecnologia.” (Gémez Pardo, 2014: 209).
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nos proponemos hacer un panorama del escenario actual de la nanotecno-
logia en estas dos grandes dimensiones, la nanoseguridad y la nanodefensa,
para finalmente acercarnos a la reflexién bioética o nanobioética (como ya se
le llama) que les sirve de fundamento.

El escenario

En este primer apartado nos acercamos a las construcciones que se han ela-
borado de la nanoseguridad en su doble via como nanosafety y como nanose-
curity, dos dimensiones que hoy no estan tan separadas. Por otro lado, mira-
remos la nanodefensa y su antitesis el nanoterrorismo. Todo ello para
descubrir que tanto al discurso de la seguridad como al de la defensa, en tér-
minos amplios, le subyace un argumento de cuidado del bios que natural-
mente nos refiere a la bioética, no sélo por su preocupacién por la supervi-
vencia que ya apuntdbamos, sino porque durante décadas ha sido la
disciplina que ha puesto a conversar a la ciencia con el humanismo.

Nanoseguridad

Cuando hablamos de nanoseguridad no estamos refiriéndonos a una seguri-
dad pequefia o de poca importancia, todo lo contrario, el prefijo nano sim-
plemente habla de la escala en la cual se esta trabajando y es que con el auge
de la nanotecnologia se abren nuevas posibilidades, desde desarrollos alta-
mente prometedores en materia de salud y sostenibilidad ambiental, como
el mejoramiento de algunos procesos o productos que utilizamos de forma
cotidiana; pero también nos enfrentamos a riesgos de distintos tipos y es
justamente ésa la razén por la cual se hacen necesarias reflexiones multi e in-
terdisciplinares que busquen el buen equilibrio entre el avance de la nanotec-
nologia y los debidos cuidados que se deben tener para que ésta no cause
dario, pero tampoco que se nos prive de sus posibles beneficios. En otras pa-
labras, es algo que inicia desde el campo bioético (poniendo en didlogo la
ciencia, la técnica y la ética), que debe pasar al mundo biojuridico, para final-
mente traducirse en acciones concretas de nanoseguridad de una forma in-
tegral, es decir, en las dos dimensiones que el inglés diferencia bajo las pala-
bras safety —seguridad operacional para la reduccién del ndmero de
accidentes, encaminada a la prevencién— y security —seguridad fisica, con-
trol de incidentes, encaminada a la proteccién—. En otras palabras, se apun-
ta a evitar el riesgo previsible (accién proativa), pero también es intentar te-
ner control del mismo si llegase a ocurrir, capacidad de respuesta (accién
reactiva).

Vale la pena mencionar que la linea que separa esas dos dimensiones que
diferencia el inglés, se muestra muy delgada, especialmente cuando el ac-
cionar de la tecnologia en un laboratorio puede afectar tanto a operarios
como a la sociedad en general; ésta es una de las lecciones aprendidas des-
pués del desastre en Fukushima y que hoy se aplica a la nanotecnologia:
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Tradicionalmente, la distincién entre safety y security en general se ha explicado por
referencia al elemento de intencién, como lo ilustra el discurso politico del Organis-
mo Internacional de Energia Atémica (OIEA) sobre seguridad y proteccién nuclea-
res. Sin embargo, el desastre nuclear en Fukushima tras el terremoto del 11/3, con
una exposicién potencialmente més devastadora y generalizada, y la contaminacién
de la radiacién, ha demostrado la delgada linea entre la seguridad nuclear y la pro-
teccién nuclear. A medida que el volumen de ENMs (nanomateriales de ingenieria)
y productos relacionados aumenta rdpidamente en todo el mundo, una amplia e in-
controlada liberacién de sustancias nocivas puede ser vista como una amenaza exis-
tencial a las condiciones que permiten a las sociedades modernas funcionar.* (Nasu
y Faunce, 2013: 417)

Entender esta conexién es lo que nos permite justificar que las re-
flexiones éticas no pueden quedarse encerradas como simples buenas prac-
ticas de laboratorio (safety), ni como una ética empresarial, sino que deben
ser tomadas en un sentido bioético amplio como aquellas acciones a ser cui-
dadas y previstas porque afectan el bios, la sociedad, la supervivencia, por lo
cual el Estado debe integrarlas en sus reflexiones de seguridad ante posibles
escenarios de riesgo (security).

Pero ;a qué riesgos nos referimos?, en primer lugar, tanto la nanotecno-
logia como la nanociencia son campos de estudio mas o menos recientes, pero
en los cuales se ha invertido mucho capital privado y publico. Desde el punto
de vista comercial, su aparicién en el mercado fue excesivamente répido, asi se
intuye que probablemente no se han dado atn los suficientes estudios sobre la
toxicidad o no de las nanoparticulas, tanto para el consumidor como para
quien fabrica los productos, teniendo claro que estos dltimos estdn més ex-
puestos.® En otras palabras, sabemos que no todas las sustancias son téxicas,
y mal hariamos en condenar o satanizar las nanoparticulas, pero resulta que
algunos materiales nanoestructurados cambian su comportamiento y la
forma en la que interactuan con su entorno por lo que son necesarios estu-

* Traduccién propia. Textual en inglés: “Traditionally, the distinction between safety and se-
curity in general has been explained by reference to the element of intention, as illustrated
by the policy discourse of the International Atomic Energy Agency (IAEA) on nuclear safety
and security. However, the nuclear disaster in Fukushima following the 11/3 earthquake,
with potentially more devastating and widespread exposure and contamination of radia-
tion, has arguably demonstrated the fine line between nuclear safety and security, where
no harmful intention was present. As the volume of ENMs (engineered nanomaterials) and
related products rapidly increases across the world, a wide and uncontrolled release of har-
mful nano-substances may well be seen as posing an existential threat to the conditions
that allow modern societies to function.”

° “Enla actualidad, la concentracién de nanomateriales artificiales en el ambiente general es
baja, por lo que los lugares mas expuestos a los riesgos asociados a las nanoparticulas son
las industrias que fabrican o procesan productos con nanomateriales y los laboratorios de
investigacién. En este sentido, cabria esperar que los manipuladores de nanomateriales
fuesen conscientes de los riesgos potenciales y actuasen en consecuencia, pero la realidad
dista mucho de esa situacion ideal.” (Balas, 2015).
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dios, procesos de estandarizacién, y monitoreo constantemente. Un ejemplo
valioso sobre el destino final de los nanomateriales en el medio ambiente, que
es en si una advertencia en torno a dénde se pueden esperar los efectos no de-
seados de los nanomateriales, de haberlos, es el trabajo de Keller et al. (2013),
entre otros (por ejemplo, Gottschalk et al., 2015; Yin Sun et al., 2016).

En aquellas situaciones que puedan llegar a ser téxicas, hay un riesgo
evidente, y aunque es una preocupacién bioética (en tanto prevencion),
como problema es eminentemente de caracter técnico, es decir, es probable
que sea superado al ganar mayores conocimientos. Aqui nos referimos al
riesgo asociado a la misma escala en la que se trabaja la nanotecnologia, la
pregunta clave es ;como lograr proteger a las personas que por su actividad
en laboratorio o de empresa estdn altamente expuestas a las nanoparti-
culas?, esto es, jde qué manera podemos hacer materiales que a su vez im-
pidan el paso de ellas?, ;cémo lograr que no sean introducidas al cuerpo por
inhalacién, ingestion o penetracién cutianea?®

De momento, aunque hay ciertas precauciones y se sugieren protocolos,
hay dificultad para protegernos de aquello que se manipula (incluyendo los
productos nanohabilitados desechados y otros residuos nano; CIEL, 2016),
no debemos olvidar que debido a su tamario existe una alta posibilidad de
que la materia a esta escala tan sumamente pequefia interacttie con nuestro
organismo penetrando en nuestras células alcanzando no sélo el citoplasma
sino también su nucleo. Esta caracteristica muy prometedora en la nanobio-
medicina, por ejemplo, en cuanto a la busqueda de la cura del céncer, pues
permitiria trabajar desde el interior de las células, puede ser beneficiosa
desde obtener el control de un firmaco, pero también genera cuestiona-
mientos sobre lo perjudicial que puede ser de no tener control sobre dicho
elemento, el cual incluso en si mismo podria sernos nocivo.

Al respecto, Delgado (2009) llama la atencién sobre el alto grado de in-
certidumbre sobre los riesgos, advierte: “se puede dilucidar que los poten-

6 “La inhalacién es la via mas frecuente de exposicién a las nanoparticulas que se propa-

gan por el aire en el lugar de trabajo. Las nanoparticulas inhaladas pueden depositarse en
las vias respiratorias y en los pulmones, dependiendo de su forma y tamafo. Después de
la inhalacién, pueden atravesar el epitelio pulmonar, introducirse en el torrente sangui-
neo y llegar a otros 6rganos y tejidos. Se han encontrado también algunos nanomateriales
inhalados que habian llegado al cerebro a través del nervio olfativo. La ingestiéon puede
producirse por contacto involuntario de la mano y la boca después de tocar superficies con-
taminadas o por ingestién de alimentos o agua contaminados. La ingestién puede ocurrir
como consecuencia de la inhalacién de nanomateriales, dado que las particulas inhaladas
que se eliminan de las vias respiratorias a través del sistema mucociliar pueden tragarse.
Algunos nanomateriales ingeridos pueden atravesar el epitelio intestinal, introducirse en
el torrente sanguineo y alcanzar otros 6rganos y tejidos. La penetracién cutdnea es atin
objeto de investigacién. La piel intacta parece ser una buena barrera frente a la absorcién
de nanomateriales. Si la piel esta dafiada, al parecer resulta menos eficaz, pero el nivel de
absorcién es probable que sea menor que el que se produce por inhalacién. No obstante, lo
anterior, el contacto con la piel debe evitarse y controlarse igualmente.” (European Agency
for Safety and Health at Work, 2013: 2).
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ciales riesgos son probables, y mds atn, en multiples casos dificiles de de-
tectar de modo inmediato puesto que lo que se estd manipulando es
directamente imperceptible a nuestros sentidos, factor que genera una “des-
conexién” entre las causas y los efectos del avance de las nanotecnologias
tanto en el tiempo como en el espacio”.

Por su parte el documento E-fact 72: Herramientas para la gestion de na-
nomateriales en el lugar de trabajo y medidas de prevencion publicado en 2013
por la European Agency for Safety and Health at Work llama la atencién
sobre lo que se ha investigado:

Una vez que los nanomateriales se han introducido en el cuerpo, los mecanismos
de exposicién interna podrian incluir su ulterior absorcién, distribucién y meta-
bolismo. Por ejemplo, se han encontrado nanomateriales en pulmones, higado, ri-
fiones, corazén, érganos reproductores, fetos, cerebro, bazo, esqueleto y tejidos
blandos. Hay interrogantes en relacién con la bioacumulacién de nanomateriales
y los mecanismos para eliminarlos de las células y los 6rganos. Otro problema es
que, aunque un nanomaterial no sea téxico en si mismo, puede actuar como caba-
llo de Troya si un material mas téxico se uniera a él y penetrara asi en el cuerpo,
6rganos o células [...] Los efectos mas importantes de los nanomateriales se han
encontrado en los pulmones e incluyen inflamacién, dafios a los tejidos, estrés oxi-
dativo, toxicidad crénica, citotoxicidad, fibrosis y generacién de tumores. En algu-
nos casos los nanomateriales pueden afectar también al sistema cardiovascular.
Se estan realizando investigaciones sobre las propiedades potencialmente peligro-
sas de los nanomateriales fabricados. (European Agency for Safety and Health at
Work, 2013: 2)

Pero hay otro riesgo que se aprovecha del anterior —si se quiere puede
catalogarse como externo a estos nanomateriales—, y, por tanto, habria que
situarlo con mayor razén en términos de la ética o la bioética, al depender
exclusivamente de la voluntad humana: aquel provocado por el mal uso de
estas innovaciones, dirigido deliberadamente a causar dafio aprovechandose
de las propiedades de la nanotecnologia y el estado actual del conocimiento,
donde la proteccién se hace dificil. Este fenédmeno, al cual se le haria frente
con la nanodefensa, es lo que hoy se empieza a denominar como nanoterro-
rismo, tema que abordaremos en el siguiente apartado.

Para finalizar este punto cabe retomar lo que Gémez Jiménez (2016) ha
propuesto como férmula de la nanoseguridad: nanotecnologia + prevencion =
nanoseguridad, definiendola como aquella disciplina que “evalta y estudia los
riesgos potenciales de los nanomateriales, asi como su utilizacién segura”
(Ibid.: 7). La autora, ademads, agrega que “es necesario un enfoque multidisci-
plinar que vaya mds alld de una evaluacién de riesgos tradicional” (Ibid.: 8),
contexto en el que cabe destacar que la basqueda de esa prevencién estd ani-
mada en la reflexién bioética de la responsabilidad y, en consecuencia, en el

cuidado del Bios.
&
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En esta linea y con el &nimo de puntualizar el estado actual de la nano-
seguridad Gémez Jimenez (2017) ha planteado cuatro ideas claves que es
importante tener en cuenta en los debates:

1.

Nano no es sinénimo de peligroso: advierte que ante cualquier com-
puesto quimico o material nuevo, siempre hay dudas sobre sus ries-
gos, pero ya se estd trabajando sobre ello.

No todo son dudas en la nanoseguridad: afirma que hay un amplio co-
nocimiento sobre sustancias quimicas y material pulverulento, lo
cual sirve de punto de partida en la prevencién, por lo que ya hay al-
gunas normatividades que pueden servir de marco.

Elpolvo es lo que (mds) importa: sefiala que en general los estudios de
nanoseguridad se han concentrado en los efectos de inhalacién de
nanomateriales, porque es una de las vias que més afecta a las per-
sonas generando preocupacién entre los cientificos.

NO todos los nanomateriales son iguales: recalca que no todos los na-
nomateriales son peligrosos para la salud, y que convivimos con al-
gunos de ellos desde hace miles de afios, explica que los llamados en-
gineered nanomaterials son los que despiertan mayor interés porque
son subproductos de actividades humanas o fabricados especifica-
mente para un determinado fin, por ende, no son naturales como lo
serian los de las cenizas de un volcdn, por ejemplo.

Nanodefensa

Sila nanoseguridad tiene su centro en la prevencién (safety) o reaccién (se-
curity) ante los riesgos que supone la manipulacién misma de los nanomate-
riales; la nanodefensa lo tiene en la proteccién ante un uso malintencionado
con la finalidad de atacar. En la literatura se utiliza también el término para
hacer énfasis en la incorporacién que de la nanotecnologia se hace en el cam-
po militar con miras a tener una ventaja estratégica.” Como bien lo sefiala el
informe Nanociencia, nanotecnologia y defensa de la Escuela de Altos Estudios
de la Defensa de Espana:

El desarrollo de la tecnologia en el ambito de defensa tiene como objetivo obtener

una superioridad respecto del adversario que puede darse en ambitos tradicionales

como pueda ser la potencia de fuego, pero también en dreas cada vez mas impor-

tantes como la obtencién de informacién, comunicaciones, furtividad, mitigacién

de darios, etc. Se ha pasado en poco tiempo, de conflictos en los que dos ejércitos

en igualdad de condiciones se enfrentan de forma abierta, a una guerra asimétrica

7 La presencia de la nanotecnologia “en el ambito de defensa (las Fuerzas Armadas, los Cuer-
pos de Seguridad del Estado, y la industria que comercializa y desarrolla los sistemas que
finalmente entran en servicio) es ya un hecho consumado del que se poseen numerosos
ejemplos practicos” (Diaz, 2014: 13).
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donde unas guerrillas operan de forma encubierta en entornos urbanos, mezclados
entre la poblacién civil, atacando de forma irregular, inesperada e indiscrimina-
da. Frente a ellos, las fuerzas de paz que se despliegan en entornos internacionales
como Afganistan, Libano, Océano Indico..., 0 los Cuerpos de Seguridad del Estado
que deben hacer frente a ataques en suelo propio, requieren tecnologias capaces de
prevenir, detener, mitigar y combatir este nuevo tipo de amenazas, pero que dificil-
mente son posibles de combatir con las tacticas y estrategias tipicas de un conflicto
abierto contra un enemigo claramente identificado y localizado. (Diaz, 2014: 14)®

En efecto, los usos militares son los que méds motivaron la inversién que
Estados Unidos ha venido haciendo en materia de nanotecnologia. Y esto no
es ciencia ficcién, de hecho, como lo sefiala Delgado (2009):

Entre las prioridades militares que puntualiza la NNI, destaca la busqueda de solu-
ciones para la deteccién y proteccién contra armas biolégicas-quimicas-radiolégi-
cas-explosivas, asi como para el monitoreo del estado de salud de cada soldado con
el objeto de aumentar su sobrevivencia mediante nanobiosistemas. Se indica el desa-
rrollo de sensores inteligentes, nanofilamentos o nanopolvos para la confeccién de
ropa, mascaras y equipo militar personalizado con funciones camaleénicas en rela-
ci6n activa con el medio ambiente, que protejan de la insolacién a través de materia-
les de alta nanoporosidad, que sean indetectables a los sistemas de visién nocturna,
que neutralicen todo tipo de agentes quimico-biolégicos y/o que “administren” an-
tidotos. Se suman investigaciones en curso para el desarrollo de sistemas portatiles
(personales) de nanopurificacién de agua o de aquellas centradas en la implemen-
tacion de sistemas “WiTricity” en equipo militar, es decir, de dispositivos que even-
tualmente permitan la transferencia de energia eléctrica via wireless. Ello es una
muestra de algunas aplicaciones militares defensivas y por tanto socialmente mas
aceptables. Con todo, ésas son la punta del iceberg del espectro de IyD nanotecno-
l6gico militar.

El punto mas complejo es que, asi como la investigacién tiene que
apuntar a la defensa también recurrird al ataque; el escenario mas grave
serd cuando este tipo de invenciones caigan en manos de terroristas, como
lo veremos a continuacién. Pero también resulta preocupante que estén en
manos de los Estados, pues éstos tienden a modificar la forma de hacer la
guerra en aspectos sustanciales y algunos actores podrian quedar en franca
desventaja enfrentdndose a un armamento que quiza no puedan ni siquiera
percibir, o ddndose combates no hombre a hombre sino hombre a maquina,®

8 El texto citado corresponde al resumen presentado en la introduccién del capitulo de Ju-
lio Plaza del Olmo intitulado: Desarrollo de nanotecnologias capacitadoras para seguridad y
defensa.

9 “La presencia de UAV, USV y UCAV en el campo de batalla serd cada vez mayor. Estos sis-
temas se estan disefiando para apoyar y en muchos casos sustituir al combatiente en las
operaciones. El hombre serd necesario en las operaciones mas relevantes como puede ser
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donde las pérdidas de vida por obvias razones sélo contarian para uno de
los bandos.

Como hace algtin tiempo lo ha expresado ya Shew del Virigina Tech, “...
las cuestiones relacionadas con la defensa militar siempre serdn problema-
ticas. La nanotecnologia podra hacer més dificil la deteccién de las cosas, pro
los aspectos socioéticos de la defensa permaneceran” (en Delgado, 2006).
Es por ello que, como Lin advierte, podriamos aprender de la historia y evitar
abrir una potencial Caja de Pandora (siendo la primera la de la fisién del
atomo) si especificamente se aprovecha la nanotecnologia para fines des-
tructivos, en lugar de fines constructivos (en Ibid.).

Nanoterrorismo

No estamos hablando aqui necesariamente de la llamada “plaga gris” (grey
g00), un planteamiento cercano a la ciencia ficcién que afirmaba que el fin
del mundo involucraria la nanotecnologia creando unos robots que se au-
torreplicarian sin control destruyendo el planeta. Hay riesgos maés reales,
segin Salamanca Rodriguez, “...1a etapa actual por la que pasa el fenémeno
terrorista le brinda la posibilidad de utilizar nuevas armas de una sofistica-
cién nunca antes vista obligando a las instituciones democraticas a inves-
tigar en su prevencién” (Salamanca'2011: 1). En este mismo sentido lo ex-
presan Alexey Kharlamov, Marina Bondarenko, Alla Skripnichenko, Ganna
Kharlamova:

El nanoterrorismo es la fabricacién ilegal o incontrolable de objetos extremadamente
agresivos de la nanomecénica y la nanotecnologia (nanoarmas, nanosensores) como
un instrumento de un control mental o psicolégico terrorista. La amenaza nanoeco-
légica esta conectada con la distribucién incontrolable y la influencia intencional de
objetos nanodimensionales sintetizados (nanoestructuras, nanoparticulas y nanofa-
ses), facilmente capaces de penetrar en el organismo de un ser humano y llegar selec-
tivamente a cualquier 6rgano humano. La amenaza nanotecnoldgica esta relacionada
con la creacién de nanoarmas practicamente invisibles (por medios modernos), capa-
ces también de dafiar 6rganos humanos separados. La amenaza nanodemocratica es
un resultado inevitable de la creacién y el uso de nanosensores como el control y la
gestion de la conciencia y la inteligencia de la persona.'* (Kharlamov et al. 2012: 33)

la consolidacién del terreno. La tendencia cada vez mayor hacia la automatizacién y opera-
cién remota de los sistemas de armas, reducira drasticamente el nimero de combatientes
en el campo de batalla, pero aquellos involucrados en el combate dispondran de una mayor
capacidad de fuego individual, de conciencia situacional, de una mejor proteccién balistica
y de una mayor movilidad.” (Gémez Pardo, 2014: 209).

1 Traduccién propia. Textual en inglés: “...military defense issues are always going to be pro-
blematic. Nanotechnology might just make things harder to detect, but the socio-ethical
aspects of defense will remain the same”.

H Traduccién propia. Textual en inglés: “Nanoterrorism is the illegal and uncontrollable ma-
nufacture or use of extremely aggressive objects of nanochemistry and nanotechnology
(nanoweapon, nanosensors) as an instrument of a terrorist mental or psychological con-
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Este hecho nos abre posibilidades que contemplan el uso abusivo de
esta tecnologia, especificamente con una finalidad bélica, y, sin lugar a
dudas, como arma peligrosa en manos de una intencionalidad terrorista por
parte de alguien o de algin grupo en este planeta con sus multiples inte-
reses de accién.

En el mundo posterior al 11-S, el riesgo del nanoterrorismo no puede ser subesti-
mado especialmente con actores no estatales que desemperian el papel principal. De
hecho, los actores no estatales estan configurando todo el pensamiento sobre la de-
fensa y el nuevo tipo de desarrollo de armas, colocando la nanotecnologia en el cen-
tro de atencién. La reaccion de los Estados frente a las amenazas terroristas se estd
volviendo tan preocupante como las propias amenazas terroristas. Siguiendo el mo-
delo de la “guerra contra el terrorismo” de Estados Unidos, algunos paises se estan
apropiando del poder para usar la violencia no sélo para librar la guerra contra el te-
rror sino también en otras exigencias. En el contexto de las aplicaciones militares de
la nanotecnologia, la UNEScO advirtié en contra de este desarrollo oportunista de
armamentos por “gobiernos abusando de la amenaza del terrorismo”. El intenso in-
terés en las aplicaciones militares de la nanotecnologia esté llevando a las grandes
potencias a una carrera armamentista que, después de un breve paréntesis después
del final de la Guerra Fria, reanud6 con polaridades ain no identificadas.” (Brown-
sword y Yeung 2008: 338, 339)

El hecho es que ya no estamos en el escenario de la “crisis de los misiles”
en la Guerra Fria donde con un sobrevuelo era posible fotografiar la ubica-
ci6én de un gran armamento nuclear, probablemente hoy encontremos desa-
rrollos militares en laboratorios que estaban originalmente destinados a in-
vestigaciones civiles que no necesitan grandes espacios, esta suerte de

trol. The nanoecological threat is connected to the uncontrollable distribution and pur-
poseful influence of synthesized nanodimensional objects (nanostructures, nanoparticles
and nanophases), which are easily capable of penetrating an organism of a human being
and selectively reaching any human organ. The nanotechnological threat is connected to
the creation of practically invisible (by modern means) nanoweapons, capable also of da-
maging separate human organs. The nanodemocratic threat is an inevitable result of the
creation and use of nanosensors as the control and management of consciousness and the
intelligence of the person.”

2 Traduccién propia. Textual en inglés: “In the post-9/11 world, the risk of nanoterrorism
cannot be underestimated especially with non-state actors playing the major role. Indeed,
non-state actors are shaping the entire thinking on defense and the new kind of arms
development placing nanotechnology in the spotlight. The reaction of states to terrorist
threats is becoming as equally worrying as the terrorist threats themselves. Following
the US ‘war on terror’ model, some countries are appropriating power to use violence
not only to wage the war on terror but also on other exigencies too. In the context of na-
notechnology military applications, UNESCO warned against this opportunistic weapons
development by ‘governments abusing the threat of terrorism’. The intense interest in the
military applications of nanotechnology is driving major powers into an arms race which
after a brief hiatus following the end of the Cold War in resuming with as yet unidentified

polarities.”
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camuflaje propia de las guerras de cuarta generacién los hace muy atractivos
para el campo militar estatal,” pero también para el terrorista.

Por otro lado, las armas basadas en estas tecnologias tendran una capacidad de des-
truccién masiva superior a la de las armas nucleares, quimicas y biolégicas; y no
solo las nuevas generaciones de armas, sino que las armas ya existentes, que pue-
den aumentar su capacidad de destruccién hasta limites insospechados. En el caso
de la nanotecnologia, puesto que se desconocen los efectos de las particulas extre-
madamente pequefias y sintéticas sobre el medioambiente y la salud, esto nos lleva
a preguntarnos cudl podria ser su efecto téxico si se liberaran. De hecho, numerosas
compaiiias de seguros ya han expresado su preocupacién por los riesgos que implica
el uso de esta nueva tecnologia” (Salamanca, 2011: 14)

Esto nos debe conducir al planteamiento de unas consideraciones de la
ética/bioética y la ciencia en el mundo contempordneo que puedan servir
como fundamento para las consideraciones bioéticas de la nanoseguridad y
la nanodefensa o, mejor, de la nanotecnologia aplicada con estas finalidades.

Reflexion nanobioetica

Seguin Santiago Cuesta “...]1a nanoseguridad es un problema global al que nos
vamos a enfrentar durante esta primera mitad de siglo xX1, igual que en su
época surgieron problemas de contaminacién asociada a la revolucién indus-
trial en el XIX y cuando en el XX se planteé el problema de los residuos nu-
cleares cuando surgi6 la energia atémica” (en: El Correo de Burgos, 2014).
Este tltimo acontecimiento suscit6 un debate fuerte que dio origen a la bioé-
tica como disciplina. La pregunta por la supervivencia fue central en las pre-
ocupaciones de Potter (1971), y, hoy, como en aquel momento, debemos re-
tomar esa preocupacioén por el cuidado en términos de responsabilidad, en
otras palabras, se hace necesaria una reflexién sobre los desafios que la na-
notecnologia plantea en el orden internacional de la globalizacién (o post-
modernidad, como en términos filoséficos suele denominarsele a nuestros
tiempos), tanto desde la prevencién de riesgos y capacidad de reaccién ante
los incidentes (nanoseguridad) como desde la protecciéon ante las posibles

13“Hasta finales de los afios 80, el motor de la innovacién tecnoldgica, a nivel global, era la

investigacién militar. La sociedad se beneficiaba de los resultados del I+D de la defensa
cuyo Unico objeto era conseguir una ventaja tecnoldgica sobre el adversario. La caida del
muro de Berlin, y con ella la politica de bloques y el modelo de guerra tradicional basada en
grandes ejércitos con estrategias predecibles, ha dado paso a modelos de conflicto asimé-
tricos ante los cuales de poco sirven las técnicas prospectivas tradicionales. Las sociedades
modernas son cada vez mas dindmicas y demandantes de mayores desarrollos tecnols-
gicos, también los ejércitos, en permanente transformacién para adaptarse a las nuevas
amenazas que surgen en el campo de batalla. El modelo se ha invertido. La investigacién
civil es ahora el motor de la innovacién, y el sector defensa el que adapta los resultados del
I+D civil a las necesidades militares” (Gémez Pardo, 2014: 205).
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amenazas (nanodefensa), y al menos su sustento lo puede aportar la nano-
bioética.

Ahora bien, hablar de nanobioética puede resultar complejo, y requerir
cierta explicacién. Lo principal que debemos aclarar es que no se trata de una
nueva disciplina, de alguna manera es “un neologismo que tiene una justifi-
cacién pragmadtica: subrayar la importancia de la reflexién bioética en la na-
notecnologia” (Campillo y Zuleta, 2014: 67). En este sentido es importante
mencionar desde el principio que no hay una construccién lo suficiente-
mente elaborada sobre nanoética y nanobioética, por ese motivo es impor-
tante dejar claro que lo que se pretende hacer es retomar elaboraciones que
la ética y la bioética han realizado y buscar aplicarlas al campo nanotecnolé-
gico. Valga aclarar también, no a la escala, sino a los usos que de ella pueden
hacerse. Por tanto, el nicleo sigue estando en el ser humano, en tanto es el
agente moral a quien podemos exigir responsabilidad, pero como se trata de
innovacién, no podemos pretender que la reflexién ética esté dada como una
suerte de manual, tal y como lo explica Vanessa Nurock:

Tal vez seria mejor considerar la nanoética no como una respuesta, sino como una
forma de cuestionamiento. No debe considerarse como una teoria ética “aplicada” o
“preparada”, sino como una invitacién a construir una ética “a medida” para las na-
notecnologias.* (Nurock, 2010: 40)

La razén por la cual en este texto hemos preferido hablar de nanobioé-
tica en lugar de nanoética, que es tal vez la palabra que cuenta con un mayor
reconocimiento en la literatura, es porque queremos resaltar la dimensién
del Bios en tanto la discusiéon que hemos planteado afecta directamente la
vida y eventualmente la supervivencia; y, por otro lado, porque la bioética
tiene ya una trayectoria importante en tanto ha sido la disciplina que se ha
encargado de abordar los mas grandes debates cientificotécnicos, incluso en
materia militar como es el caso de las bombas nucleares, y ha tenido la virtud
de poner a dialogar al cientifico y al humanista. Por esta razén nos hemos de-
cantado por hablar de nanobioética. Entremos entonces a las preguntas fun-
damentales:

:Deber ser o deber hacer?
¢Es posible y necesario, o no, tratar de dar respuesta a los interrogantes
planteados por los diferentes adelantos nanotecnolégicos?

A primera vista, ocurre pensar en una negacién de los cuestiona-
mientos que se hacen a la posibilidad de la relacién entre lo ético y lo cien-

1 Traduccién propia. Textual en inglés: “Perhaps it would be better to consider nanoethics
not as an answer, but rather as a form of questioning. It should not be thought of as an
‘applied’ or ‘ready-made’ ethical theory, but rather as an invitation to build a ‘tailor made’

ethics for nanotechnologies”



Mundo Nano |ARTiCULOS | www.mundonano.unam.mx
10(19), julio-diciembre 2017 | http://dx.doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2017.19.62405

tifico y con ello lo referente a lo bioético. Es menester detenernos en la
contradiccién y el problema que ha ido construyendo el avance cientifico,
técnico, tecnoldgico. Es en estos avances tecnocientificos donde converge
toda la investigacién, observacién y transformacién de lo que llamamos
cosmos, pero inevitablemente éstos carecen con frecuencia de un orden
adecuado que los regule, vigile y a su vez legitime, para ser aceptados en
beneficio o aprovechamiento desde todos los d&mbitos que nos interpelan
en nuestro medio.

Son ellos los que tienen la obligacién de preservar y conservar las espe-
cies de una manera adecuada y confiable, y no encaminandose continua-
mente ala manipulacién y evolucién de los seres vivos de una manera degra-
dante y perversa.

Pero en virtud de lo que estd en procura del desarrollo y beneficio de los
seres humanos ha sido consecuentemente un resultado de ir convirtiendo al
sujeto cada dia en un objeto mdas de mercancia, perdiendo asi mismo su sub-
jetividad y objetividad, y de cierta manera —en el orden capitalista y consu-
mista—, controlarlo y vigilarlo para asi poder manipularlo en torno a su
propio sistema; y es aqui donde la bioética se debe pronunciar, desde las di-
ferentes disciplinas o también llamadas ciencias del espiritu.

Conviene entonces argumentar que, ante el poder politico de los dife-
rentes sistemas, y con respecto al deber ser y el deber hacer, tiene que fluir
como sintesis lo correctamente ético, con una ética que siempre procure la con-
servacién adecuada y de forma eficiente y efectiva del Bios en este planeta.

El deber ser y su autonomia

Toda construccién de los diferentes desarrollos cientificos es eminentemen-
te pragmatica o realista o, si se quiere, positivista en torno a su aprovecha-
miento y esto explica su oscilacién entre una abierta repulsa de lo ético y la
pretensién de presentar la ciencia en un territorio imposible, no como opues-
ta ala ética sino como independiente de ella y regida por leyes estrictamente
técnicas, es decir, éticamente “neutrales”.

Pero es evidente que la transformacién de lo cientificotécnico no debe
escapar a lo eminentemente ético y por consiguiente es un deber ser implicito
su formulacién en el orden bioético. Se trata de actos estructuralmente
éticos que no pueden escapar a la disyuntiva de ser buenos o malos.

Es por esto que la ciencia se tiene que proyectar en un adecuado posibi-
litamiento, siempre limitado, de la accién concreta para no incurrir en detri-
mento de los individuos tanto en su autonomia como en su heteronomia.

Se ve, pues, necesaria, en una época tan racional y tecnificada, a la vez
que postmoderna y emotivista, tan compleja y complejizante, la insercién de
la ética en el plano de lo politico, lo administrativo y lo tecnocientifico. Estos
adelantos y aplicaciones tecnocientificas no pueden ser confiadas a los indi-
viduos Unicamente con la finalidad de querer producir a expensas de los
mismos seres humanos y con ello evadir las responsabilidades, sino que re-
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quiere ser institucionalizada, convertida en una funcién, en un servicio pu-
blico para los individuos, por encima de cualquier otra pretension.

¢Significa que la ciencia pierda su autonomia de evolucién e investiga-
cién? No. Es un paso de lo cientifico que no puede ser considerado indepen-
diente a lo éticosocial, de donde su mayor defensor y protector, por decirlo
asi, es el mismo individuo profesional, o si se quiere el sujeto comun y co-
rriente, pero interpelando de una forma muy virtuosa y bien establecida
para el bien comun y no inicamente en la busqueda de una aplicacién tecno-
légica de un adelanto cientifico sino, también, para mejorar la vivencia y su-
pervivencia de la especie humana y la de su medio.

Y asi, consecuentemente, es fundamental no seguir en la inercia de
orden moral, ético y politico esperando que la ciencia sin ética siga avan-
zando y a su vez retrocediendo en lo humano, que deberia ser su mayor pre-
ocupacion. Por ello Balas (2015) subraya que “...el esfuerzo investigador en
nanoseguridad es clave para el desarrollo de la nanotecnologia. Lejos de im-
pedir el progreso de las tecnologias asociadas a los nanomateriales, pretende
establecer métodos para que este progreso se lleve a cabo con respeto a la
salud y la seguridad de los trabajadores, el publico y el medio ambiente”.

El deber hacer y su heteronomia

Es aqui donde cobra mayor fuerza la actividad de los intelectuales. Es conve-
niente que exista una resistencia a los diferentes desarrollos técnicocientifi-
cos, a través del avance democratico de la ciencia. Es lo que incluso algunos
han llamado un “nanodialogo”.”

Es ingenuo pensar, como algunos lo hacen, que la ética no constituye
sino un mero problema para la evolucién de la ciencia y que deberia ser eli-
minable merced a una estructuracién determinada como lo es la ciencia, la
politica y la economia del actual mundo globalizado. Los problemas en rela-

> El consumidor, en apariencia, es auténomo de elegir los productos que incluyen nanotec-
nologia o no, “...pero al ciudadano se le ha dejado de lado, es decir, no se le ha dado la opor-
tunidad de hacer una reflexién profunda que lleve a aclarar las preguntas, dudas, prejuicios,
alcances, que le permitan tener un criterio sobre qué aplicaciones estamos dispuestos a
aceptar y utilizar, y cudles preferimos no aceptar o al menos esperar un grado mas avanza-
do de la ciencia. A esta necesidad se le ha llamado ‘nanodidlogo’, un proceso de democra-
tizacién que rescate la figura del ciudadano, y donde la industria asi como la comunidad
cientifica privada y publica puedan evitar los extremos, tanto las promesas salvificas que
al no cumplirse dejan en un mal lugar a la ciencia, como los temores extremos que pueden
privarnos de avances realmente positivos. Pero también se abre el espacio para analizar las
posibles amenazas o riesgos que puedan darse, los cuales no siempre son evaluados por
las industrias, con responsabilidad, antes de salir al mercado, sino que, por el contrario, es
conocida la estrategia de popularizar una tecnologia y mostrarla como una gran conquista
para evadir los cuestionamientos éticos, pues, de hacerlo al contrario, seguramente algunos
productos se frenarian, lo que representaria pérdidas econémicas que algunos actores no
estan dispuestos a soportar” (Campillo y Zuleta, 2014: 67). Esta discusién también puede
ser ampliada, por ejemplo, con el texto “Nanodidlogo: la comunicacién y la implicacién
publica en los avances nanobiotecnolégicos” de Buxd I. Rey, M. J. (2010), o, “Dialogo para
el avance cientifico y tecnolégico a la nanoescala” de Delgado Ramos y Leén (2012).

[
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cién con lo ético siempre subsisten, aunque no sean los mismos, segin los
diferentes momentos histéricos de la humanidad, cada momento plantea
sus retos y es importante que la reflexién bioética mire a las distintas comu-
nidades porque en ellas se expresaran las consecuencias de las acciones indi-
viduales y por supuesto de las aplicaciones tecnolégicas sobre los individuos.

Cuando se trata de lo que ocurrira a los seres vivos, no es tan simple
hacer conjeturas, intervienen factores de caos y complejidad con el agra-
vante de que lo sucedido en un individuo no siempre traduce la gama de po-
sibles resultados de un experimento. Todo se complica més si consideramos
que, “...a escala nanométrica, aparecen grandes sorpresas ya que las propie-
dades fisicas y quimicas de los llamados nanomateriales cambian y pueden
ser muy diferentes a las que observamos en nuestro mundo macroscépico.
En este nanomundo, algo sélido se puede volver liquido, un material aislante
se puede convertir en conductor, algo inerte en un catalizador, etcétera”
(Diaz, 2014:11).

Nuestra civilizacién es innegablemente tecnocientifica y multicultural,
apegada a libertades y fines individuales, y ampliamente regulada por el
mercado y el dinero, que en no pocas ocasiones permite intercambiar todo
constituyéndose en un elemento desontologizador, de desacralizaciones
universales. Piense, por caso, en la gran inversién que se ha hecho en el de-
sarrollo de la nanotecnologia para que también sea importante preguntarse
hasta dénde hay tanta independencia en opiniones; asi lo denota Ferrari:

Para Shrader-Frechette, el debate sobre los riesgos es la condicién sine qua non para
iniciar una discusién ética apropiada sobre las nanotecnologias. Para ella, la divul-
gacion del riesgo de los nanoproductos (en particular en relacién con los riesgos re-
lacionados con las nanoparticulas) requiere revelar a los ciudadanos tanto lo que
se sabe como las incertidumbres relevantes, cumpliendo asi las condiciones basi-
cas para el consentimiento informado de los ciudadanos. En su articulo se refiere
en particular a la situacién de la investigacion relacionada con el riesgo en los Esta-
dos Unidos, que se caracteriza no sélo por la falta de financiacién —en comparacién
con Europa, donde la Comisién Europea ha financiado muchos proyectos sobre na-
notoxicologia— sino también por el hecho de que mucha investigacién nanotoxico-
légica existente es hecha por los que quieren ganar en los negocios relacionados con
la nanotenologia. En este trabajo, sugiere ella, que existe un claro conflicto de inte-
reses. ¥ (Ferrari, 2010: 32)

16 Traduccién propia. Textual en inglés: “For Shrader-Frechette, debate on risks is the con-
ditio sine qua non for us to start proper ethical discussion on nanotechnologies. For her,
nanoproduct risk disclosure (in particular regarding risks connected to nanoparticles) re-
quires revealing to citizens both what is known and what are the relevant uncertainties,
thus fulfilling basic conditions for citizens’ informed consent. In her article she refers in
particular to the situation of risk-related research in the US, which is characterised not
only by a lack of funding —compared to Europe, where the European Commission have
funded many projects on nanotoxicology— but also by the fact that much existing nano-
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Por esto, la reflexién nanobioética adquiere mds fuerza, se vuelve més
necesaria para enunciar esos principios ontolégicos que no son negociables,
no como freno a la ciencia y a la técnica sino como un intento de humani-
zarla, de indicarle siempre a todo Hombre como su verdadera razén de ser.

El deber bioético pide que se facilite a la comunidad una comunicacién
clara, comprensible, oportuna y por supuesto sincera de la informacién cien-
tifica para que ésta tenga herramientas para ejercer su derecho a la auto-
nomia.

El avance nanotecnolégico no afecta en exclusiva al mundo cientifico,
sino que tiene un gran impacto en la sociedad m4s aun con el hecho de que
tantisimos productos ya estan a disposicién en el mercado, y que probable-
mente serdn usados por el Estado o por otros actores, abriendo grandes in-
terrogantes éticos. Por ello, la discusién de la nanoseguridad no puede que-
darse en el plano de lo seguro (safety), sino también integrar la seguridad
(security), y desde el Estado introducir con mayor fuerza la defensa. Ras-
mussen, Ebbesen y Andersen sugieren en ese tenor que:

La participacién tanto de los nanocientificos como de los éticos en el debate ético so-
bre nanociencia y tecnologia debe ser una prioridad, ya que se ha demostrado que es
valiosa para todos los participantes. El didlogo entre las diferentes ciencias y 4reas
de especializacién ayudard a desarrollar la nanociencia y la tecnologia de la mane-
ra deseable, socialmente justa y sostenible. Los nanocientificos y los investigadores
estan familiarizados con el campo tecnolégico y el desarrollo del futuro préximo,
mientras que los especialistas en ética pueden proporcionar el andlisis filoséfico para
senalar posibles problemas y beneficios, ayudando asi a la ciencia a desarrollarse en
una direccién deseable.'” (Rasmussen et al., 2012: 192)

El temor a lo desconocido no deberia actuar de barrera o de prohibicién
ante el desarrollo nanotecnolégico, seria mas bien la prudencia ante las po-
sibles consecuencias y el respeto al otro, como punto de partida. El temor no
puede suplir la responsabilidad de las acciones propias tanto de los cienti-
ficos como de aquellos profesionales que aplican dia a dia las tecnociencias.
La bioética recuerda a los hombres de ciencia que no es licito sacrificar al
hombre en pro del conocimiento y al Estado su responsabilidad de protec-
cién avizorando los posibles riesgos y/o ataques que la poblacién (civil y mi-

toxicological research is done by those who would like to gain from nanotechnology related
business. Such work, she suggests, involves a clear conflict of interest”.

" Traduccién propia. Textual en inglés: “Engaging both nanoscientists and ethicists in the
ethical debate concerning nanoscience and technology should be a priority as it has been
proven to be valuable for all participants. The dialogue between the different sciences and
areas of expertise will help develop nanoscience and technology in the desirable, socially
just and sustainable way. Nanoscientists and researchers are familiar with the technolo-
gical field and the near-future development, while ethicists can provide the philosophical
analysis to point out potential problems and benefits, thereby helping the science to deve-

lop in a desirable direction”.
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litar) pueda sufrir, asi como controlar los usos de estas nuevas tecnologias
para no causar dafios mayores y especialmente en caso de guerra no au-
mentar situaciones de injusticia en el desbalance desmesurado de fuerzas, la
proporcionalidad debe seguir siendo un principio rector de ese ius in bello.

Conclusiones

Dilucidar los verdaderos alcances de un descubrimiento o de una innova-
cién, comprender sus aplicaciones y calcular los riesgos y los beneficios de su
empleo son tareas que ciertamente competen a los expertos.

No obstante, cuando los resultados del progreso cientifico pueden po-
tencialmente afectar a todas las personas sin distincién de sexo, edad o con-
dicién social entonces procede instaurar un didlogo social. El fin dltimo de
este didlogo es examinar los intereses de las personas, expertos y profanos,
con miras a los intereses superiores de la sociedad. La forma mds reciente y
fructifera de tal didlogo es el conocimiento, el cual nunca es neutral, pues su-
pone la organizacién de las informaciones con arreglo a visiones especificas
del mundo y, por tanto, a intereses particulares.

El “sentido” de un saber no reside en el saber mismo, mas en los princi-
pios bajo los cuales se busca su perfeccién o su goce. Esta formulacién de
principios o valores, universales que dan sentido al saber y sus aplicaciones
es tarea del razonamiento bioético.

Prudencia, maxima virtud de las profesiones, aconseja sostener la deli-
beracién bioética desde el momento mismo en que se planean y realizan es-
tudios e investigaciones. Ya sea en este campo de la nanociencia y las nano-
tecnologias o en cualquiera otro, es bueno que la preocupacién bioética sea
proactiva y no reactiva.

Anticipar dafios y riesgos, prever desarrollos, salvaguardar lo positivo
son obligaciones, y no lujos. Para cumplirlas cabalmente, la bioética ha de ser
parte del desarrollo de las tecnociencias desde su mismo comienzo. Po-
driamos decir como “conciencia vigilante”.

Por tanto, es necesario que la nanobioética avance a la par del desarrollo
nanotecnoldgico, aportando reflexiones que deberan traducirse en acciones
concretas de seguridad y defensa. Por ello, al igual que en las empresas que
trabajan con las nanoparticulas, es importante que el Estado cuente con he-
rramientas que permitan medir y analizar los niveles de concentracién y ex-
posicién a nanoparticulas, deteccién y caracterizacién de nanomateriales,
caracterizacién del riesgo, evaluacién de la eficiencia de los equipos de pro-
teccién del personal, evaluacién de toxicidad y ecotoxicidad, etc. (Cfr. ITENE,
s.f.) con miras también a evitar o reaccionar ante posibles ataques que pu-
dieran llegar a presentarse.

Y es en esta linea de la bioética donde se enmarca la nanobioética de la
seguridad y la defensa leida en clave de responsabilidad, como el mismo
Jonas (2004: 40) ya lo habia sugerido: “...obra del tal modo que los efectos de
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tu accién sean compatibles con la permanencia de una vida auténtica en la
Tierra”. Y agrega, “...no pongas en peligro las condiciones de la continuidad
indefinida de la humanidad en la Tierra; (...) incluye en tu eleccién presente,
como objeto también de tu querer, la futura integridad del hombre”. Por
esto, es que el autor insiste en la ilicitud de arriesgar la vida humana, de po-
nerla en peligro.

Hablar de la nanobioetica de la seguridad y la defensa es, a decir de Zu-
leta, Campillo y Vallejo (2017: 62), encuadrarse en “..la triada dignidad,
marco ético legal y experimentacién. Se hacen desarrollos, se disefian mo-
delos, se aplican instrumentos, siempre y cuando ayuden al desarrollo hu-
mano, mejoren una condicién y les permitan, desde los marcos éticos le-
gales, ser mds humanos, conservar la vida, la dignidad y la relacién. Es que la
ciencia debe ser autorreflexiva desde la proactividad, no desde la reacti-

vidad”.
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Investigadores del cNyN proponen
material bidimensional novedoso:

el carbonitruro de renio

EN EL MES DE JUNIO Scientific Reports, del grupo Nature publico, la novedosa propuesta de material bidimensio-
nal que tedricamente podria comportarse como metal en laminilla o semiconductor (http://www.nature.com/
articles/s41598-017-03072-6). El trabajo conjunto de Armando Reyes Serrato, Noboru Takeuchiy Joathan Guerrero
del Centro de Nanociencias y Nanotecnologia de la UNAM, propone un material que expone dos caras, una de
carbono y otra de nitrogeno, enlazados por renio. Entre sus posibles usos destaca su incorporacion en nanodis-

positivos electronicos.

En entrevista con Mundo Nano los
autores comentaron lo siguiente:

¢Cuales son las caracteristicas
del material?, ;por qué es novedoso?
4

El material es una propuesta tedrica que de
acuerdo con la investigacién cumple con las
condiciones para ser sintetizado, debiendo
estar constituido por tres capas atémicas C-
Re-N, ser un metal con dos tipos de superfi-
cies, la de carbono yla de nitrégeno. Es nove-
doso por la caracteristica antes mencionada
ademds de ser un nuevo material bidimen-
sional que se incluye en este grupo de mate-
riales. Estamos ya en colaboracién con inves-
tigadores del drea experimental para intentar
obtenerlo por métodos quimicos convencio-
nales.

¢Cuales podrian ser las principales
aplicaciones del material?

Como parte de algin nanodispositivo, pues
al ser metélico puede interconectar diferen-
tes elementos del mismo. Como elemento de
construccién en materiales nanoestructura-
dos, ya que estos ultimos se obtienen apilan-
do diferentes materiales bidimensionales
para lograr propiedades predeterminadas en
un material compuesto.

;Como plantean su investigacion futura
en relacion con este nuevo material?

Establecer una colaboracién teérico-experi-
mental para sintetizar el material y caracte-
rizarlo lo mas posible para obtener sus pro-
piedades especificas como, por ejemplo, sus

Monocapa bidimensional de ReCN altamente simétrica.
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propiedades mecanicas, Opticas, electréni-
cas, termoeléctricas, de transporte cuadntico
y estudiar la topologia de su estructura de
bandas para saber si tiene alguna propiedad
de este tipo de materiales.

¢ Como visualizan el futuro de la
nanotecnologia en México y cuales

han sido los principales retos que han
enfrentado en éste y otros proyectos de
investigacion?

Nos gustaria que el futuro de la nanotecnolo-
gia en México fuera inversamente proporcio-
nal al prefijo nano, para lograrlo vemos que
se abren carreras y posgrados en dicha drea'y
por lo tanto se estan generando los recursos
humanos calificados que incrementaran las

investigaciones y aplicaciones en nanocien-
cias y nanotecnologia. Los principales retos
que enfrentamos en los proyectos de investi-
gacién basica son participar y aportar conoci-
miento nuevo en las principales corrientes o
temas de investigacién actuales, en nuestro
caso el tema fue el de materiales bidimensio-
nales nuevos.

¢Hay algiin indicio de que el material
pueda tener potenciales implicaciones
nanotoxicolégicas?

No tenemos informacién al respecto, pues
como lo mencionamos, es por el momento
una propuesta tedrica de material nuevo, fal-
ta sintetizarlo en el laboratorio para hacer
pruebas de su posible toxicidad.
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Seccion elaborada por Maria Fernanda Mac Gregor Gaona

Agua se congela a temperaturas de 105 °C en nanotubos

» Dyllan Furness

» Noticia publicada en: Yahoo Finance
https:/ /finance.yahoo.com/news/weird-water-even-
high-temperatures-160747637.html

» Articulo original: Nature Nanotechnology
https://www.nature.com/articles/nnano.2016.254

1DE DICIEMBRE, 2016. A pesar de su abundancia
en la Tierray de suimportancia, el agua y sus
propiedades siguen siendo un misterio. In-
vestigadores del MIT descubrieron que, en al-
tas temperaturas, el agua se congela al estar
dentro de nanotubos.

Los investigadores decidieron estudiar
este comportamiento, pero se sorprendieron
al descubrir lo extrafio que era. A tempera-
turas de al menos 105 °C, mucho maés alla del
punto de ebullicién habitual del agua, el agua

en los nanotubos se congelé. El grado y la di-
reccién de la transicién de fase fue mucho
mas de lo que esperaban.

Pero hay otro misterio sin resolver: cémo
entra el agua en los nanotubos. Los nanotubos
son s6lo unas pocas moléculas de agua gruesas
y se cree que son repelentes al agua. Extrafia-
mente, llenarlos con agua resulté facil.

El descubrimiento puede tener diversas
aplicaciones practicas que van mads alla de
nuestro entendimiento de las propiedades
del agua. Debido a su capacidad para perma-
necer en un estado estable a través de cam-
bios drasticos en la temperatura, estos na-
notubos llenos de agua se pueden usar como
“hilos de hielo”, que podrian ser caminos efi-
cientes para el transporte de protones.
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Tatuaje temporal de grafeno que mide los signos vitales

» Katherine Bourzak

» Noticia publicada en: IEEE Spectrum
https:/ /spectrum.ieee.org/nanoclast/semiconductors/
nanotechnology/graphene-temporary-tattoo

11 DE ENERO, 2017. Un sensor de grafeno que se
coloca en la piel como un tatuaje temporal
toma medidas con la misma precisién que un
equipo médico voluminoso. Los tatuajes de
grafeno, presentados en diciembre en el En-
cuentro Internacional de Dispositivos Elec-
trénicos en San Francisco, son los productos
electrénicos epidérmicos mds delgados que
se hayan fabricado. Pueden medir las sefiales
eléctricas del corazon, los musculos y el cere-
bro, asi como la temperatura e hidratacién
de la piel.

Investigadores de la Universidad de
Texas en Austin, quienes estan desarrollando
los sensores, esperan hacerlo para el uso cos-

mético del consumidor. También esperan que
los sensores ultradelgados proporcionen un
reemplazo mds comodo para los equipos mé-
dicos existentes.

Los cientificos de materiales han reco-
nocido durante afios las propiedades eléc-
tricas y la resistencia mecénica del grafeno.
Lo que se ha subestimado, dice Akinwande,
un ingeniero eléctrico, es que este material
de un atomo de espesor es mecdnicamente
invisible. Cuando se aplica sobre la piel, no
sélo permanece plana, sino que se adapta a
las crestas y asperezas de la epidermis a mi-
croescala.

El acoplamiento del grafeno con la piel
podria ser lo que permite realizar mediciones
de alta calidad. El grafeno de este dispositivo
tiene un espesor de 0.3 nm y la mayor parte
del grosor del tatuaje proviene del soporte de
polimero de 463 nm de espesor.

Fuente: Universidad de Texas, Austin (via Spectrum).
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Nanoparticulas antibioticas para atacar bacterias resistentes

» Noticia publicada en: Phys.org
https://phys.org/news/2017-07-antibiotic-nanoparticles-
drug-resistant-bacteria.html

» Articulo original: Advanced Materials
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/
adma.201701527/abstract

12 DE JULIO, 2017. La resistencia a los antibiéti-
cos es un problema creciente, especialmente
entre un tipo de bacteria que se clasifica
como “Gram-negativa”. Estas bacterias tie-
nen dos membranas celulares, por lo que es
mas dificil que las drogas penetren y maten a
las células.

Investigadores del MIT y otras institu-
ciones esperan utilizar la nanotecnologia
para desarrollar tratamientos mas especificos
para estas bacterias resistentes a los medica-
mentos. En un nuevo estudio, informaron

Fuente: Jose-Luis Olivares/miT.

que un péptido antimicrobiano empaquetado
en una nanoparticula de silicio redujo drasti-
camente el namero de bacterias en los pul-
mones de ratones infectados con Pseudo-
monas aeruginosa, una enfermedad que causa
bacterias Gram-negativas que pueden con-
ducir a la neumonia.

Ademas, también se encuentran traba-
jando en la incorporacién de otro péptido
que ayudaria a dirigir los péptidos antimi-
crobianos a la ubicacién correcta en el
cuerpo. Un proyecto relacionado implica el
uso de péptidos de trafico para ayudar a los
antibiéticos existentes que matan a las bac-
terias Gram-positivas a cruzar la doble mem-
brana de bacterias Gram-negativas, lo que
les permite matar de igual modo a esas bac-
terias.
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Arreglos de nanoparticulas auto ensamblables pueden cambiar

entre un espejo y una ventana

» Noticia publicada en: Phys.org
https://phys.org/news/2017-09-self-assembling-
nanoparticle-arrays-mirror-window.html

» Articulo original: Nature Materials
https://www.nature.com/nmat/journal/v16/n11/full/
nmat4969.html

11 DE SEPTIEMBRE, 2017. Al ajustar con precisién
la distancia entre las nanoparticulas en una
sola capa, los investigadores han creado un
filtro que puede cambiar entre un espejo y
una ventana.

Para formar la capa, el equipo de investi-
gadores del Imperial College London creo las
condiciones para que las nanoparticulas de
oro se localicen en la interfaz entre dos li-
quidos que no se mezclan. Al aplicar una pe-
quena tensién a través de la interfaz, el
equipo ha podido demostrar una capa de na-
noparticulas sintonizable que puede ser

densa o escasa, lo que permite cambiar entre
un espejo reflectante y una superficie trans-
parente. La investigacién fue publicada en
Nature Materials.

La distancia entre las nanoparticulas de-
termina sila capa permite o refleja diferentes
longitudes de onda de luz. En un extremo,
todas las longitudes de onda se reflejan, y la
capa actia como un espejo. En el otro ex-
tremo, donde las nanoparticulas estan dis-
persas, todas las longitudes de onda atra-
viesan la interfaz y actian como una ventana.

El desarrollo podria ayudar a los cienti-
ficos a crear materiales especiales cuyas pro-
piedades 6pticas se puedan cambiar en
tiempo real. Estos materiales podrian
usarse para aplicaciones desde filtros 6p-
ticos sintonizables hasta sensores quimicos
en miniatura.
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Investigadores producen alcohol a partir de “aire”

» Noticia publicada en: Phys.org
https://phys.org/news/2017-09-alcohol-thin-air.html

» Articulo original: Repositorio de tesis doctorales de
Delft University of Technology

do0i:10.4233/ uuid:8b16b984-197d-4486-a139-02cbf9b80e69
11 DE SEPTIEMBRE, 2017. Ming Ma, estudiante
de doctorado en Delft University of Techno-
logy, ha encontrado una manera de producir
alcohol a través del aire. O para ser m4s preci-
sos, ha descubierto cémo controlar de forma
efectiva y precisa el proceso de electrorreduc-
cién de CO, para producir una amplia gama
de productos ttiles, incluido el alcohol. Ser
capaz de utilizar el CO, como tal recurso pue-
de ser fundamental para abordar el cambio
climético.

En su tesis doctoral, Ming Ma, quien
trabaja en el grupo del Dr. Wilson A. Smith,
describe los procesos que tienen lugar a es-
cala nanométrica cuando se usan diferentes
metales en la electrorreducciéon de CO,. Por

Fuente: Delft University of Technology.

ejemplo, usar nanocables de cobre en el pro-
ceso de electrorreduccién conduce a la pro-
duccién de hidrocarburos, mientras que la
plata nanoporosa puede producir CO.
Ademas, el proceso puede regularse de ma-
nera muy precisa cambiando las longitudes
de los nanohilos y el potencial eléctrico. Al
ajustar estas condiciones, puede producir
cualquier producto basado en carbono o
combinaciones en cualquier relacién de-
seada.

El uso de aleaciones de metal en el pro-
ceso conduce a resultados ain mds intere-
santes. Mientras que el platino en si mismo
produce hidrégeno, y el oro genera CO, una
aleacién de estos dos metales inesperada-
mente también produce 4cido férmico
(HCOOH) en cantidades relativamente
grandes. El dcido férmico tiene potencial-
mente un uso muy prometedor en las células
de combustible.
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Pintura antimicrobiana para salvar monumentos

» Karla Navarro

» Noticia publicada en: Conacyt Prensa
http://conacytprensa.mx/index.php/tecnologia/
nanotecnologia/18448-cnyn-inah-unam-nanotecnologia

18 DE OCTUBRE, 2017. Especialistas del Centro
de Nanociencias y Nanotecnologia (CNyN) de
la Universidad Nacional Auténoma de Méxi-
co (UNAM), campus Ensenada, disefiaron
una pintura con nanomateriales antimicro-
bianos sintetizados, cuya funcién es el recu-
brimiento de monumentos histéricos y ves-
tigios arqueoldgicos para su restauracién y
conservacién.

En entrevista con la Agencia Informativa
Conacyt, el doctor Alejandro Huerta Saquero,
investigador del Departamento de Bionano-
tecnologia del CNyN, comenté que el estudio
se lleva a cabo en colaboracién con el grupo
de restauracién del Instituto Nacional de An-
tropologia e Historia (INAH) y como parte de
los proyectos de la Red de Ciencias Aplicadas
a la Investigacién y Conservacién del Patri-
monio Cultural (Redcaicpc).

“Uno de los principales problemas en la
restauracién de monumentos histéricos es
el dafio causado por microrganismos, lla-
mado biodeterioro. El dafio es porque las
rocas sirven de sustrato para la colonizacién
de microrganismos, al quedar expuestas al
ambiente, especialmente en el sureste de
México, en estados como Campeche, Yu-
catdn, Chiapas, donde existe una gran can-
tidad de ruinas o vestigios, la proliferacién
de los microrganismos se incrementa por
contar con climas mucho mas favorables”,
expuso.

“El principio activo, el antimicrobiano,
son nanocompdsitos que contienen nanopar-
ticulas de plata, uno de los elementos mas t6-
xicos para los microrganismos”, expuso Ale-
jandro Huerta.

Ademis, adelant6 que el siguiente paso
en la investigacién serd exponer a restaura-
dores los resultados obtenidos, para que den
su opinién respecto a la factibilidad de rea-
lizar pruebas in situ con la pintura que fue di-
sefada.
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Venciendo el calor con peliculas de nanoparticulas

» Noticia publicada en: Phys.org
https://phys.org/news/2017-08-nanoparticle.html

» Articulo original: Powder Diffraction
https://www.cambridge.org/core/journals/powder-
diffraction/article/insitu-monitoring-of-vanadium-
dioxide-formation-using-hightemperature-xrd/
B26240E7D9557923D0A5F5DD9B7B7DES

31DE AGOSTO, 2017. Tanto Sandia National La-
boratories como Santa Fe, New Mexico-based
IR Dynamics, estan convirtiendo particulas
de tamario nanomeétrico que reflejan el calor
o radiacién infrarroja en peliculas de ventana
para oficinas, casas e incluso automdviles.
Algunos materiales son reflectantes,
como papel de aluminio, y reflejan la luz y el
calor. Otros, son generalmente transparentes
a la luz, como el vidrio y el plastico. Sin em-
bargo, existen unos que pueden ser ambos

dependiendo de su temperatura, como el dié-
xido de vanadio.

De hecho, el diéxido de vanadio es ter-
mocrémico; cambia su transmisién Optica
con la temperatura. A temperaturas mds
bajas, es transparente a la luz infrarroja.
Cuando se calienta, se vuelve metélico y re-
fleja la radiacién infrarroja (IR) sin obstruir la
vista de la luz visible.

El primer producto que esperan lanzar al
mercado es una pelicula para ventanas: algo
que los propietarios podrian aplicar a sus
ventanas existentes para reducir sus facturas
de calefaccién y refrigeracién. Las aplica-
ciones futuras incluyen la incorporacién de
nanoparticulas en ventanas nuevas, afia-
dirlas a plasticos arquitecténicos o ropa de-
portiva de alto rendimiento.

Imagen sem de la morfologia esférica de dioxido de vanadio
Fuente: Power Diffraction 29(2): 98.
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Nanoneuronas habilitan chips neuromoérficos para reconocimiento de voz

» Dexter Johnson

» Noticia publicada en: IEEE Spectrum
https://spectrum.ieee.org/nanoclast/semiconductors/
devices/nanoneurons-enable-neuromorphic-chips-for-
voice-recognition

» Articulo original: Nature
https://www.nature.com/nature/journal/v547/n7664/
full/nature23011.html

26 DE JULIO, 2017. Un equipo internacional de
cientificos de Francia, EUA y Jap6n se ha cen-
trado en estudiar las oscilaciones no lineales
de las neuronas humanas, pues creen que po-
dréan acercar las capacidades de las neuronas
artificiales a las reales. Los resultados, dicen,
podrian conducir a chips neuromoérficos mi-
niatura capaces de aprender y adaptarse a
una amplia gama de aplicaciones.

En la investigacién descrita en la revista
Nature, investigadores de los Centros Nacio-
nales de Investigacién Cientifica y Thales
(cNRs-Thales) en Francia, del Instituto Na-
cional de Estandares y Tecnologia (NIST) en
EUA y del Instituto Nacional de Ciencias In-
dustriales Avanzadas y Tecnologia (AIST) en
Japén, analizaron el problema de la reduc-
ci6én de los osciladores artificiales no lineales
hasta el punto en que 108 osciladores po-
drian caber en una matriz bidimensional
dentro de un chip del tamarfio de un pulgar.

Los cientificos optaron por un oscilador
espintrénico a nanoescala, compuesto por
uniones de tuneles magnéticos que forman la
columna vertebral de las cabezas de lectura
en discos duros de magnetorresistencia gi-
gante (GMR).

“Los osciladores magnéticos tienen pro-
piedades muy estables en comparacién con

los osciladores memristive”, dijo Julie Gro-
llier, directora de investigacién del CNRS y
coautora del documento de investigacién, en
un correo electrénico con IEEE Spectrum.
“Esto se debe a su ciclabilidad. Una unién de
tinel magnético tiene una resistencia casi in-
finita, mientras que un memristor comienza
a degradarse después de un millén de ciclos”.

“Usamos nuestra nanoneurona magné-
tica para emular una red completa de 400
neuronas gracias a una estrategia llamada
multiplexacién por tiempo”, dijo Grollier. “El
pilar magnético desempeiia el papel de cada
neurona, una tras otra, como lo haria un
actor que interpreta a todos los personajes de
una pelicula”.

Para probar su sistema, los investiga-
dores intentaron usarlo para reconocimiento
de voz. Convirtieron sefiales de audio para
que se reconocieran como una corriente eléc-
trica y luego enviaron la corriente a través de
la nanoneurona.

Fuente: Nature (via Spectrum).
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Explorando el papel crucial de las coronas biomoleculares
para las interacciones entre nanoparticulas y células

» Michael Berger

» Noticia publicada en: Nano Werk
https://www.nanowerk.com/spotlight/spotid=48386.php

» Articulo original: Nanoscale
http://pubs.rsc.org/en/Content/ArticleLanding/2017/
NR/C7NR06437C#!divAbstract

23 DE OCTUBRE, 2017. Cuando las nanoparticu-
las entran en un entorno biolégico, por ejem-
plo, el torrente sanguineo, entran en contac-
to inmediato con varias biomoléculas, como
las proteinas. Estas biomoléculas forman una
capa de recubrimiento en la superficie de las
nanoparticulas, la llamada corona biomole-
cular, impartiendo asi una identidad biolégi-
ca Unica a la nanoparticula, que podria ser
muy diferente de la superficie de las nanopar-
ticulas pristinas. Esta es la razén por la cual
las respuestas bioldgicas a las nanoparticulas
dependen en gran medida del tipo y la canti-
dad de proteinas asociadas con la composi-
cién de la corona biomolecular.

Fuente: Royal Society of Chemistry.

Un grupo de investigadores estudian la
captacién celular, las vias endociticas y la di-
namica intracelular de nanoparticulas en cé-
lulas Hela, tanto en ausencia como en pre-
sencia de la corona biomolecular del plasma
humano. Descubrieron que la corona biomo-
lecular podria actuar como un “disparador
enddgeno” personalizado que afecta las inte-
racciones fuera del objetivo y controla la indi-
cacién de enfermedades de las formulaciones
clinicamente aprobadas.

Esperan que sus resultados contribuyan
al disefio de nanoformulaciones dirigidas
especificas para explotar vias celulares espe-
cificas de interés. De esta forma, la res-
puesta fisiolégica de los liposomas (biodis-
tribucién, capacidad de seleccién, etc.)
podria ajustarse con precisién. Este aspecto
puede tener una aplicacién dramatica en el
campo emergente de la nanomedicina per-
sonalizada.
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Dispositivos hechos de materiales 2-D para desalinizar el agua de mar

» Noticia publicada en: Phys.org
https://phys.org/news/2017-10-devices-d-materials-
salts-seawater.html

» Articulo original: Science
http://science.sciencemag.org/content/358/6362/511

27 DE OCTUBRE, 2017. Investigadores del Natio-
nal Graphene Institute (NGI), en la Universi-
dad de Manchester, han logrado fabricar di-
minutas hendiduras en una membrana de 0.1
nm de tamario. Esto ha permitido estudiar
c6mo varios iones pasan a través de estos pe-
quefios agujeros.

Las hendiduras estan hechas de grafeno,
nitruro de boro hexagonal (hBN) y disulfuro
de molibdeno (MoS,); sorprendentemente,
permiten la penetracién de iones con didme-
tros mayores que el tamario de la hendidura.
Los estudios de exclusién de tamafio per-
miten una mejor comprensién de cémo fun-

Fuente: University of Manchester.

cionan los filtros biolégicos de escala similar
y, por lo tanto, ayudaran en el desarrollo de
filtros de alto flujo para la desalinizacién del
agua y las tecnologias relacionadas.

A principios de este aflo, las membranas
de éxido de grafeno desarrolladas en el NGI
atrajeron considerable atencién como candi-
datos prometedores para las nuevas tecnolo-
gias de filtracién. Esta investigacién, que uti-
liza el nuevo kit de herramientas de materiales
en 2-D, demuestra el potencial real de propor-
cionar agua potable limpia a partir del agua
salada.

La nueva investigacién publicada en
Science muestra que estos mecanismos re-
cientemente observados desempefian un
papel clave para la desalinizacién usando la
exclusién por tamaiio, y es un paso clave para
crear membranas de desalinizacién de agua
de alto flujo.
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Union Europea quiere mayor informacion sobre nanomateriales de las empresas

» Stephen Gardner

» Noticia publicada en: Bloomberg BNA
https://www.bna.com/european-union-
wants-n73014470868

13 DE OCTUBRE, 2017. El reglamento de la Unién
Europea, REACH (registro, evaluacién, autori-
zacién y restriccién de los productos quimi-
cos) busca mas informacién sobre los riesgos
toxicolégicos y los datos de uso seguro de los
productos quimicos a escala nanométrica, lo
que podria imponer mayores costos de prue-
ba e informacién a los fabricantes de produc-
tos quimicos.

La regulacién propuesta es importante
porque los fabricantes de quimicos actual-
mente dan “poca informacién nano especi-
fica”, a pesar de los “grandes esfuerzos” para
obtener mas datos, dijo la Agencia Europea
de Sustancias y Preparados Quimicos.
Ademas, se espera que su implementacién
aumente la transparencia y seguridad de los
nanomateriales.

Una vez finalizado, las disposiciones del
reglamento sobre la provisién de mds infor-
macién sobre nanomateriales en los expe-
dientes de registro de REACH, entrarian en vi-
gencia el 1 de enero de 2020.

EUROPEAN
COMMISSION
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Consulta Piblica y Normas Mexicanas Aprobadas en NyN durante 2017

1DE FEBRERO, 2017

En linea:
http://dof.gob.mx/nota_detalle.php?codigo=5470637&fecha=01/02/2017

En linea:
http://www.dof.gob.mx/nota_detalle.php?codigo=5470639&fecha=01/02/2017

24 DE MARZO, 2017

En linea:
http://www.dof.gob.mx/nota_detalle.php?codigo=5477510&fecha=24/03/2017

En linea:
http://www.dof.gob.mx/nota_detalle.php?codigo=5477511&fecha=24/03/2017

En linea:
http:/ /www.dof.gob.mx/nota_detalle.php?codigo=5477512&fecha=24/03/2017
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Produce FEs Cuatitlan biomaterial para
adsorber cancerigeno biologico

Investigadores utilizan Pyracantha
koidzumii contra las aflatoxinas B,
consideradas el factor mas peligroso
que existe.

» Leonardo Huerta

16 DE ENERO, 2017: 3. En México las aflatoxinas
son un problema grave, tanto econdémico
como de salud, pues son fuente de contami-
nacién de muchos productos del campo. Sin
olor ni sabor, es dificil eliminarlas porque so-
portan temperaturas de entre 260 y 320 gra-
dos centigrados sin degradarse, y la coccién,
ultrapasteurizacién y fermentacién tampoco
les afectan. Ademas, se les considera el cance-
rigeno bioldgico mas peligroso que se conoce.

Para contribuir a la solucién, investiga-
dores de la Facultad de Estudios Superiores
(FES) Cuautitldn encontraron que Pyracantha
koidzumii, un arbusto muy comun en México,
es una opcién para reducir la contaminacién
del maiz por aflatoxinas. Alma Vazquez
Durén, jefa de investigacién de la FES Cuau-
titlan, quien labora en la sintesis de nanopar-
ticulas a partir de extractos vegetales, descu-
brié en Pyracantha algunos compuestos con
la capacidad de sintetizar nanoparticulas de
oro. Con esta caracteristica se pensé que po-
dria tener efectos en la adsorcién de micoto-
xinas, en especial de las aflatoxinas. Se hi-
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cieron algunas pruebas y se hallé que atraia
electrostaticamente sustancias con carga
opuesta.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170116/produce-fes-
cuautitlan-biomaterial-para-adsorber-cancerigeno-
biologico/

Estrena la UNAM microscopio
electronico de transmision

Uno de los tres equipos tnicos del pais
que hacen caracterizacion estructural a
nivel micro y nanomeétrico.

» Patricia Lopez

6 DE ENERO, 2017: 3. El Laboratorio Universita-
rio de Microscopia Electrénica (LUME) dispo-
ne desde 2011 de un microscopio electrénico
de barrido (SEM, por sus siglas en inglés) y de
una unidad de micro-maquinado por haz de
iones (FIB), y en diciembre pasado estrené su
microscopio electrénico de transmisién de
alta resolucién (HRTEM) que le permite estu-
diar y visualizar materiales a una escala até-
mica. En este microscopio los expertos de la
UNAM han analizado y visualizado materiales
cerdmicos, nanotubos de 6xido de cobre, alu-
mina nanoporosa, 6xido de vanadio, pelicu-
las delgadas, polimeros, material biolégico
(bacterias H. Pylori) y cuerpos metdlicos
COmo aceros.
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La unidad de micro-maquinado es asis-
tida por un haz de iones focalizado y sirve
para preparar las muestras, unas laminillas
muy delgadas, a escala micrométrica. “Con
éste podemos hacer analisis quimicos de ma-
nera muy puntual, ver nanoparticulas, inter-
fases, crecimiento de particulas cuando son
muy pequefias, de apenas una o dos capas
atémicas, cuando ya se empieza a tener algin
tipo de contraste”, explic6 Gonzalez Reyes,
coordinador del LUME e integrante del Co-
mité de Microscopia Electrénica.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170126/ estrena-la-unam-
microscopio-electronico-de-transmision/

Patento materiales producto anti-flama

Innovador, practico y adecuado

para la industria automotriz y de

la construccioén, un nuevo material
disenado en la UNAM resiste el fuego sin
propagarlo y sin deformarse.

» Patricia Lopez

2 DE FEBRERO, 2017: 3. Alfredo Maciel Cerda, del
Instituto de Investigaciones en Materiales,
junto con su alumna Claudia Ivonne Gadsen
Shepard, enfrentaron el reto de crear un pro-
ducto resistente al fuego y anti-inflamable
para elaborar techos y acabados residenciales
en casas y edificios. Para lograrlo, recurrieron
ala nanociencia.

“Tiene la matriz de resina poliéster, la
fibra de vidrio, que es el material de repuesto,
y la arcilla modificada a nivel nanométrico

Hacetat

Noticias de NyN en la UNAM

que se dispersé de la manera mas uniforme.
Es la suma de todos los componentes lo que
hace al nuevo producto con sus ventajas,
éstas no se pueden atribuir a uno solo, sino al
balance entre ellos, aunque la secrecia de la
innovacién esta en la arcilla modificada”, re-
vel6 el doctor en ciencias quimicas.

Durante el examen de licenciatura de su
alumna, Maciel fue interrogado sobre la pa-
tente, y decidieron solicitarla ante el Insti-
tuto Mexicano de Propiedad Industrial con
ayuda del propio Instituto de Investigaciones
en Materiales.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170202/patento-
materiales-producto-anti-flama/

Premio 1IM-UNAM 2016

2 DE FEBRERO, 2017: 32. El Instituto de Investi-
gaciones en Materiales de la UNAM, en apego
a la convocatoria XXI Edicién del Certamen
Anual a la Mejor Tesis Doctoral en el Area de
Ciencia e Ingenieria de Materiales, premio
IIM-UNAM 2016, informa que la tesis ganado-
ra fue del:

Dr. Alejandro Trejo Bafios con el trabajo
de tesis titulado “Estudio a primeros princi-
pios de las propiedades electrénicas, 6pticas
y vibracionales de nanoestructuras tipo zinc
blenda”, de la Escuela Superior de Ingenieria
Mecénica y Eléctrica del 1PN, con la direccién
del Dr. Miguel Cruz Irisson.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170202/wp-content/
uploads/2017/02/020217.pdf
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Fiesta norteia de las ciencias en
Ensenada

El propésito, que los jovenes se
interesen por la ciencia y la tecnologia
y apuesten al desarrollo de la sociedad
basado en el conocimiento cientifico.

» |sela Alvarado

3 DE ABRIL, 2017: 8. Entre cafiones de humo, na-
noparticulas de plata, cdmaras infrarrojas y
un cielo estrellado, cientos de personas dis-
frutaron por primera vez de la Noche de las
Ciencias en la UNAM, sede Ensenada.

Con el objetivo de impulsar una cultura
cientifica y apreciar el quehacer de los inves-
tigadores, el Centro de Nanociencias y Nano-
tecnologia (CNyN) y el Instituto de Astro-
nomia (IA) abrieron sus puertas. También
participaron en la velada el Centro de Investi-
gacién Cientifica y de Educacién Superior En-
senada (CICESE) y la Universidad Auténoma
de Baja California (UABC). Durante seis horas,
los ponentes ofrecieron un recorrido por el
diminuto mundo de las nanociencias y re-
flexionaron sobre la ausencia de normas para
controlar la toxicidad de los nanomateriales
en el sistema bioldgico.

“Si tenemos tres objetos de diferente
forma, tamafio o funcién (un lingote, un
anillo o una moneda de oro) sus propiedades
fisicoquimicas se mantienen si son del mismo
elemento; en escalas nanométricas sus pro-
piedades cambian, el metal puede ser reac-
tivo, toxico, catalizador y aislante”, describi6
Roberto Vazquez, investigador del cNyN du-
rante su ponencia “La nanotecnologia en la
Salud”. De ahi —afiadi6é—, surge el esfuerzo
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por investigar y desarrollar nanomateriales
con aplicaciones en el sector salud, alimentos,
vestido, deporte, etcétera.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170403/fiesta-nortena-
de-las-ciencias-en-ensenada/+G6

Liderazgo nacional del Centro de
Nanociencias

La entidad ha tenido reconocimiento
internacional en varias areas, como
optica de materiales y plasma

y el transporte electronico en
nanoestructuras.

» |sela Alvarado

3 DE ABRIL, 2017: 17. En el marco de su tercer in-
forme de labores, Oscar Edel Contreras Lé-
pez, director del Centro de Nanociencias y
Nanotecnologia (CNyN), reconocié que los in-
vestigadores de la entidad han ganado lide-
razgo nacional y reconocimiento internacio-
nal en diversas areas que se cultivan en este
ramo: la Optica de materiales y plasma, los
sulfuros de metales pesados como catalizado-
res de hidrotratamientos, las nanoparticulas
de metales soportados en matrices nanoes-
tructuradas para el desarrollo de materiales
nanocataliticos, la fisicoquimica de superfi-
cies y el transporte electrénico en nanoes-
tructuras, entre otras.

Durante su presentacion, destacé la con-
solidacion de una planta académica de 44 in-
vestigadores y 19 técnicos académicos.
Ademais, en este afio se admitieron 28
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alumnos en la licenciatura en nanotecno-
logia, con lo cual se consolida una poblacién
total de 104. Ademads, se graduaron 17 estu-
diantes de posgrado, seis de maestriay 11 de
doctorado, asi como cuatro alumnos de licen-
ciatura. También se recibieron 10 posdocto-
rales con beca UNAM.

Uno de los mejores resultados presen-
tado durante el informe fue el desarrollo de
60 iniciativas de investigacién, 33 de las
cuales estuvieron financiadas por la Direc-
cién General de Asuntos del Personal Acadé-
mico: 27 proyectos PAPIIT y seis PAPIME,
ademas, 27 por el Conacyt.

También aument6 el namero de publica-
ciones con respecto del afio anterior. Se di-
vulgaron 118 articulos en revistas indizadas
en bases internacionales y 11 textos en me-
morias de congresos internacionales; se pre-
sentaron 72 trabajos en congresos en el ex-
tranjero y 89 en nacionales.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170403/liderazgo-
nacional-del-centro-de-nanociencias/
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Primera certificacion internacional para
un laboratorio nacional

Desarrolla nuevos materiales y
dispositivos de inspiracion biolégica
para resolver problemas médicos.

» Rall Correa

8 DE MAYO, 2017: 10. El Laboratorio de Micro-
Nano-Tecnologia del Laboratorio Nacional de
Soluciones Biomiméticas para Diagnéstico y
Terapia (LaNSBioDyT) de la Facultad de
Ciencias, fue certificado con el numero
2017CRE-617 para Sistemas de Gestién de la
Calidad de la Norma 1so 9001: 2008.

Se trata del primer laboratorio nacional
universitario que recibe esta distincién que
otorga la Sociedad Internacional de Gestién
de Evaluacién (SIGE), con reconocimiento del
International Certification Network, para los
procesos de disefio y desarrollo de biochips,
micro-nanofabricacién y caracterizacién fi-
sica por perfilometria. Ademads, obtuvo el
primer reconocimiento de Calidad UNAM que
concede la Coordinacién de la Investigacién
Cientifica (cIc), por medio de la Coordinacién
de Gestién para la Calidad de la Investigacién.

Este espacio fue proyectado por la Fa-
cultad de Ciencias, el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias (INER) Ismael
Cosio Villegas y el Instituto Nacional de Cien-
cias Médicas y Nutricién Salvador Zubirén,
con la idea de desarrollar nuevos materiales y
dispositivos de inspiracién biolégica para re-
solver problemas médicos y traducir las tec-
nologias transformativas en productos con
impacto social.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170508/primera-
certificacion-internacional-para-un-laboratorio-nacional/
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La quimica computacional, en apoyo de
las energias limpias

Mezcla fisica, quimica, matematicas y
ciencias de la computacion.

» Patricia Lopez

18 DE MAYO, 2017: 6. En el Instituto de Energias
Renovables (IER), con sede en Temixco, Jesus
Muiiiz Soria, fisico y doctor en ciencia e inge-
nieria de materiales, recurre a la quimica
computacional para analizar diversos proce-
sos en favor de las energias limpias. “La qui-
mica computacional mezcla la fisica, quimica,
matematicas y ciencias de la computacién; la
idea es explorar, con estos métodos, los pro-
cesos que ocurren en un laboratorio, los cua-
les no podemos entender con los instrumen-
tos que hay, incluso los mas sofisticados.
También es posible comprender aquéllos que
son imposibles de hacer con esa instrumen-
tacion, resumié. Con la quimica computacio-
nal no se requiere el microscopio ni importa
si el material tiene un recubrimiento. “Nos
vamos mas adentro, a la estructura molecu-
lar” —agregé.

Muniz Soria tiene una catedra Conacyt
en el IER y estudia materiales de los superca-
pacitores, que son potentes condensadores
que almacenan energia. Indaga en las estruc-
turas moleculares de materiales basados en
carbono (carbono estructurado, grafeno, na-
notubos de carbono) y material amorfo. “La
intencién es usarlos como otro instrumento
donde se almacene energia de una manera
mads estable, por mayor tiempo, de forma
muy eficiente y amigable con el medio am-

www.mundonano.unam.mx | NOTICIAS | Mundo Nano
| 10(19), julio-diciembre 2017

JHaceta®

Noticias de NyN en la UNAM

biente. Buscamos que cuando se desechen no
dafien el ambiente” —explicé.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170518/la-quimica-
computacional-en-apoyo-de-las-energias-limpias/

Crean medicamento para tratar el
moquillo

Los resultados del estudio fueron
publicados en el International Journal of
Nanotechnology.

» Isela Alvarado

3 DE AGOSTO, 2017: 4. Investigadores del Centro
de Nanociencias y Nanotecnologia (CNyN)
desarrollaron un medicamento a base de na-
noparticulas de plata (AgNPs) que podria ser
una opcién en el tratamiento contra el dis-
temper, mejor conocido como mogquillo. El
mogquillo es la enfermedad viral mas mortal
en caninos después del parvovirus, que deja
graves secuelas y un fuerte gasto econémico
en sus propietarios, destacé Ylenia Marquez-
Pefia, de la Facultad de Medicina Veterinaria
y Zootecnia (FMVyZ).

Las propiedades antimicéticas, antimi-
crobianas y antivirales de las AgNPs han sido
analizadas desde hace 20 afios en México por
Nina Bogdanchikova y su equipo multidisci-
plinario en el CNyN, quienes han explorado
sus aplicaciones médicas y veterinarias. Ro-
berto Vizquez-Mufioz, miembro del grupo
de Bogdanchikova, aseguré que este farmaco
—en la ultima fase de patente— ha resultado
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eficaz y reduce considerablemente los costos
del tratamiento, “podrian ser entre 300 y 500
pesos aproximadamente”. Tras un estudio
aplicado a 50 perros de distintas razas, lo-
graron resultados exitosos, que fueron publi-
cados en el International Journal of Nanotech-
nology.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170803/crean-
medicamento-para-tratar-el-moquillo/+G10

Nuevo nanomaterial para fabricar
dispositivos electronicos

Desarrollo del Centro de Nanociencias
y Nanotecnologia; su ambito incluye
sensores, transistores y contactos.

» Patricia Lopez

14 DE SEPTIEMBRE, 2017: 6. Un nuevo nanoma-
terial bidimensional, llamado carbonitruro
de renio (RecN), fue desarrollado por tres
doctores en fisica del Centro de Nanociencias
y Nanotecnologia (CNyN), con sede en el cam-
pus de este puerto bajacaliforniano.

El ReCN puede estructurarse con otros
materiales bidimensionales, como el grafeno
y el fosforeno, y con él pueden elaborarse dis-
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positivos electrénicos cada vez mds pe-
quefios, como sensores, transistores y con-
tactos. En la era de la miniaturizacién de los
dispositivos electrénicos, este nanomaterial
serd una importante aportacién tecnoldgica.
Actualmente, los expertos del Centro se con-
centran en sintetizarlo en laboratorio, una
vez que concluyeron la fase de modelado ma-
tematico en la supercomputadora Miztli de la
Universidad Nacional.

El ReCN se comporta como un metal
cuando su acomodo es en laminillas, pero
apilado en bloque funciona como un semi-
conductor, revela un articulo publicado en
junio pasado en los scientific reports de la re-
vista Nature.

El nanomaterial en ldmina es millones
de veces mds delgado que un milimetro, ex-
plicé el investigador del cNyN Armando
Reyes Serrato, quien propuso probar esta es-
tructura. El estudiante de posdoctorado Jo-
nathan Guerrero Sanchez realizé los célculos
de la fase de modelado matematico y el inves-
tigador Noboru Takeuchi Tan supervis6 el
proceso. Los tres autores del Centro contri-
buyeron al andlisis de los resultados, prepa-
raron y revisaron el articulo.

Véase:
http://www.gaceta.unam.mx/20170914/nuevo-
nanomaterial-para-fabricar-dispositivos-electronicos/
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> 28 al 29 de septiembre de 2017

IUPAC Workshop on Safety of Engineered Nanomaterials
CENAM. Querétaro, México.
http:/ /www.cenam.mx/nanosafet/Default.aspx

> T11al13 de diciembre de 2017
International Conference on Nanotechnology 2017

Crowne Plaza Dubai-Dubai. Emiratos Arabes Unidos.
http:/ /www.nanotechnologycongress.com/home

» 29 deeneroal2de febre[o de 2018 .
ICONN 2018-International Conference on Nanoscience
and Nanotechnology

Universidad de Wollongong. Wollongong, Australia.
http://www.ausnano.net/iconn2018/
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> 16 al 18 de abril de 2018
6th World Congress and Expo on Nanotechnology and
Material Science

Hotel Olympia. Valencia, Espana.
http:/ /worldnanoconference.com

> 16 al 18 de abril de 2018
4th Global Nanotechnology Congress and Expo
Scientific Federation Abode for Researchers Crowne Plaza Dubai-Deira.

Dubai, Emiratos Arabes Unidos.
http://scientificfederation.com/nanotechnology-congress-2018/

> 23al27de abril de 2018 . .
IV Symposium of Nanoscience and Nanomaterials

CNYN, UNAM. Ensenada, Baja California., México.
https:/ /www.cnyn.unam.mx
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» 23 al25deabril de 2018
NanoWorld Conference

Double Tree-Hilton Hotel. San Francisco, California, EUA.
http://nanoworldconference.com

> 7al 9 de mayo de 2018
3rd International
Nanotechnology Conference & Expo

Roma, Italia.
http://nanotech.madridge.com

» 11al 14 de junio de 2018
International Conference on Nanotechnology
for Renewable Materials
Centro de Convenciones Monona Terrace Community.

Madison, Wisconsin, EUA.
http://conference.tappinano.org
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> 12al13 de junio de 2018
EuroSqun Conference on Nanotech &
Nanobiotechnology 2018

Paris, Francia.
http://nanobiotechnology.euroscicon.com

> 24al29 de junio de 2018
XIV International Confgrence on
Nanostructured Materials

Universidad de Hong Kong. Hong Kong.
http:/ /www.nano2018.org

> 27al29 de junio de 2018 .
International Nanotgc.h.& Nanoscience
Conference and Exhibition-Nanotech France
2018

Péle Universitaire Léonard de Vinci. Paris, Francia.
http:/ /www.setcor.org/conferences/Nanotech-France-2018
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» 4al 6deoctubre de 2018
26" International Conference on Advanced
Nanotechnology
Moscd, Rusia.

http://nanotechnology.alliedacademies.com

» 15al17 de.octubre de 2018 .
Internathngl Conference and Exhibition on
Nanomedicine and Nanotechnology

Hilton Narita. Tokio, Japén.
http:/ /www.meetingsint.com/pharma-conferences/nanomedicine-nanotechnology
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INSTRUCTIVO PARA AUTORES

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Nanotec-
nologia invita a enviar colaboraciones para su siguiente ntimero.
Estas deben tener el objetivo de diseminar los avances y resulta-
dos del quehacer cientifico y humanistico en las dreas de la nano-
ciencia y la nanotecnologia por medio de articulos de divulgacién
escritos en espafiol. Esta publicacién esté dirigida tanto a profe-
sionistas como a estudiantes interesados en aumentar sus conoci-
mientos sobre la nanociencia y la nanotecnologia.

Aplicacion de criterios éticos
Esta publicacién se adhiere a la declaracién y normas del Commit-
tee on Publication Ethics (COPE).

Revision de pares
Los articulos son sometidos a revisién por especialistas en el
tema, en la modalidad de doble ciego.

La revista est4 organizada en las siguientes secciones:

Cartas de los lectores
Cartas con sugerencias, comentarios o criticas sobre articulos
aparecidos en numeros anteriores de la revista.

Noticias
Notas breves que expliquen descubrimientos cientificos, actos
académicos, reconocimientos importantes otorgados.

Articulos

Articulos de divulgacién sobre aspectos cientificos y tecnoldgicos,
politicoeconémicos, éticos, sociales y ambientales de la nanocien-
cia y la nanotecnologia. Deben plantear aspectos actuales y brin-
dar la informacién necesaria para que un lector no especializado
en el tema lo pueda entender. Se debera hacer hincapié en las con-
tribuciones de los autores y mantener una alta calidad de conteni-
do y analisis. (Deberan iniciar con el resumen y palabras clave en
espafiol seguidos del respectivo abstract y keywords en inglés).

Reseiias de libros
Resefias sobre libros publicados recientemente en el 4rea de nano-
ciencia y nanotecnologia.

Imagenes
Se publicaran las mejores fotos o ilustraciones en nanociencia y
nanotecnologia, las cuales seran escogidas por el comité editorial.

MECANISMO EDITORIAL

I. Toda contribucién deberd ser original (no haber sido remitida
para su publicacién en otra revista) y serd sometida a arbitraje
por expertos en la materia externos a las entidades editoras.
Los criterios que se aplicardn para decidir sobre la publicacién
del manuscrito seréan la calidad cientifica del trabajo, la preci-
sién de la informacién, el interés general del tema y el lengua-
je claro y comprensible utilizado en la redaccién. Los trabajos
aceptados seran revisados por un editor de estilo. La versiéon
final del articulo deber4 ser aprobada por el autor, sélo en caso
de haber cambios sustanciales.

Para enviar sus articulos, los autores deberan darse de alta en
el sistema en linea (Open Journal Systems, 0Js) de la revista:
<http://www.revistas.unam.mx/index.php/nano/login>, y en
esta plataforma subir el texto, resumen, palabras clave y figu-
ras. Para contactar a los editores en relacién con otras cuestio-
nes, escriba a: (mundonanounamegmail.com).

II. Los manuscritos cumpliran con los siguientes lineamientos:

a) Estar escritos en Microsoft Word, en p4gina tamafio car-
ta, y tipografia Times New Roman en 12 puntos, a espa-
cio y medio. Tamafio méximo de las contribuciones: noti-
cias, una pagina; cartas de los lectores, dos paginas;
resenas de libros, tres paginas; articulos completos, quin-
ce paginas.

b) En la primera pagina deberé aparecer el titulo del arti-
culo; el nombre del autor o autores; el de sus institucio-
nes de adscripcién con las direcciones postales y elec-
trénicas de cada uno de ellos, asi como los nimeros
telefénicos.

¢) Enviar un breve anexo que contenga: resumen del articulo
y palabras clave (con las correspondientes traducciones al
inglés tanto del resumen como de las palabras clave), im-
portancia de su divulgacién y un resumen curricular de
cada autor que incluya: nombre, grado académico o expe-
riencia profesional, nimero de publicaciones, distincio-
nes y proyectos mas relevantes.

d) Las referencias, destinadas a ampliar la informacién que
se proporciona al lector deberan ser citadas en el texto.
Las fichas bibliograficas correspondientes seran agrupa-
das al final del articulo, en orden alfabético. Ejemplos:

1. Articulos en revistas (no se abrevien los titulos ni de
los articulos ni de las revistas):
N. Takeuchi, N. (1998). Calculos de primeros princi-
pios: un método alternativo para el estudio de mate-
riales. Ciencia y Desarrollo, 26(142): 18-25.

2. Libros:
Delgado, G. C. (2008). Guerra por lo invisible: negocio,
implicaciones y riesgos de la nanotecnologia. México:
CEIICH-UNAM.

3. Internet:
NobelPrice.org. (2007). The Nobel Prize in Physics
1986. <http://www.nobelprize.org/nobel_prizes/phy-
sics/laureates/1986/press.html>.

4. Enelcuerpo del texto, las referencias deberan ir como
en el siguiente ejemplo:
“..y a los lenguajes comunes propuestos (Amozu-
rrutia, 2008a) como la epistemologia...”
Si son varios autores, la referencia en el cuerpo del
texto ird:
(Garcia-Sanchez et al., 2005; Smith, 2000).

PRIMERO EN LINEA

Los articulos que no puedan ser incluidos en el nimero inmediato
a la fecha de aceptacion seran publicados en la seccién “Primero
enlinea” e integrados posteriormente a un volumen y nimero es-
pecificos de la revista.
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