n

Microplasticos y
potencial amenaza

a







Mundo Nano
Revista Interdisciplinaria en
Nanociencias y Nanotecnologia

Vol. 18, Niim. 34, enero—-junio 2025
www.mundonano.unam.mx



Mundo Nano | DIRECTORIO | vol. 18, No. 34, enero-junio, 2025
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34
www.mundonano.unam.mx

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
Leonardo Lomeli Vanegas
Rector

Patricia Dolores Davila Aranda
Secretaria General
Hugo Alejandro Concha Canti
Abogado General
Miguel Armando Lopez Leyva
Coordinador de Humanidades
Maria Soledad Funes Argiiello
Coordinadora de la Investigacion Cientifica
Jorge Manuel Vazquez Ramos
Coordinador de Vinculacion y Transferencia Tecnolégica
Ma. Herlinda Montiel Sanchez
Directora del Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnologia
Mauricio Sanchez Menchero
Director del Centro de Investigaciones Interdisciplinarias en Ciencias y Humanidades

Fernando Rojas ifiguez
Director del Centro de Nanociencias y Nanotecnologia

Mundo Nano
Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Nanotecnologia

Editor en jefe
Rodolfo Zanella Specia
« https://orcid.org/0000-0002-2118-5898
« rodolfo.zanella@icat.unam.mx

Editores
Gian Carlo Delgado Ramos
« https://orcid.org/0000-0001-6851-9309
« giandelgado@unam.mx

Leonel Cota Araiza
« leonel@ens.cnyn.unam.mx
Editor asociado
Mario Rogelio Lopez Torres
e mrlit@unam.mx
Editor técnico
Isauro Uribe Pineda
e isauribe@unam.mx
Cuidado de la edicién
Concepcion Alida Casale Ninez

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Nanotecnologia, Vol. 18, N(im. 34, enero-junio
2025: Bionanomateriales, es una publicacion semestral, en version electronica, editada por la Universi-
dad Nacional Autonoma de México (UNAM), Ciudad Universitaria, alcaldia Coyoacan, 04510, Ciudad de
México, México, a través del Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnologia (ICAT), el Centro de Nanocien-
cias y Nanotecnologia (CNyN) y el Centro de Investigaciones Interdisciplinarias en Ciencias y Humanida-
des (CEIICH), Torre Il de Humanidades, 52 piso, Circuito Escolar, Ciudad Universitaria, alcaldia Coyoacan,
04510, Ciudad de México, https:/ /www.mundonano.unam.mx, mundonano@unam.mx. Editores responsables: Gian Carlo Delgado Ramos
y Mario Rogelio Lopez Torres. Reserva de Derechos al Uso Exclusivo Nim. 04-2015-06251212 2500-203, otorgado por el Instituto Nacional
del Derecho de Autor, ISSN 2448-5691. Responsable de la Gltima actualizacién de este nimero: Isauro Uri-
be Pineda. Fecha de la Gltima actualizacion: 15 de enero de 2025. Servicios que indexan a Mundo Nano: La-
tindex, Periddica, Biblat, REDIB, CONAHCYT, SciELO-México, Dialnet, Redalyc, DOAJ.
Las opiniones expresadas por los autores no necesariamente reflejan la postura de los editores. Prohibi-
dala reproduccion total o parcial de los contenidos e imagenes de la publicacion sin la previa autorizacion  atribucion-NoComercial (CC BY-NC
por escrito de los editores responsables. 4.0 Internacional)




Vol. 18, No. 34, enero-junio, 2025 | DIRECTORIO | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34
www.mundonano.unam.mx

COMITE CIENTIFICO

Maria Elena Alvarez-Buylla
https://orcid.org/0000-0002-7938-6473

« eabuylla@gmail.com

Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Rodolfo Omar Arellano Aguilar
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Simone Arnaldi
* simonearnaldi@gmail.com
Universidad de Padova. Italia

Sergio Fuentes Moyado
https://orcid.org/0000-0002-9843-408X

« fuentes@ens.cnyn.unam.mx

Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Jesis Gonzalez Hernandez
https://orcid.org/0000-0002-6906-5465

« jesus.gonzalez@cidesi.edu.mx

Centro de Ingenieria y Desarrollo Industrial.
México

Emmanuel Haro Poniatowski

* haro@xanum.uam.mx

Universidad Autbnoma Metropolitana. México

Issac Hernandez Calderén
https://orcid.org/0000-0002-7606-4807

« Isaac.Hernandez@fis.cinvestav.mx

Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados.
México

Catherine Louis

Sorbonne Université, UPMC Univ Paris 06. Francia

Eugenio R. Méndez Méndez
https://orcid.org/0000-0002-7042-8622

* emendez@cicese.mx

Centro de Investigacion Cientifica y de Educacion
Superior de Ensenada. México

Luis Mochan Backal
https://orcid.org/0000-0003-0418-5375

* mochan@em.fis.unam.mx

Universidad Nacional Autbnoma de México. México

José Saniger Blesa
https://orcid.org/0000-0001-8024-2541

« jose.saniger@icat.unam.mx

Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Pedro Serena Domingo
Consejo Superior de Investigaciones Cientificas.
Espaia

Roger Strand
https://orcid.org/0000-0001-6159-1586
e roger.strand@svt.uib.no

Universidad de Bergen. Noruega

Julia Tagiiefia Parga
e jtp@ier.unam.mx
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Sergio Ulloa
https://orcid.org/0000-0002-3091-4984
« ulloa@ohio.edu

Universidad de Ohio. Estados Unidos

Fern Wickson
https://orcid.org/0000-0002-2841-4155
Gengk Center for Biosafety. Noruega

Miguel José Yacaman
https://orcid.org/0000-0001-5124-7116

e miguel.yacaman@utsa.edu

Universidad de Texas en Austin. Estados Unidos

José Roberto Vega-Baudrit
https://orcid.org/0000-0002-2002-1744

« jvegab@gmail.com

Universidad Nacional Heredia. Costa Rica

COMITE EDITORIAL

Norma Blazquez Graf
 blazquez@unam.mx
Universidad Nacional Auténoma de México. México

Ricardo Castafo
Universidad Distrital Fransisco José de Caldas.
Colombia

Gabriela Alicia Diaz Guerrero
https://orcid.org/0000-0003-2160-2732

« diaz@fisica.unam.mx

Universidad Nacional Auténoma de México. México

Roberto Escudero Derat
e escu@unam.mx
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Ruben ). Lazos Martinez
« rlazos@cenam.mx
Centro Nacional de Metrologia. México

Louis Lemkow
« Louis.L.emkow@uab.es
Universidad Auténoma de Barcelona. Espafia

Sofia Liberman Shkolnikoff
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Paulo Martins

* marpaulo@ipt.br

Instituto de Pesquisas Tecnoldgicas do Estado de
Sdo Paulo. Brasil

Aquiles Negrete Yankelevich
* agny@unam.mx
Universidad Nacional Auténoma de México. México

Gerko Oskam
Instituto Politécnico Nacional. México

Fernando Rojas Ifiiguez
« frojas@ens.cnyn.unam.mx
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Noboru Takeuchi Tan
« takeuchi@ens.cnyn.unam.mx
Universidad Nacional Autbnoma de México. México

Joaquin Tutor Sanchez
Universidad Pontificia Comillas. Espana




Mundo Nano | CONTENIDO | vol. 18, No. 34, enero-junio, 2025
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34

www.mundonano.unam.mx

69852

e18341

CONTENIDO / CONTENTS

Bioanomateriales

PRESENTACION / PRESENTATION

EDITORIAL / EDITORIAL

ARTICULOS DE INVESTIGACION / RESEARCH ARTICLES

69827

69829

69828

69834

69835

Nano recubrimiento de 6xido de grafeno sobre aditamentos
protésicos de titanio

Noemy Celeste Chavez Martinez, Victor Martinez Aguilar,
Israel Alfonso Nifez Tapia, Rafael Alvarez Chimal,

Febe Carolina Vazquez Vazquez

Caracterizacion de osteoesferoides para inducir mineralizacion
José Luis Sanchez-Escamilla, Heriberto Abraham Valencia-Gonzalez,
Janeth Serrano-Bello, Febe Carolina Vazquez-Vazquez,

ifigo Gaitan-Salvatella, Marco Antonio Alvarez-Pérez,

Silvia Maldonado-Frias

Andamios impresos en 3D con poros heterogéneos como estrategia
de regeneracion 6sea in vivo

Lucia Pérez Sanchez, Mariana Elizabeth Silva Torres,

Silvia Maldonado Frias, Rodrigo Correa-Prado,

Eduardo Villarreal-Ramirez, Francisco Marichi Rodriguez,

Janeth Serrano-Bello

Remocion de metales pesados en agua empleando bioadsorbentes
magnéticos
Julia Guerra Hernandez, Johana Espinoza Jarrin

Nanoparticulas de subsalicilato de bismuto por ablacion laser:
efecto contra bacterias asociadas a infecciones nosocomiales
Lorena Reyes-Carmona, Gina Prado-Prone, Enrique Camps,
Argelia Almaguer-Flores




Vol. 18, No. 34, enero-junio, 2025 | CONTENIDO | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34
WWW.mUndOnanO.Unam.mX

ARTICULOS DE REVISION / REVIEW ARTICLES

€69837  Nanomateriales carbonosos y 6xido de silicio para la remocion de
toxinas urémicas: una revision

Rebeca Sadai Sanchez Huerta, Christian Javier Cabello Alvarado,
Marlene Lariza Andrade Guel, Maricela Garcia Zamora,

Janett Anaid Valdez Garza, Marissa Pérez Alvarez,

Antelmo Rodolfo Yasser Ruiz, Carlos Alberto Avila-Orta

€69826  La quimica verde en la sintesis de nanoparticulas y sus

propiedades antibacterianas

Rafael Alvarez-Chimal, Jesiis Angel Arenas-Alatorre,
Francisco Marichi-Rodriguez, Rodrigo Correa-Prado,
Marco Antonio Alvarez-Pérez

€69833  Nanoparticulas en el control de insectos y acaros plaga

José Guadalupe Ontiveros-Guerra, Agustin Hernandez- Juarez, Sonia
Noemi Ramirez-Barron, Julio César Chacon-Hernandez

€69823  Nanotecnologia en agricultura: jurisdicciones epistémicas y

desafios regulatorios en Argentina y Brasil
Mauricio Sebastian Berger, Wilson Engelmann

€69832  Microplasticos y nanoplasticos: una amenaza para la salud humana
y el medio ambiente
Victor Ruiz-Santoyo, Jorge Alejandro Cruz-Mérida, Sarahi Garcia
Carvajal , Ma. Concepcion Arenas Arrocena

e18342

POLITICA EDITORIAL / EDITORIAL POLICY

vol. 18, §0.3

en
ia

| 2
| 2.2
| 82
B3
| =3
3
E
2
3
&

-
0
i
)
=
8
3
Q
s
"
=

Nanotecnologt:

—

DISENO DE PORTADA: Martha Laura Martinez Cuevas,
reracindl con una imagen de nanomateriales generada con IA por Jakkarin,
de matales Resado oy con licencia de Adobe Stock.

imica yerds y nanop!
Wibacterianal

CORRESPONDENCIA:

de México

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias

y Nanotecnologia

Centro de Investigaciones Interdisciplinarias en Ciencias
y Humanidades, Torre Il de Humanidades 52 piso, Circuito

Escolar, Ciudad Universitaria, alcaldia Coyoacan, 04510,
Ciudad de México, México.

Correo-e: mundonano@unam.mx

y
Universidad Nacional Auténoma

nan







www.mundonano.unam.mx | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69852 | 18(34), 69852, enero-junio 2025

Presentacion

Hace 15 afios fue definido el término “biomaterial” por David F. Wiliams como:
“una sustancia disefiada para tomar una forma la cual, sola o como parte de un
sistema complejo, se utiliza para dirigir, mediante el control de las interaccio-
nes con componentes de los sistemas vivos, el curso de cualquier procedimien-
to terapéutico o diagndstico, en humanos o medicina veterinaria” (Williams,
2009). Desde entonces, el concepto ha seguido evolucionando constantemen-
te debido al descubrimiento de nuevos materiales, funciones e interacciones,
los cuales pueden ser utilizados sobre los organismos vivos, dando lugar a nue-
vas ramas y expandiendo la naturaleza de los biomateriales.

Por otra parte, los nanomateriales se caracterizan por tener por lo menos
una dimensién a escala nanométrica (1-100 nm) y poseer una gran drea ac-
tiva en relacién con su volumen, pudiendo obtenerse tanto por procedi-
mientos naturales como sintéticos (Baig et al., 2021). Se han encontrado na-
noestructuras en piezas prehispdnicas y arqueoldgicas (por ejemplo, en
Bonampak y en el busto de Nefertiti) o en la naturaleza (como el polvo es-
telar) (Montanarella y Kovalenko, 2022). Sin embargo, desde hace mds de 4
décadas el estudio de los nanomateriales ha sido ampliamente explorado, ya
sea como cristales de refuerzo, acarreadores de firmacos, catalizadores para
abatir contaminantes, por mencionar algunos (Bissessur, 2020). Asi, estos
materiales se han incorporado en la vida diaria, ofreciendo nuevas propie-
dades, funciones y aplicaciones en medicina, tecnologia y ciencia de los mate-
riales y de la tierra.

Avances tecnolagicos en bionanomateriales-fusion

Los adelantos tecnolégicos relacionados con el disefio de materiales han
transformado diversas dreas de la vida como la industria, la salud y el medio
ambiente. En las ultimas décadas, se han desarrollado nuevos materiales
como son los bionanomateriales, resultado del trabajo interdisciplinario reu-
niendo los conocimientos de la biologia molecular, la nanotecnologia, la me-
dicina y la ciencia de los materiales, entre otras disciplinas. El término biona-
nomateriales engloba materiales producidos a partir de diversos elementos
biolégicos, como plantas, bacterias, hongos, péptidos, dcidos nucleicos, entre
otros (Chang et al., 2023), materiales hibridos que contienen una parte biolé-
gica dentro de un sistema nanométrico (Ingrassia et al., 2024), y nanomate-
riales convencionales (Au, Ag, Cu, ZnO) encapsulados o inmovilizados con
una biomolécula (Leonida y Kumar, 2016). De tal forma, el término engloba
tanto materiales con moléculas biolégicas en su totalidad o, parcialmente,
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como nanomateriales biosintetizados los cuales tienen usos bioldgicos, inclu-
yendo biomoléculas o nanoparticulas fabricadas con gran area especifica, bio-
compatibilidad y adaptabilidad en diferentes ecosistemas (figura 1) (Jeeva-
nandam y Rodriguez, 2024).

Figura 1: Principales recursos y ventajas de la biosintesis de bionanomateriales.
(]
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Fuente: Elaboracion de los autores. (Imagen disefiada en Biorender).

Enla actualidad existe una gran demanda de nuevas tecnologias debido a
los desafios enfrentados dentro del drea de la salud y del cuidado del medio
ambiente, como es la resistencia antimicrobiana, las infecciones asociadas
con el cuidado de la salud, el remplazo de dispositivos médicos de soporte
vital, que requieren el uso de agentes antimicrobianos no convencionales,
materiales con tratamientos superficiales antiadherentes o autohigiénicos y
mejoras en las propiedades de los dispositivos para evitar la pérdida de sus
propiedades mecdnicas y disminuir los cambios continuos. Por otro lado, la
contaminacién del agua, del aire y del suelo requiere de soluciones sostenibles
y eficaces como son los procesos cataliticos y la captacién de polimeros, sol-
ventes y metales pesados.

Definicion de los bionanomateriales

Existen diversas definiciones de bionanomateriales como la mencionada por
Michaela D. Leonida: “Los biomateriales se consideran moléculas biolégicas
(péptidos, proteinas/anticuerpos/enzimas, acidos nucleicos, lipidos, molo/
oligo/polisacaridos) de tamarfio nanométrico”. Aunque también se incluye la
manera en la cual es complementada por Jaison Jeevanandam: “son nano-
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materiales convencionales encapsulados o inmovilizados con una biomolé-
cula” (Jeevanandam et al., 2022). Mientras que autores como Kshitij RB
Singh define los bionanomateriales como “aquellos producidos a partir de di-
versos elementos biolégicos, como plantas, bacterias, hongos, péptidos, aci-
dos nucleicos, etc.”, es decir, son materiales que se sintetizan por medios bio-
légicos y por lo tanto son biocompatibles (Sharma y Bhatia, 2024). Una
busqueda en el 2024 en Google Scholar con la palabra clave bionanomaterials
encontré 1470 articulos relacionados con el tema.

Area de aplicacion

El campo de los bionanomateriales es un area interdisciplinaria la cual invo-
lucra diciplinas como la ingenieria, la quimica, la fisica, la biologia y la cien-
cia de los materiales, como ya fue mencionado, asi como las dreas médicas,
dentales y veterinarias, para crear tecnologias aplicables en la clinica, apor-
tando valor a los procedimientos teraupéuticos y diagnésticos, y de ser posi-
ble con un impacto positivo en la calidad de vida del paciente. Por esto es
considerado un campo en constante crecimiento y sin limites al incorporar
nuevos materiales como son los materiales de tamafio nanomeétrico.

En las ultimas décadas se han disefiado desde biosensores, materiales hi-
bridos multifuncionales, biopolimeros y materiales suaves hasta una nueva
generacién de nanomateriales utilizados en inmuno-ingenieria, como nano-
compositos o para modificacién de superficies.

Por ello, en esta edicién de Mundo Nano, invitamos a autores y autoras de
diferentes dreas basadas en bio/nanomateriales en el campo biomédico para
mostrar laimportancia y los avances actuales. Es muy interesante poder cons-
tatar, a través de los diferentes articulos, las diversas aplicaciones y su im-
pacto positivo.

Conclusion

El drea de los bionanomateriales ocupa un lugar importante dentro de la in-
vestigacién basica con claras oportunidades en fase clinica. Es un campo pro-
metedor, el cual necesita ser explorado ampliamente para crear un impacto
lo mds importante posible en vias de poder mejorar la calidad de vida de los
pacientes. Ademas, los materiales disefiados para la transformacién del me-
dio ambiente, sin duda desempefian un papel vital, donde su intervencién
podra ayudar a mejorar la vida humana en un futuro cercano.

Por todo lo anterior, nuestra sugerencia es participar en varias agencias
gubernamentales, apoyando activamente a los investigadores para fortalecer
la comunidad cientifica y llegar a la comercializacién de productos de alta es-
pecialidad.

Finalmente, sin la participacién de destacados autores/autorasy también
de revisores/revisoras, este nimero temético no hubiera estado completo,

[
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por lo cual extendemos nuestro amplio agradecimiento a todos los colabora-
dores. Asimismo, hacemos extensiva nuestra gratitud a los editores de la re-
vista Mundo Nano por darnos la oportunidad y el apoyo constante a lo largo
de este camino de aprendizaje.

Dr. Ravichandran Manisekaran, Dra. Verénica Campos-Ibarra,
Dr. René Garcia-Contreras
Editores invitados
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El presente numero de Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias
y Nanotecnologia destaca el tema de los bionanomateriales, particularmente
en aplicaciones odontolégicas y médicas. Incluye, de igual modo, articulos so-
bre el uso de nanomateriales en aplicaciones médicas y agroindustriales, asi
como acerca de los aspectos regulatorios de las aplicaciones nanotecnolégicas
en la agricultura. El namero cierra con un articulo donde se abordan los im-
pactos de los micro y nanoplasticos sobre la salud y el medio ambiente.

Los trabajos de Chavez et al., Sanchez-Escamilla et al. y Pérez et al. nos
dan a conocer las aplicaciones odontoldgicas y médicas de los bionanomate-
riales. Los primeros autores evaltian la biocompatibilidad y el comporta-
miento de la adhesién celular en pilares de titanio empleados en implantes
dentales, dando cuenta de que al ser recubiertos de 6xido de grafeno se me-
joran tales propiedades, en comparacién con las caracteristicas presentadas
en los pilares sin recubrimiento. Sdnchez-Escamilla y colegas se ocupan de la
obtencién de osteoesferoides con capacidad de formar nédulos minerali-
zados con el objetivo de ser utilizados como modelos de estudio para probar
nanofarmacos o nanomateriales, siendo esto relevante en el avance de la in-
vestigacién sobre modelos tridimensionales en, por ejemplo, aplicaciones
personalizadas en regeneracién 6sea, las cuales resultan necesarias para
atender a pacientes sin respuesta adecuada a terapias convencionales. Final-
mente, el tltimo grupo de autores explora el potencial de andamios impresos
en 3D en la bioingenieria tisular a partir de valorar su capacidad osteocon-
ductora en la regeneracién ésea; observando que los tamatos de poro dife-
rentes en un andamio poseen un papel importante en la respuesta de regene-
racién in vivo.

El trabajo de Herndndez y Espinoza describe la sintesis, caracterizaciény
aplicacién de un bioadsorbente de pectina-magnetita con propiedades mag-
néticas para remover metales pesados en soluciones acuosas, el cual puede
ser util en la agroindustria.

Por otra parte, son tres los trabajos cuya temdtica gira alrededor del uso
de nanomateriales en el &mbito de la medicina. El primero, de Reyes-Car-
mona et al., evalaa el efecto antibacteriano de nanoparticulas de 4.5 nm de
subsalicilato de bismuto para tratar infecciones nosocomiales; los autores de-
muestran la capacidad de esas nanoparticulas para inhibir el crecimiento de
cuatro tipos de bacterias, observando que esa capacidad es inversamente pro-
porcional a la concentracién de las nanoparticulas estudiadas. El segundo, de
Sanchez Huerta y coautores, ofrece una revision de los avances mds recientes
alrededor del potencial absorbente de los nanomateriales carbonosos y el
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6xido de silicio para remover toxinas urémicas en tanto alternativa a la hemo-
didlisis como tratamiento convencional de la enfermedad renal crénicay cuya
eficacia puede limitarse por la presencia de toxinas urémicas de bajo peso mo-
lecular; advirtiendo, para su uso clinico, el requerir ser atendidos todos los as-
pectos relativos a la seguridad y biocompatibilidad de estos nanomateriales.
Y el tercero, de Alvarez-Chimal y colegas, da cuenta del potencial de la qui-
mica verde con énfasis en la produccién y uso de nanoparticulas para aplica-
ciones antibacterianas; estos investigadores abogan, en su revisién, por las
bondades de la quimica verde como un procedimiento el cual, al emplear re-
cursos naturales y compuestos bioactivos como agentes reductores, estabili-
zadores y de recubrimiento, supone un menor impacto ambiental en la sin-
tesis de nanoparticulas.

Otros dos articulos se centran en la agroindustria: uno en aplicaciones de
control de plagas y otro en cuestiones de regulacién. En el primero, Onti-
veros-Guerra et al. indagan sobre las aplicaciones de nanoparticulas en el con-
trol de insectos y 4caros plaga que afectan los cultivos, ello como alternativa
al uso de agroquimicos y de las resistencias generadas hacia estos; nos ad-
vierten que su uso dependerd, no solo de la eficacia de las nanoparticulas en
el control de las plagas en condiciones reales de produccién y de los efectos
que tengan en especies no objetivo y en los propios cultivos, sino también de
la viabilidad de los procesos de sintesis, los cuales permitan escalar la produc-
ci6én en condiciones de regulacién clara y adecuada; destacan, de este modo, la
importancia de la quimica verde. En el segundo, Berger y Engelmann revisan
las tendencias de las agencias reguladoras internacionales en el plantea-
miento de escenarios futuros de actualizacién normativa, deteniéndose en
una revisién del caso de la “ciencia regulatoria” detras de las aplicaciones na-
notecnoldgicas en la agricultura en Argentina y Brasil.

Finalmente, Ruiz et al. ofrecen una revisién de los impactos de los micro-
y nanoplésticos en el medio ambiente y la salud humana, planteando lo que
consideran como los principales desafios para su deteccién, identificacién y
eliminacién, ello sin dejar de sefialar la relevancia de mejorar la gestién inte-
gral de los residuos y de reducir la produccién y consumo de plasticos de un
solo uso. Cabe advertir que la innovacién de bio(nano)materiales en la indus-
tria del embalaje es una apuesta también en desarrollo.

J
El namero 35, del segundo semestre de 2025, se articulard alrededor de los
nanomateriales como sistemas de liberacién de farmacos y biomoléculas,
una temadtica circunscrita totalmente al dmbito de la medicina (humana y ve-
terinaria). En ese numero interesa a los editores invitados abordar aspectos
sobre la sintesis, caracterizacién, desarrollo y optimizacién de materiales en
la nanoescala para contener, transportar y entregar farmacos y/o biomolécu-
las de manera controlada o para resolver algin aspecto fisicoquimico relacio-
nado con el fairmaco para la optimizacién de su actividad o para su adminis-

tracién por una via alterna.



www.mundonano.unam.mx | EDITORIAL | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34 | 18(34), 18341, enero-junio 2025

El tema es sin duda importante, més aun si se considera tratarse de una
de las aplicaciones con el mercado mas dindmico en el rubro de la industria
médica, la cual se espera sobrepase, para 2030, el mercado del uso de nano-
materiales en la industria de electrénicos, siendo este todavia el dominante.
El mercado de nanomateriales en 2023 fue de entre 12.4 y 12.7 mil millones
de ddlares, de los cuales més de la mitad correspondian a las aplicaciones en
electrénicos y médicas. Las proyecciones de crecimiento advierten una tasa
anual compuesta de 15% entre 2024 y 2030, con un crecimiento, como se
dijo, marcadamente sostenido de las aplicaciones en la industria médica.

Esperamos al igual que lo hace este nimero, sumarse el préximo a la ge-
neracién y revisién de conocimiento en una temdtica central en el avance de
las nanociencias y la nanotecnologia.
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Nano recubrimiento de oxido de grafeno sobre
aditamentos protésicos de titanio®

Graphene oxide nano coating on titanium prosthetic
abutmente

Noemy Celeste Chavez Martinez,* Victor Martinez Aguilar,** Israel Alfonso Nufiez
Tapia,*** Rafael Alvarez Chimal,” Febe Carolina Vazquez Vazquez**

ABSTRACT: To achieve greater survival of dental implants, a solid integration of the soft tissues
in the transmucosal region with the prosthetic abutments is important. The objective of the
study was to evaluate whether titanium abutment surfaces coated with graphene oxide im-
proved cell adhesion. It has been shown that graphene oxide promotes the integration and sta-
bility of the cells that make up peri-implant soft tissues, increasing the biocompatibility, cell
adhesion and antibacterial properties of titanium. In this study, the surfaces of anodized titani-
um pillars from the Nobel Biocare company were coated by immersion in a suspension of gra-
phene oxide with water; they were subsequently placed in a muffle at 180 °C for 2 hours to fix and
dry the coating. The graphene oxide film was characterized by scanning electron microscopy, X-
ray scattering spectroscopy (EDS), and elemental mapping. Finally, anodized titanium prosthetic
abutments with or without graphene oxide coating were evaluated by adhesion tests. Scanning
electron microscopy allowed us to observe the layers of graphene oxide deposited on the surface
of the pillar, mapping verified the presence of carbon on the entire surface and EDS the presence
of carbon and titanium. Biological assays demonstrated a significant increase in cell adhesion on
graphene oxide-coated titanium pillars compared to their uncoated counterparts. These results
allow us to conclude that the surfaces of the anodized titanium pillars were successfully coated
with graphene oxide and that this coating had a favorable influence on cell adhesion.
KEYWORDS: dental implant abutment, graphene oxide, cell adhesion, anodized titanium.

RESUMEN: Para lograr una mayor supervivencia de los implantes dentales, es importante una
solida integracion de los tejidos blandos en la region transmucosa con los pilares protésicos. El
objetivo de este estudio fue evaluar si las superficies del pilar de titanio recubiertas con 6xido
de grafeno mejoraban la adhesion celular. Se ha demostrado que el 6xido de grafeno favorece la
integracion y estabilidad de las células que componen los tejidos blandos periimplantarios,
aumentando la biocompatibilidad, adhesion celular y propiedades antibacterianas del titanio.
En este estudio se recubrieron las superficies de pilares de titanio anodizados de la empresa
Nobel Biocare, mediante inmersion en una suspension de 6xido de grafeno con agua; posterior-
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mente, se colocaron en una mufla a 180 °C durante 2 horas para fijar y secar el recubrimiento. Se
caracteriz0 la pelicula de 6xido de grafeno mediante microscopia electronica de barrido, espec-
troscopia por dispersion de rayos X (EDS) y mapeo elemental. Finalmente, se evaluaron los pila-
res protésicos de titanio anodizado con o sin recubrimiento de 6xido de grafeno mediante ensa-
yos de adhesion. La microscopia electronica de barrido permitid observar las capas de 6xido de
grafeno depositadas sobre la superficie del pilar, el mapeo comprobo la presencia del carbono
en toda la superficie y el EDS la presencia de carbono y titanio. Los ensayos biologicos demos-
traron un incremento significativo en la adhesion celular en los pilares de titanio recubierto con
oxido de grafeno en comparacion con sus contrapartes sin recubrir. Estos resultados permiten
concluir que se lograron recubrir con éxito las superficies de los pilares de titanio anodizado con
oxido de grafeno y que este recubrimiento tuvo una influencia favorable en la adhesion celular.
PALABRAS CLAVE: pilar de implante dental, 6xido de grafeno, adhesion celular, titanio anodizado.

Introduccion

El grafeno y sus derivados, como el 6xido de grafeno (OG), son materiales
prometedores para su uso en el drea de la salud, especialmente en la odonto-
logia (Bonilla-Represa et al., 2020). E1 OG, derivado de la oxidacién del grafe-
no, se caracteriza por su espesor de aproximadamente 1 nm y longitud de
400-500 mm (Li et al., 2022). Este compuesto anfifilico contiene grupos
epoxi, hidroxilo en los grupos basales y 4cido carboxilico en los bordes, otor-
gandole una alta funcionalizacién y la capacidad de unirse a diferentes tipos
de moléculas, especialmente biomoléculas (Lee et al., 2011).

Actualmente, se han hecho estudios sobre el uso del OG sobre la super-
ficie de los implantes de Ti pues cuenta con excelentes propiedades fisicas, qui-
micas, es biocompatible, tiene actividad de diferenciacién celular y presenta
efectos antibacterianos (Srimaneepong et al., 2022; Williams et al., 2023). Se
ha demostrado que el OG puede favorecer la proliferacion de células troncales,
la adhesién celular (Lee et al., 2011) y promover la formacién de insercién pe-
riodontal con baja citotoxicidad (Kawamoto et al., 2018). Lo cual ha llevado a
identificar y desarrollar diferentes formas de deposicién de grafeno sobre la
superficie de Ti de los implantes dentales, siendo una de las mas usadas el dip-
coating, técnica de recubrimiento por inmersién o capilaridad, en donde el sus-
trato se sumerge en una dispersién de OG y, posteriormente, se somete a 180
°C para su secado y fijacién (Tang y Yan, 2017; Inchingolo et al., 2023).

A pesar de que el Ti es el material preferido para los componentes trans-
mucosos debido a su respuesta tisular favorable, un analisis de 11 estudios en
una revisién sistemética revel6 que, en un periodo de 18 afios, la mucositis
perimplantaria tenia una incidencia acumulada del 43%, mientras que la pe-
rimplantitis alcanzé el 22% (Derks y Tomasi, 2015), por lo tanto, asegurar
una sélida y estable integracién en la region transmucosa se convierte en un
elemento esencial para preservar la salud y la funcionalidad a largo plazo de
los implantes dentales (Ivanovski y Lee, 2018).

Aunque el tejido blando perimplantario comparte ciertas similitudes en
términos de morfologia y estructura con el tejido periodontal natural, existen
diferencias sustanciales en varios aspectos. Estas diferencias incluyen la falta
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de un ligamento periodontal, la ausencia de cemento alrededor de los im-
plantes dentales, la orientacién diferencial de las fibras de coldgeno, asi como
variaciones en el sistema inmunolégico y la vascularizacién (Zheng et al.,
2021). Estas distinciones ejercen un impacto significativo en el proceso de in-
tegracion del tejido blando con la superficie del implante.

Con el propésito de afrontar este desafio, han emergido en el mercado pi-
lares estéticos multiposicién caracterizados por su disefio innovador, estos
componentes han sido concebidos con el objetivo de lograr un sélido sellado
biolégico y fomentar un entorno adecuado para el tejido perimplantario (An-
drukhov et al., 2020).

Se han desarrollado de manera extensa técnicas para modificar y opti-
mizar la superficie de los implantes y pilares con el fin de influir en el compor-
tamiento de los fibroblastos y las células epiteliales, asi como en la orienta-
cién de las fibras de coldgeno (Deng et al., 2022).

Una de estas técnicas es la anodizacién producida por una superficie que
es mas lisa, no porosa y nanoestructurada, con propiedades quimicas y una to-
pografia disefiada especificamente para estimular la adhesién del tejido blando
(Mussano et al., 2018). Estudios recientes in vitro han sugerido el favorecer las
superficies anodizadas el crecimiento inicial de fibroblastos y preosteoblastos,
asi como la adhesién de células epiteliales y fibroblastos (Teng et al., 2018).

El proceso de anodizacién es una técnica electroquimica en la cual se forma
una fina pelicula de éxido de forma controlada, esta capa anddica es una parte
integral del metal y puede tener un espesor de hasta 100 micrémetros, convir-
tiéndola en una medida altamente efectiva en términos de proteccién. Los pi-
lares con superficies anodizadas y nanoestructuradas no han mostrado un efecto
significativo en la colonizacién bacteriana ni en la actividad proteolitica en com-
paracién con las superficies de Ti mecanizadas convencionales (Hall et al., 2019).

El Ti es el material mas utilizado, sin embargo, tiene una superficie rela-
tivamente inerte la cual limita su interaccién con las células y los tejidos cir-
cundantes, por estas razones, se han propuesto diferentes estrategias para
modificar la superficie del Ti y mejorar sus caracteristicas bioldgicas. Una de
las opciones mds prometedoras es el uso del OG por su alta resistencia, su
mayor solubilidad en agua y su mayor reactividad quimica (Liu, Y. et al., 2016).

El sellado tisular alrededor de los implantes de Ti se obtiene principal-
mente por una “adaptacién” fisica de la mucosa perimplantaria, mis que por
la “integracién” biolégica alrededor del tejido natural, formando una barrera
eficaz para proteger las estructuras subyacentes (Guo et al., 2021).

El sellado biolégico alrededor de los aditamentos sobre implantes dentales
es importante porque protegen el hueso y el implante de la contaminacién bac-
teriana y la inflamacién, ayuda a mantener la estabilidad del nivel éseo perim-
plantario y a prevenir la pérdida 6sea y el fracaso del implante. Este sellado
puede verse afectado por varios factores, como el material, la topografia y la
quimica de la superficie del aditamento, el tipo de conexién entre el implante y
el aditamento, y la calidad y cantidad de tejido blando perimplantario.
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El recubrimiento de superficies de Ti con OG ofrece una serie de benefi-
cios importantes en diversas aplicaciones, desde mejorar la resistencia meca-
nica y a la corrosién porque el OG forma una capa protectora sobre la super-
ficie del titanio, ayudando a prevenir la corrosién y el desgate, aumentando la
vida util del material (Wan et al., 2022; Liu, J. et al., 2019). Aunado a las pro-
piedades bioldgicas, como antibacterianas o respuesta celular, las cuales favo-
recerian su aplicacién clinica (Kwak et al., 2022).

Por lo anterior, el objetivo de esta investigacién es evaluar el efecto del
tratamiento de superficie de aditamentos protésicos de Ti con OG sobre la in-
tegracién y la estabilidad de las células que conforman los tejidos blandos pe-
rimplantarios. Se espera el aumento de la biocompatibilidad y adhesién ce-
lular en esta modificacién superficial, lo cual se traducird en una mayor
supervivencia y éxito de los implantes dentales.

Materiales y métodos

El 6xido de grafeno (OG) fue comprado en Sigma-Aldrich 2mg/mL en disper-
sién de agua. Lote 763705-25ML.

Muestras:

Se adquirieron por donacién de la comparia Nobel Biocare 12 aditamentos pro-
tésicos de Ti anodizado On1 Base Xeal™ Conical Connection 1.75 mm. Las 12
muestras de aditamentos protésicos se separaron en 2 grupos: 6 muestras de
aditamento protésico de Ti anodizados tratadas con OG (Ti-An-OG) y 6 mues-
tras de aditamentos protésico de Ti anodizados no tratadas con OG (Ti-An).
Recubrimiento:

La superficie de los aditamentos protésicos anodizados se recubri6 por medio
de inmersién o dip-coating en una disolucién de OG en agua durante 4 horas;
se retiraron y secaron en un horno a 180 °C durante 2 horas.

Caracterizacion:

Se caracterizd la pelicula de OG sobre los aditamentos por medio de micros-
copia electrénica de barrido usando un microscopio electrénico de barrido de
emisién de campo marca JEOL, modelo JSM7800F y resolucién de 0.7 nm,
usando electrones secundarios para la toma de la muestra y equipado con el
detector de rayos X, para el andlisis por espectroscopia por dispersion de ra-
yos X-(EDS).

Para confirmar el recubrimiento se hizo un mapeo elemental para identi-
ficar la ubicacién del carbono en el aditamento, principal constituyente del OG.

Ensayo de viabilidad celular

Se evalué la adhesién celular por el ensayo WST-1 de los aditamentos protési-
cos de Ti anodizados con y sin recubrimiento de OG.
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Para el estudio se usaron fibroblastos gingivales humanos (ATCC PCS-
201-018) y se colocaron a una concentracién de 1 x 10* células/ml sobre los
aditamentos por triplicado por 24 y 48 horas. Este ensayo se basa en la capa-
cidad de la succinato-tetrazolio reductasa mitocondrial de las células vivas para
reducir la sal del WST-1 y producir el compuesto formazan. La concentracién
de formazan es directamente proporcional al ntumero de células metabdlica-
mente activas. Las células sembradas se incubaron con 400 pL de medio de
cultivo fresco y 40 uL del reactivo WST-1 durante 4 horas 37 °C. Posterior-
mente, se retiraron 200 pL del sobrenadante, y la absorbancia se midié a 545
nm con un lector de placas (ChroMate, Awareness Technology).

Resultado y discusion

En las imédgenes de microscopia electronica (figuras 1, Ay B), podemos obser-
va el aditamento protésico de titanio anodizado en la figura 1A, y en la figura
1B, observar el aditamento protésico de titanio anodizado y recubierto con
OG a diferentes amplificaciones.

En el aditamento sin recubrimiento se observa una superficie mas lisa en
comparacién con la muestra recubierta donde se observa mas rugosa por la
presencia del OG.

Entre los diversos métodos disponibles para realizar la deposicién de li-
quidos sobre grandes superficies, dip-coating es uno de los mas usados. El mé-
todo es sencillo y ofrece un excelente control del espesor final, permitiendo

FIGURA 1. A) Aditamento protésico de titanio. B) Aditamento protésico de titanio con una capa de re-
cubrimiento de éxido de grafeno (OG) bajo microscopio electronico de barrido de sobremesa JCM-6000
a 5 volts.

Fuente: Elaboracion de los autores.
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un recubrimiento mas homogéneo. Las condiciones de procesamiento tam-
bién pueden adaptarse para la deposicién de todo tipo de materiales, inclu-
yendo polimeros, cerdmicos, biomoléculas y todo tipo de nanomateriales
como en este proyecto en el cual se usé OG (Ceratti et al., 2015).

Los resultados coinciden con otras investigaciones donde lograron recu-
brir homogéneamente superficies con OG usando la metodologia dip-coating
(Jeon et al., 2014; Murugesan et al., 2023; Song et al., 2019).

En la figura 2 (Ay B) se puede observar, por medio del mapeo elemental,
que practicamente hay presencia de C en toda la superficie y con el andlisis de
EDS se comprobé la presencia de Tiy C.

FIGURA 2. Mapeo elemental y EDS para determinar la presencia de grafeno, los puntos rojos indican
la de grafeno y los circulos amarillos sefialan las zonas del mapeo sobre la superficie del aditamento.

Fuente: Elaboracion de los autores.

En la figura 3A se observan los resultados obtenidos en la evaluacién de
adhesion celular sobre los aditamentos protésicos anodizados con y sin recu-
brimiento de OG, resultado estadisticamente significativo en la adhesién ce-
lular observando un incremento de esta propiedad en los aditamentos recu-
biertos con OG, y la figura 3B muestra una microfotografia de las células
adheridas sobre la superficie del aditamento, estos resultados son consis-
tentes con otras publicaciones donde se observé una viabilidad significativa,
sin respuesta citotdxica en células troncales derivadas de pulpa dental, de im-
plantes dentales recubiertos con OG (Di Carlo et al., 2020), inclusive en otras
superficies recubiertas con OG, se observé un incremento en la viabilidad ce-
lular (Park et al., 2022).

Recubrir aditamentos dentales con OG puede ofrecer una serie de bene-
ficios especificos para la odontologia y la implantologia dental. Desde mejorar
su biocompatibilidad, reduciendo el riesgo de rechazo del cuerpo o un proceso
inflamatorio (Huang et al., 2022) y promover una mejor integracién con el te-
jido circundante (Kwak et al., 2022).
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FIGURA 3. Evaluacion de la adhesion celular sobre la superficie del aditamento protésico de titanio y
sobre el aditamento con 6xido de grafeno a los dos tiempos de experimentacion, 24 y 48 horas.

*** p < 0.001.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Al recubrir los aditamentos dentales con OG, se mejora la osteointegra-
cién al proporcionar una superficie favorecedora a la adhesién celular y el cre-
cimiento 6seo, como se demostré en este estudio, lo cual resulta en una mejor
estabilidad y durabilidad del tratamiento.

Aunado a esto, las propiedades antibacterianas del OG ayudarian a pre-
venir infecciones asociadas con aditamentos dentales e implantes, al reducir
la carga bacteriana en la superficie, disminuir el riesgo de complicaciones
postoperatorias, y asi, aumentar el éxito del tratamiento (Wang et al., 2023;
Akshaya et al., 2022).

Los resultados permiten dar una idea del potencial del OG para favorecer
la biocompatibilidad, viabilidad celular en superficies recubiertas con ese ma-
terial, y, en el caso especifico de la odontologia y los implantes, aumentar la du-
rabilidad y la probabilidad de éxito de los tratamientos (Di Carlo et al., 2020).

Conclusion

Conlos resultados obtenidos se puede concluir que se lograron recubrir con éxi-
to las superficies de los pilares de titanio anodizado con 6xido de grafeno, de-
mostrado por las imdgenes de microscopia electrénica, mapeo elemental y EDS.
El recubrimiento favorecié la adhesién celular, lo cual aumentaria la probabili-
dad de supervivencia de los implantes dentales, logrando una sélida integra-
cién de los tejidos blandos en la regién transmucosa con los pilares protésicos.

Contribucion de autorias

Noemy Celeste Chdvez Martinez: particip6 en la generacién de los datos del es-
tudio y aprobd la versién final de este trabajo:

Febe Carolina Vizquez Vizquez: concibi6 el estudio y revisé los datos brutos
pertinentes en los cuales se basan los resultados y conclusiones de este estu-
dio y aprobé la versién final de este trabajo.

[



Mundo Nano | ARTICULOS DE INVESTIGACION | www.mundonano.unam.mx
18(34), 69827, enero-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69827
Noemy Celeste Chavez Martinez, Victor Martinez Aguilar, Israel Alfonso Nifiez Tapia, Rafael Alvarez Chimal, Febe Carolina Vazquez Vazquez

Rafael Alvarez Chimal: participé en la redaccién del articulo, interpretacién
de los datos y aprobacién de la versién final del mismo:

Victor Martinez Aguilar: particip6 interpretando todos los datos y aprobé la
version final de este trabajo:

Conflictos de intereses. Los autores declaran no tener potenciales conflictos de
intereses con respecto a la autoria y/o publicacién de este articulo.

Referencias

Akshaya, S., Praveen Kumar Rowlo, Amey Dukle y A. Joseph Nathanael. (2022). An-
tibacterial coatings for titanium implants: recent trends and future perspec-
tives. Antibiotics, 11(12): 1719. https://doi.org/10.3390/antibiotics11121719.

Andrukhov, Oleh, Christian Behm, Alice Blufstein, Christian Wehner, Johannes
Gahn, Benjamin Pippenger, Raphael Wagner y Xiaohui Rausch-Fan. (2020).
Effect of implant surface material and roughness to the susceptibility of pri-
mary gingival fibroblasts to inflammatory stimuli. Dental Materials, 36(6):
€194-205. https://doi.org/10.1016/j.dental.2020.04.003.

Bonilla-Represa, Victoria, Camilo Abalos-Labruzzi, Manuela Herrera-Martinez y M.
Olga Guerrero-Pérez. (2020). Nanomaterials in dentistry: state of the art and fu-
ture challenges. Nanomaterials, 10(9): 1770. https://doi.org/10.3390/nano10091
770.

Carlo, Roberta Di, Antonello Di Crescenzo, Serena Pilato, Alessia Ventrella, Adriano
Piattelli, Lucia Recinella, Annalisa Chiavaroli et al. (2020). Osteoblastic differ-
entiation on graphene oxide-functionalized titanium surfaces: an in vitro study.
Nanomaterials, 10(4): 654. https://doi.org/10.3390/nan010040654.

Ceratti, Davide. R., Benjamin Louis, Xavier Paquez, Marco Faustini y David Grosso.
(2015). A new dip coating method to obtain large-surface coatings with a mini-
mum of solution. Advanced Materials, 27(34): 4958-62. https://doi.org/10.1002/
adma.201502518.

Deng, Zhaoming, Jun Liang, Na Fang y Xiangwei Li. (2022). Integration of collagen
fibers in connective tissue with dental implant in the transmucosal region.
International Journal of Biological Macromolecules, 208(mayo): 833-43. https://
doi.org/10.1016/j.ijpiomac.2022.03.195.

Derks, Jan y Cristiano Tomasi. (2015). Peri-implant health and disease. A system-
atic review of current epidemiology. Journal of Clinical Periodontology, 42(S16).
https://doi.org/10.1111/jcpe.12334.

Guo, Tiangi, Karan Gulati, Himanshu Arora, Pingping Han, Benjamin Fournier y Saso
Ivanovski. (2021). Orchestrating soft tissue integration at the transmucosal
region of titanium implants. Acta Biomaterialia, 124(abril): 33-49. https://doi.
org/10.1016/j.actbio.2021.01.001.

Hall, Jan, Jessica Neilands, Julia R. Davies, Annika Ekestubbe y Bertil Friberg. (2019).
A randomized, controlled, clinical study on a new titanium oxide abutment sur-
face for improved healing and soft tissue health. Clinical Implant Dentistry and
Related Research, 21(S1): 55-68. https://doi.org/10.1111/cid.12749.

[



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS DE INVESTIGACION | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69827 | 18(34), €69827, enero-junio 2025
Noemy Celeste Chavez Martinez, Victor Martinez Aguilar, Israel Alfonso Niifiez Tapia, Rafael Alvarez Chimal, Febe Carolina Vazquez Vazquez

Huang, Minjie, Minhui Xiao, Jie Dong, Yee Huang, Haiyan Sun y Degian Wang. (2022).
Synergistic anti-inflammatory effects of graphene oxide quantum dots and
trans-10-hydroxy-2-decenoic acid on LPS-stimulated RAW 264.7 macrophage
cells. Biomaterials Advances, 136(mayo): 212774. https://doi.org/10.1016/j.bio-
adv.2022.212774.

Inchingolo, Angelo Michele, Giuseppina Malcangi, Alessio Danilo Inchingolo, Antonio
Mancini, Giulia Palmieri, Chiara Di Pede, Fabio Piras, Francesco Inchingolo, Gi-
anna Dipalma y Assunta Patano. (2023). Potential of graphene-functionalized
titanium surfaces for dental implantology: systematic review. Coatings, 13(4):
725. https://doi.org/10.3390/coatings13040725.

Ivanovski, Saso y Ryan Lee. (2018). Comparison of peri-implant and periodontal
marginal soft tissues in health and disease. Periodontology 2000, 76(1): 116-
30. https://doi.org/10.1111/prd.12150.

Jeon, Hong Goo, Yoon Ho Huh, Soo Hong Yun, Ki Woong Kim, Sun Sook Lee, Jong-
sun Lim, Ki-Seok An y Byoungchoo Park. (2014). Improved homogeneity and
surface coverage of graphene oxide layers fabricated by horizontal-dip-coating
for solution-processable organic semiconducting devices. Journal of Materials
Chemistry C, 2(14): 2622. https://doi.org/10.1039/c3tc31933d.

Kawamoto, Kohei, Hirofumi Miyaji, Erika Nishida, Saori Miyata, Akihito Kato, Akito
Tateyama, Tomokazu Furihata, Kanako Shitomi, Toshihiko Iwanaga y Tsutomu
Sugaya. (2018). Characterization and evaluation of graphene oxide scaffold for
periodontal wound healing of class II furcation defects in dog. International Jour-
nal of Nanomedicine, 13(abril): 2365-76. https://doi.org/10.2147/1JN.S163206.

Kwak, Jeong Min, Jungho Kim, Chung-Sung Lee, II-Soo Park, Min Lee, Dal-Hee Min
y In-Sung Luke Yeo. (2022). Graphene oxide as a biocompatible and osteoinduc-
tive agent to promote implant osseointegration in a rabbit tibia model. Ad-
vanced Materials Interfaces, 9(28). https://doi.org/10.1002/admi.202201116.

Lee, Wong Cheng, Candy Haley Y. X. Lim, Hui Shi, Lena A. L. Tang, Yu Wang, Chwee
Teck Lim y Kian Ping Loh. (2011). Origin of enhanced stem cell growth and dif-
ferentiation on graphene and graphene oxide. ACS Nano, 5(9): 7334-41. https://
doi.org/10.1021/nn202190c.

Li, Xiaojing, Xin Liang, Yanhui Wang, Dashan Wang, Minhua Teng, Hao Xu, Baodong
Zhao y Lei Han. (2022). Graphene-based nanomaterials for dental applica-
tions: principles, current advances and future outlook. Frontiers in Bioengineer-
ing and Biotechnology, 10(marzo). https://doi.org/10.3389/fbioe.2022.804201.

Liu, Jingqi, Ning Hu, Xuyang Liu, Yaolu Liu, Xuewei Lv, Liangxiao Wei y Shoutao Zheng,
(2019). Microstructure and mechanical properties of graphene oxide-reinforced
titanium matrix composites synthesized by hot-pressed sintering. Nanoscale Re-
search Letters, 14(1): 114. https://doi.org/10.1186/s11671-019-2951-9.

Liu, Yunsong, Tong Chen, Feng Du, Ming Gu, Ping Zhang, Xiao Zhang, Jianzhang
Liu, Longwei Lv, Chunyang Xiong y Yongsheng Zhou. (2016). Single-layer gra-
phene enhances the osteogenic differentiation of human mesenchymal stem
cells in vitro and in vivo. Journal of Biomedical Nanotechnology, 12(6): 1270-84.
https://doi.org/10.1166/jbn.2016.2254.

-]



Mundo Nano | ARTICULOS DE INVESTIGACION | www.mundonano.unam.mx
18(34), 69827, enero-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69827
Noemy Celeste Chavez Martinez, Victor Martinez Aguilar, Israel Alfonso Nifiez Tapia, Rafael Alvarez Chimal, Febe Carolina Vazquez Vazquez

Murugesan, N., S. Suresh, M. Kandasamy, S. Murugesan, N. Pugazhenthiran, V. Prasan-
na Venkatesh, B. K. Balachandar, S. Karthick Kumar y M. N. M. Ansari. (2023).
Facile dip-coating assisted preparation of reduced graphene oxide-copper oxide
nanocomposite thin films on aluminum substrate for solar selective absorber.
Physica B: Condensed Matter, 669(noviembre): 415288. https://doi.org/10.1016/j.
physb.2023.415288.

Mussano, Federico, Tullio Genova, Marco Laurenti, Elisa Zicola, Luca Munaron, Paola
Rivolo, Pietro Mandracciy Stefano Carossa. (2018). Early response of fibroblasts
and epithelial cells to pink-shaded anodized dental implant abutments: an in vi-
tro study. The International Journal of Oral & Maxillofacial Implants, 33(3): 571-
79. https://doi.org/10.11607/jomi.6479.

Park, Jae-bum, Dan-bi Park, Ji-hoon Lee, Su-jeong Yang, Ji-eun Lee, Jin-Kyung Park,
Jeung-Soo Huh y Jeong-Ok Lim. (2022). Application of graphene oxide as a bio-
material for the development of large-area cell culture vessels. Applied Sciences,
12(22): 11599. https://doi.org/10.3390/app122211599.

Song, Fei, Fuyou Ke, Huiying Zhang y Huaping Wang. (2019). Preparation of gra-
phene-coated conductive fibers by layer-by-layer assembly of negative and
positive charged graphene oxide. Materials Today: Proceedings, 16: 1542-47.
https://doi.org/10.1016/j.matpr.2019.05.338.

Srimaneepong, Viritpon, Hans Erling Skallevold, Zohaib Khurshid, Muhammad So-
hail Zafar, Dinesh Rokaya y Janak Sapkota. (2022). Graphene for antimicrobial
and coating application. International Journal of Molecular Sciences, 23(1): 499.
https://doi.org/10.3390/ijms23010499.

Tang, Xiaoning y Xiong Yan. (2017). Dip-coating for fibrous materials: mechanism,
methods and applications. Journal of Sol-Gel Science and Technology, 81(2):
378-404. https://doi.org/10.1007/s10971-016-4197-7.

Teng, E, H. Chen, Y. Xu, Y. Liu y G. Ou. (2018). Polydopamine deposition with anodic
oxidation for better connective tissue attachment to transmucosal implants.
Journal of Periodontal Research, 53(2): 222-31. https://doi.org/10.1111/jre.12509.

Wan, Zhaomei, Jiuxiao Li, Dongye Yang y Shuluo Hou. (2022). Microstructural and
mechanical properties characterization of graphene oxide-reinforced ti-matrix
composites. Coatings, 12(2): 120. https://doi.org/10.3390/coatings12020120.

Wang, Xing, Weilong Diwu, Jianbin Guo, Ming Yan, Wenrui Ma, Min Yang, Long Bi y
Yisheng Han. (2023). Enhancement of antibacterial properties and biocompati-
bility of Ti6Al4V by graphene oxide/strontium nanocomposite electrodeposit-
ing. Biochemical and Biophysical Research Communications, 665(julio): 35-44.
https://doi.org/10.1016/j.bbrc.2023.05.002.

Williams, A. G., E. Moore, A. Thomas y J. A. Johnson. (2023). Graphene-based materi-
als in dental applications: antibacterial, biocompatible y bone regenerative prop-
erties. International Journal of Biomaterials, 2023 (febrero): 1-18. Alexander
Seifalian (ed.). https://doi.org/10.1155/2023/8803283.

Zheng, Zheng, Xiaogang Ao, Peng Xie, Fan Jiang y Wenchuan Chen. (2021). The bio-
logical width around implant. Journal of Prosthodontic Research, 65(1): 11-18.
https://doi.org/10.2186/jpr.JPOR_2019_356.

¢



ARTICULOS DE INVESTIGACION s mundonano.unam.mx | Mundo Nano

https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69829 | 18(34), €69829, enero-junio 2025

Caracterizacion de osteoesferoides para inducir
mineralizacion

Ostespheroid caracterization to promote
mineralization

José Luis Sanchez-Escamilla,** Heriberto Abraham Valencia-Gonzalez,**
Janeth Serrano-Bello,* Febe Carolina Vazquez-Vazquez,*** Ifiigo Gaitan-Salvatella,
Marco Antonio Alvarez-Pérez,* Silvia Maldonado-Frias*°

ABSTRACT: This work shows the obtaining of osteospheroids, which have the ability to produce
mineralized nodules, which can be used as study models to test nanodrugs or nanomaterials. Cell
suspension cultures were made to obtain fetal osteoblast spheroids, with different cell concen-
trations/mL for 5 days. The condition where the diameter ranges from 80 to 150 pM was selected
to make tests at 3, 7, 14 and 21 days. The cell viability of the osteospheroids was quantified by
trypan blue exclusion and clonogenic assays were realized to determine the effect of the mineral-
izing medium on the formation of these structures. The integrity of the osteospheroids was ob-
served by H&E and the formation of mineralized nodules was detected by alizarin red staining.
The results show regular osteospheroids without aggregates at a concentration of 5 x 10? cells/mL
and viable above 70% after 7 days of formation. Clonogenic assays do not show significant differ-
ences in morphology or the number of colonies between the control and the medium that in-
duces mineralization. H&E stains show nuclei and defined cytoplasm at 3, 7, and 14 days, and at 7
and 14 days, alizarin red staining suggests that they are generating calcium deposits.
KEYWORDS: osteospheroids, 3D culture, mineralized nodules, stem cell.

RESUMEN: Este trabajo muestra la obtencion de osteoesferoides con la capacidad de formar nodu-
los mineralizados, puediendo utilizarse como modelos de estudio para probar nanofarmacos o
nanomateriales. Se realizaron cultivos celulares en suspension para obtener esferoides de osteo-
blastos fetales, probando diferentes concentraciones celulares/mL durante 5 dias. Se selecciond
la condicion donde el didametro va de 80 a 150 pM para realizar ensayos a 3, 7, 14 y 21 dias. La viabi-
lidad celular de los osteoesferoides se cuantifico mediante exclusion con azul tripano y se realiza-
ron ensayos clonogénicos para determinar el efecto del medio mineralizante en la formacion de
estas estructuras. La integridad de los osteoesferoides se observo por H&E y la formacion de n6-
dulos mineralizados fue detectada mediante tincion con alizarina roja. Los resultados muestran
osteoesferoides regulares sin coagregados a una concentracion de 5 x 102 células /mLy viables por
arriba del 70% a los 7 dias de formacion. Los ensayos clonogénicos no muestran diferencias signi-
ficativas en morfologia ni el nimero de colonias entre el control y el medio para inducir minerali-
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zacion. Las tinciones con H&E dejan ver niicleos y citoplasma definido a los 3, 7y 14 dias, y a los 7
y 14 dias la tincion con alizarina roja sugiere que estan formando deposiciones de calcio.
PALABRAS CLAVE: osteoesferoides, cultivo tridimensional, nddulos mineralizados, células madre.

Introduccion

Los avances médicos han incrementado la esperanza de vida en los humanos a
nivel mundial. La vida longeva que se alcanza hoy en dia supera con mayor fre-
cuencia los 80 afios y en México la pirdmide poblacional indica la posibilidad
de haber un mayor nimero de personas de la tercera edad en las siguientes dé-
cadas, en las cuales las afecciones y enfermedades asociadas con el tejido 6seo
estdn generalmente presentes en esta etapa de la vida. Aunado a esto, existen
traumatismos promoviendo la perdida 6sea y para los cuales, desafortunada-
mente hoy en dia, no se cuenta con una terapia 100% exitosa. Lo anterior, jun-
to con la presencia de nuevos retos en el campo de la salud han impulsado el
desarrollo de nuevos nanomateriales y nanofadrmacos buscando resolver los
desafios médicos a presentarse en el campo de la regeneracién 6sea.

En la mayoria de las investigaciones biomédicas predomina el uso de cul-
tivos bidimensionales (2D o monocapa) debido a ser una técnica comun para
simular el crecimiento y desarrollo de los indistintos linajes celulares, sin em-
bargo, recientemente se ha mostrado un interés creciente en tener cultivos
celulares imitando las caracteristicas arquitecténicas y fisiolégicas observan-
dose en los distintos tejidos que constituyen al cuerpo humano.

Existen diferentes campos incorporando la ingenieria de tejidos, entre
ellos la regeneracién 6sea, por lo cual el uso de cultivos tridimensionales (3D)
como los esferoides ha tomado relevancia. Estos modelos de estudio ofrecen el
autoensamblaje célula-célula e interaccién célula matriz extracelular, creando
un microambiente celular muy similar al de los tejidos de origen. Esta pro-
puesta de cultivo es prometedora como modelo de estudio, generando osteoes-
feroides que permitan observar con mayor precisién los efectos de los nanofar-
macos y/o nanomateriales en el proceso de regeneracién y de mineralizacién.

El hueso es un tejido multifacético. Participa en muchas funciones, como
la locomocién incluido el equilibrio, participa activamente en la regulacién
del calcio y fosfato mediada por hormonas, la proteccién de los 6rganos
(Cappariello, Ponzetti, y Rucci, 2016), y también actia como un reservorio de
la médula 6sea. A pesar de estar mineralizado y de alguna manera percibirse
como “inmutable”, el hueso es en realidad muy dindmico y activo, especial-
mente durante el crecimiento (Ponzetti y Rucci, 2021). Este esta protegido
por masa muscular, sin embargo, ello no evita su exposicién a diversos fac-
tores fisicos, genéticos, ambientales, nutricionales, etc., los cuales pueden
afectar su integridad y funcién (Hart et al., 2020; Florencio-Silva et al., 2015).

El hueso estd compuesto por tejido conectivo especializado mineralizado
proveniente del mesodermo, asi como otros tejidos derivados del mesénquima
embrionario, incluidos el tejido hematopoyético y el tejido adiposo, también
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encontramos vasos sanguineos y nervios. El tejido 6seo exhibe cuatro tipos de
células en una estrecha relacién con su matriz mineralizada: osteoblastos, cé-
lulas de revestimiento 6seo, osteocitos y osteoclastos; todas ellas, le dardn la
propiedad de ser un 6rgano altamente dindmico continuamente reabsorbido
por osteoclastos y nuevamente formado por osteoblastos (Florencio-Silva et
al., 2015; Seeman y Delmas, 2006; Sanchez Escamilla, 2021).

El microambiente celular regulado endocrinamente junto con citoquinas
y factores de crecimiento llevandose a cabo en el hueso promueve meca-
nismos de sefalizacién en células mesenquimales, induciendo su replicacién
y diferenciacién hacia linajes osteobldsticos u osteocldsticos. Los osteoblastos
son los responsables de mantener la integridad y formar los huesos, es por
ello la importancia de su actividad sintética y reguladora (Rosenberg, Rosen-
berg y Soudry, 2012).

Los osteoblastos son los responsables de la osteogénesis (u osificacién).
Estas células son metabdlicamente muy activas, sintetizan y depositan pro-
teinas orgdnicas de la matriz ésea (osteoides), las cuales se mineralizardn
tanto en los esqueletos en desarrollo como durante el proceso de remodela-
cién 6sea que ocurre continuamente a lo largo de la vida de un individuo
(Henry y Bordoni, 2024). El osteoblasto también ayuda en la mineralizacién
de este osteoide éseo recién formado. En los procesos de mineralizacién, las
vesiculas provenientes de los osteoblastos localizadas en el osteoide liberan
fosfato localmente, el cual junto con el calcio extracelular propician el proceso
de nucleacién de la hidroxiapatita. La proporcién correcta de matriz organica
y mineral es crucial para garantizar el equilibrio adecuado entre rigidez y fle-
xibilidad de los huesos (Katsimbri, 2017).

El campo de la bioingenieria de tejidos busca usar nanoestructuras, na-
nomateriales y nanofdrmacos compatibles biolégicamente con estirpes celu-
lares como el osteoblasto con la finalidad de potenciar sus caracteristicas y
utilizarlos en la terapia regenerativa. La medicina regenerativa o bioinge-
nieria de tejidos es un campo relativamente nuevo que utiliza células vivas,
materiales biocompatibles y factores bioquimicos (por ejemplo, factores de
crecimiento) y fisicos (por caso, carga mecanica ciclica) adecuados, asi como
combinaciones de estos, para crear estructuras similares a tejidos. Con mayor
frecuencia, su objetivo principal es la implantacién de estas construcciones
de tejido en el cuerpo para reparar una lesién o remplazar la funcién de un 6r-
gano defectuoso. Hoy en dia, la medicina regenerativa se enfoca en el desa-
rrollo del soporte vital extracorpéreo especializado en sistemas conteniendo
células (higado y rifién bioartificiales, por mencionar algunos). Ademads de
sus aplicaciones clinicas, otros usos incluyen pruebas de firmacos para efi-
cacia y toxicologia, asi como estudios bésicos sobre el desarrollo y morfogé-
nesis de tejidos (Berthiaume, Maguire y Yarmush, 2011; Jalali, Saldanha y Ja-
lali, 2017; Sanchez Escamilla, 2021).

La bioingenieria de tejidos tiene como objetivo proporcionar técnicas al-
ternativas para la regeneracién de tejidos. Actualmente, esta disciplina tiene
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tres principios basicos aplicados normalmente para este fin: el uso de anda-
mios en forma de un biomaterial disefiado para imitar las propiedades fisicas
de la matriz extracelular del tejido, al tiempo de proporcionar apoyo funcional
para iniciar formacién tisular; el cultivo de células en la superficie de anda-
mios para adherir y colonizar el drea a regenerar in vitro / in vivo, y, la provi-
si6n de factores de crecimiento para dirigir el destino celular a través de la pro-
liferacién y diferenciacién (Roi et al., 2019; Sdnchez Escamilla, 2021).

Tradicionalmente, los cultivos celulares en modelos bidimensionales son
utilizados por su facil mantenimiento y bajo costo en cuanto a la realizacién
de ensayos de rutina, desafortunadamente en este método de cultivo, las in-
teracciones célula-célula, asi como célula-MEC no son representativas como
lo serian in vivo, sin mencionar la pérdida de la polaridad tras su crecimiento
adherente, lo cual cambia significativamente su respuesta ante procesos de
comunicacién. La comunicacién celular es responsable de la diferenciacién,
proliferacién, viabilidad y la expresién de genes y proteinas, por lo tanto, las
alteraciones presentadas por las células en modelos bidimensionales y sus
desventajas han sido motivo de la implementacién de modelos de cultivo al-
ternativos (Edmondson et al., 2014; Kapalczynska et al., 2018; Gurumurthy,
Bierdeman y Janorkar, 2017; Sanchez Escamilla, 2021) .

La generacién de esferoides se basa en el principio basico comun del auto-
ensamblaje. Durante el desarrollo embrionario, las células se someten a un au-
toensamblaje biolégico para formar tejidos complejos con arquitectura 3D y
contactos intensivos entre células. Estos contactos son importantes para man-
tener las funciones intracelulares, pues es el microambiente el que contiene
una distribucién especifica de oxigeno, nutrientes y metabolitos, ademds de
proveer sefales las cuales activan mecanismos de sefializacién cruciales para
una respuesta celular especifica, con la finalidad de mantener la homeostasis y
preservar la vida (Laschke y Menger, 2017; Whitesides y Grzybowski, 2002;
Sanchez Escamilla, 2021).

Los esferoides imitan los procesos naturales ocurridos durante la em-
briogénesis, morfogénesis y organogénesis. Por lo tanto, estos pueden imitar
las caracteristicas arquitecténicas y funcionales del tejido a reproducir; por
ejemplo, se ha reportado que los esferoides de los cardiomiocitos laten con un
ritmo similar al del corazén (Baptista, 2018; Langdon, 2003; Sanchez Esca-
milla, 2021).

Cabe mencionar que las células en cultivos tridimensionales se man-
tienen comunicadas entre ellas y con proteinas de la matriz extracelular en
todas las dimensiones a diferencia de las células cultivadas en monocapa
(2D). Esto mantiene un mayor contacto intercelular y favorece que la matriz
extracelular actiie como andamio y modulador de crecimiento, proliferacién y
diferenciacién celular (Baptista, 2018; Achilli, Meyer y Morgan, 2012; San-
chez Escamilla, 2021).

Este microambiente es de gran relevancia pues funciona como medio de
sefalizacién bioquimica y acoplamiento intercelular influyendo en la forma
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celular, motilidad, proliferacién y diferenciacién, asi como en la expresion de
biomarcadores (Achilli, Meyer y Morgan, 2012; Sanchez Escamilla, 2021).

Existen varios reportes indicando los cambios que se suceden en los mo-
delos tridimensionales. Algunos autores indican el tener estas estructuras
avasculares limitaciones de difusién, particularmente O, en estructuras de
hasta 200 pm, incluso se indica haber un transporte masivo ineficiente con-
duciendo la acumulacién de desechos metabdlicos, por lo cual un tamafio su-
perior a 500 um de didmetro suele mostrar una estructura en forma de capa
comprendiendo un ntcleo necrético rodeado por un borde viable, el cual
consta de una capa interna de células inactivas o quiescentes y una capa ex-
terna de células en proliferacién; sin embrago, en otras propuestas se observa
el cocultivo con células endoteliales creando un ambiente favorecedor de la
microvasculatura (Hu y Li, 2007; Curcio et al., 2007; Lin y Chang, 2008; Fen-
nema et al., 2013; Sanchez Escamilla, 2021).

La bioingenieria de tejido dseo se basa en el uso de células como alterna-
tivas viables a los injertos dseos, materiales sintéticos y enfoques farmacol6-
gicos, incrementandose dia a dia. En comparacién con las células individuales,
la agregacién de células en esferoides sin centros necréticos da como resultado
una mayor viabilidad celular, junto con un mayor potencial proangiogénico, an-
tinflamatorio y de formacién de tejidos Ademds, el trasplante de células utili-
zando materiales de ingenieria permite la entrega localizada en el sitio objetivo,
al tiempo de brindar la oportunidad de guiar el destino celular in situ, lo cual de-
riva en mejores resultados terapéuticos en comparacién con la inyeccién sisté-
mica o localizada (Gionet-Gonzales y Leach, 2018; Sinchez Escamilla, 2021).

En el campo de la regeneracién 6sea, se ha demostrado que los esferoides
tienen una diferenciacién osteogénica acelerada in vitro en comparacién con
el cultivo en monocapa, se ha observado que los osteoblastos sufren un com-
plejo proceso de diferenciacién en el cual las células cambian su morfologia fi-
broblastoide a una forma cuboidal y comienzan a producir matriz extrace-
lular tipica del tejido 6seo, con colageno tipo I y varias proteinas especificas
como OP y OC (Baptista, 2018; Langdon, 2003; Achilli, Meyer y Morgan,
2012; Sanchez Escamilla, 2021).

Existen diferentes técnicas para la formacién de esferoides, una de ellas
es el cultivo en suspensién. Esta técnica consiste en el uso de superficies tra-
tadas sin permitir la adherencia de las células a la superficie de las cajas de cul-
tivo. Existe una gran controversia sobre este tipo de cultivo tridimensional,
debido a haberse observado diferencias considerables en el tamafio y forma
de los esferoides, mostrando un cultivo muy heterogéneo. Estudios describen
que las caracteristicas en la morfologia de los esferoides estan relacionadas
con el tipo de cultivo que se utilice para cada propésito (Cesarz y Tamama,
2016; Ryu, Lee y Park, 2019; Poornima et al., 2022).

En este trabajo se identifican las caracteristicas de los osteoesferoides
cuando crecen en condiciones de suspensién y la capacidad que tienen para

formar mineralizacién.
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Metodologia

Cultivo bidimensional (monocapa). Se utilizé la linea celular establecida de os-
teoblastos fetales humanos hFOB 1.19 CRL-3602 (obtenidas de American
Type Culture Collection, Manassas, VA, USA). Las células se sembraron en
frascos de 25 cm® (Corning Incorporated®, Corning, NY, USA), permitiendo la
adhesién de las células a la superficie. Se crecieron en medio de cultivo
Dulbecco’s Modified Eagle Medium: Nutrient Mixture F-12 (DMEM/F12), su-
plementado con 10% de suero bovino fetal (SBF) y 1X antibi6tico-antimicético
(Gibco, Thermo Fisher Scientific), se incubaron a 37 °C, 90% de humedad y at-
mosfera con 5% de CO2. El medio de cultivo fue remplazado por medio fresco
cada tercer dia.

Cultivo tridimensional (3D) en suspension. A los cultivos en monocapa con
una confluencia del 75% se les retiro el medio y se lavaron con PBS1X (0.14 M
NaCl, 3mM KCl, 8.1 mM NaH,P04, 10 mM Na,HPO,, 1.5 mM KH,PO4, a pH
7.3) (JT Baker-Fisher Scientific, UK); se utilizo tripsina-EDTA 1X y se obtuvo
una suspensién celular homogénea en medio DMEM/F12 libre de suero y su-
plementos. Se determind la concentracién y viabilidad celular con cdmara de
New Bauer (BOECO, IMLAB) y azul tripano al 4% (Sigma Aldrich Corporation
Chicago, USA).

En cajas de ultra baja adherencia (Corning Incorporated®, Corning, NY,
USA); se sembraron [5 x 10%], [1 x 103], [2 x 10%], [3 x 103], [4 x 10%], [6 x 103],
[8 x 10°] y [10 x 10°] células/mL para determinar cual concentracién favorece
la formacién y eficiencia en el nimero de osteoesferoides de tamario homo-
géneo, dentro de un rango de 100 a 150 pM y sin coagregados celulares. Con
la finalidad de propiciar el enriquecimiento de los esferoides en poblaciones
celulares con caracteristicas de troncalidad, el medio de cultivo consistié en
DMEM/F12 al 10% con sustituto de suero KnockOut™ (Gibco, Thermo Fisher
Scientific), suplementado con factor de crecimiento epidermal (EGF), factor
de crecimiento fibroblastico basico (bFGF) (BioLegend San Diego, CA USA).
Se incubaron a 37 °C, 90% de humedad y atmésfera con 5% de CO2. Se ob-
servo bajo microscopio invertido la formacién de los osteoesferoides durante
los dias 1, 3 y 5 de crecimiento.

A partir de los resultados de la formacién de los osteoesferoides a dife-
rentes concentraciones durante 5 dias se realizaron cultivos en suspensién
durante 3, 7, 14 y 21 dias, utilizando concentraciones de [5 x 107, [1 x 10°],
[2x10%], [3 x10%], [4 x 10%], [6 x 10°] células/mL para poder determinar la ca-
pacidad de mineralizacién de estas estructuras.

De acuerdo con los resultados del ensayo, se tomaron fotografias a au-
mentos de 4, 10 y 25X, y se evalué el tamafio de las esferas formadas me-
diante la adquisicién de imédgenes analizadas a través del programa ImageJ.

Ensayo de viabilidad celular por exclusion de azul tripano. Para determinar la
viabilidad celular de los osteoesferoides a partir de cultivos en suspensién, se
recolectaron los osteoesferoides por centrifugacién y se lavaron en tres oca-

[



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

https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69829 | 18(34), €69829, enero-junio 2025

José Luis Sanchez-Escamilla, Heriberto Abraham Valencia-Gonzalez, Janeth Serrano-Bello, Febe Carolina Vazquez-Vazquez,
ifigo Gaitan-Salvatella, Marco Antonio Alvarez-Pérez, Silvia Maldonado-Frias

siones con PBS1X. El concentrado de osteoesferoides fue resuspendido en 1
mL de PBS 1X para disgregarlos y obtener una suspensién celular homo-
génea. Se determino viabilidad celular, utilizando una cdmara de Neubauer y
azul tripano al 4%.

Con la finalidad de observar la distribucién celular viable en los osteoes-
feroides, estos se concentraron por centrifugacién y se lavaron con PBS 1X en
tres ocasiones. La distribucién de células viables en los osteoesferoides, de-
terminada por exclusién de azul tripano, se observé bajo microscopio inver-
tido y se tomaron fotografias a un aumento 25X.

Tincién hematoxilina & eosina (H&E). Con la finalidad de observar las ca-
racteristicas celulares de los osteoesferoides en los cuales se pueden encon-
trar centros necréticos y habiendo seleccionado la concentracién celular por
mL que mostraba mejores condiciones para la formacién de los mismos, que
fue de [5 x 10%] células/mL, a partir de cultivos en suspensién a 7, 14 y 21
dias, se recolectaron los osteoesferoides por centrifugacién y se lavaron en
tres ocasiones con PBS 1X y se fijaron con paraformaldehido (PFA) al 4%
(Cientifica Senna, USA). Se trataron con diferentes concentraciones de alco-
holes y xilol para embeberlas en parafina. De los bloques obtenidos se reali-
zaron cortes de 4 um y se montaron en laminillas electrocargadas (Merck Mi-
llipore KGaA, Darmstadt, Alemania), para su posterior tincién con H&E. Las
laminillas tefiidas se montaron con Entellan® (Merck Millipore KGaA, Darm-
stadt, Alemania) y se cubrieron con cubreobjetos, se observaron al micros-
copio invertido y se tomaron fotografias a un aumento 25X.

Ensayo clonogénico. Después de observar las caracteristicas celulares de los
osteoesferoides y utilizando la concentracién [5 x 10%] células/mL, se deter-
mind el efecto del medio de cultivo que induce la formacién de nédulos mine-
ralizados en estas estructuras. Se realizaron ensayos libres de anclaje, que per-
mitieran observar la formacién y tamafio de colonias por crecimiento clonal,
esto en condiciones basales y con medio inductor. Para los cultivos libres de
anclaje se prepar6 una solucién 1:1 de agar al 6%y al 1% en DMEM 2X (medio
basal) y DMEM 2X + (-glicerofosfato [10 mM] + 4cido ascérbico [50 pg/ml]
(Sigma Aldrich Corporation Chicago) (medio inductor de mineralizacion).
Ambos medios suplementados con 10% SBF y antibiético antimicético [1X].

En cajas adherentes se colocé la solucién tibia y liquida de agar al 6% y se
dejé gelificar a temperatura ambiente, posteriormente, sobre esta se agregé la
solucién del agar al 1% (solucién semilla) conteniendo [5 x 10?] células/mL. Se
dejo gelificar la solucién semilla e inmediatamente se adicioné el medio de cul-
tivo. Tanto el ensayo clonogénico en condiciones basales como con el medio in-
ductor, se dejaron durante 3, 7y 14 dias y se agreg6 medio de cultivo fresco cada
tercer dia. Al final de los ensayos estos se fijaron con metanol y se tifieron con
cristal violeta al 0.05%. Se contaron manualmente las clonas formadas en 3
campos diferentes por condicién observadas a 4X en un microscopio invertido.

Ensayos de tincion con alizarina roja. Con la finalidad de observar la forma-
cién de nédulos mineralizados por la deposicién de calcio, se llevaron a cabo
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ensayos a 3, 7y 14 dias en cultivos en suspensién y cultivos bidimensionales,
utilizando una concentracién [5 x 10?] células/mL y 1 x 10° células por pozo
respectivamente, tanto con medio basal como con medio inductor.

A partir de cultivos en suspension se recolectaron los osteoesferoides por
centrifugacién y se lavaron en tres ocasiones con PBS 1X y se fijaron con pa-
raformaldehido al 4% en PBS 1X por 10 minutos, posteriormente, se realizé
la tincién con una solucién de alizarina roja al 2% (Sigma Aldrich Corporation
Chicago, USA) durante 2 horas a temperatura ambiente, al término se reali-
zaron lavados con PBS 1X, y finalmente se lavaron con agua desionizada para
observar bajo microscopio invertido.

Como control positivo de la formacién de nédulos mineralizados, se uti-
lizaron cultivos bidimensionales, los cuales se mostraron a una confluencia
del 75%, se fijaron con PFA al 4% y se realiz6 la tincién con alizarina roja me-
diante el procedimiento antes mencionado.

Resultados

Analisis estadistico

Los datos presentados corresponden a la media + error estindar del numero de
observaciones (n = 3). Las comparaciones estadisticas se realizaron por la prue-
ba ANOVA seguido por el andlisis de Tukey-Kramer o Fisher utilizando Excel.
Las diferencias entre las medias se consideraron significativas cuando p < 0.05.

Formacién de osteoesferoides de la linea celular hFOB 1.19

Para poder determinar la concentracién de células/mL que generan las forma-
ciones de osteoesferas, primero se observaron las caracteristicas de crecimien-
to de estas en la linea celular, los datos mostraron que estas células en condi-
ciones de adherencia forman monocapas homogéneas, estables, viables y con
alta capacidad proliferativa. Bajo condiciones de cultivo en suspensién y a lo
largo de 5 dias y a diferentes concentraciones, se forman estructuras esféricas
a partir de las 24 horas, esto se observa en todas las condiciones del ensayo
mostrando, sin embargo, la heterogeneidad en la forma y tamafio de los osteo-
esferoides incrementa y es dependiente de la concentracién creciente de las cé-
lulas utilizadas para cada condicién, ademds, se observa también la presencia
de coagregados celulares a mayor concentracion, siendo [8 x 10%], [10 x 10°] cé-
lulas/mL donde se presenta esta caracteristica (figura 1).

El resultado de las mediciones respecto al tamario de los osteoesferoides
mostré que a concentraciones de [5 x 107, [1 x 10%], [2 x 10%], [3 x 10°], [4 x
107, [6 x 10°] células/mL hay una mayor homogeneidad en el tamafio de estas
estructuras. Mientras que las condiciones de cultivo con concentraciones ma-
yores de [8 x 10%], [10 x 10°] células/mL muestran esferoides de mayor tamario
rebasando los 170 um debido a la coagregacién celular; por otra parte, en estas
dos condiciones también se observan estructuras que no pasan de los 80 pm,
observando estructuras que difieren significativamente en forma y tamario,

[



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

https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69829 | 18(34), €69829, enero-junio 2025

José Luis Sanchez-Escamilla, Heriberto Abraham Valencia-Gonzalez, Janeth Serrano-Bello, Febe Carolina Vazquez-Vazquez,
ifigo Gaitan-Salvatella, Marco Antonio Alvarez-Pérez, Silvia Maldonado-Frias

FIGURA 1. Fotomicrografia (25X) de la formacion de esferoides de las lineas celulares hFOB 1.19. (osteo-
blastos) a diferentes concentraciones celulares durante 5 dias.

Cada imagen representa esferoides individuales de los experimentos por triplicado.
Fuente: Elaboracion de los autores.

las cuales se formaron bajo las mismas condiciones de cultivo (figura. 2). Estos
datos sugieren que el ntumero de células es determinante para observar la for-
macién de esferoides sin agregados celulares. Para esta linea celular, las con-
centraciones menores son las indicadas para la formacién de osteoesferoides
homogéneos durante 5 dias.

Los ensayos de formacién de esferoides se llevaron a cabo a 3, 7, 14 y 21
dias con la finalidad de determinar la condicién ideal para obtener osteoesfe-
roides para los ensayos de mineralizacién. Nuestros datos muestran que los
osteoesferoides a 3 y 7 son mds homogéneos en concentraciones de hasta [4 x
10°] células/mL, pero paralos dias 14 y 21, es claro que el crecimiento de estas
estructuras propicia la formacién de coagregados incluso a concentraciones de
[5 x 10?], generando una heterogeneidad mayor respecto al tamafio, asi como
se observa la disgregacion de estas estructuras por saturacién del cultivo y se
identifican 4reas que sugieren centros necréticos presentes en estas estruc-
turas (figura. 3).

El andlisis del tamarfio de estos osteoesferoides, indica que a partir del dia
7, en concentraciones de [6 x 10%] células/mL, presentan mediciones de mas
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FIGURA 2. Determinacion del tamario de los osteoesferoides.
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El tamario de las esferas fue determinado usando el programa Image) y tomando el diametro de estas
para el analisis a lo largo del ensayo. Los datos son presentados como la media + ES (n = 3). Los as-
teriscos indican las diferencias significativas (*p < 0.05) determinadas por la prueba de ANOVA y con
post hoc de Tukey.

Fuente: Elaboracion de los autores.

FIGURA 3. Fotomicrografia (10X y 4X) de la formacion de esferoides de las lineas celulares hFOB 1.19.
(osteoblastos) a diferentes concentraciones celulares durante 3, 7, 14 y 21 dias.

La imagen representa el experimento por triplicado.
Fuente: Elaboracion de los autores.

de 200 uM y el tamario de estos, incrementa alos 14 y 21 dias de cultivo, alcan-
zando los 400 pl, incluso desde concentraciones de [1 x 10%] células/mL (fi-
gura 4). Los datos sugieren que las concentraciones de [5 x 10%] células/mL son
mas homogéneas; no obstante, a tiempos de 14 y 21 se sugiere la presencia de
centros necrdticos en estos modelos.
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FIGURA 4. Determinacion del tamario de los osteoesferoides.
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El tamano de las esferas fue determinado usando el programa Image) y tomando el diametro de estas
para el analisis a 3, 7, 14 y 21 dias. Los datos son presentados como la media + ES (n = 3). Los asteris-
cos indican las diferencias significativas (*p < 0.05 y **p < 0.01) determinadas por la prueba de ANOVA
y con post hoc de Tukey.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Viabilidad celular en los osteoesferoides a 3, 7, 14 y 21 dias

La viabilidad celular en los osteoesferoides es indispensable para el uso de es-
tos modelos de estudio en pruebas de nanofirmacos y nanomateriales. Los
experimentos mostraron que las células disgregadas de los osteoesferoides
formados a partir de [5 x 10?] células/mL mantiene una viabilidad mayor al
70% hasta a los 7 dias de formacién; sin embargo, disminuyen su viabilidad a
los 14 y 21 dias observdndose osteoesferoides poco cohesivos, ficil a la dis-
gregacién bajo manipulacién para la tincién y un 4rea de tincién con azul tri-
pano por arriba del 70% en los remanente de estos a los 21 dias de formacién,
sugiriendo que estos ya no son viables (figura. 5).

FIGURA 5. Ensayos de viabilidad celular en los osteoesferoides.

Los ensayos de viabilidad se llevaron a cabo por exclusion de azul tripano a los 3, 7, 14 y 21 dias a
una concentracion celular de [5 x 102]. Las graficas son presentadas como la media + ES (n = 3). Los
asteriscos indican las diferencias significativas (*p < 0.05 y **p < 0.01) determinadas por la prueba de

ANOVA y un post hoc de Tukey.

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Caracteristicas citolégicas de los osteoesferoides 7, 14 y 21 dias (HesE)

Al observa que la viabilidad celular de los osteoesferoides disminuia significa-
tivamente a partir del dia 7 de formacién, se obtuvieron tinciones H&E mos-
trando la disposicién celular de estos osteoesferoides. Los resultados presen-
tan células organizadas concéntricamente y subestructuras celulares bien
definidas como nucleo y citoplasma. Los osteoesferoides a partir de los 7 dias,
muestran zonas anucleadas sugiriendo la presencia de zonas necréticas, y a
los 21 dias se observan claramente tres zonas en los osteoesferoides, un cen-
tro menos cohesivo y con mayor nimero de células anucleadas, una zona in-
termedia seguida de una delgada capa celular a la periferia, que es la zona de
proliferacién. Estas caracteristicas se presentan por la falta de nutrientes y
oxigeno que sufren las células localizadas al centro de los esferoides (figura 6).

FIGURA 6. Caracteristicas citologicas de los oesteoesferoides.

Las tinciones H&E de los cortes de los esferoides se llevaron a cabo durante 7, 14 y 21 dias a una
concentracion celular de [5 x 10%]. Las imagenes son representativas de tres experimentos realizados
de forma individual.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Efectos del medio que induce mineralizacion en la formacién de osteoesferoides
Los osteoesferoides formados con una concentracién de [5 x 10?] células/mL,
los cuales fueron considerados como clonas, son aquellos con un tamarfio > a
50 pm. Los datos mostraron un nimero disminuido de clonas por campo a los
tres dias del ensayo; no obstante, alos 7 y 14 dias estos cultivos mostraron un
incremento significativo en el nimero de clonas cumpliendo los criterios de
tamario (> a 50um) considerados en estos ensayos. Por otra parte, las clonas
no tienen diferencias significativas, tanto en la morfologia como en el nime-
ro de colonias respecto a las que se formaron con el medio mineralizante res-

pecto al control (figura 7).
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FIGURA 7. Ensayo clonogénico de cultivos en esfera a los 3, 7 y 14 dias a una concentracion celular de
5x10%

Las graficas representan la media + DE de tres experimentos realizados de forma individual. Los as-
teriscos indican las diferencias significativas (*p < 0.05, ** p < 0.01) determinadas por la prueba de
ANOVA y con post hoc de Fisher.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Formacion de nédulos mineralizados por deposicion de calcio

En los ensayos para la deteccién de nédulos mineralizados, observamos un
incremento en la formacién de estos en los monocapa celulares a lo largo del
tiempo. En los osteoesferoides se observa un comportamiento similar a par-
tir de los 7 dias, y se identifican zonas con mayor intensidad de tincién con
alizarina roja respecto a las monocapas, sugiriendo que los osteoesferoides
estdn formando también nédulos con deposiciones de calcio. Algo interesan-
te de destacar es la presencia de zonas de tincién con alizarina roja en los os-
teoesferoides incluso en condiciones basales pero que aparecen al dia 7 y se
observan claramente a los 14 dias, sugiriendo que estos osteoesferoides son
capaces de formar nédulos mineralizados derivados de la influencia del culti-
vo tridimensional (figura 8).

Discusion

Existe un nimero importante de datos sobre regeneracién ésea en modelos
bidimensionales, los cuales han contribuido significativamente en el avance
de este campo, sin embargo, otros reportes muestran diferencias importan-
tes en el comportamiento de las células en condiciones tridimensionales res-
pecto a los cultivos bidimensionales en diferentes tipos celulares (Soares et
al., 2012; Akins et al., 2010; Muguruma et al., 2020; Maliszewska-Olejniczak
etal., 2019; Jaukovié et al., 2020; Sanchez Escamilla, 2021).

La mayoria de las células del cuerpo humano interactiian con células ve-
cinas y con los componentes de la matriz extracelular (ECM) estableciendo
una organizacién 3-D unica. Estas interacciones célula-célula y célula-ECM
forman una red de comunicacién compleja de sefiales bioquimicas y meca-
nicas, que son criticas para la fisiologia celular normal. Como resultado, la pér-
dida de propiedades especificas de los tejidos es comun para las células culti-
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FIGURA 8. Ensayos de mineralizacion.

Los ensayos de mineralizacion se llevaron a cabo por tincion con alizarina roja a los 3, 7 y 14 dias a
una concentracion celular de [5 x 102]. Las imagenes son representativas de experimentos realizados
de forma individual.

MM: medio mineralizante;

C: control.

Fuente: Elaboracion de los autores.

vadas en cultivos monocapa 2-D (Liny Chang, 2008). Es importante considerar
que la prueba de bioactivos, nanofdirmacos y nanomateriales se ven influen-
ciadas por la matriz extracelular (Langhans, 2018) y puede modificarse por la
presencia de algin andamio, por lo cual la obtencién de modelos generados a
partir de la clonacién promueve la obtencién de modelos de investigacién sin
variables que interfieran en los resultados ante cualquier prueba. Los osteoes-
feroides obtenidos a concentraciones de [5 x 10%] células/mL presentan estas
caracteristicas en los tres primeros dias de formacién, su formacién se dio por
crecimiento clonal, permitiendo obtener osteoesferoides mas cohesivos sugi-
riendo que la matriz extracelular esta bien establecida por lo cual se podria uti-
lizar esta condicién para testar nanofdrmacos o nuevos nanomateriales, pues
también mostraron tener una viabilidad por arriba del 90%. Para casos en los
cuales se requiera probar efectos sobre la muerte celular o probar algin mate-
rial que incremente la viabilidad celular, los ensayos a 14 y 21 dias bajo estas
condiciones pueden ser considerados. Los osteoesferoides obtenidos a los 21
dias muestran centros necréticos y zonas celulares quiescentes y una periferia
con células viables, este comportamiento es similar a los de otros investiga-
dores (Lin y Chang, 2008; Cui, Hartanto y Zhang, 2017).

Si bien nuestros datos muestras una disminucién en la viabilidad celular
a tiempos largos es importante considerar que la tasa de proliferacién de la
linea HFOb 1.19 es alta, por lo tanto, probar concentraciones por debajo de
nuestra propuesta es una opcién; por otra parte, una alternativa derivada de
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los avances recientes en el campo de la ingenieria de tejidos indica que la mo-
dulacién de la composicién celular de los esferoides puede mejorar su capa-
cidad regenerativa. De hecho, la combinacién de diferentes tipos de células en
esferoides de cocultivo puede imitar mucho mejor las complejas interacciones
naturales y heterotipicas de células a células de los tejidos normales que los
esferoides de monocultivo. Por lo tanto, la fabricacién de esferoides de cocul-
tivo representa un paso clave hacia la generacién de sustitutos de tejidos con
funcién fisiolégica mejorada (Gionet-Gonzales y Leach, 2018).

Una tarea importante en el desarrollo de modelos tridimensionales es
determinar la disposicién estructural de estas, los esferoides muestran cé-
lulas con subestructuras como el nicleo y citoplasma los cuales son similares
alos datos reportados por otros investigadores (Antoni et al., 2015). A pesar
de haber observado estructuras esféricas en el ordenamiento celular que se
muestra, es importante determinar la expresién de marcadores asociados
con procesos como proliferacién, diferenciacién y mineralizacién.

Los ensayos clonogénicos para determinar el efecto de acido ascérbicoy
del B-glicerofosfato en la formacién de los osteoesferoides mostraron que
esta linea celular es sensible al tipo de cultivo en el cual se desarrollan los es-
feroides, pues el nimero de clonas obtenidas es menor a lo observado en el
cultivo en suspensién. Los resultados no muestran un cambio importante
entre el nimero de clonas del basal respecto a las clonas obtenidas con el
medio inductor; asimismo, un dato importante indica c6mo influye el medio
mineralizante en la forma de estas, generando clonas con formas menos es-
féricas en el medio mineralizante respecto a las que se crecieron como con-
trol, esto refuerza lo observado por otros autores en los que el tipo de cultivo
y los suplementos del medio de cultivo modifican la respuesta celular (McKee
y Chaudhry, 2017; Cui, Hartanto y Zhang, 2017; Senrung et al., 2023), lo
cual debe ser considerado al momento del disefio experimental.

Los datos observados en osteoesferoides bajo condiciones de cultivo en
suspension hasta los 14 dias y creciendo con el medio que induce la forma-
cién de ndédulos mineralizados, sugiere que este cultivo provee las condi-
ciones adecuadas para mejorar la respuesta celular para la formacién de né-
dulos por deposicién de calcio incluso en condiciones basales.

Los resultados obtenidos en este trabajo demuestran que los osteoblastos
de una linea celular establecida son capaces de formar estructuras tridimen-
sionales que les confieren la capacidad tener un microambiente mucho mas
parecido al que se tiene en los sistemas bioldgicos complejos. La capacidad de
proliferacién de las células en cultivos en suspensién es un factor determi-
nante. Los osteoblastos utilizados en los ensayos celulares mostraron una alta
tasa de proliferacién por lo cual concentraciones elevadas de células crean es-
tructuras esferoidales grandes por agregacién celular y no por crecimiento clo-
nogénico. Se ha reportado que los esferoides formados por agregacion celular
tienden a presentan uniones mads inestables, y que las condiciones id6neas
para la formacién de esferas es aquella que se da por el crecimiento clonal de-
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rivado de la proliferacion celular (Maliszewska-Olejniczak et al., 2019; McKee
y Chaudhry, 2017).

Los datos obtenidos hasta el momento indican que la estructura tridi-
mensional en la cual se desarrollan los diferentes procesos moleculares en el
cuerpo son de suma importancia, pues el nicho celular representa un entorno
en el cual se regula estrictamente la respuesta celular ante los embates del
medio externo y la estandarizacién para generar estas condiciones debe estar
finamente establecida considerando que estas estructuras serdn utilizadas en
la regeneracion de tejidos.

Conclusion

Las enfermedades éseo degenerativas son un comun en la poblacién etaria de
la tercera edad. Los avances en la biomedicina en las dltimas décadas han con-
tribuido a mejorar la calidad de vida de los pacientes; sin embargo, existen con-
diciones debido a las cuales los pacientes no responden a la terapia convencio-
nal. El auge en los ultimos afios en el estudio y aplicacién de terapias de
vanguardia en donde se prueban nanomateriales, nanofadrmacos y bioactivos
para favorecer las propiedades regenerativas de las células en el campo de la re-
generacién 6sea ha dado grandes resultados y promete ampliar las opciones de
tratamiento para los pacientes ofreciendo una medicina personalizada, prede-
cible y exitosa. Si bien a la fecha esta incrementdndose el ntimero de estudios
con modelos tridimensionales, no es del todo claro el comportamiento de las
células bajo estas condiciones de crecimiento. En este trabajo se establecieron
las condiciones del crecimiento de osteoesferas a 3, 7, 14 y 21 dias. Los datos
indicaron que para ensayos de mineralizacién las concentraciones celulares
son determinantes en el comportamiento biolégico a lo largo del tiempo, indi-
cando la importancia de comprender el potencial de proliferacién de la linea
celular de estudio para utilizar las condiciones idéneas para el fin que se busca.
También se observé que las esferas son capaces de formar nédulos de minera-
lizacién; asimismo, seria importante observar el comportamiento en la forma-
cién de estos al interior de la esfera. Finalmente, al seccionar las osteoesferas
encontramos ordenamientos de células mostrando integridad celular, sugi-
riendo que esta estandarizacién puede ser utilizada para determinar diferen-
tes procesos bioldgicos en condiciones tridimensionales.
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Andamios impresos en 3D con poros heterogéneos
como estrategia de regeneracion osea in vivo®

3D printed scaffolds with heterogeneous porosity
as a bone regeneration strategy in vivo

Lucia Pérez Sanchez,* Mariana Elizabeth Silva Torres,* Silvia Maldonado Frias,*
Rodrigo Correa-Prado,* Eduardo Villarreal-Ramirez,* Francisco Marichi Rodriguez,*
Janeth Serrano-Bello**

ABSTRACT: 3D-printed scaffolds with heterogeneous pores emerge as a strategy for tissue regen-
eration. In this study, bone regeneration was evaluated in critical defects of Wistar rats due to
osteoconduction of 3D-printed polylactic acid (PLA) scaffolds with different pore sizes: 250-300
um in the periphery, followed by 350-400 um and 400-740 pym in the centre. The small ones pro-
mote cell adhesion, while the large ones promote angiogenesis. The scaffolds were 3D printed
with PLA, a thermoplastic, biocompatible, and bioresorbable material that has been rigorously
approved by the United States Food and Drug Administration (FDA). We evaluated the pore size
and porosity in vivo in defects of 9 mm in diameter in rat calvaria, calculating the mineralized
tissue by the radiodensity of the Hounsfield units (HU) in microtomographic images at 8, 30, 60
and 90 days. The results showed a pore range of 200-800um (as the design), and the porosity was
98%, which favored the flow of nutrients, oxygen, and waste elimination. Radiodense tissue was
observed in vivo on day 30, evidently on day 90, agreeing with the HU 93.66 and 118.31 respec-
tively. The results of this study demonstrate that 3D scaffolds with heterogeneous pores have a
significant osteoconductive capacity in bone regeneration. This finding opens new possibilities
and alternatives in the field of tissue bioengineering, potentially revolutionizing the way we ap-
proach tissue regeneration.

KEYWORDS: scaffolds, 3D printing, heterogeneous porosity, bone regeneration.

RESUMEN: Andamios impresos en 3D con poros heterogéneos, surge como estrategia para la
regeneracion de tejidos. En este estudio, se evalu6 la regeneracion 6sea en defectos criticos de
ratas Wistar, debido a la osteoconduccién de andamios de poliacido-lactico (PAL), impresos en
3D con diferentes tamanos de poros; 250-300 um en la periferia, seguido de 350-400 pm vy en el
centro 400-740 pum, debido a que los pequefios promueven adhesion celular, mientras que los
grandes la angiogénesis. Los andamios se imprimieron en 3D con PLA, un material termoplasti-
co, biocompatible, biorreabsorbible, aprobado por la Administracion de Alimentos y Medica-
mentos de los Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés), evaluando tamafo de poro y poro-
sidad, in vivo, en defectos de 9 mm de diametro en calvarias de ratas, calculando el tejido
mineralizado por la radiodensidad de las unidades Hounsfield (UH) en imagenes microtomogra-
ficas a 8, 30, 60 y 90 dias. Los resultados demostraron rango de poros de 200-800 pm (como el
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disefio), la porosidad fue del 98%, favoreciendo el flujo de nutrientes, oxigeno y eliminacion de
desechos. Se observé in vivo tejido radiodenso al dia 30, evidentemente al 90, concordando con
las UH 93.66 y 118.31, respectivamente. Los andamios 3D con poros heterogéneos, demostraron
su capacidad osteoconductora en la regeneracion dsea, abriendo alternativas en la bioingenie-
ria tisular.

PALABRAS CLAVE: andamios, impresion 3D, porosidad heterogénea, regeneracion dsea.

Introduccion

La regeneracién ésea es un desafio significativo en la medicina e ingenieria
de tejidos debido a la complejidad en cuanto estructura, composicién y fun-
cién. En lesiones dseas severas es necesario el uso de biomateriales favorece-
dores de la adhesién, migracién y proliferacién celular (Chabrand, 2018; Me-
jia Suaza, Moncada y Ossa-Orozco, 2020). Actualmente, las alternativas de
tratamientos se basan en el uso de injertos (autoinjertos, xenoinjertos y
aloinjertos), siendo el “estdndar de oro” el autoinjerto, pues promueve la os-
teogénesis; sin embargo, presenta multiples inconvenientes, entre ellos
complicaciones en el sitio donante y en el receptor, aumentando el dolor y la
morbilidad del paciente, ademés de que el tejido 6seo es limitado. Por otra
parte, el xenoinjerto y aloinjerto pueden presentar el riesgo de rechazo in-
munolégico, riesgo de transmisién de enfermedades y falta de propiedades
osteogénicas (Zhang et al., 2019; Gillman y Jayasuriya, 2021). Por lo tanto,
una estrategia prometedora es el disefio de andamios personalizados impre-
sos en 3D, que cumplan de manera anatémica y funcional la jerarquia dsea.
La ingenieria de tejidos emplea polimeros biocompatibles para la fabricacién
de andamios, dentro de estos polimeros destaca el uso de polidcido-lactico
(PAL), el cual debido a sus caracteristicas de contar con propiedades mecani-
cas favorables, su tasa de degradacién, versatilidad de procesamiento y baja
toxicidad, es ampliamente utilizado en impresién 3D, especificamente en la
técnica de modelado por deposicién fundida (MDF) (Subramaniam et al.,
2019). La técnica de impresién MDF presenta ventajas en comparacién con
otras técnicas de fabricacién de andamios (lixiviacién de particulas, fundi-
ci6én con solvente, espumacion con gas, separacién de fases y electrohilado),
al permitir controlar el tamafio y forma de los poros de manera precisa, ade-
mas de disefiar andamios exactos con anatomias complejas, dichos disefios
se pueden obtener por medio de imdgenes médicas a partir de tomografias,
resonancias y escaneos (Do et al., 2015). Por lo tanto, en este trabajo se han
utilizado las ventajas de la técnica de impresién de andamios 3D de PAL, di-
sefiados con base en una imagen microtomografica de un defecto en calvaria
de rata Wistar, dicho andamio cuenta con diferentes tamarios de poro (hete-
rogéneo). Se ha demostrado que los andamios que cumplen con los tamarfios
de poros heterogéneos han tenido mejor respuesta a nivel celular y tisular,
pues funcionan como sefiales topoldgicas al permitir una mejor interaccién
celular, vascularizacién y remodelacion 6sea (Bruzauskaité et al., 2016; Ab-
basi et al., 2020; Loh y Choong, 2013).
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Por otro lado, como estrategia para la evaluacién de la regeneracién
6sea, se emplea el uso de modelos animales, donde se realizan defectos 6seos
de tamario critico, los cuales debido a su tamafio no se regeneran esponté-
neamente, necesitando de un sustituto biolégico, injerto o andamio, para in-
ducir la formacién de tejido, con el objetivo de cumplir con las caracteristicas
morfolégicas y funcionales (Liu y Lv, 2018; Diao et al., 2018).
En consecuencia, el objetivo principal de este proyecto fue evaluar la for-
macién de tejido mineralizado, en defectos de tamario critico en calvarias de
ratas Wistar, implantando andamios impresos en 3D de PAL, con poros he-
terogénos, utilizando la técnica de impresién MDE.

Método

Diseno e impresion del andamio

A partir de una imagen de microtomografia computarizada (uCT), la cual fue
donada por Pérez Sanchez (Pérez-Sanchez et al., 2021), 1a cual contaba con un
defecto de tamafio critico de 9 mm de didmetro, por 1 mm de profundidad en
la calvaria de una rata Wistar, se realiz6 el disefio de un andamio con poros
heterogéneos, de manera graduada, con un rango en la periferia de 250 a 300
pm, en la zona intermedia 350 a 400 pm y en el centro 400 a 740 um, para lo
cual se emplearon los softwares Rhino, Mesmixer y 3D Builder.

Para la impresién de los andamios, se utiliz6 una impresora 3D Mono-
price Select Mini, mediante la técnica de modelado por deposicién fundida
(MDF) capa por capa. Se emple6 una punta de extrusién con un didmetro de
200 pm, a una temperatura de 205 °C, y, como material del andamio, se uti-
liz6 un filamento termoplastico de 1kg de polidcido lactico (PLA) marca 3D
Market, de 1.75 mm de didmetro.

En total se imprimieron 15 andamios de 9 mm de didmetro por 1 mm de
espesor, los cuales contaban con poros heterogéneos; de ellos: 5 fueron para
medir el tamafio de poro, 5 para determinar la porosidad y 5 para la respuesta
in vivo; todos los andamios se esterilizaron a nivel hospitalario con 6xido de
etileno previo a su uso.

Evaluacion de la estructura del andamio

Tamano de poro

De 5 andamios con poros heterogéneos impresos en 3D, se adquirieron im4-
genes mediante microscopia electrénica de barrido (ME-JEOL5600LV), en
el Laboratorio Central de Microscopia del Instituto de Fisica de la UNAM,
con un voltaje de operacién de 25 kV, un aumento de 25x, utilizando electro-
nes secundarios y retrodispersados. Las muestras fueron preparadas previa-
mente a su observacién con un recubrimiento de pelicula delgada de oro. Es-
tas imagenes permitieron evaluar el tamario de poro utilizando el software

ImagelJ.
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Porosidad del andamio

La porosidad de los andamios impresos en 3D se calculé utilizando el princi-
pio de Arquimedes en 100 ml de agua desionizada. Como primer paso, se
pesé la muestra para determinar su peso seco, posteriormente se sumergio
en 100 ml de agua desionizada y se pesé nuevamente para obtener el peso
aparente. Se calculé el volumen de la muestra sumergida utilizando la dife-
rencia entre los pesos en seco y aparente, se calculf el volumen de sélidos de
la muestra restando el volumen de poros del volumen total de la muestra. Fi-
nalmente, se calculé la porosidad dividiendo el volumen de poros entre el vo-
lumen total de la muestra y se multiplicé por 100 para obtener un porcentaje.

A continuacién, se describe la férmula:

Porosidad = (Wsat - Wdry)/(Wsat — Wsus) x 100%
Wsat = andamio saturado de agua.
Wdry = andamio seco.
Wsus = andamio suspendido en agua.

Modelo animal

Se calculé el nimero de animales correspondiente al valor de la desviacion
estandar con Za (Z de alfa), que refiere al error tipo I (nivel de confianza a =
0.05 que corresponde a un valor de Z = 1.96), y Zf3 (Z de beta) con una poten-
cia de 80% (valor de Z = 0.84) dando como resultado 5 ratas.

Para evaluar si el andamio impreso en 3D con poros heterogéneos es os-
teoconductor, se utilizé6 un modelo estandarizado de defecto de tamario cri-
tico en la calvaria de ratas Wistar, machos de 250 g. Las ratas se alojaron en el
bioterio de la Facultad de Odontologia de la UNAM, en condiciones contro-
ladas de temperatura a 24 °C y humedad del 50%, con un fotoperiodo de luz/
oscuridad de 12 horas. La alimentacién fue con nutricubo y agua ad libitum.

Los procedimientos quirtrgicos siguieron las normas establecidas en la
Norma Oficial Mexicana NOM-062-Z001999, asi como las directrices del
Comité Interno para el Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio (CICUAL)
aprobado con niumero FO-M001-0006-2021.

El procedimiento quirtrgico se realiz6 por una persona experta; las
ratas se sedaron y anestesiaron con Xilacina (10 mg/kg) por via intramus-
cular y se administré Isoflurano al 2% por inhalacién mediante un vapori-
zador a bajo flujo. Posteriormente, se rasuré la zona quirdrgica (calvaria) y se
aplic6 un antiséptico (Estericide), a continuacién se realiz6 una incisién li-
neal en la calota y se separé el tejido hasta el vértice craneal.

Con una trefina de 9 mm de didmetro a 4,000 revoluciones por minuto
(rpm), se delimité el defecto de tamafio critico en la zona media del hueso
frontal, irrigando de manera constante con una solucién amortiguadora es-
téril de fosfato de sodio, cloruro de sodio y fosfato de potasio (PBS). Poste-
riormente, con un cincel periodontal Ochsenbein 1, se separé la porcién de
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hueso con sumo cuidado. En el sitio del defecto generado se colocaron los an-
damios impresos 3D y se afronto el tejido, el cual se suturd con acido poligli-
célico de 4-0.
Posterior al acto quirargico, se realiz6 un seguimiento clinico durante el
tiempo que duré el estudio, observando diferentes pardmetros tales como
comportamiento, aspecto de la zona quirtrgica, cambio de peso, aspecto del
pelaje, ojos y vibrisas.

Evaluacién de la formacién de tejido novo por medio de imagenes
microtomograficas

Para evaluar la formacién de tejido radiodenso en la zona del defecto, se adqui-
rieron imagenes microtomograficas por medio de un microtomégrafo Albira
ARS, Oncovision, ubicado en el Instituto Nacional de Cancerologia (INCan) en
el laboratorio de Fisica Médica, las imagenes se tomaron a las 5 ratas a los 8,
30, 60 y 90 dias posteriores a la implantacién de los andamios, con campo de
visién en la cabeza del animal, una magnitud de corriente de 0.4 miliamperes

(mA) y un voltaje de 35 kilovoltios (kV).

Evaluacién de las unidades Hounsfield (UH)

Para calcular la atenuacién de los rayos X en la zona del defecto y poder deter-
minar la radiodensidad del mismo, se evaluaron las unidades Hounsfield, en
imdgenes procesadas previamente en el software OsiriX MD, con un ancho y
nivel de ventana de imagen para visualizar tejido duro y musculo (WLWW
CT-Bone), en dichas imdgenes se marcaron regiones de interés (ROI) con un
area de 1,000 pixeles cuadrados, en el hueso nativo (control), en la zona don-
de se colocé el andamio y en el tejido neoformado (tejido novo).

Analisis estadistico

Los resultados de las unidades Hounsfield fueron analizados estadistica-
mente por ANOVA de dos vias, con prueba Post Hoc Tukey, con una p < 0.05
de significancia.

Resultados

Diseno e impresion del andamio
El disefio del andamio fue al tamafio exacto del defecto, como se observa en
las figuras 1A y 1B, respetando la anatomia del mismo tanto en una vista
frontal (concavidad), como interna (convexidad), una vez disefiado con el ta-
mario, forma y poros heterogéneos, se imprimié el andamio con material de
adhesion a la cama (figura 1C) con la finalidad de que no se desprendiera de
la cama de impresién al ser un objeto pequertio.

En el andamio, ya sin el material de adhesidn, se evidencia clinicamente
que la superficie tiene diferentes tamafios de poro (figura 1D).
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FIGURA 1. Disefno e impresion del andamio con poros heterogéneos.

A) Se observa la adaptacion exacta del andamio al defecto en una vista frontal (software MeshMixer);
B) vista interna del andamio adaptado al defecto; C) andamio impreso con material de adhesion (fle-
cha negra), y, D) andamio sin material de adhesion, con diferentes tamafios de poro.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Evaluacion de la estructura del andamio

Las imagenes de microscopia electrénica de barrido (MEB) muestran que los
andamios tienen una estructura superficial con poros bien definidos y de di-
ferente tamario, en el centro se encuentran poros con un didmetro de 700-
800 pm (figura 2A), en comparacién con los poros que estan en los bordes,
los cuales miden de 200-300 pm (figura 2B). En el histograma (figura 2C) se
observa la distribucién de los diferentes tamarios de poros que va desde los
200 pm a los 800 pm, con una media de 502.3 um y una desviacién estdndar
de 92.134, con una N de 195 poros. Dichas medidas confirman que la distri-
bucién del tamario de poros de los andamios impresos coincide con la de los
tamarios de poros del disefio por computadora, permitiendo comprobar que
la técnica MDF de impresién 3D, imprime diferentes tamafios de poro en to-
das sus capas. Por otro lado, la porosidad fue medida de acuerdo con el prin-
cipio de Arquimedes, la cual dio como resultado 98% de porosidad favore-
ciendo la vascularizacién, la difusién de nutrientes y oxigeno.

Evaluacion de la formacion de tejido novo por medio de
imagenes microtomograficas

En la figura 3 se pueden observar imdgenes microtomogréficas representati-
vas de la formacién de tejido novo dentro del defecto éseo, evaluadas a diferen-
tes tiempos 8, 30, 60 y 90 dias. La figura 3A corresponde a los 8 dias de evalua-
cién, donde se puede apreciar que no hay formacién de tejido novo dentro del
defecto éseo, con una radiodensidad diferente al hueso nativo; la figura 3B co-
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FIGURA 2. Evaluacion de la estructura del andamio.

Media=502.3
Desviaclén estindar= 92.134
N=195

Boans A0S OO0 60000  TOMSS  BORGS

Tamafio de poro

A) corresponde a la zona del centro del andamio con un tamafio de poro aproximado de 777 um (se-
fialado con una linea amarilla); B) a la zona del borde con un tamano de poro aproximado de 200 ym
(linea amarilla), y, C) es el histograma de distribucién de tamafios de poros, donde el rango de tamafio
de poro va entre 200pm-800pm.

Fuente: Elaboracion de los autores.

rresponde al dia 30 de evaluacién, donde se observa la formacién de tejido
novo dentro del defecto, que va desde la periferia hasta la parte central del mis-
mo (en forma de puente); la figura 3C, al dia 60, donde se hace evidente el au-
mento en la cantidad de tejido novo, sobre todo en la zona central del defecto,
con una radiodensidad semejante a la del hueso nativo, y, la figura 3D, al dia
90, donde hay un aumento en la cantidad de tejido novo en comparacién con el
dia 60, acercandose la formacién del tejido al otro extremo del defecto 6seo.

FIGURA 3. Evaluacion de la formacion de tejido novo.

A) Dia 8 de evaluacion, se puede observar que no hay formacion de tejido novo, dentro del defecto
6seo, el cual se delimita con el contorno ovalado punteado; B) dia 30 de evaluacion, se observa tejido
novo (flecha negra), con una radiodensidad similar al tejido nativo (contorno cuadrado); C) dia 60, au-
mento el tejido dentro del defecto en comparacion con el dia 30, y, D) dia 90, se observa un aumento
en la cantidad de tejido novo, aproxima los extremos del defecto 6seo.

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Evaluacion de las unidades Hounsfield (UH)

Se evaluaron las unidades Hounsfield (UH) de tres tejidos diferentes, el teji-
do nativo, el tejido novo y el andamio. En la figura 4 se observa una gréfica
donde en el eje X se presentan los diferentes tiempos en los cuales se llevé a
cabo la evaluacién, 30, 60y 90, Gnicamente, debido a que en el dia 8 no hubo
presencia de tejido en la zona del defecto.

A partir del dia 30 se aprecia que el hueso nativo presenté un valor pro-
medio de 215.25 + 6.0 UH mayor en comparacién con el andamio 69.5825 +
4.2 UH y el tejido novo 93.66 + 6.5 UH, presentando diferencia significativa
entre los tres tejidos.

En el dia 60, sin embargo, se hace evidente un aumento del valor en el
tejido novo a 108.74 + 10.6 UH, en comparacién con el dia 30. En el dia 90 se
observa que el tejido nativo y el andamio no tuvieron diferencias en sus va-
lores de UH, en comparacién con los dias anteriores de evaluacién; por otro
lado, el tejido novo tuvo un aumento de sus valores a 118.3 + 14.22 UH en
comparacién con los dias 30 y 60. Por lo tanto, este aumento en los valores
en UH del tejido novo al llegar a los 90 dias confirma que lo observado dentro
del defecto es un tejido en proceso de mineralizacién, el cual aumenta con-
forme pasan los dias, lo cual comprueba haberse logrado con éxito la funcién
de osteoconduccién del andamio

FIGURA 4. Evaluacion de las unidades Hounsfield de tres tejidos diferentes.

En el dia 30 se aprecia que el tejido nativo, el andamio y el tejido novo presentan diferencias esta-
disticas entre ellos. En el dia 60, se hace evidente un aumento del valor de UH en el tejido novo, en
comparacion con el dia 30. En el dia 90 se observa un incremento de las UH del tejido novo, en com-
paracion con el dia 30 y 60, presentando diferencias estadisticas entre el andamio y el tejido nativo.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Discusion

En la bioingenieria de tejidos ha sido fundamental la implementacién del uso
de nuevos materiales, asi como de nuevas técnicas que permitan fabricar susti-
tutos biolégicos o andamios, con el objetivo de mantener, reparar y regenerar
tejido perdido o dafiado por diferentes circunstancias. Una de estas técnicas in-
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novadoras con un crecimiento acelerado en los tltimos afios es la impresién 3D,
pues ha sido una herramienta sumamente ttil no solo para el drea odontolégi-
ca, sino para todas las relacionadas con la salud, dando asi oportunidad de im-
plementar esta tecnologia en la planificacién de tratamientos quirdrgicos, im-
plantes médicos, prétesis y ortesis personalizadas, entre otros, para hacer de

estas una opcién mads segura para los pacientes (Kantaros, 2022).

En la impresién 3D, la técnica modelado por deposicién fundida (MDF)
consiste en ir depositando material capa por capa con el fin de fabricar ob-
jetos complejos en su disefio, por ejemplo modelos anatémicos completos o
solo porciones de ello, aditamentos para cirugias y fabricacién de andamios
para la regeneracion 6sea (Su, Wang y Guo, 2021), asi como los disefiados en
este estudio. Esta técnica se eligié debido a su disponibilidad en el uso de di-
versos softwares, y por presentar un costo asequible para el paciente.

Es por ello que en el presente trabajo nos enfocamos en el uso de la tec-
nologia de impresién 3D, y el uso de biopolimeros para la impresién de anda-
mios pensados especialmente para defectos de tamafio critico en zonas maxi-
lofaciales, donde es imperante el suministro de nutrientes, oxigeno,
eliminacién de desechos metabdlicos y promocién de la osteogénesis.

Por lo cual se disefié un andamio de 9 mm de didmetro por 1 de espesor,
con poros de mayor calibre en el centro del defecto, pues es la zona mas dificil
de llevar nutrientes por la baja vascularizacién que posee, en la periferia se
distribuyeron poros de menor calibre al ser mds cercana al tejido nativo y con
mejora de la cantidad de nutrientes. Existen diversos estudios indicando que
un tamario de poro de 500 pm — 1000 pm favorece la regeneracién de tejido
6seo en modelos in vivo (Van Bael et al., 2012; Wu et al., 2013; Bauermeister,
Zuriarrain y Newman, 2016); no obstante, en la investigacién de Chungy
King (2011) se menciona que ain no se ha dado un tamario de poro 6ptimo
para la mejor y mayor regeneracién 6sea, tanto en su forma como en su mine-
ralizacién (Chung y King, 2011) debido a que el rango es muy amplio de 100
pm-1000 um. Asimismo, en este trabajo se obtuvieron tamarios de poros en-
contradndose estos entre 200 um a las 800 um, los cuales se hallan dentro de
los rangos reportados para la regeneracién 6sea.

Existen trabajos como los de Prasopthum et al. (2019), quienes fabri-
caron andamios 3D con diferentes tamarios de poros (macro/nanoporos) sin
la adicién de algin factor soluble, cuyos resultados comprobaron que unica-
mente la topografia del andamio puede influir en la adhesién, morfologia e
inclusive diferenciacién celular de las células troncales mesenquimales a li-
naje 6seo o condrogénico (Prasopthum et al., 2019; Sultan y Mathew, 2018),
coincidiendo con los resultados de este trabajo donde la topografia (poros he-
terogénea) del andamio, influyé en su funcién osteoconductiva, sin necesidad
de adicionar algun factor de crecimiento o células.

Por otro lado, en este proyecto, se utilizé el biopolimero de PAL porque es
producido a partir del 4cido lactico, un producto natural, obtenido por fermen-
tacién de fuentes renovables. Dicho material ha sido utilizado con anterioridad
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por su gran cualidad de ser biodegradable, biocompatible y biorreabsorbible,
utilizdndose para implantes ortopédicos, como placas o tornillos para el trata-
miento de fracturas. Saini y cols. mencionan el uso de PAL como una alternativa
6ptima en la fabricacién de andamios, por sus propiedades térmicas al favorecer
el uso de diferentes técnicas, las cuales permiten estructuras con alta definicién
pudiendo llegar a imitar las condiciones de la matriz extracelular (MEC), tam-
bién es mds accesible para su manufactura y es un factor importante en el mo-
mento de su seleccién (Saini, Arora y Kumar, 2016; Taib et al., 2023).

Los andamios de PAL impresos en 3D se implantaron en un modelo éseo
in vivo donde se realizé un defecto de tamario critico en la calvaria de las ratas
macho de la cepa Wistar, en la zona de los huesos temporal y parietal, dan-
donos una zona compleja para adosar el andamio; sin embargo, se logré ob-
tener de manera precisa la forma de dicha zona consiguiendo un sellado peri-
férico favorable, debido a haberse disefiado el andamio al tamafio y forma del
defecto, con base en una imagen microtomografica. Existen diversos estudios,
donde utilizan andamios impresos en 3D con diferentes polimeros termoplas-
ticos, implantados en defectos de tamario critico en calvarias de ratas Wistar,
sin embargo, los defectos suelen hacerse sobre los huesos parietales a un ta-
marfio de 5 mm de didmetro, o en el centro de la calvaria atravesando la sutura
sagital, en ambos casos los defectos son planos, limitando la posibilidad de
crear andamios personalizados, como se utilizé en este trabajo (Gaihre et al.,
2024; Caietal., 2019; Qin et al., 2022).

Posteriormente, se evalud el proceso de regeneracién de los defectos
6seos por medio de imadgenes de microtomografia durante 4 etapas a dife-
rentes tiempos, constando del dia 8, 30, 60 y 90 para valorar de manera ép-
tima el desarrollo del tejido novo en cada una de estas etapas.

Después del término de la evaluacién por imdgenes microtomograficas,
se observan resultados favorables al existir de manera contundente la forma-
cién de tejido radiodenso (mineralizado) en los dias 30, 60 y 90, siendo esta
ultima etapa donde se mostré de manera mas visible la cantidad del mismo.

Por esta razén, la obtencién de andamios impresos en 3D con poros hetero-
génea puede ser prometedora en el drea clinica para una mejor osteoconduccién
en defectos de tamafio critico y, ademas, reducir el tiempo quirdrgico y riesgos
en las cirugias; pues diferentes estudios mencionan que el uso de modelos im-
presos en 3D permite reducir el riesgo de complicaciones, asi como disminuir los
tiempos de cirugia al permitir que el ciryjano planifique y practique el procedi-
miento antes de la intervencién (Huang et al., 2016; Hidalgo, Romo y Estolano,
2009). En este proyecto de investigacion, el andamio impreso en 3D con poros
heterogéneos dio resultados favorables para la osteoconduccién en defectos de
tamario critico en calvarias de rata Wistar observiandose claramente en las ima-
genes microtomograficas; posteriormente, se midieron las UH (una medida de
la densidad radiolégica), por lo tanto, entre mas alto sea el valor UH mayor den-
sidad tiene el tejido, este conocimiento permiti6 predecir que el tejido novo ob-
servado dentro de los defectos éseos esta en proceso de mineralizacién, debido
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a coincidir con el aumento en los valores de UH (mayor densidad) en el tejido
novo al llegar al dia 90. Es importante mencionar la necesidad de realizar mas es-
tudios histoldgicos para poder corroborar que el tejido novo es hueso, como lo
presentan en su estudio Shanbhag y cols., donde se evalué la formacién de tejido
dentro del defecto 6seo por medio de imagenes microtomograficas y confir-
maron que era hueso usando la tincién de Levi-Laczko, la cual permite visualizar
el tejido 6seo maduro en muestras histolégicas (Shanbhag et al., 2021).
Del mismo modo, es importante destacar que los resultados de este tra-
bajo son relevantes y tienen aplicaciones prometedoras en la ingenieria de te-
jidos 6seo al permitir comprobar que el disefio del andamio con sus poros he-
terogéneos juega un papel crucial en la respuesta de regeneracién in vivo, y el
uso de la impresién 3D incluye la posibilidad de personalizar los tratamientos
de regeneracion en los defectos dseos.

Conclusion

La impresién del andamio 3D de PLA con poros heterogéneos cumplio con la
funcién de osteconduccién al generar tejido en proceso de mineralizacién, con
una radiodensidad similar al tejido nativo observado en imédgenes microtomo-
gréficas dentro de los defectos de tamafio critico, y al aumentar los valores de
UH alos 90 dias, comprobando que los tamarfios de poro diferentes en un anda-
mio juegan un papel importante en la respuesta de regeneracién in vivo. Siendo
una propuesta de aplicacién prometedora en la ingenieria de tejidos dseos.
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Remocion de metales pesados en agua empleando
bioadsorbentes magnéticos’

Heavy metal removal in water using magnetic
bioadsorbents

Julia Guerra Hernandez,* Johana Espinoza Jarrin**

ABSTRACT: In this study, synthesis, characterization, and application of a pectin-magnetite bio-
adsorbent with magnetic properties for heavy metal removal in aqueous solutions were carried
out. Pectin was obtained from Aloe vera leaves whereas magnetite nanoparticles were incorpo-
rated through coprecipitation method. The material was characterized via FTIR, XRD, and SEM
techniques. The maximum adsorption capacity for lead (II) and chromium (V1) ions was estimat-
ed through adsorption isotherms, resulting in 36.442 %Pband 2.254 &gc' This indicates a higher
affinity from the bioadsorbent toward Lead (11). The removal of Lead (II) was also evaluated in a
packed bed adsorber, both with fresh bed, and reused bed under an external magnetic field;
adsorption capacities of 9.6 %;b and 5.3 %;"’ were obtained, respectively. The magnetic proper-
ties of the material allowed for modifications in the evaluated schemes, proposing new arrange-
ments and comparing their efficiency in terms of adsorption capacity and dimensions. The most
efficient schemes were the packed column and the coated tube (WCOT), where the adsorbent
was annularly disposed on a coated wall.

KEYWORDS: magnetic bioadsorption, heavy metals, adsorption isotherms, breakthrough curves.

RESUMEN: En este trabajo se realiz0 la sintesis, caracterizacion y aplicacion de un bioadsorbente
de pectina-magnetita con propiedades magnéticas para remover metales pesados en soluciones
acuosas. Se utilizaron hojas de Aloe vera como fuente de pectina y se incorporaron nanoparticu-
las de magnetita a través del método de coprecipitacion; el material se caracterizd mediante las
técnicas de FTIR, DRX y MEB. Se estimo6 la capacidad maxima de adsorcion para los iones plomo
(11) y cromo (V1) a través de isotermas de adsorcion; se obtuvieron 36.442 &;b y 2.254 Kgcr, lo cual
indica una mayor afinidad por parte del bioadsorbente hacia el plomo (Il). Se evalud la remocion
de plomo (II) en un adsorbedor empacado con lecho fresco y reutilizado en presencia de un cam-
po magnético externo; se obtuvieron capacidades de adsorcion de 9.6&gPb y 5.3 "‘g;b, respectiva-
mente. Las propiedades magnéticas del material permitieron modificar los esquemas evaluados
para proponer nuevos arreglos y comparar su eficiencia en términos de capacidad de adsorciony
dimensiones. Los esquemas mas eficientes fueron la columna empacada y el tubo recubierto
(WCOT); en este dltimo, se dispuso el adsorbente de forma anular sobre una pared recubierta.
PALABRAS CLAVE: bioadsorcion magnética, metales pesados, isotermas de adsorcion, curvas de
ruptura.
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Introduccion

El crecimiento acelerado de la poblacién, los cambios productivos y el consu-
mo masivo de recursos han generado grandes cantidades de desechos convir-
tiéndose en un pasivo ambiental importante. Las aguas residuales industria-
les representan una fuente de contaminacién alterando la calidad del agua al
ser dispuestas al medio ambiente sin los debidos tratamientos. La descarga
de contaminantes es una grave amenaza para el medio ambiente y para todos
los seres vivos habitando en él (Solomon y otros, 2013). Estos compuestos no
solo contaminan cuerpos de agua, sino incrementan también el desarrollo de
enfermedades por consumo de agua contaminada o acumulacién en la cadena
tréfica. Entre los contaminantes inorganicos mds téxicos se encuentran los
metales pesados (MP), los cuales se caracterizan por ser compuestos persis-
tentes y no biodegradables (Garcia y otros, 2002). Se estima verter, en prome-
dio, 10° kg al afio de metales pesados a medios acudticos como resultado de
diversas actividades antropogénicas (Caviedes y otros, 2015). Debido a los
efectos nocivos generados por estos contaminantes inorganicos, la contami-
nacién de agua por metales pesados constituye una de las principales preocu-
paciones a nivel ambiental (Benitez y otros, 2020); por consiguiente, es nece-
sario contar con métodos de tratamiento de aguas simples, econémicos y
eficientes para lograr recuperar la calidad del agua por efectos de la contami-
nacién.

El proceso de adsorcién se ha adoptado como el método por excelencia
para el tratamiento de aguas con metales pesados, debido a ofrecer diversas
ventajas a nivel ambiental, pues existen muchos materiales sélidos con alta
capacidad para concentrar estos elementos en su superficie, y permite la uti-
lizacién de biomasa como material adsorbente de bajo costo. En este sentido,
la seleccién e identificacién de un adsorbente econémico y con alta capacidad
es fundamental para alcanzar la remocién de metales pesados en soluciones
acuosas (Brown, Grill y Allen, 2000). En los dltimos afios se ha prestado espe-
cial atencién a la aplicacién de nanomateriales magnéticos como adsorbentes,
por sus atractivas propiedades tnicas, en especial aquellos formados por par-
ticulas de 6xido de hierro (Matmin y otros, 2018). Estos adsorbentes ofrecen
potenciales ventajas tales como alta capacidad de adsorcién, actividad catali-
tica mejorada y alta relacién superficie-volumen (Matmin y otros, 2018).

Chang y Chen (2005) encontraron que los bioadsorbentes magnéticos
(BM) tienen mejores efectos purificadores, son ficiles de remover una vez
terminado el proceso de tratamiento y, agotada su capacidad de remocién, no
generan un impacto negativo en el medio ambiente. Jixiang y colaboradores
(2017) han evaluado las aplicaciones de adsorbentes magnéticos en la remo-
ci6én de cobre (II), los cuales presentaron alta capacidad de adsorcién y posibi-
lidad de retiso en cinco ciclos con tasas de remocién cercanas al 95%. En otro
estudio, Cai, Zhang y Luo (2017) estudiaron la sintesis de nanoparticulas de
magnetita a partir de un conjugado de amonio para remover rojo Congo y
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cromo (VI) de soluciones acuosas, en donde se obtuvieron capacidades de ad-
sorcion de 389.1y 118 £, respectivamente. En este ultimo trabajo, los au-
tores reportaron que la aplicacién de estos materiales puede ser econémica-
mente viable y de facil aplicacién industrial. Por ultimo, Portillo (2018)
estudié la adsorcién de algunos metales pesados empleando un bioadsor-
bente de pectina con nanoparticulas magnéticas, obteniendo capacidades de
adsorcién de 36.442 ™2 8,927 %}Wy 2.254 ’"ggcr, las cuales pueden ser mejo-
radas a través de la aplicacién de campos magnéticos, promoviendo la interac-
cién de las especies metélicas por efecto del aumento de la fuerza del campo
magnético inducido. Ademds, un factor a considerar durante la sintesis de na-
noparticulas magnéticas es su inestabilidad quimica en el tiempo, en donde
suelen formar aglomerados y ser susceptibles a oxidarse ficilmente en el aire
(Lu, Salabas y Schuth, 2007). Durante la sintesis de estos materiales es crucial
emplear un material alternativo para estabilizar quimicamente las nanoparti-
culas magnéticas. Por lo general, se les suele impregnar o recubrir en un ma-
terial organico (Lu, Salabas y Schuth, 2007); en el caso de la presente investi-
gacion se empled la pectina, proveniente del Aloe Barbadensis Miller (sébila),
como material base.

Con base en los trabajos mencionados, se planteé aplicar las propiedades
magnéticas de un bioadsorbente de hierro para la remocién de plomo (II) y
cromo (VI) en soluciones acuosas. Para ello, se estimé la capacidad de remo-
cién para estos metales pesados a través de la elaboracién de isotermas de ad-
sorcién. Se construyeron las curvas de ruptura para el plomo (II) con la fina-
lidad de estimar la capacidad de remocién en un adsorbedor empacado con
lecho fresco y reutilizado en presencia de un campo magnético externo. Final-
mente, las propiedades magnéticas del adsorbente permitieron modificar los
arreglos tradicionales de adsorcién para proponer nuevos esquemas de opera-
cién y comparar su eficiencia en términos de capacidad de remocién y dimen-
siones de los equipos empleados.

Materiales y metodologia

Los reactivos quimicos empleados en este trabajo incluyen: C;HgO (isopropa-
nol) en solucién acuosa al 70% (Ecocleam), C,HO (etanol) en solucién acuo-
sa al 70% (Laboratorios Vargas), C,H;,0 (n-butanol) en solucién acuosa al
99% (Fisher Scientific Company), HCI (dcido clorhidrico) en solucién acuosa
al 37% m/v (Merck), FeCl;3+6H,0 (cloruro férrico hexahidratado) con 99%
de pureza (Riedel de Haén), FeSO,«7H,0 (sulfato ferroso heptahidratado)
con 99% de pureza (Sigma Aldrich), N, (nitrégeno gaseoso) inerte (AGA labo-
ratory), NH,OH (hidréxido de amonio) en solucién al 25% (BDH laboratory
reagents), K,Cr,0, (dicromato de potasio) con grado analitico 99.95% de pu-
reza (Merck) y Pb(NOs), (nitrato de plomo) con grado analitico 99% de pure-
za (Riedel de Haén).
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Sintesis del bioadsorbente magnético
El bioadsorbente sintetizado en este trabajo estd compuesto por pectina como
base inerte (proveniente de las hojas del Aloe Barbadensis Miller) y magnetita
(la cual aporta las cualidades magnéticas al material). Las hojas fueron previa-
mente preparadas para extraer la pectina de su estructura. Para ello, se corta-
ron cuatro pencas de sabila, se lavaron con abundante agua y se removio el 14-
tex de cada una de ellas conservando unicamente la hoja de la planta. Se
realizaron cortes de aproximadamente 0.5 cm x 0.5 cm, los cuales fueron su-
mergidos en la solucién del n-butanol, a una temperatura de 85 °C por 72 min
con agitacién 600 rpm. Posteriormente, se filtré la biomasa y se le sometié a
una reaccién de desesterificacién dcida con 250 mL de solucién HC1 1.5 M por
18 horas en agitacién a 380 rpm, con el fin de aumentar el nimero de sitios dis-
ponibles para el intercambio del grupo hierro-carbonilo en COO-Fe. El mate-
rial resultante fue lavado con las soluciones de etanol e isopropanol hasta al-
canzar un pH = 3.5; luego, se le filtré y dej6 secar en estufa a 75 °C por 18 horas.
Para la obtencién de la magnetita, se estimo la cantidad de hierro nece-
saria en la sintesis a partir de las relaciones de 10 == y 0.35 Zam==rs vepor-
tadas en la literatura (Portillo, 2018). Se prepard una solucién de sales de
hierro a partir de las sales de FeCl;+ 6H,0 y FeSO, + 7H,0 con una proporcién
estequiométrica 2:1 para ambos cationes de hierro. La sintesis del bioadsor-
bente se llevé a cabo mediante el método de coprecipitacién en presencia de
nitrégeno gaseoso. Se emplearon 25 mL de solucién de NH,OH para lograr la
precipitacién de la magnetita. El sélido se lavé con agua destilada hasta al-
canzar un pH neutro, se filtré y se sec6é a 75 °C en la estufa durante 24 horas.

Caracterizacion por espectroscopia infrarroja por transformada

de Fourier (FTIR)

Se evaluaron tres muestras: biomasa original, biomasa desesterificada y bioad-
sorbente sintetizado. El andlisis se realiz6 con un espectrémetro (ThermoFisher
Nicolet iS5) con médulo ATR i5. El registro de los espectros infrarrojos se reali-
z6 mediante escaner de 64 barridos con resolucién 4, entre 600 a 4000 cm™.

Caracterizacion por difraccion de rayos X (DRX)

Esta técnica se utiliz6 para identificar la fase cristalina predominante en el bio-
adsorbente sintetizado. Se realizé el andlisis en un difractémetro (Bruker D2
Phaser) con A = 1.54184 A. Se emple radiacién a 30 kV, 10 mA y 300 W con ro-
tacién 15 tours/min. El difractograma se tomé desde 10° hasta 60° en 20 a un
paso de 0.02 °/s, los datos obtenidos fueron analizados y comparados con la
base de datos del software libre de analisis de difraccién Match! (versién 3.15).

Caracterizacion por microscopia electronica de barrido (MEB)

Se realiz6 el andlisis por MEB de la pectina base, el bioadsorbente antes y
después de la adsorcién. Se emple6 un microscopio electrénico de barrido
(JEOL modelo JSM-6390). Las muestras fueron secadas y recubiertas con
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grafito y oro mediante la técnica sputtering. Las micrografias obtenidas fue-
ron tomadas en un rango de 10-500 um con aumentos desde 30x-15.000x
para, de esta manera, estimar el tamafio promedio de particula. El anilisis
acoplado con electrones retrodispersados (EDX) permitié identificar y esti-
mar las proporciones atémicas de los principales elementos quimicos que
formaban parte de la estructura del sélido, asi como comprobar la presencia
de los metales adsorbidos en la superficie de este.

Isotermas de adsorcion

Se prepararon soluciones de iones de plomo (II) y cromo (VI) con concentra-
ciones de 1000 ppm y 500 ppm, respectivamente. Las sales empleadas fueron
el K,Cr,0,y el Pb(NO;),. Para cada ion metélico, se prepararon cinco dilucio-
nes para obtener las soluciones patrén requeridas en la construccién de las
isotermas (Plomo: 100, 120, 200, 250 y 400 ppm; y cromo: 12.5, 25, 30, 50 y
100 ppm). Las isotermas de adsorcién de los metales pesados se realizaron si-
guiendo una relacién 10:1 de volumen de solucién y dosis de adsorbente (pre-
viamente secado). Se colocé una cantidad fija del material y se le dejé en con-
tacto con cada solucién patrén de concentracién conocida, en agitacién a 180
rpm a temperatura de (25 + 1) °C en bafio térmico estatizado durante 22 ho-
ras para asegurar que se alcance la condicién de equilibrio. El pH empleado
fue constante y equivalente a 6-7. Una vez transcurrido el tiempo de equili-
brio, se dejaron sedimentar las particulas sélidas y se tomé una alicuota del
sobrenadante para andlisis posterior por absorcién atémica. Las concentra-
ciones en el equilibrio se obtuvieron a través de un espectrofotémetro de ab-
sorcién atémica (modelo Savant AA, marca GBC). Se utiliz6 llama de aire-ace-
tileno en mechero plano, para cada metal se empleé la ldmpara de catodo
hueco correspondiente para el anélisis espectrofotométrico. Los datos expe-
rimentales obtenidos fueron ajustados a los modelos de Langmuir y Freund-
lich (ecuaciones 1y 2) mediante el uso de un software de andlisis de datos.

1
Modelo de Freundlich Ge = kp X C,N )
. K;C
Modelo de Langmuir = AmBLCe 2
& ™I +50, @

Estas curvas permitieron interpretar el comportamiento de la interac-
cién bioadsorbente-iones de metales pesados en condiciones de equilibrio,
asi como también estimar la capacidad mixima de remocién del bioadsor-
bente sintetizado bajo condiciones estaticas sin uso de campo magnético.

Evaluacion del bioadsorbente en diferentes arreglos

Primero, se evalué la operacién de una columna de adsorcién de lecho empa-
cado (CALE), también denominada adsorbedor empacado. Para ello, se em-
pled una columna de vidrio con didmetro interno de 12 cm y altura de 16.5
cm; en el fondo y en el tope se colocé un soporte de gasa para garantizar una
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distribucién homogénea de la solucién y evitar la pérdida del material duran-
te la operacién. Asimismo, se introdujo un volumen de bioadsorbente de 13.6
mL para tratar una solucién de 100 ppm Pb(NO;),. En la tabla 1 se muestran
las condiciones de operacién fijadas para este montaje experimental.

TABLA 1. Parametros de operacion utilizados en la CALE.

Variable de operacion Valor

Co (£ 01 ppm) 100
Q (i 0.3 ML ) 22
min
Mggs (£01g) 2.7
V solucion a tratar (+1mL) 300

Fuente: Vera y otros (2018).

Se introdujo la solucién de metales pesados ala CALE y se dej6 caer por ac-
cién de la gravedad (figura 1a). Se tomaron alicuotas de efluente, durante 5 %
horas, y se almacenaron para analisis posterior. Se determinaron por espectro-
fotometria de absorcién atémica las concentraciones obtenidas para cada vo-
lumen de efluente tratado. Una vez obtenidos los datos experimentales, se rea-
lizéunajustederegresiénnolinealalosmodelosde Thomasyde dosis—respuesta
(D-R), empleados para la construccién de curvas de ruptura (ecuaciones 3 y 4).

Modelo de Thomas -1 7 - 3)
Co 1+ exp (T @oX - C.00))
Modelo de dosis-respuesta %= 1- # (4)
(] ]
L ( oX )

Con el propésito de evaluar el efecto del magnetismo en el proceso de ad-
sorcién dindmica, se realiz6 una prueba experimental donde se utilizé el mismo
adsorbedor empacado (ya utilizado y previamente lavado con 70 ml de agua
destilada) sometido a un campo magnético generado por un arreglo de imanes.
El experimento se llevé a cabo bajo las mismas condiciones de operacion, se to-
maron alicuotas de efluente, durante 5 horas, y se almacenaron para su andlisis
posterior via absorcién atémica. Ademads, se evalué un sistema por lotes (figura
1b), en donde se utiliz6 una dosis fija de adsorbente para tratar soluciones con
tiempo de contacto variable; también se estudi6 este arreglo con presencia de
un campo magnético externo. Por ultimo, se magnetizé un tubo de vidrio para
simular la operacién de una columna de pared recubierta en tubo abierto (fi-
guras 1cy 1d), conocida por sus siglas en inglés como wall-coated open tubular
(WCOT). La solucién por tratar se dej6 en contacto con el bioadsorbente con un
tiempo fijo, posterior a este tiempo se colectd la muestra tratada. En la tabla 2
se resumen los diferentes arreglos evaluados en este trabajo.
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TABLA 2. Resumen de los esquemas de adsorcion estudiados.

Esquema de adsorcion Tipo de operacion
Adsorbedor empacado con y sin magnetismo Continua
Sistema por lotes con y sin magnetismo Discontinua
Tubo recubierto (WCOT) Semicontinua

Fuente: Elaboracion de las autoras.

FIGURA 1. Ilustracion de los esquemas de adsorcion estudiados.

a) Absorbedor empacado. b) Sistema por lotes.

1

+ Soluchin de metales pesados a tratar —

* Vilvula reguladara de flijo del afluente

= Soluckén a tratar
= Bivadsorbente magmétics
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Fuente: Elaboracion de las autoras.

Resultados y discusion
Caracterizacion del bioadsorbente magnético por FTIR

En la figura 2 se presenta el espectro infrarrojo (IR) de la biomasa original. Se
aprecian sefiales caracteristicas del acido carboxilico, las cuales corresponden
alos grupos ~-COOH presentes en la estructura de la pectina; se nota una ban-
da a 3322 cm™, asociada con la tensién del enlace O-H (Foba-Tendo y otros,
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FIGURA 2. Espectro FTIR y sefales caracteristicas para la muestra de biomasa de partida.
Espectro FTIR
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Fuente: Fuente: Elaboracion de las autoras.

2013). Se evidencian sefiales a 2917y 2850 cm ™ asociadas con enlaces del tipo
C-H, presentes en la estructura orgdnica de este compuesto (Meza-Gaspar y
otros, 2017). Se observan también sefiales propias del grupo éster a una fre-
cuencia de 1730 y 1315 cm™ correspondientes a la tensién de los enlaces C =
Oy C-O, respectivamente (Meza-Gaspar y otros, 2017). Estos grupos forman
parte de las unidades monomeéricas de la pectina, la cual se compone de un po-
limero natural cuyo principal polisacarido es el 4cido galacturdnico con enlaces
metilo-éster en su estructura (Garcia y otros, 2011). En el espectro infrarrojo
de la muestra de la biomasa desesterificada (figura 3) se observa que, para fre-
cuencias por encima de los 2800 cm™, no ocurren cambios significativos con
respecto al espectro IR de la biomasa de partida. Los cambios mds apreciables
se observan en las sefiales caracteristicas de los grupos 4cido carboxilico y és-
ter. Se evidencia una sefal de alta intensidad a una frecuencia de 1600 cm™
asociada con la vibracién y tensién del enlace C = O del grupo écido carboxilico
(Meza-Gaspar y otros, 2017). La aparicién de sefiales a 1400 cm™ indica la for-
macién de enlaces C-O-H dentro de la estructura (Guerra y Portillo, 2018), lo
cual sugiere que el proceso de desesterificacién aumento la presencia del grupo
—-COOH en la biomasa. Asimismo, se estimé el grado de desesterificacién a
partir de la relacién entre la intensidad de las bandas correspondientes con el
enlace del carbonilo (C = O) para el éster y el 4cido carboxilico en los espectros
IR de ambas muestras, se obtuvo un grado de desesterificacién del 62.8 %, de-
mostrando que, si bien el tratamiento fue efectivo para remover parte de los
grupos éster presentes en la biomasa, la desesterificacién no fue completa,
manteniendo la muestra cierto grado de esterificacién.

Al incorporar la magnetita a la biomasa desesterificada (figura 4) se evi-
dencian cambios en las sefiales de las bandas registradas para frecuencias de
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FIGURA 3. Espectro FTIR y sefales caracteristicas para la muestra de biomasa desesterificada.
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1600-1300 cm™ y una banda intensa en la regién 800-600 cm™, lo cual indica
la presencia de enlaces del tipo hierro-carbonilos pertenecientes a la interac-
cién —COO-Fe (Foba-Tendo y otros, 2013), esta interaccién se establece entre
el ion hierro con los grupos carboxilicos. Los iones de hierro se impregnan en
los grupos carboxilicos que se encuentran en la pectina y permanecen en ella,
incluso después de su precipitacién (Guerra y Portillo, 2018).

FIGURA 4. Espectro FTIR y sefales caracteristicas para la muestra de bioadsorbente magnético.
Espectro FTIR
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Caracterizacion del bioadsorbente magnético a través de DRX

La magnetita sintética es susceptible a oxidarse en periodos de tiempo cortos
y, en consecuencia, coexiste con otras fases cristalinas de hierro. La oxidacién
puede generarse como resultado del contacto entre el aire himedo y la muestra
(Toma, 2015) o por el pequerio alcance de formacion de la red cristalina dentro
de la pared vegetal de la biomasa (Guerray Portillo, 2018). La linea espectral de
la muestra analizada (figura 5) fue comparada con el patrén de difraccién na-
mero 190629 de la base de datos del Comité Conjunto de Difraccién de Polvo
Estandar (JCPDS), caracteristico de la fase cristalografica de la magnetita (De
Leén y otros, 2019). La muestra analizada exhibe cuatro coincidencias con las
sefiales de alta intensidad caracteristicas de la magnetita (Foba-Tendo y otros,
2013) en las ubicaciones °20 = 30.1; 35.4; 43.3 y 57.0; en la figura 5se incluyen
los planos cristalogréficos correspondientes a estas ubicaciones. Son pocas las
sefiales no coincidentes con esta linea patrén, lo cual comprueba la existencia
de una fase limpia de magnetita en el bioadsorbente sintetizado, mayoritaria
con respecto a otras fases cristalinas. Se observan también sefiales de baja in-
tensidad, lo cual indica que las fases cristalinas formadas después de la sintesis
de la magnetita son de orden nanométrico (Guerra y Portillo, 2018).

FIGURA 5. Difractograma para el bioadsorbente sintetizado.
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Fuente: Fuente: Elaboracion de las autoras.

Caracterizacion del bioadsorbente magnético por MEB

En la tabla 3 se muestran las microfotografias y el andlisis quimico obtenidos
a través de la MEB-EDX. Las muestras analizadas corresponden a la biomasa
pre-tratamiento de desesterificacién (M,), biomasa post-tratamiento de des-
esterificacion (M,) y al bioadsorbente magnético de magnetita-pectina (M;).
Para M; se aprecia la matriz vegetal de la piel del Aloe vera, de donde proviene
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la pectina, la cual estd compuesta por elementos circulares. Ademaés, se nota la
presencia de largas agujas sobre la pared celular con zonas més oscuras corres-
pondientes a la piel de la planta. Los principales elementos que formaron par-
te de esta muestra fueron el carbono y el oxigeno, presentes en la estructura
quimica del 4cido galacturénico en la pectina (Garcia y otros, 2011). No obs-
tante, se observa una pequefa proporcién atémica de calcio, formando tam-
bién parte de la piel del Aloe vera (Femenia y otros, 2017). Posterior al proce-
so de desesterificacion (M,), se observa que, aunque el material conserva su
matriz vegetal, los elementos circulares disminuyeron su profundidad y au-
mentaron su didmetro. Las largas agujas presentes en la muestra anterior
desaparecieron y la superficie de la base vegetal exhibe un matiz mas limpio.
El oxigeno es el elemento que aporta la mayor proporcién atémica pues el con-
tenido de calcio es inexistente como resultado del tratamiento de desesterifi-
caci6n. Por ultimo, en M; se aprecian aglomerados de cristales con zonas bri-
llantes fijados sobre la matriz vegetal del Aloe vera, los cuales corresponden a
los cristales de magnetita tipo framboides (Foba-Tendo y otros, 2013). Tam-
bién, se observa una proporcidn significativa de hierro sobre el material como
resultado de la incorporacién de la magnetita en la biomasa. Es importante
destacar que, la proporcién atémica de oxigeno supera al hierro casi 13 veces
porque en el andlisis quimico se toma en cuenta tanto el oxigeno que forma
parte de la magnetita como el que se encuentra presente en el polisacirido
base de la pectina; este dltimo, al estar formado por varias unidades de acido
galacturénico posee un contenido alto de oxigeno (Garcia y otros, 2011).

TABLA 3. Microfotografias obtenidas para las tres muestras de sélido fresco.

Composicion masica

Muestra Imagenes microscopicas Espectro EDX

y atomica (%)
C: 29.57 37.48
M, 0: 62.59 59.55
Ca: 7.84 2.98

C: 3716 44.06

M,
0: | 62.84 | 55.94

C | 3432 | 4517
M, 0: | 5142 | 50.80
Fe: | 1426 | 4.03

Fuente: Elaboracion de las autoras.

En las microfotografias también fue posible observar zonas mas bri-
llantes, correspondientes a los cristales de magnetita, adheridos a la pared
celular e impregnados sobre el material base (tabla 4).
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TABLA 4. Microfotografia de las nanoparticulas de magnetita sobre el material base.

Muestra Imagen microscopica

M,

Fuente: Elaboracion de las autoras.

Isotermas de adsorcion

Se estudié el equilibrio de adsorcién mediante la aplicacién de los modelos
predictivos de Langmuir y Freundlich (ecuaciones 1y 2), los cuales relacionan
la capacidad de adsorcién de equilibrio con la concentracién final alcanzada
(Chen y otros, 2022). En la figura 6 se muestran las isotermas de adsorcién
resultantes para el plomo (II) y el cromo (VI) junto con las funciones de ajus-
te a los modelos mencionados. En ambos casos, la isoterma presenté forma
convexa con ausencia de Plateu y los datos experimentales se ajustaron en
mayor medida al modelo de Freundlich, el cual describe apropiadamente la
adsorcién en un rango de concentracién donde atn no se ha alcanzado el
equilibrio y es apropiado para los casos en los cuales el adsorbente presenta
superficie heterogénea, en donde se produce una multicapa de adsorbato so-

FIGURA 6. Isotermas de adsorcion para los iones de MP.

a) Plomo (I1) b) Cromo (V1)
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Fuente: Elaboracion de las autoras.
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bre el material (Giraldo Erto y Moreno, 2013). En este sentido, las interaccio-
nes predominantes entre los metales pesados y el bioadsorbente son del tipo
débiles (Giraldo Erto y Moreno, 2013). Dado que el modelo de Freundlich no
permite predecir la capacidad maxima en términos de saturacién del adsor-
bente (Chen y otros, 2022), se tom¢ la capacidad maxima del material como
la capacidad més alta obtenida entre los puntos experimentales (tabla 5).

TABLA 5. Capacidades de adsorcion maximas registradas para los iones de MP.

Metal Pesado Capacidad maxima de adsorcion

Pb

Plomo (11) (36.442 + 0.003) me
mg Cr
Cromo (VI) (2.254 + 0.003) —g

Fuente: Elaboracion de las autoras.

La capacidad maxima de adsorcién obtenida para el plomo (II) fue de
36.442 ™8P este valor es préximo al obtenido por El-Dib y colaboradores
(2020) en la evaluacién de nanoparticulas de magnetita pura como adsor-
bente con capacidad adsorbativa de 42.553 I%Pb. Ademas, es mayor a las re-
portadas en la literatura para diversos materiales compuestos de hidrogel re-
forzados con residuos de aceite de palma y de la planta Pinus Halepensis
cuyas capacidades de adsorcién fueron de 30.031 &gpb y 8.64 mggpb, respecti-
vamente (Bilal y otros 2021). En cuanto al cromo (VI), la capacidad maxima
de adsorcién fue de 2.254 mggCr; este valor es mayor al reportado en trabajos
previos. Rojas y Zarate (2015) estudiaron la adsorcién de este metal pesado
en soluciones acuosas con montmorillonita, obteniendo capacidades adsor-
bativas de hasta 0.052 &g&. En otro estudio, Zhao y colaboradores (2021) es-
tudiaron la adsorcién de cromo (III) y (V1) utilizando hojas de pino como bio-
adsorbente con capacidad de adsorcién de 0.454 ™8,

Los iones de plomo (II) presentaron mayor afinidad hacia el adsorbente
magnético, con una capacidad de adsorcién casi 15 veces mayor a la obtenida
para el cromo (VI), esto debido a que este ion, al tener mayor masa atémica, pre-
senta menor movilidad en solucién acuosa y a las propiedades magnéticas del
adsorbente (Guerra y Portill, 2018). Ademas, los sitios activos del bioadsor-
bente poseen una densidad de carga negativa elevada, con alta capacidad para
atraer cationes. El plomo (II) se encuentra en su forma catidnica, mientras que,
el cromo (VI) se encuentra dentro del ion dicromato con carga negativa, razén
por la cual, este tltimo experimenté dificultades para adherirse en las zonas ac-
tivas del bioadsorbente, comportamiento reflejado en las capacidades de adsor-
ci6én obtenidas. Por las razones expuestas anteriormente, se comprueba que el
material sintetizado es un excelente adsorbente para el plomo (II) y un buen ad-
sorbente para el cromo (VI). De esta manera, los resultados aqui reportados,
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para la remocién de ambos iones de metales pesados son altamente satisfacto-
rios para el material sintetizado, el cual exhibe capacidades comparativas a las
reportadas por otros autores en sistemas similares. La incorporacién de las par-
ticulas de magnetita sobre la pectina potencia las propiedades de adsorcién del
material de biomasa base y este puede resultar mds beneficioso que otros s6-
lidos de base inorganica para la remocién de estos metales pesados, aportando
una excelente solucién a este tipo de contaminantes.

Evaluacion del bioadsorbentes en diferentes arreglos

La adsorcién en operacién dindmica y continua se estudié a través de la aplica-
cién de los modelos predictivos de Thomas y dosis-respuesta (ecuaciones 3y 4),
los cuales relacionan la fraccién de metal pesado removido en funcién del volu-
men del efluente tratado. Esto resulta ventajoso para fines practicos, pues per-
mite conocer la cantidad de volumen del efluente que se puede tratar antes de
iniciar la operacién (Vera y otros, 2018). Dado que el plomo (II) presento la ca-
pacidad maxima de adsorcién m4s alta en el material sintetizado, solo se estudié
este elemento para los experimentos de adsorcién dindmica. El flyjo de alimen-
tacién de la CALE se oper6 de forma descendente por simplicidad (figura 1a). En
la figura 7 se muestran las curvas de ruptura obtenidas a partir de los datos ex-
perimentales junto con las funciones de ajuste a los modelos mencionados.

FIGURA 7. Curvas de ruptura para el plomo (I).

a) Sin magnetismo.
Curva de ruptura Pb{ll)

b) Con magnetismo y regeneracion.
Curva de ruptura Pb{ll) con campo magnético
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En ambos casos es posible notar que el modelo de D-R se ajusta adecua-
damente a los datos experimentales de adsorcién de plomo (II) en todo el
rango de volimenes de efluente tratados. Este modelo permitié estimar la ca-
pacidad de adsorcién para ambos experimentos bajo condiciones continuas.
En el caso donde no hubo aplicacién de magnetismo (figura 7a), se obtuvo
una capacidad de 9.649 mggpb, la cual es mayor a la obtenida para la remocién
de plomo (II) en soluciones acuosas con otros materiales adsorbentes en tra-
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bajos previos. Por ejemplo, Vera y colaboradores (2018) realizaron un estudio
hidrodindmico en una columna de lecho empacado de cdscaras de cacao en
donde se obtuvo una capacidad de adsorcién de 1.181 &gpb . Por otra parte, Va-
lencia y Castellar (2013) analizaron la adsorcién de este metal pesado en co-
lumnas empacadas con carbén activado granular con capacidades adsorba-
tivas de hasta 0.50 &g%. Lo anterior supone que el hecho de incorporar
nanoparticulas de magnetita a la biomasa representa una ventaja a nivel de
eficiencia en adsorcién continua. Para el caso donde hubo regeneracién de ad-
sorbente (figura 7b), se obtuvo una capacidad de adsorcién de 5.250 mg Pb.
Este resultado es menor al obtenido en la seccién anterior en donde se utilizd
el material fresco, este comportamiento fue esperado, pues se reutiliz6 el ma-
terial, el cual, aunque no lleg6 a saturarse, ya habia alcanzado mas del 50% de
la concentracién inicial (figura 7a). Aunque la capacidad adsorbativa se redujo
casi a la mitad, sigue siendo mayor a las encontradas en la literatura para la
remocién de plomo (II) en esquemas similares con otros materiales adsor-
bentes. Lo anterior indica que es posible regenerar el bioadsorbente magné-
tico sintetizado mediante lavados simples con agua destilada, este proceso re-
mueve parte del plomo (II) quedando como remanente en la superficie sélida
del adsorbente en operaciones previas. Para evaluar el efecto del campo mag-
nético se construy6 la curva de ruptura en términos de la relacién de volumen
de carga tratada con respecto al volumen de adsorbente empleado (figura 8).

FIGURA 8. Curvas de ruptura en términos de V tratados /V adsorbente.
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Fuente: Elaboracion de las autoras.

Para el proceso de adsorcién sin magnetismo se observa que, cuando la
relacién entre ambos voliumenes es de 10, se alcanza la ruptura (0.05% de la
concentracién a la entrada de la columna). Ademds, para el rango de vola-
menes analizados, el lecho no se satur6 y alcanzé aproximadamente el 53%
de su concentracién inicial. De hecho, segun la prediccién del modelo dosis-
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respuesta se estima que la saturacién del lecho se alcanza aproximadamente
al tratar 1400 mL de solucién, lo cual representa 175 veces el volumen del
lecho empacado. Por otro lado, cuando se aplica magnetismo y regeneracién
simultdneamente, se aprecia que, por efecto de la regeneracién, la curva de
ruptura comienza cuando la relacién entre los volimenes es de 4, para esta re-
lacién se alcanza el 7.55 % de la concentracién inicial en el efluente de la co-
lumna. Si bien el lavado con agua no remueve por completo la cantidad de
iones de plomo (II), si realiza una mejora significativa en la recuperacién y
posterior desemperio del adsorbente. Para el rango de volimenes estudiados,
el lecho tampoco llegé a saturarse; sin embargo, se alcanzé una mayor con-
centracién final (63% de la concentracién inicial), en un menor ntimero de vo-
limenes tratados, debido a que el adsorbente tuvo menores sitios activos dis-
ponibles para la captura de los iones de plomo (II). En efecto, segun el modelo
dosis-respuesta se estima que la saturacién del lecho se alcanza al tratar apro-
ximadamente 1500 mL de solucién, lo cual representa 187 veces el volumen
del lecho empacado. Es de hacer notar que la aplicacién del campo magnético
no cambia apreciablemente la forma de la curva de ruptura, pero si tiene un
efecto importante sobre los tiempos de ruptura y saturacién, en la tabla 6 se
presentan estos parametros para ambos casos.

TABLA 6. Parametros de las curvas de ruptura para el plomo (11).
Parametro Sin magnetismo Con magnetismo

Tiempo de ruptura (+ 0.5 min)

Tiempo de saturacion (£ 1.5 h)

Fuente: Elaboracion de las autoras.

El tiempo de ruptura se redujo mas del 50%, en tanto que el tiempo de sa-
turacién se increment6 casi en un 60%. Bajo las condiciones experimentales
expuestas, se pudo remover una cantidad significativa de iones de plomo (II)
utilizando una pequefia porcién del bioadsorbente magnético. De esta ma-
nera, se comprueba que el material puede completar varios ciclos de adsor-
cién, antes de llegar a saturarse y que la aplicacién simultdnea de un campo
magnético externo permite alargar el tiempo de vida 1til del material.

En cuanto al sistema por lotes, se presenta el porcentaje de remocién de
los ciclos tratados (figura 9a). Se observa que para los cuatro ciclos se alcan-
zaron tasas de remocién por encima del 90%. Particularmente, para el primer
ciclo, el cual corresponde a la adsorcién con el material fresco, se obtuvo el por-
centaje de remocién mds alto, aproximadamente del 99%, para un tiempo de
contacto adsorbato-adsorbente de tan solo 2 horas. Posteriormente, la tasa de
remocién se redujo gradualmente para estabilizarse en un 93%. Ademas, se
muestra el efecto del tiempo de uso del adsorbente en la tasa de remocién al-
canzada (figura 9b). Las tasas de remocién mas bajas se alcanzan a mayores
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tiempos de uso del adsorbente, debido a que a medida que se incrementan los
ciclos, el bioadsorbente se gasta y se reducen sus sitios activos disponibles para
la interaccién con el adsorbato. Las tasas de remocién obtenidas entre los dos
ultimos ciclos fueron similares, debido a que, posiblemente el tiempo de con-
tacto del tercer ciclo (18 horas) fue lo suficientemente grande como para que el
adsorbente alcance la saturacién. Este experimento buscaba hacer uso del bio-
adsorbente magnético simulando un tanque floculacién, en donde el efecto de
la captura de los metales pesados se da por el aumento del tiempo de contacto.

En el sistema por lotes magnetizado se observa que en todos los ciclos se
alcanzaron tasas de remocién de entre 69.5% hasta 49.5% (figura 9¢). Al igual
que el sistema no magnetizado, la mayor tasa de remocién se registr6 en el
primer ciclo (69.5%) para un tiempo de contacto adsorbato-adsorbente de 30
minutos. Aunque las tasas de remocién fueron menores a las obtenidas para
el sistema no magnetizado, estos porcentajes representan un beneficio, desde
el punto de vista de vida util del material, se redujo mas de 4 veces el tiempo
de contacto y se aumenté la cantidad de ciclos analizados. Es importante
mencionar que el material no alcanzé la saturacién, pudiendo ser reutilizado
para tratar una mayor cantidad de ciclos (figura 9d).

FIGURA 9. Tasas de remocion y concentracion final alcanzadas en los sistemas por lotes.

a) Tasa de remocion (no magnetizado). b) Efecto del tiempo de uso del adsorbente.
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Por dltimo, en el arreglo de tubo WCOT, se tomé ventaja de las propie-
dades magnéticas del material para disponerlo de forma anular dentro de la
columna y ponerlo en contacto con la solucién de metales pesados. Se reporta
el porcentaje de remocién alcanzado en los ciclos estudiados (figura 10a). Se
removié una cantidad importante de este ion de metal pesado en todos los ci-
clos, la tasa maxima se alcanzé en el primer ciclo (aproximadamente del 6%)
para un tiempo de contacto adsorbato-adsorbente de tan solo 15 minutos, el
cual se mantuvo constante para los primeros siete ciclos. En el segundo y
tercer ciclo el porcentaje de remocién se reduce alrededor de un 10% con res-
pecto al ciclo anterior, por efecto de la reutilizacién del material. Para el cuarto,
quinto y sexto ciclos, la variacién entre las tasas de remocién obtenidas es de
aproximadamente el 5%. A partir del sexto ciclo, la variacién en la tasa de re-
mocién es muy pequena entre ciclos. Aunque se incrementé al doble el tiempo
de contacto para el ciclo ocho y nueve se noté que no hubo mayor efecto sobre
el porcentaje de remocién, puesto que los valores continuaron con la tendencia

FIGURA 10. Tasa de remocion y concentraciones finales alcanzada en el tubo WCOT.
a) Tasa de remocion por ciclo.
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mostrada en los ciclos anteriores hasta alcanzar una tasa de remocién cercana
al 28.45% en el pendltimo ciclo. Para el tltimo ciclo se increment? el tiempo de
contacto a 45 min, no obstante, tampoco hubo mejoria en la tasa de remocién,
alcanzando un valor final de 27%. Asimismo, se reporta la concentracién final
obtenida en funcién del ciclo analizado (figura 10b), se aprecia la existencia de
una relacién inversamente proporcional entre la tasa de remocién y la concen-
tracién final alcanzada en las soluciones. En el primer ciclo se alcanza la con-
centracién final més baja y, posteriormente, esta aumenta gradualmente hasta
estabilizarse en un valor cercano a las 71 ppm en los dltimos ciclos.

Es importante considerar que, para esta experiencia se utilizé una can-
tidad de adsorbente muy pequena y el tiempo de contacto fue corto con res-
pecto a los otros experimentos. Este par de factores influyen significativa-
mente en los resultados obtenidos. Al tener menor dosis de sélido, se reduce
el ntumero de sitios activos disponibles para la adsorcién y, ademads, al ser un
material reutilizado puede generarse el apilamiento de particulas, lo cual re-
duce ain mds las zonas activas del bioadsorbente (Chen y otros, 2022). La
mayor capacidad de adsorcién registrada en este experimento fue la del
primer ciclo, con un valor de 1.63 25; si bien este resultado es menor a la ob-
tenida en la adsorcién dindmica, sigue siendo un resultado aceptable para la
cantidad de adsorbente utilizado. Incluso, este valor es superior a los repor-
tados en trabajos previos: 1.181 &gpb (Vera y otros, 2018) y 0.50 &g% (Va-
lencia y Castellar, 2013) en sus investigaciones en sistemas del tipo adsor-
bedor empacado. Lo anterior permite inferir que el uso del campo magnético
es de utilidad no solo para adherir el bioadsorbente a las paredes de la co-
lumna, sino también para mejorar el desempefio y capacidad de adsorcién
para con menores tiempos de contacto.

Comparacion entre esquemas de adsorcion

Con la finalidad de realizar una comparacién apropiada de todos los esque-
mas de adsorcién evaluados en la remocién de plomo (II), en la tabla 7 se re-
sumen diversos pardmetros que permiten evaluar la eficiencia de cada arre-
glo en términos de la capacidad de adsorcién, volumen de agua tratada con
respecto a la dosis empleada de adsorbente, tiempo de contacto adsorbato-
adsorbente y aplicacién de un campo magnético (CM) externo.

Se observa que, en general, los esquemas que alcanzaron la mayor capa-
cidad de adsorcién fueron el arreglo en columna empacada (con y sin regene-
racién) y la adsorcién en estético cuyas capacidades fueron de 9.6 &gpb, 5.3
&gm’ y 8.3 ﬁgpb respectivamente. En particular, la CALE presenté la mayor re-
lacién de volumen de agua tratada con respecto a la dosis de adsorbente em-
pleada (122.2 ™%y 88.9 ™). Si bien la operaci6n en estatico present6 una ca-
pacidad de adsorcién alta, el tiempo de contacto fue mayor, este factor influyd
notablemente en la capacidad de adsorcién resultante.

Entre los esquemas de adsorcién por lotes y el tubo WCOT se observé
que las capacidades de adsorcién tienen valores similares. Sin embargo, este

-2



Mundo Nano | ARTICULOS DE INVESTIGACION | www.mundonano.unam.mx
18(34), €69834, enero-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69834
Julia Guerra Hernandez, Johana Espinoza Jarrin

TABLA 7. Comparacion entre los esquemas de adsorcion evaluados.

- Tiempo de cM
aa. (mg ) Vtratados ( )
Esquema e g Mg, \ € contacto (h) externo

Adsorcion en estatico’ 83+ 0.2 93.9 22 No

Columna empacada? 9.6 + 0.2 122.2 5% No

Columna empacada 53401 88.9 5 si
con regeneracion

Sistema por lotes® 13401 12.9 2,518y7 No

Sistema por lotes 12405 1227 % si

magnetizado®
Tubo recubierto WCOT? 1.6 + 0.4 234.0 Yo, 2y ¥a Si

1 Se tomo la capacidad de adsorcion para la concentracion de 100 ppm Pb(NO-),.
2 Operacion continua.

3 Se tomo la capacidad de adsorcion maxima registrada para los ciclos evaluados.
Fuente: Elaboracion de las autoras.

ultimo exhibié la mayor capacidad de adsorcién (1.6 &gpb) y relacién entre los
volimenes de agua tratada con respecto a la dosis de adsorbente, la cual fue
de 234.0 m—;. Esta relacién fue la mds alta de los esquemas estudiados en este
trabajo con tiempos de contacto relativamente bajos. Lo cual indica que este
arreglo resulta eficiente para la remocién de plomo (II).

En cuanto a aquellos esquemas en donde se aplic6 un campo magnético
externo, se evidencié que la aplicacién simultdnea de magnetismo y regene-
racién en la CALE influyé en la obtencién de una capacidad de adsorcién alta
(5.3 mggpb), aun cuando se utiliza una dosis de adsorbente que ya ha sido gas-
tado por un ciclo de operacién previo. Ademas, la aplicacién del campo mag-
nético en el sistema por lotes generé una capacidad de adsorcién similar a la
obtenida con el mismo arreglo sin magnetismo con menor tiempo de uso del
adsorbente y mayor relacién de volumen de agua tratada con respecto a la
dosis del material empleada, lo cual es ventajoso.

Los resultados permiten comprobar que a mayor tiempo de contacto se
logran tasas/capacidades de adsorcién mads altas, pues se permite una mejor
interaccién entre el adsorbato-adsorbente. Por las razones expuestas ante-
riormente, se tomaron los arreglos de la columna empacada y el tubo WCOT
como los esquemas mas eficientes en términos de capacidad de adsorcién y
dimensiones de los equipos empleados. No obstante, desde el punto de vista
préctico, el operador estd en capacidad de seleccionar el criterio apropiado
para seleccionar el mejor esquema de tratamiento en funcién del tiempo que
se tenga disponible y la aplicacién de dicha operacién.

Caracterizacion del bioadsorbente usado mediante MEB-EDX

Se realiz6 con la finalidad de determinar la forma en la cual se adhirieron los
iones de metales pesados en la superficie del material sintetizado. Se selec-
cionaron tres muestras provenientes de los esquemas de adsorcién con ma-
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yor capacidad de remocién. En la tabla 8 se resumen las microfotografias y el
andlisis EDX resultante. El cédigo de identificacién utilizado para cada mues-
tra fue de:

A1l: Porcién de bioadsorbente utilizado en el esquema de adsorcién di-
namica (columna empacada).

A2: Porcién de bioadsorbente utilizado en el esquema de adsorcién esta-
tica del plomo (II).

A3: Porcién de bioadsorbente utilizado en el esquema de adsorcién esta-
tica del cromo (VI).

TABLA 8. Microfotografias y espectro EDX obtenido para las tres muestras de sé6lido usado.

Composicion masica
y atoémica (%)

C:. | 3861 | 76.09
M, Fe: | 35.52 | 19.94
Pb: | 26.06 | 3.97

Muestra Imagenes microscopicas

Espectro EDX

0: | 55.22 | 75.02
M, Fe: | 36.67 | 23.24
Pb 1.1 174

0: | 38.61 | 68.63
M2 Fe: | 58.50 | 29.79
Pb | 2.89 1.58

Fuente: Elaboracion de las autoras.

En todas las muestras se aprecian zonas brillantes que corresponden a los
metales presentes en el material sintetizado y zonas oscuras que corresponden
alabiomasa base. En el espectro EDX se excluyeron algunos elementos como el
carbono y metales alcalinos presentes en la composicién original del Aloe vera.
En las muestras A; y A, se detecté una composicién atémica importante de
plomo, lo cual indica que el material, efectivamente, logré adsorber iones de
este metal pesado en la operacién estatica y dindmica. En la primera muestra se
observaron pequefios aglomerados del metal sobre la base vegetal, en tanto
que en la segunda se detect6 la existencia de contenido de plomo tanto en la
pared celular como en las regiones con cristales de magnetita. En la muestra A;
se detectd una pequefia proporcién atémica de cromo. Este valor es menor alos
obtenidos para el plomo en las muestras anteriores. Esto indica que, aunque el
material presenta menor afinidad hacia este metal pesado, fue capaz de ad-
sorber cierta cantidad de iones de cromo. En las tres muestras se detect6 la pre-
sencia de los metales pesados en las cercanias de los framboides de magnetita,
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esto es un indicativo de haber una fuerte interaccién entre el material magné-
tico sintetizado y los iones de metales pesados (Foba-Tendo y otros, 2013).

Conclusion

El estudio de las propiedades adsortivas de los nanomateriales magnéticos
comprende un campo novedoso y atractivo, pues permite la eliminacién de
contaminantes dificiles de remover a través de tratamientos tradicionales. A
menudo se emplean desechos de la agroindustria, convirtiéndolos en una al-
ternativa econémicamente atractiva. En este trabajo se aplicaron las propie-
dades magnéticas de un bioadsorbente con nanoparticulas de 6xido de hierro
para la remocién de metales pesados en soluciones acuosas. Se encontré que
la incorporacién de estas nanoparticulas incrementa su capacidad de adsor-
cién con respecto a otros materiales de biomasa reportados en la literatura, lo
cual permite su aplicacién en diferentes esquemas de adsorcién, mostrando
gran versatilidad. Se comprobé también la posibilidad de remover una canti-
dad importante de iones de metales pesados en todos los esquemas de adsor-
ci6én evaluados y, ademds, se verificé que el material presenta mayor afinidad
hacia el plomo (II). Por dltimo, se verificé que la regeneracién con aplicacién
simultdnea de magnetismo influye significativamente en el desempefio y
tiempo de vida util del adsorbente.

Contribucion de autorias

Julia Guerra Herndndez: concepcién y disefio del articulo, desarrollo metodo-
légico, revisién y edicién final del texto.

Johana Espinoza Jarrin: concepcion y disefio del articulo, mineria de datos,
andlisis e interpretacién, uso del software y redaccién del borrador.

Referencias

Benitez, R., S. Pabén, R. Sarria-Villay J. Gallo. (2020). Contaminacién del agua por metales
pesados, métodos de andlisis y tecnologias de remocién: una revisién. Entre ciencia
e ingenieria. Scielo-EPub, 14(27): 9-18. https://doi.org/10.31908/19098367.0001.

Bilal, M., I. Ihsanullah, M. Younas y M. Hassan. (2021). Recent advances in applica-
tions of low-cost adsorbents for the removal of heavy metals from water: a criti-
cal review. Separation and Purification Technology, 278. https://doi.org/10.1016/j.
seppur.2021.119510.

Brown, P, S. Grill y S. Allen. (2000). Metal removal from wastewater using peat. Water
Research, 34(16): 3907-3916. http://dx.doi.org/10.1016/S0043-1354(00)00152-4.

Cai, D, T. Zhang y X. Luo. (2017). Quaternary ammonium -cyclodextrin-conjugated
magnetic nanoparticles as nano-adsorbents for the treatment of dyeing waste-
water: synthesis and adsorption studies. Journal of Environmental Chemical En-
gineering, 5(3): 2869-2878. https://doi.org/10.1016/j.jece.2017.06.001.

-2



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS DE INVESTIGACION | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691€.2025.34.69834 | 18(34), €69834, enero-junio 2025
Julia Guerra Hernandez, Johana Espinoza Jarrin

Caviedes, D. I, R. R. Mufioz, A. Perdomo, D. Rodriguez y L. J. Sandoval. (2015). Trata-
mientos para la remocién de metales pesados comtinmente presentes en aguas
residuales industriales. Una revision. Ingenieria y Region, (13): 73-90. https://
doi.org/10.25054/22161325.710.

Chang, Y. C. y D. H. Chen. (2005). Preparation and adsorption properties of mono-
disperse chitosan-bound Fe304 magnetic nanoparticles for removal of Cu(Il)
ions. Journal of Colloid and Interface Science, 283(2): 446-451. https://doi.
org/10.1016/j.jcis.2004.09.010.

Chen, X., M. Faysal, D. Chengyu, J. Ly, Y. Fai, M Shoffikul y Y. Zhou. (2022). Isotherm
models for adsorption of heavy metals from water — A review. Chemosphere,
307(1). https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2022.135545.

De Leén, J., V. Reyes, E. Hernandez, S. Pérez, L. Hurtado y B. Landeros. (2019). Syn-
thesis and characterization of magnetite nanoparticles for photocatalysis of
nitrobenzene. Journal of Saudi Chemical Society, 24(2): 223-235. King Saud
University. https://doi.org/10.1016/j.jscs.2019.12.004.

El-Dib, E, D. Mohamed, O. El-Shamy y M. Mishrif. (2020). Study the adsorption
properties of magnetite nanoparticles in the presence of different synthesized
surfactants for heavy metal ions removal. Egyptian Journal of Petroleum, 29:
1-7. https://doi.org/10.1016/j.ejpe.2019.08.004.

Femenia, A., E. Sanchez, S. Simal y C. Rosellé. (2017). Compositional features of poly-
saccharides from Aloe vera (Aloe Barbadensis Miller) plant tissues. Carbohydrate
Polymers, 39(2): 109-117. https://doi.org/10.1016/50144-8617(98)00163-5.

Foba-Tendo, J., J. Namanga, N. Yufanyi y W. Krause. (2013). A one pot green synthesis
and characterisation of iron oxide-pectine hybrid nanocomposites. Open Journal
of Composite Material, 3: 30-37. https://doi.org/10.4236/0JCM.2013.32005.

Garcia, C., J. Moreno, M. Hernéndez y A. Polo. (2002). Metales pesados y sus impli-
caciones en la calidad del suelo. Ciencia y Medio Ambiente, 125-138.

Garcia, V., A. Yipmantin, E. Guzman, R. Pumachaga y H. Maldonado. (2011). Estudio
de la cinética de biosorcién de iones plomo en pectina reticulada proveniente
de cascaras de citricos. Revista de la Sociedad Quimica del Peru, 77(3): 173-181.

Giraldo, L., A. Erto y J. Moreno. (2013). Magnetite nanoparticles for removal of
heavy metals from aqueous solutions: synthesis and characterization. Adsorp-
tion, 19: 465-474. https://doi.org/10.1007/s10450-012-9468-1.

Guerra, J. y A. Portillo. (2018). Estudio de las propiedades del sistema magnetita-pecti-
na como adsorbente de metales en agua. Jornadas de investigacion, Facultad de
Ingienieria, Universidad Central de Venezuela.

Jixiang, L., B. Jiang, Y. Liu, C. Qiu, H. Jiajun, G. Qian, W. Gou y H. Nao Ngo. (2017).
Preparation and adsorption properties of magnetic chitosan composite adsor-
bent for Cu2+ removal. Journal of Cleaner Production, 158: 51-58. https://doi.
org/10.1016/j.jclepro.2017.04.156.

Lu, An-Hui, E. L. Salabas y Ferdi Schuth. (2007). Magnetic nanoparticles: synthesis,
protection, functionalization, and application. Angewandte Chemie (Internation-
al ed. in English), 46(8): 1222-1244. https://doi.org/10.1002/anie.200602866.

Matmin, J., I. Affendi, S. Ilyana y S. Endud. (2018). Additive free rice starch-assisted

-2



Mundo Nano | ARTICULOS DE INVESTIGACION | www.mundonano.unam.mx
18(34), e69834, enero-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691€.2025.34.69834
Julia Guerra Hernandez, Johana Espinoza Jarrin

synthesis of spherical nanostructured hematite for degradation of dye con-
taminant. Nanomaterials, 8(9). https://doi.org/10.3390/nano8090702.

Meza-Gaspar, T., R. Castillo-Zamudio, H. Viquiro-Herrera, I. Paniagua-Martinez, C.
Ozunay E. Corona-Jiménez. (2017). Obtencién de pectina de guayaba (Psidi-
um Guajava L.Var. Media China) mediante hidrélisis acida asistida con ultra-
sonido de alta intensidad. Investigacién y Desarrollo en Ciencia y Tecnologia de
Alimentos, 2: 575-581.

Rojas, Y.y C. Zarate. (2015). Efecto del pH y el tiempo de contacto en la adsorcién de
cromo hexavalente en solucién acuosa utilizando montmorillonita como ad-
sorbente. Repositorio Institucional de la UNCP. https://repositorio.uncp.edu.
pe/handle/20.500.12894/1012.

Solomon, O., K. Adesina, A. Abiola y H. Abdualazeez. (2013). Dye adsorption using
biomass wastes and natural adsorbents. Desalination and Water Treatment,
53(5): 1-29. http://dx.doi.org/10.1080/19443994.2013.862028.

Toma, H. (2015). Magnetic nanohydrometallurgy: a nanotechnological approach to
elemental sustainability. Green Chem., 17: 2027-2041. https://doi.org/10.1039/
C5GCO0066A.

Valencia, J. y C. Castellar. (2013). Prediccién de las curvas de ruptura para la remo-
ci6én de plomo (II) en disolucién acuosa sobre carbén activado en una columna
empacada. Revista de la Facultad de Ingenieria de la Universidad de Antioquia, 66:
141-158.

Vera, M., D. Bermejo, M. Ugunia, N. Garcia, M. Flores y D. Brazales. (2018). Modelado
de columna de lecho fijo para la bioadsorcién de Cd+2 y Pb+2 con céascaro de ca-
cao. Revista Internacional de Contaminacion Ambiental, 4(34): 611-620. https://
doi.org/10.20937/RICA.2018.34.04.05.

Zhao, J., R. Boada, G. Cibin y C. Palet. (2021). Enhancement of selective adsorption
of Cr species via modification of pine biomass. Science of The Total Environment,
756. https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2020.143816.

ef



ARTICULOS DE INVESTIGACION s mundonano.unam.mx | Mundo Nano

https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69835 | 18(34), e69835, enero-junio 2025

Nanoparticulas de subsalicilato de bismuto por
ablacion laser: efecto contra bacterias asociadas

con infecciones nosocomiales’

Bismuth subsalicylate nanoparticles by laser
ablation: effect against bacteria associated with

nosocomial infections

Lorena Reyes-Carmona,** Gina Prado-Prone,* * Enrique Camps,**
Argelia Almaguer-Flores*

ABSTRACT: Objective: to evaluate the antibacterial effect of bismuth subsalicylate nanoparticles
(NPs-SSBi) against four bacteria, frequently associated with nosocomial infections. Methods: the
NPs-SSBi were obtained in colloidal suspension by laser ablation of solids in liquids (ALSL). The
size, composition, and stability of the NPs in suspension were analyzed by transmission electron
microscopy and ultraviolet-visible spectroscopy. The planktonic growth and biofilm formation of
two Gram-positive bacteria, S. aureus and S. epidermidis, and two Gram-negative bacteria, E. coli
and P. aeruginosa, after exposure to different concentrations of NPs-SSBi (1.25 to 90 pg/mL),
were evaluated by turbidity and XTT assays, respectively. Results: quasi-spherical crystalline
NPs-SSBi were obtained, with a size of 4.5 + 0.14 nm, which remain stable in colloidal suspension
for at least 21 days. The NPs-SSBi inhibited the growth of all four bacteria, planktonic growth was
reduced =80-92% at concentrations above 40 pL/mL, and biofilm formation =73-89% at concen-
trations of 80 and 90 uL/mL. Conclusions: the NPs-SSBi obtained by ALSL inhibited the growth of
four important nosocomial bacteria, so they could be used for the control of health care-associ-
ated infections.

KEYWORDS: bismuth subsalicylate, laser ablation, antibacterial, nosocomial bacteria.

RESUMEN: Objetivo: evaluar el efecto antibacteriano de nanoparticulas de subsalicilato de bis-
muto (NPs-SSBi) en contra de cuatro bacterias frecuentemente asociadas con infecciones noso-
comiales. Métodos: las NPs-SSBi fueron obtenidas en suspension coloidal por ablacion laser de
solidos en liquidos (ALSL). El tamafo, composicion y estabilidad de las NPs en suspension se
analiz6 por microscopia electronica de transmision y espectroscopia ultravioleta-visible. El cre-
cimiento planctonico y la formacion de biopelicula de dos bacterias Gram-positivas, S. aureus y
S. epidermidis, y dos Gram-negativas, E. coli y P. aeruginosa, después de ser expuestas a dife-
rentes concentraciones de NPs-SSBi (1.25 a 90 ug/mL), se evalud por ensayos de turbidez y XTT,
respectivamente. Resultados: se obtuvieron NPs-SSBi cristalinas de forma cuasi-esférica, con
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un tamano de 4.5 + 0.14 nm, las cuales permanecen estables en suspension coloidal por al me-
nos 21 dias. Las NPs-SSBi inhibieron el crecimiento de las cuatro bacterias, el crecimiento
plancténico se redujo =80-92% a concentraciones por arriba de 40 pL/mL, y la formacion de
biopelicula =73-89% a concentraciones de 80y 90 uL/mL. Conclusiones: las NPs-SSBi obtenidas
por ALSL inhibieron el crecimiento de cuatro importantes bacterias nosocomiales, por lo cual
podrian ser utilizadas para el control de infecciones asociadas con la atencion a la salud.
PALABRAS CLAVE: subsalicilato de bismuto, ablacion laser, antibacteriano, bacterias nosoco-
miales.

Introduccion

Las infecciones nosocomiales o infecciones asociadas con la atencién a la salud
(TIAAS) son aquellas que se adquieren en el proceso de recibir o brindar aten-
cién médica en un recinto de atencién a la salud como hospitales, clinicas y
consultorios. Son consideradas como un problema de salud publica por la Or-
ganizacién Mundial de la Salud (OMS) debido a las altas tasas de morbilidad y
mortalidad, y a las implicaciones econémicas y sociales. Al mismo tiempo, el
incremento de bacterias resistentes a los antibidticos agrava este problema.
Pacientes de todo el mundo se ven afectados por infecciones nosocomiales,
aunque en los paises desarrollados la prevalencia es menor a la de los paises en
desarrollo. La prevalencia en paises desarrollados, entre 1995y 2010, se esti-
ma en 7.6% de los pacientes ingresados a un hospital (OMS 2022), mientras
en paises en desarrollo se estima en 15.5%, entre 1996 y 2008 (Allegranzi et
al.,2011).

En México, la Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemiolégica (RHOVE) de
la Secretaria de Salud cuenta con la Norma Oficial Mexicana (NOM-045- SSA2-
2005) para la vigilancia epidemiolégica, prevencién y control de las infecciones
nosocomiales. En su informe de 2022, 1a RHOVE reportd que, de enero a agosto
de ese afio, se notificaron 36,425 infecciones nosocomiales a nivel nacional, con
una tasa de letalidad de 5%. Las areas hospitalarias en las cuales las infecciones
nosocomiales se adquirieron con mayor frecuencia fueron medicina interna, ci-
rugia general y las unidades de terapia intensiva, siendo las infecciones mas fre-
cuentes en vias urinarias y torrente sanguineo relacionadas con el uso de caté-
teres, bacteriemia primaria, e infecciones en piel y tejidos blandos (Gémez
Mutioz et al., 2023). Las infecciones nosocomiales ocurren por la exposicién a
una gran variedad de microrganismos patégenos u oportunistas; ademds,
existen condiciones favorecedoras de su desarrollo como un sistema inmune re-
ducido, ventilacién insuficiente, desinfeccién deficiente, hacinamiento, estan-
cias hospitalarias prolongadas y procedimientos médicos invasivos.

Los microrganismos asociados con mayor frecuencia a las infecciones
nosocomiales son las bacterias, seguidas de hongos y virus. En la tabla 1 se
enlistan los principales microrganismos aislados de infecciones nosocomiales
en recintos en México, Estados Unidos, y paises en desarrollo. Se observa que
las especies bacterianas encontradas en las tres regiones son Staphylococcus
aureus (S. aureus), Escherichia coli (E. coli) y Pseudomonas aeruginosa (P. aerugi-
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nosa), por otra parte, las especies fungicas mas comunes fueron las del género
Candida spp. Particularmente en México, la especie Staphylococcus epider-
midis (S. epidermidis) también se encuentra entre las bacterias nosocomiales
mas frecuentes.

TABLA 1. Microrganismos aislados de infecciones nosocomiales en México, Estados Unidos y paises en
desarrollo, en orden de frecuencia.

Microrganismos aislados

en México*

Microrganismos aislados
en Estados Unidos*

Microrganismos aislados
en paises en desarrollo®

Escherichia coli

Clostridium difficile

Staphylococcus aureus

Pseudomonas aeruginosa

Staphylococcus aureus

Staphylococcus coagulasa

negativo
Enterococcus spp
Escherichia coli
Enterobacteriaceae
(incluyendo E. coli)
Pseudomonas spp

Klebsiella pneumoniae
Acinetobacter baumannii
Staphylococcus aureus

Klebsiella pneumoniae
Escherichia coli
Enterococcus spp

Staphylococcus epidermidis | Pseudomonas aeruginosa

Candida albicans Candida spp Acinetobacter spp
Enterobacter cloacae Streptococcus spp Candida spp
Otros Otros Otros

*Datos reportados de enero a agosto de 2022 (Gomez Mufioz et al., 2023). #Datos reportados de 2011
(Magill et al., 2014). 0Datos reportados de 1995 a 2008 (Allegranzi et al., 2011).

Las bacterias son capaces de formar biopeliculas en los tejidos, disposi-
tivos médicos y otras superficies. Las biopeliculas son comunidades de bacte-
rias fuertemente asociadas entre si que se adhieren a superficies en un am-
biente htimedo y crecen envueltas en una matriz polimérica producida por
ellas mismas (Costerton et al., 1999). La matriz estd compuesta en mayor me-
dida de polisacéridos y agua, y en menor medida de proteinas y moléculas de
acido desoxirribonucleico (ADN) (Flemming y Wingender, 2010). Esta con-
formacién proporciona a las bacterias proteccién contra los mecanismos de
defensa del huésped y contra agentes antimicrobianos como los antibidticos,
lo cual dificulta su tratamiento.

Por lo anterior, es esencial implementar medidas para prevenir y controlar
la propagacién de los microrganismos responsables de las infecciones nosoco-
miales. Para abordar esta problematica, una de las nuevas alternativas incluidas
a explorar por investigadores de todo el mundo, y también por nuestro grupo de
trabajo, es el uso de nanoparticulas (NPs) de compuestos inorganicas como me-
tales de transicién, 6xidos metdlicos y sales con el potencial de inhibir el creci-
miento bacteriano. Los compuestos en nanoescala, es decir, con dimensiones de
12100 nm (1 nm =1 x 10° m), suelen tener un efecto antibacteriano superior
respecto al mismo compuesto en bulto, por su mayor superficie por unidad de
volumen, haciéndolas mas reactivas y otorgdndoles el potencial de interactuar
con los microrganismos y asi afectar su comportamiento con precisién sin pre-
cedentes. Algunas de las potenciales ventajas del uso de NPs con propiedades an-
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tibacterianas sobre los antibidticos es que las bacterias no parecen generar una
rapida resistencia a ellas, posiblemente por sus mecanismos de accién, como lo
son: el dafio mecéanico a la superficie bacteriana, las fuertes interacciones elec-
trostéticas entre moléculas de las bacterias y iones de las NPs que desestabilizan
funciones vitales de las bacterias, la generacién de estrés oxidativo por dife-
rentes vias, por mencionar algunos. Ademds, el uso de nanoparticulas permite
reducir la dosis y con ello, los posibles efectos secundarios en el paciente.

Algunos de los compuestos utilizados como agentes antibacterianos son
aquellos a base de bismuto. El bismuto (Bi) es un elemento metélico pertene-
ciente al grupo 15 (familia VA) de la tabla periddica, tiene un nimero atémico
(Z) de 83, una masa atémica de 208.98 g/mol, y estados de oxidacién +3 y +5,
por lo que actia como agente reductor. Posee un punto de ebullicién de 271.40
°C, un punto de fusién de 1564 °C y una energia de ionizacién de 7.289 eV, por
lo cual es un compuesto quimicamente estable en condiciones estdndar de pre-
sién y temperatura (Habashi, 2013). De acuerdo con el Sistema Integral sobre
Economia Minera (SIEM) del gobierno de México, en 2018 nuestro pais ocup6
el 4to lugar en la produccién de Bi a nivel mundial, produciendo entre 18 y 30
toneladas mensuales, siendo el estado de Coahuila el principal productor. En Es-
tados Unidos, aproximadamente el 60% del consumo de Bi se destina a aplica-
ciones cosmeéticas, de laboratorio y farmacéuticas (USGS, 2021). El Bi se ha uti-
lizado en el 4rea médica por mas de 250 afios para el tratamiento de diversas
enfermedades, principalmente para trastornos gastrointestinales como dia-
rrea, gastritis y colitis ocasionados por la presencia de Helicobacter pylori (Bagchi
etal.,1999; Koulinska et al., 2018; Lambert y Midolo, 1997; Yakoob et al., 2014).
Asimismo, las sales derivadas del Bi como el subsalicilato de bismuto (SSBi),
subcitrato de Bi coloidal y citrato de Bi han demostrado su efectividad como
agentes antimicrobianos; por ejemplo, el salicilato de Bi es capaz de inhibir el
crecimiento de diferentes bacterias y de levaduras patégenas incluyendo Can-
dida albicans (Alharbi et al., 2012; Cornick et al., 1990; Kappstein y Engels, 1987;
Pitz et al., 2015).

Recientemente, se realiz6 un estudio comparativo in vitro de la actividad
antimicrobiana de diferentes compuestos de Bi contra diferentes bacterias
de importancia médica, demostrando que el SSBi fue el mas eficaz en la inhi-
bicién del crecimiento de estos microrganismos, seguido del triéxido de Biy
el subgalato de Bi (Vega-Jiménez A et al., 2012).

El SSBi es una sal basica de 4cido salicilico unido a un catién de bismuto
trivalente, cuya férmula quimica es C;H;BiO4 (figura 1). Es un polvo blanque-
cino con un peso molecular de 363.00701 g/mol, una densidad de 0.43 g/cm?,
y cada molécula contiene 58% de bismuto y 42% de salicilato en peso (Buda-
vari, 1996). Esta sal basica se obtiene a partir del salicilato de bismuto por
medio de hidrdlisis, es soluble en acidos, alcalinos y aceites, e insoluble en
agua (< 1 mg/ml a 22 °C) y alcohol (Arena, 1974; Lewis, 2007). Es conside-
rado como moderadamente téxico con una probable dosis letal oral en hu-
manos de 0.5- 5 g/kg (Gosselin, 1976).
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FIGURA 1. Estructura quimica del subsalicilato de bismuto.

Fuente: Imagen tomada de (toxnet.nlm.nih.gov).

Los compuestos inorganicos antibacterianos en forma de NPs podrian
ser usados para desarrollar nuevos materiales con propiedades antimicro-
bianas, principalmente por su estabilidad quimica y la posibilidad de ser sin-
tetizadas por métodos tanto descendentes (top-down) como ascendentes
(buttom-up). Uno de los procedimientos top-down mas eficientes para la ob-
tencién de NPs en suspension coloidal es la técnica de ablacién liser de sé-
lidos en liquidos (ALSL) (Mafune et al., 2000).

La técnica de ALSL consiste en irradiar con luz laser de alta potencia un
blanco sélido sumergido en un liquido, el blanco estd compuesto del material
del cual se busca obtener las NPs, y al absorber la radiacién, se funde y ioniza
el vapor del material. Después, se forma un plasma, el cual se condensa rapi-
damente en el liquido, y, simultdneamente, se produce una gran cantidad de
particulas neutras de diferentes tamafios, micro y nano. Las particulas
grandes tienden a sedimentarse en el fondo del recipiente, mientras que las
NPs quedan en suspension coloidal. Este procedimiento fisico tiene ventajas
como sintesis sencilla, facilidad para el montaje experimental, control del ta-
marfio y concentracién de las NPs; ademads, no utiliza precursores quimicos t6-
xicos para su elaboracién, obteniéndose NPs libres de contaminantes y resi-
duos (Ibrahimkutty et al., 2015; Semaltianos et al., 2016; Yang, 2012).

En este trabajo, se obtuvieron NPs de subsalicilato de bismuto (NPs-SSBi)
en suspension coloidal por la técnica top-down de ablacién laser de sélidos en
liquidos, y se estudi6 su efecto antibacteriano usando cuatro bacterias fre-
cuentemente asociadas con infecciones nosocomiales: E. coli, P. aeruginosa, S.
aureus'y S. epidermidis.

Materiales y metodologia

Obtencion de las nanoparticulas de subsalicilato de bismuto (NPs-SSBi)
Las NPs-SSBi se obtuvieron mediante la técnica de ablacién laser de sélidos
inmersos en liquidos (ALSL), siguiendo los pardmetros previamente repor-
tados por nuestro grupo de trabajo (Reyes-Carmona et al., 2023), descritos
en la tabla 2. Brevemente: se utilizé un laser de Neodimio: YAG (Nd:YAG) di-
rigido a través de una serie de espejos hacia una lente para enfocar la luz ha-
cia la superficie de una pastilla de SSBi, obtenida por compactacién del pol-
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TABLA 2. Parametros del proceso de ablacion laser utilizados para obtener las NPs-SSBi.

Parametros de la ablacion laser para obtener NPs-SSBi

Energia

Longitud de onda

Frecuencia

Distancia de la lente al blanco
Volumen de agua

60 m)

532 nm con pulsos de 5 ns
10 Hz

14 cm

21 mL (H,0)

Tiempo y nim. de ablaciones Tres ablaciones de 5 min.

Fuente: Elaboracion de los autores.

vo, inmersa en medio liquido (agua estéril). La pastilla se encontraba en
movimiento rotatorio (15 rpm) para lograr irradiar diferentes zonas de la
superficie de la pastilla. Una vez que el laser hizo contacto con el blanco de
SSBi, se formé un plasma condensandose rapidamente dentro del agua, pro-
duciendo la suspensién coloidal de las NPs-SSBi. El principio y el montaje
experimental se muestran en la figura 2.

FIGURA 2. Representacion del montaje experimental de la formacion de NPs-SSBi.

Emisién

Liser Nd:YAG Liser

Medio liquido
(H,0)

Pluma de plasma

{material NPs-SSBi

inn:lsyétnmm}

Mesa
rotatoria

Fuente: Imagen tomada de (toxnet.nlm.nih.gov).

Caracterizacion de las NPs-SSBi
Por medio de espectroscopia ultravioleta-visible (UV-Vis) se identificé la pre-
sencia y estabilidad de las NPs-SSBi en suspensién comparadas con el SSBi
en bulto. Se utilizé un espectrofotémetro LAMBDA UV/Vis/NIR (PerkinEl-
mer®) en la longitud de onda de 200-600 nm, y agua estéril como linea base.
Para analizar la estabilidad de la suspensién coloidal, se hicieron mediciones
al,7y21dias.

Para calcular la concentracién de las de las NPs-SSBi se realiz6 una curva
de calibracién, siguiendo la metodologia previamente descrita (Flores-Cas-
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tafieda et al., 2019). Se preparé una solucién stock de SSBi en acido acético y
agua (1:1) a partir de la cual se hicieron diluciones conocidas. Posterior-
mente, se midié la absorbancia de las diferentes suspensiones y se tomo el
pico maximo de absorcién (296 nm) como absorbancia de referencia para ob-
tener la curva concentracién vs absorbancia (figura suplementaria). Para de-
terminar la concentracién de las NPs-SSBi en cada muestra en suspensién
coloidal, se midi6 la absorbancia de las muestras con y sin la dilucién de
acido acético:agua (1:1) y se relacioné con la curva de calibracion.

FIGURA SUPLEMENTARIA. Se muestran las curvas de calibracion elaboradas para determinar la concen-
tracion de las NPs-SSB.

Valores de SSB en bulto
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La parte superior, corresponde a los valores de concentracion y absorbancia SSBi en bulto, que poste-
riormente fueron relacionados para crear la segunda curva de calibracion con las NPs-SSBi, en ambos
casos se obtuvieron valores de R? mayores a 99.

Fuente: Elaboracion de los autores.

El tamarfio, morfologia y factor de forma de las NPs-SSBi se analizaron
mediante microscopia electrénica de transmisién (TEM). Se utiliz6 un mi-
croscopio electrénico de transmision (JEOL-2010 operado a 200 kV). Y las
distancias interplanares se determinaron utilizando TEM de alta resolucién
(HRTEM) y el andlisis de datos mediante el software Digital Micrograph de
GATAN.

Evaluacion antibacteriana

Los ensayos antibacterianos se llevaron a cabo utilizando cepas tipo (Ameri-
can Type Cell Culture Collection, ATCC) de cuatro especies bacterianas noso-
comiales Escherichia coli (ATCC 33780), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 43536),
Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Staphylococcus epidemidis (ATCC 14990)
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(dos Gram negativas y dos Gram positivas). Las cepas aerobias se cultivaron
individualmente en placas con agar de soya tripticasa (TSA) (BBL, Becton-Dic-
kinson) y se incubaron durante 24 h a 35 °C. Posteriormente, los cultivos pu-
ros de cada una de las diferentes especies bacterianas fueron transferidos a tu-
bos de microcentrifuga con medio de cultivo caldo de soya tripticaseina (TSB).
La densidad éptica (OD) de cada tubo se ajusté a 1 utilizando una longitud de
onda de A = 600 nm en un espectrofotémetro (BioPhotometer D30, Eppen-
dorf) para obtener una suspensién bacteriana a una concentracién de 1 x 10°
células/mL.

Para evaluar el crecimiento bacteriano plancténico y la formacién de bio-
pelicula de las cuatro especies bacterianas, después de exponerlas individual-
mente a diferentes concentraciones de NPs-SSBi, se llevaron a cabo los en-
sayos de turbidez y de XTT, respectivamente (figura 3).

Para el ensayo de turbidez, se sembraron 20 pL de (1 x 10° células/mL) de
cada especie bacteriana en placas de 96 pozos y se expusieron a diferentes
concentraciones de NPs-SSBi (90, 80, 40, 20, 10, 5y 2.5 ug/mL), con medio
de cultivo TSB y se incubaron por 24 h a 35 °C. Cada cepa bacteriana fue cul-
tivada con TSB y clorhexidina al 0.2% para ser usado como control positivo,
mientras que como control negativo las cepas se cultivaron en TSB sin NPs-
SSBi. Posterior al tiempo de incubacién, se midié la absorbancia de alicuotas
de 100 pL de cada una de las muestras, a una longitud de onda de A = 595 nm
con un multilector de placas FilterMaxF5 (Dalgaard et al., 1994; Li et al.,
1993; Mira et al., 2022).

El porcentaje del crecimiento bacteriano plancténico se calcul6é usando
la siguiente ecuacién:

(O.D. muestra control)

.. . . O.D. d
Crecimiento bacteriano plancténico (%) = (M>x 100 (Bc. 1)

Donde O.D. muestras tratadas corresponde a la absorbancia de bacterias
en medio TSB expuestas a las diferentes concentraciones de NPs-SSBi, y O.D.
muestra control corresponde a la absorbancia de las bacterias cultivadas en
medio TSB sin NPs.

Para el segundo ensayo, se utiliz6 el kit colorimétrico de XTT (2,3-bis-(2-
metoxi-4-nitro-5-sulfofenil)-2H-tetrazolio-5-carboxanilida) de invitrogen™
utilizado en diversos estudios (Braissant et al., 2020; Roehm et al., 1991), si-
guiendo el protocolo que indica el fabricante. Se realiz6 la misma metodologia
que en el ensayo de turbidez; solo que en este caso, posterior a las 24 h de in-
cubacién se adicionaron 20 puL de XTT a cada uno de los pozos que contenian
las muestras y se dejaron incubar durante 3 h a 35 °C. Posteriormente, se to-
maron alicuotas de 100 pL de cada muestra, se diluyeron con 50 puL de PBS 1X
y se midi6 la absorbancia a A = 450 nm.

El porcentaje de viabilidad celular bacteriana se calcul6 usando la ecua-
cién 1, pero en este caso, O.D. muestras tratadas corresponde a la absorbancia
del XTT reducido por las bacterias viables expuestas a las diferentes concen-
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traciones de NPs-SSBiy O.D. de las muestras controles, siendo el negativo la ab-
sorbancia del XTT reducido por las bacterias viables cultivadas en medio de
cultivo sin NPs y el control positivo medio de cultivo con clorhexidina 0.2%.
Ambos ensayos se realizaron por triplicado (n = 3) con cada una de las espe-
cies bacterianas y se ilustran también en la figura 3.

FIGURA 3. Representacion de los ensayos realizados para evaluar el efecto antibacteriano de las NPs-
SSBi, ensayos de turbidez y XTT.

Especies bacterianas
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Fuente: Elaboracion de los autores (con Biorender.com).

Analisis estadistico

Los ensayos antibacterianos se realizaron por triplicado y fueron expresados
como media + EEM (error estandar de la media). Las diferencias significativas
fueron determinadas utilizando la prueba de ANOVA de una via con la correc-
cién de Dunnett, mediante el software Prisma.

Resultados experimentales y discusion

Caracterizacion de las NPs-SSBi mediante la espectroscopia UV-VIS

Enla figura 4A se presentan los espectros UV-Vis de las muestras de NPs-SSBi
y SSBi en bulto medidos a la misma concentracién (100 pg/mL), en ellos se
observan dos bandas de absorcién, una en 234-237 nm y otra de 296-303 nm,
correspondientes a grupos funcionales del 4cido salicilico presentes en la es-
tructura molecular del SSBi, asimismo, la banda en 296 nm es considerada
como la més estable y es caracteristica del SSBi (Purvis, 1926), lo cual mues-
tra que las NPs tienen la misma pureza y composicién que el blanco utilizado

en el proceso de ablacién.
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En la figura 4B se muestran los espectros de absorcién de la suspensién
coloidal de NPs-SSBi, medida a diferentes tiempos 1, 7 y 21 dias de haberse
producido. Se aprecia que en todas las mediciones el espectro de absorcién se
mantiene similar al del dia 1, por lo cual la estabilidad de las NPs en suspen-
sién coloidal se mantiene, por al menos 21 dias posteriores a su obtencién,
posiblemente por su tamafio nanométrico, el cual les permite mantenerse
dispersas entre las moléculas de agua por movimiento browniano.

FIGURA 4. Espectros de UV-Vis. A). Comparacion del espectro SSBi en bulto y de las NPs-SSBi. B). Se
aprecia la estabilidad de los coloides a los dias 1, 7, 21.
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Fuente: Elaboracion de los autores.

A partir de las micrografias obtenidas por TEM (figura 5A y 5B), se calcul6
que el tamafio promedio de las NPs-SSBi fue de 4.5 + 0.18 nm, como se muestra
en el histograma de frecuencias (figura 5C), permitiéndoles mantenerse en sus-
pensién coloidal (sin sedimentarse por gravedad) durante un periodo de tiempo
prolongado. A partir de estas mediciones se determiné que las NPs-SSBi tienen
un factor de forma de 0.75 + 0.15, indicando poseer una morfologia cuasi-esfé-
rica. Asimismo, por medio HRTEM (figuras 5D y 5E), se observé que las NPs-
SSBi tienen una estructura cristalina, cuyos patrones de difraccién corres-
ponden a las reflexiones (304) y (-222) con distancias interplanares de 3.25 y
2.94 A, del SSBi en bulto reportado en las Tarjetas Powder Diffraction File™
(7001563 y 7001555) y al patrén de difraccién de SSBi simulado en estudios
previos (Reyes-Carmona et al., 2023; Vega-Jiménez et al., 2017).

Evaluacion del efecto antibacteriano de las NPs-SSBi

Los resultados del ensayo de turbidez para determinar el crecimiento bacte-
riano en estado planctdénico se aprecian en la figura 6. Se observé que las
NPs-SSBi redujeron el crecimiento de las cuatro cepas bacterianas de una
manera dependiente de la concentracién. En las cuatro especies evaluadas se
observé una inhibicién significativa del crecimiento plancténico al ser ex-
puestas a concentraciones por arriba de 40 pg/mL de NPs-SSBi, siendo la
concentraciéon mas alta de NPs-SSBi (90 pg/mL) la cual mostré un efecto in-
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FIGURA 5. A) y B). Micrografias TEM de las NPs-SSBi en donde se puede apreciar la morfologia cuasi-
esférica. C). Histograma mostrando la distribucion del tamafio promedio de las NPs. D) y E). Microgra-
fias HRTEM, mostrando el patron de difraccion correspondiente a las reflexiones (304) y (-222) del SSBi.

7. 10mm
|10 5

Tamafo de NPs-5584 (nm)

Fuente: Elaboracion de los autores.

hibitorio mayor, de entre el 80-90%, en todas las cepas bacterianas proba-
das. Con E. coli se inhibi6 el 79.22%, con P. aeruginosa el 90.33 %, con S. au-
reus el 81.98% y con S. epidermidis 92.48 %. En el caso de las especies E. coli
y S. aureus se identificé una reduccién del crecimiento bacteriano significati-
vo a partir de la concentracién 20 pg/mLy 5 pg/mL de NPs-SSBi, respectiva-
mente. En las menores concentraciones (2.5 y 1.25 pg/mL) no se observo re-
duccién de la viabilidad bacteriana representativa.

Con respecto al porcentaje de viabilidad de las bacterias adheridas a la
superficie del pozo de cultivo (es decir, bacterias formando biopelicula) tras
la interaccién con diferentes concentraciones NPs-SSBi, se observé que solo
las concentraciones mas altas (80 y 90 ug/mL) lograron una reduccién signi-
ficativa de la viabilidad bacteriana (figura 7). Especificamente a estas con-
centraciones se calculé una inhibicién de la viabilidad bacteriana en E. coli
del 75y 84%, en P. aeruginosa del 80 y 89%, en S. aureus del 73y 79%, y en S.
epidermidis del 78 y 88%.

La significativa reduccién de la viabilidad bacteriana a estas concentra-
ciones de NPs-SSBi es de gran relevancia para el tratamiento de infecciones
persistentes causadas por biopeliculas bacterianas. Cabe mencionar que el
hecho de ser menos sensibles las biopeliculas a las NPs-SSBi que las bacterias
en estado plancténico coincide con lo reportado en otras investigaciones de
NPs inorgénicas antibacterianas. Por ejemplo, se ha reportado que la concen-
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FIGURA 6. Porcentaje de crecimiento bacteriano en estado plancténico de las cuatro bacterias nosoco-
miales expuestas a diferentes concentraciones de NPs-SSBi, *, P < 0.05 vs Ctrl- (bacterias cultivadas en
TSB). Ctrl + (bacterias cultivadas en TSB y clorhexidina 0.2%).
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FIGURA 7. Porcentaje de viabilidad celular bacteriana en biopelicula de las cuatro bacterias nosoco-
miales evaluadas a diferentes concentraciones de NPs-SSBi, *, P < 0.05 vs Ctrl- (bacterias cultivadas en
TSB). Ctrl + (bacterias cultivadas en TSB y clorhexidina 0.2%).
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@



www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS DE INVESTIGACION | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69835 | 18(34), €69835, enero-junio 2025
Lorena Reyes-Carmona, Gina Prado-Prone, Enrique Camps, Argelia Almaguer-Flores

tracién requerida de NPs de Bi dimercaptopropanol (BisBAL) para inhibir
cepas plancténicas de Streptococcus mutans'y Streptococcus gordonii es de 5 plM,
mientras que para inhibir su crecimiento en biopelicula se requeriria de una
concentracién de 100 pM (Badireddy et al., 2014). De manera similar, las NPs
de Ag contra E. coli y P. aeruginosa aisladas de biopeliculas fueron mds resis-
tentes que en su estado plancténico (Radzig et al., 2013).

Sibien el mecanismo de accién del SSBino se comprende en su totalidad,
en otras investigaciones han descrito que este compuesto es mayormente
efectivo contra especies Gram negativas como E. coli o Helicobacter pylori (H.
pylori), al ser capaz de reducir la produccién de polisacaridos capsulares (Do-
menico et al., 1991), interferir con la sintesis de moléculas como adenosina
trifosfato (ATP), lo cual es esencial para el almacenamiento y liberacién de la
energia celular bacteriana. Asi como afectar la integridad de la membrana
bacteriana (Sox y Olson, 1989). Por otro lado, el hecho de tener las NPs-SSBi
tamarfios de alrededor de 4.5 nm, favorece que las NPs puedan ingresar a la
membrana celular bacteriana y ocasionar dario en la integridad de acidos nu-
cleicos (Hajipour et al., 2012) como se ilustra en la figura 8. Por lo tanto, la ca-
pacidad antibacteriana de las NPs-SSBi contra las bacterias nosocomiales en
estado plancténico y biopelicula podria asociarse con la afeccién del metabo-
lismo bacteriano interfiriendo con la sintesis de moléculas como ATP, en-
zimas como la ureasa o catalasa, ocasionando dafio y pérdida de la integridad
de la membrana bacteriana y 4dcidos nucleicos.

FIGURA 8. Posible mecanismo de accion de las NPs-SSBi contra bacterias Gram negativas como E. coli.
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A pesar de que la formacién de biopelicula se redujo tinicamente cuando
las bacterias fueron expuestas a las dos concentraciones maés altas, 80 y 90
pg/mL, estas se encuentran muy por debajo de las dosis farmacéuticas acep-
tadas de SSBi en adultos (262-2100 mg por dia), por lo cual es un fairmaco
eficaz y de baja toxicidad. Sin embargo, se ha reportado como posible mani-
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festacién de algunas de las reacciones adversas de este compuesto el oscureci-
miento temporal en lengua y de heces fecales, debido a su mecanismo de ac-
cién antibacteriano (Dodge y Wackett, 2005).

El SSBi es soluble en ambientes 4cidos, por lo cual, posiblemente al en-
trar en contacto con el microambiente acido producido por las bacterias, este
se puede disociar en iones Bi y salicilato, pudiendo ser capaces de interac-
cionar electrostiticamente con la envoltura celular y de reaccionar con mayor
facilidad con otras moléculas por medio de reacciones redox.

Conclusiones

Se obtuvieron nanoparticulas de subsalicilato de bismuto (NPs-SSBi) en sus-
pensioén coloidal, por medio de la técnica top-down de ablacién laser de sélidos
en liquidos (ALSL). Las NPs-SSBi presentaron una estructura cristalina, morfo-
logia cuasiesférica con un factor de forma de 0.75 y un tamarfio promedio de 4.5
nm. En cuanto a la capacidad antibacteriana de las NPs-SSBi, el crecimiento de
las cuatro bacterias nosocomiales fue inversamente proporcional a la concen-
traciéon de NPs-SSBi. Se identificé la reduccién del crecimiento bacteriano
plancténico de manera significativa a partir de una concentracién de 40 pg/mL.
Mientras que la reduccién de la viabilidad bacteriana en biopelicula fue signifi-
cativa al exponerlas a las dos concentraciones mds altas de NPs, 80 y 90 pg/mL.

Los resultados de este estudio indican que las NPs-SSBi tienen potencial
para ser utilizadas como un agente antimicrobiano para reducir y controlar
infecciones nosocomiales.
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ABSTRACT: Chronic kidney disease is a global health problem that affects millions of people
around the world. One of the most common treatments for this condition is hemodialysis, which
involves the removal of uremic toxins from the bloodstream through an extracorporeal system.
However, the effectiveness of hemodialysis may be limited by the presence of low molecular
weight uremic toxins that are difficult to eliminate using conventional techniques. In recent
years, the use of carbonaceous nanomaterials and silicon oxide as adsorbents for removing
these toxins has been investigated due to their unique properties of high surface area and ad-
sorption capacity. These materials represent a new and promising class of adsorbents for remov-
ing uremic toxins in patients with chronic renal failure, improving the percentage of removal in
the blood and increasing patients’ quality of life. This review is a detailed analysis of the most
recent advances in using carbonaceous nanomaterials and silicon oxide for removing uremic
toxins, as well as the most recent advances in this field, focusing on adsorption mechanisms and
removal efficiency.

KEYWORDS: nanomaterials, uremic toxins, removal, adsorption.

RESUMEN: La enfermedad renal cronica es un problema de salud global afectando a millones de
personas en todo el mundo. Uno de los tratamientos mas comunes para esta condicion es la
hemodialisis, la cual implica la eliminacion de toxinas urémicas del torrente sanguineo me-
diante un sistema extracorp6reo. Sin embargo, la eficacia de la hemodialisis puede verse limi-
tada por la presencia de toxinas urémicas de bajo peso molecular dificiles de eliminar median-
te técnicas convencionales. En los Gltimos anos, se ha investigado el uso de nanomateriales
carbonosos y 6xido de silicio como adsorbentes para la remocion de estas toxinas, debido a sus
propiedades Gnicas de alta superficie y capacidad de adsorcion. Estos materiales representan
una nueva y prometedora clase de adsorbentes para la remocion de toxinas urémicas en pa-
cientes con insuficiencia renal crénica, y asi mejorar el porcentaje de remocion en la sangre y
aumentar la calidad de vida de los pacientes. En esta revision, se presenta un analisis detallado
de los avances mas recientes en el uso de nanomateriales carbonosos y 6xido de silicio para la
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remocion de toxinas urémicas, y también los avances mas recientes en este campo, con un
enfoque en los mecanismos de adsorcion y la eficacia de remocion.
PALABRAS CLAVE: nanomateriales, toxinas urémicas, remocion, adsorcion.

Introduccion

La enfermedad renal crénica (ERC) representa un desafio significativo para la
salud publica a nivel mundial, con una prevalencia en constante aumento y
una carga considerable en términos de morbilidad y mortalidad (Argaiz et al.,
2023). Las cifras de decesos en la actualidad son altas, debido a la baja concien-
tizacién de la importancia de esta enfermedad y su deteccién a tiempo. En la
figura 1 se muestra el panorama mundial de muertes por enfermedad renal
cronica, identificando hoy en dia cantidades altas de defunciones (Hill et al.,
2016). La figura presenta un mapa de tasa de mortalidad de la ERC, donde se
puede observar por colores los paises con mayor indice de mortalidad. Aqui se
puede ver que el el continente africano presenta los mds altos indices de mor-
talidad, seguido de Sudamérica y Norteamérica. En el caso de nuestro pafs,
México presenta un color guinda, indicando un indice de mortalidad de entre
54.6 a 81.9 muertes por 100,000 habitantes, catalogandolo como uno de los
diez paises con mayor indice de padecimiento y mortalidad por ERC. Los con-
tinentes como Europa, Asia y Oceania presentan paises con un indice relativa-
mente bajo de mortalidad entre 2.4 a 23.2 muertes por cada 100,000 habitan-
tes. Esta visualizacién muestra la importancia y necesidad de generar el
conocimiento y los tratamientos para atender la enfermedad renal crénica.

FIGURA 1. Mapa de calor de la tasa de mortalidad de la ERC en el mundo.

Fuente: Argaiz et al. (2023).
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Uno de los aspectos clave en el manejo de esta enfermedad es la elimina-
cién de toxinas urémicas que se acumulan en la sangre debido a la disminu-
cién de la funcién renal (Goicoechea, M., 2021; Lépez, D., 2008). Estas toxinas
pueden tener efectos adversos graves en la salud de los pacientes, contribu-
yendo a complicaciones como enfermedades cardiovasculares, neuropatias y
trastornos metabélicos (Henao, V. C., 2010; Jha et al., 2013). La hemodiélisis
es el tratamiento mas comun para eliminar estas toxinas urémicas, pero puede
resultar insuficiente para retener un alto porcentaje de toxinas de bajo peso
molecular como la urea, el acido trico y la creatinina (Levey et al., 2012; Malo
et al., 2010; Avila et al., 2013). Por lo tanto, actualmente existe una necesidad
alarmante por desarrollar nuevos materiales para membranas de hemodialisis
que aumenten la eficacia de la eliminacién de toxinas urémicas en pacientes
con enfermedad renal crénica (K/DOQI, 2002; Webster et al., 2017).

En los ultimos afios, se ha investigado activamente el uso de nanomate-
riales para mejorar la eficacia de la eliminacién de toxinas urémicas en pa-
cientes con enfermedad renal crénica. Entre estos, los nanomateriales car-
bonosos y el éxido de silicio han emergido como candidatos prometedores
debido a sus propiedades tnicas, como alta drea superficial, porosidad con-
trolada y capacidad de adsorcién selectiva (Rodriguez et al., 2021; Zhang et
al., 2021). Estos materiales ofrecen la posibilidad de mejorar significativa-
mente la eficacia de la remocién de toxinas urémicas en el proceso de hemo-
didlisis, al permitir una mayor eliminacién de toxinas de bajo peso mole-
cular, mejorando la calidad de vida y supervivencia de los pacientes (Li et al.,
2017; Ronco et al., 2006).

El conocimiento de las investigaciones de nuevos materiales implemen-
tados para membranas de hemodidlisis es un tema de estudio con alta im-
portancia en el dmbito de salud, fundamental para mejorar el tratamiento de
esta enfermedad, asi como para disminuir el impacto en la calidad de vida del
paciente en el tratamiento de hemodialisis.

La enfermedad renal cronica en la actualidad

Esta enfermedad presenta altas cifras de afectados, diversos estudios revela-
ron que alrededor de un 14% de la poblacién mundial, es decir més de 1,100
millones de habitantes la presentan. México ocupa el noveno lugar a nivel
mundial dentro de los paises con mayor nimero de habitantes diagnostica-
dos, es decir, mas del 10% de la poblacién mexicana entre 30 a 70 afios pre-
sentan ERC (Martinez et al., 2021; World Kidney Day, 2023). A pesar de la
alta frecuencia del padecimiento y del impacto clinico-econémico de sus
complicaciones, el nivel de conciencia sobre esta enfermedad sigue siendo
notablemente bajo. A nivel mundial, solamente el 6% de la poblacién tiene
conocimiento general sobre la ERC, mientras que solo el 10% de la poblacién
diagnosticada esta al tanto de su condicién en etapas terminales (INEGI,
2022; Martinez et al., 2020; OMS, 2020).
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Este padecimiento genera extrema preocupacién al ocupar el séptimo
lugar entre las diez principales causas de fallecimiento a la par del cancer,
cardiopatia isquémica, enfermedades pulmonares, segin la organizacién
mundial de la salud (Evans et al., 2022; INSP, 2020; Hill et al., 2016). La ERC
es un trastorno irreversible y complejo de multiples fases, pudiendo llegar
hasta la muerte, consiste en la disfuncién parcial o completa de los rifiones,
es decir, este padecimiento es generado a partir del dafio progresivo de las
nefronas en los rifiones las cuales ocasionan la pérdida gradual de la tasa de
filtracién glomerular (TFG), generando la incorrecta filtracién y mal desecho
de productos metabolicos dafiinos en la sangre (Gaitonde et al., 2017; Ak-
churin 2019). Esta enfermedad en etapas avanzadas o terminales solo puede
ser atendida con dos opciones de tratamiento: un remplazo renal (TRS) me-
diante un trasplante, o un tratamiento sustituto como la dilisis peritoneal
o hemodialisis (Giraldo et al., 2023).

Las toxinas urémicas

Las sustancias dafiinas biolégicas de tipo organicas almacenadas y retenidas
en los fluidos corporales del ser humano son denominadas toxinas urémicas
(Vanholder et al., 2003). Estas toxinas, incluyen urea, creatinina, acido drico
y diversas moléculas nitrogenadas, y resultan principalmente de la descom-
posicién de proteinas y el metabolismo celular normal (Liabeuf et al., 2010).
En condiciones saludables, los rifiones eliminan eficientemente estas toxi-
nas del cuerpo, pero en la ERC, la capacidad de eliminacién se ve comprome-
tida, lo cual lleva a su acumulacién en la sangre y tejidos (Duranton et al.,
2012).

Estos compuestos téxicos causan alteraciones en el cuerpo y son produ-
cidos en la flora intestinal como subproductos de actividades metabdlicas de
alimentos en el organismo. Existen mas de 153 toxinas urémicas o subpro-
ductos en el organismo, estas estdn clasificadas en tres tipos: toxinas uré-
micas de bajo peso molecular, toxinas urémicas de peso molecular medio y
toxinas urémicas ligadas a proteinas. Esta clasificacién depende de sus carac-
teristicas fisicoquimicas y pesos moleculares (Liabeuf et al., 2013; Evenepoel
etal., 2009).

La acumulacién de toxinas urémicas es dafiina para el ser humano, cada
tipo de toxina genera problemas de salud, algunos se mencionan a continua-
ci6on (Padilla et al., 2017; Tagle 2016):

« Laretencién de urea genera el trastorno del ciclo de urea denomina-
do uremia, el cual produce un mal funcionamiento renal, asi como
nefrolitiasis Urica.

« La nefrolitiasis trica también conocida como célculos renales es
otra de las enfermedades generada a partir de la acumulacién del
acido urico. Esta toxina forma cristales en los rifiones y vias urina-
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rias, provocando alteraciones en el organismo y ocasionando este
padecimiento. La nefrolitiasis es una afeccién urolégica comin que
se incrementa con la edad tanto en hombres como en mujeres; no
obstante, es mas prevalente en varones jévenes. La composicién de
los calculos y su ubicacién en el sistema urinario varian considera-
blemente segiin los niveles de 4cido trico en el organismo, la dieta
del individuo y el pH de la orina.

«  Laacumulacién de 4cido trico produce hiperuricemia o la enferme-
dad llamada gota, ocasionando la inflamacién en articulaciones has-
ta la artritis por la formulacién de cristales en la sangre.

«  La creatinina en exceso bloquea las vias urinarias.

+  Desregulacién de funciones endoteliales.

«  Darno directo en la comunicacién de células por la pérdida de la ba-
rrera endotelial.

+  Dafio cardiovascular y tisular por la respuesta inmunitaria.

Entre las principales toxinas urémicas determinantes en la remocién del
tratamiento de hemodialisis se encuentran la urea, la creatinina y el acido
urico (figura 2) debido a ser estas las principales toxinas mds dafiinas en
grandes cantidades para el ser humano. Por lo anterior, es importante para
el paciente tener una dieta equilibrada y reductora de la produccién de to-
xinas en su organismo, asi como también realizarse el tratamiento en tiempo
y sin complicaciones.

FIGURA 2. Estructura quimica de toxinas urémicas mas relevantes en la enfermedad renal crénica.
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Fuente: Elaboracion de los autores.

El tratamiento de hemodialisis

La mayoria de los pacientes comienza el tratamiento sustituto con hemodia-
lisis, debido en gran parte a la tardia deteccién de la enfermedad ocasionando
el urgente y no planificado comienzo del tratamiento, debido a la poca o nula
funcién de los rifiones (Htay et al., 2021; Niang et al., 2018). Sin embargo, la
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diélisis peritoneal es otro de los tratamientos aplicado en etapas iniciales de
la enfermedad (Andreoli et al., 2020). Actualmente, la eleccién de cualquiera
de los tratamientos se basa en la disponibilidad, accesibilidad y eleccién del
médico debido ala desigualdad mundial de acceso alos tratamientos especial-
mente en los entornos de bajos recursos (Shrestha, 2018).

La hemodiilisis es el tratamiento més infrautilizado, aplicado a més del
80% de los pacientes con ERC a nivel mundial. Este tratamiento debe ser
aplicado de 2 a 3 veces por semana, con una duracién promedio de 4 a 6
horas por sesi6n y un costo promedio de $4,000 a $5,000 pesos mexicanos
por sesién. Este tratamiento consiste en un filtro de hemodidlisis con una
eficiencia del 60% de retencién de toxinas urémicas (DOF, 2022). Este equipo
estd conformado por un filtro o dializador de tipo capilar relleno de mem-
branas semipermeables de diferentes materiales con un tamafio de poro pro-
medio de 180-200 micras (Kotanko et al., 2010). La eficiencia de este sis-
tema radica en el material con el cual estdn fabricadas las membranas para
hemodialisis, actualmente son elaboradas a partir de polimeros sintéticos
como polisulfonas, poliacrilonitrilo, poliamidas, polietersulfona, entre otros
(Ficheux et al., 2011). Siendo el de mayor comercialidad el filtro de polisul-
fona por su mejor procesabilidad y eficiencia en la remocién; sin embargo,
estas membranas deben poseer diferentes caracteristicas como: alto coefi-
ciente de difusién, hidrofobicidad, alta drea superficial de contacto, permea-
bilidad y biocompatibilidad (Guerreiro et al., 2023). Uno de los mayores pro-
blemas en las membranas para hemodidlisis es su bajo porcentaje de
retencién de toxinas urémicas, este problema es alarmante debido al des-
gaste fisico y emocional en los pacientes y la afectacién de su calidad de vida
(Lythe et al., 2015; Saran et al., 2006).

La nanotecnologia y las nanoparticulas

La nanotecnologia se ha convertido en una tecnologia fundamental con apli-
caciones en multiples sectores debido a sus capacidades para manipular ma-
teriales a nivel atémico y molecular (Mosleh et al., 2022). Ha demostrado ser
un avance crucial en diversas dreas de la ciencia y la tecnologia debido a su im-
portancia, la cual radica en la capacidad de crear materiales y dispositivos con
propiedades mejoradas, con un impacto significativo en la medicina, la elec-
trénica, los materiales, polimeros, cerdmicos, entre otros campos (El-Khatib,
2012; Malik et al., 2023).

En el centro de la nanotecnologia se encuentran las nanoparticulas, parti-
culas extremadamente pequefias con al menos una dimensién en el rango de los
nandémetros (Bhushan, 2017). Estas pueden estar compuestas por diversos ma-
teriales, como metales, 6xidos, polimeros y compuestos hibridos. Presentan
propiedades fisicas, quimicas y bioldgicas que difieren significativamente de las
de sus contrapartes a mayor escala. Esta diferenciacién se debe a fendmenos
cudnticos y a una mayor relacién superficie-volumen, lo cual amplifica sus carac-
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teristicas y reactividad (Roco, 2003; Whitesides, 2003). La capacidad de la nano-
tecnologia para manipular nanoparticulas con precisién ha llevado al desarrollo
de innovaciones en diferentes dreas con una gran importancia en los avances

tecnoldgicos (Rai et al., 2009).

Entre las clasificaciones de nanoparticulas que actualmente se conocen
se encuentra la clasificacién por composicién, en la tabla 1, se muestran al-
gunos tipos de nanoparticulas (Bhattacharyya et al., 2019).

TABLA 1. Clasificacion y tipos de nanoparticulas.

Clasificacion Ejemplos de nanoparticulas

Nanoparticulas
metalicas

Nanoparticulas de oro (AuNPs)

Nanoparticulas de plata (AgNPs)

Nanoparticulas de cobre (CuNPs)

Nanoparticulas de platino (PtNPs)

Nanoparticulas de paladio (PdNPs)

Nanoparticulas de Niquel (NiNPs)

Nanoparticulas
de 6xidos
metalicos

Oxido de zinc (ZnO NPs)

Oxido de titanio (TiO, NPs)

Oxido de hierro (Fe;0, NPs y Fe,0; NPs)

Oxido de cobre (CuO NPs)

Oxido de cerio (Ce0, NPs)

Nanoparticulas
de carbono

Nanotubos de carbono (CNTs)

Fullerenos (C60)

Grafeno

Puntos cuanticos de carbono (carbon quantum dots)

Carbon black (CB)

Nanoparticulas
poliméricas

Nanoparticulas de polietileno (PE NPs)

Nanoparticulas de polipropileno (PP NPs)

Nanoparticulas de poliestireno (PS NPs)

Nanoparticulas

Nanoparticulas de niicleo-coraza (core-shell NPs)

compuestas Nanoparticulas hibridas (mezcla de materiales organicos e inorganicos)
Nanoparticulas | Nanoparticulas lipidicas sélidas (SLNs)
lipidicas Nanoparticulas de lipidos nanoestructurados (NLCs)

Otros tipos de
nanoparticulas

Nanoparticulas de calcio (CaCO; NPs)

Nanoparticulas de silicio (SiNPs)

Nanoparticulas de aluminio (AINPs)

Nanoparticulas de sulfuro de cadmio (CdS NPs)

Nanoparticulas de 6xido de gadolinio (Gd,0; NPs)

Nanoparticulas de diamante (DNPs)

Fuente: Adaptada de Bawendi et al. (1990) y Laurent et al. (2008).
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Algunas nanoparticulas representan una frontera prometedora en el
area de salud, especialmente en el tratamiento de la enfermedad renal cré6-
nica, especificamente en la remocién de toxinas urémicas, debido a su capa-
cidad para ser disefiadas a nivel molecular e interactuar de manera especifica
con diferentes toxinas (Yantasee et al., 2019). Su alta area superficial, las
convierte en una herramienta valiosa para mejorar las técnicas de hemodia-
lisis y otros tratamientos de purificacién de sangre (Ye et al., 2007).

Modificacion superficial y funcionalizacion de
nanoparticulas para adsorcion de toxinas urémicas

Las nanoparticulas, como se mencioné con anterioridad, son de gran interés
en una variedad de campos, sin embargo, para maximizar sus propiedades y
estabilidad en diferentes entornos, a menudo es necesario modificar su su-
perficie (Sperling et al., 2008; Dykman et al., 2012). La modificacién superfi-
cial de nanoparticulas es una técnica clave en la nanotecnologia, consistente
en cualquier alteracién de la superficie de un material para cambiar sus pro-
piedades (Gupta et al., 2005). Esta técnica se aplica a una variedad de nano-
particulas, incluyendo metales, 6xidos metélicos y materiales semiconducto-
res, y es utilizada en campos como la biomedicina, la catalisis y los
dispositivos electrénicos (Huber, 2005; Hu et al., 1999).

Dentro de los métodos mds comunes de modificacién superficial se en-
cuentran los recubrimientos, tratamientos fisicos y los tratamientos qui-
micos (Dresselhaus et al., 1996). Particularmente, uno de los métodos de
mayor auge en la actualidad es la funcionalizacién, este proceso consiste en
adicionar grupos funcionales especificos en la superficie de la molécula o ma-
terial con el fin de conferirle o aumentar caracteristicas y propiedades im-
portantes para su uso. Esta técnica presenta mejores resultados en las apli-
caciones de los materiales (Lijima, 1991).

La funcionalizacién de nanoparticulas para la adsorcién de toxinas uré-
micas es un area de investigacién activa donde se busca mejorar la eficiencia
de los materiales adsorbentes para el tratamiento de la ERC como se ha visto
en algunas referencias de trabajos de investigacién (Cheah et al., 2016; Ooi
etal., 2019). La funcionalizacién en nanoparticulas para aplicacién en mem-
branas de hemodialisis implica la adicién de grupos funcionales en la super-
ficie de las nanoparticulas con el fin de aumentar su propiedad de adsorcién
y selectividad de toxinas urémicas como la urea y la creatinina (Nguyen et al.,
2021; Mosavi et al., 2023; Miardan et al., 2023).

Uno delos enfoques mdas comunes hoy en dia es la introduccién de grupos
quimicos especificos en la superficie de las nanoparticulas, como grupos car-
boxilo (-COOH) o grupos amino (-NH,), los cuales pueden interactuar con las
toxinas urémicas a través de enlaces quimicos (Lin et al., 2012). Esto mejora
la afinidad de las nanoparticulas por las toxinas urémicas y permite una ad-
sorcién mas eficiente y selectiva. Ademas, la funcionalizacién puede mejorar
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la estabilidad y la biocompatibilidad de las nanoparticulas, siendo esto crucial
para su aplicacién en sistemas biolégicos (Kim et al., 2014; Lu et al., 2007). Se
han reportado diferentes métodos de funcionalizacién, como la sintesis in
situ de grupos funcionales durante la preparacién de las nanoparticulas, la
modificacién post-sintesis mediante reacciones quimicas especificas o la mo-
dificacién superficial mecanica por ultrasonido, siendo esta ultima la de
mayor utilizacién por sus mejores resultados de modificacién sin dafios en la
estructura y subproductos (Wang et al., 2015).

Nanomateriales a base de carbén para remocion
de toxinas uremicas

Los nanomateriales a base de carbén o materiales carbonosos, los cuales in-
cluyen los nanotubos de carbono, el grafeno y los puntos cudnticos de carbo-
no, han demostrado ser altamente efectivos en la remocién de toxinas uré-
micas debido a su gran 4rea superficial y capacidad de adsorcién selectiva.
Estos materiales pueden adsorber selectivamente toxinas de bajo peso mole-
cular mientras minimizan la pérdida de proteinas y otros componentes im-
portantes en la sangre. Varios estudios han demostrado la eficacia de los na-
nomateriales carbonosos en la eliminacién de urea y creatinina en modelos
animales y sistemas de didlisis in vitro (Zhang et al., 2021; Lin et al., 2016).
Ademads de su elevada eficacia de remocidn, los nanomateriales a base de car-
bén también ofrecen otras ventajas, como su biocompatibilidad y estabili-
dad quimica (Zheng et al., 2016, Yu et al., 2017). Estas propiedades los hacen
prometedores para su uso en aplicaciones clinicas para el tratamiento de la
enfermedad renal crénica. Sin embargo, se requiere mas investigacién para
optimizar su eficacia, evaluar su seguridad a largo plazo y desarrollar siste-
mas de administracién clinica efectivos (Jiang et al., 2020; Wang et al., 2021).

Algunos materiales carbonosos de gran importancia en la actualidad son
el carbén black, nanotubos de carbono, grafeno, grafito, entre otros (Do-
naldson et al., 2003). Particularmente, el carbén black es un material produ-
cido por la combustién incompleta de hidrocarburos, como el gas natural o el
petréleo. Consiste principalmente en particulas de carbono en forma de es-
feras o cadenas ramificadas, con tamarios de particula yendo desde unos pocos
nandémetros hasta varios cientos de ellos (Sanders et al., 2011). Este material
desempena un papel crucial en diversas industrias debido a sus propiedades
Unicas y beneficiosas. Ademas, su capacidad para mejorar las propiedades me-
cénicas y eléctricas de los materiales, lo hace un aditivo importante en la ac-
tualidad (Sharif et al., 2009).

Por su parte, los nanotubos de carbono son estructuras cilindricas de
carbono con propiedades tnicas y extraordinarias. Estos nanomateriales
han revolucionado diversos campos debido a su resistencia, conductividad
eléctrica y térmica excepcionales, asi como su relacién resistencia-peso so-
bresaliente (Lijima, 1991). Este nanomaterial tiene un impacto significativo
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en diversas areas, incluyendo la electrénica, la energia, la medicina y los ma-
teriales compuestos. Siendo esta dltima drea la de mayor impacto en las pro-
piedades de estos materiales (Dresselhaus et al., 1996; Li et al., 2003).

Otro material de carbén importante es el grafeno, este es un material bi-
dimensional compuesto por una tnica capa de 4tomos de carbono dispuestos
en una estructura hexagonal (Novoselov et al., 2004). Este material ha gene-
rado un gran interés debido a sus propiedades tnicas y extraordinarias como
su conductividad, resistencia, ligereza, biocompatibilidad y capacidad para
interactuar con biomoléculas, convirtiéndolo en uno de los materiales mas
prometedores en diversas aplicaciones tecnolédgicas y cientificas (Geim et al.,
2007; Schwierz, 2010).

Por ultimo, las nanofibras de carbono son un nanomaterial importante
dentro de la gama de materiales carbonos en la tecnologia, estas son estruc-
turas cilindricas compuestas por multiples capas de grafeno enrolladas en
forma de tubo (Baughman et al., 2002). Estos nanomateriales tienen propie-
dades mecénicas y eléctricas excepcionales, haciéndolos ideales para una
amplia gama de aplicaciones en dreas como la electrénica, la energia y los
materiales compuestos. Las nanofibras de carbono son un material fasci-
nante con propiedades tnicas haciéndolas valiosas en numerosas aplica-
ciones (Andrews et al., 2002). Su capacidad para mejorar la conductividad,
resistencia y otras propiedades mecanicas y eléctricas las convierte en una
herramienta invaluable para la innovacién en la ciencia y la tecnologia mo-
dernas (Zhang et al., 2004). Todos estos materiales nanoestructurados pre-
sentan diferente estructura (figura 3).

FIGURA 3. Estructuras de nanomateriales carbonosos.
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La adsorcién de toxinas urémicas en diferentes medios conlleva a la uti-
lizacién de modelos de adsorcién como el de Langmuir, el de Freundlich y el
de Halsey. Este tltimo modelo fue desarrollado en 1948 y presenta una ecua-
cién empleada para describir la condensaciéon de las multicapas, es decir, la
adsorcidén en superficies heterogéneas, asumiendo que el potencial energé-
tico de una molécula varia de manera inversamente proporcional a su dis-
tancia respecto a la superficie (Chu et al., 2023). Esta ecuacion se ocupa prin-
cipalmente en estudios de adsorcidn fisica debido a que describe la isoterma
de adsorcion, la cual ilustra cémo las moléculas de un adsorbato se reparten
entre la fase sé6lida (adsorbente) y la fase liquida o gaseosa en equilibrio a
una temperatura constante:

In ( i) = 13 Ec. 1
Po 0"

Donde 6 es la cobertura de la superficie a la presion relativa p/p, (p v po
son las presiones de equilibrio y de saturacién), y k' y n son constantes carac-
teristicas para el sistema de adsorcién y la temperatura dados. En la practica,
esta ecuacion se puede adaptar y combinar con otros modelos de adsorcién,
como los de Langmuir o Freundlich, dependiendo de cdmo interactiian las
toxinas con la superficie del nanomaterial de carbén (Martin et al., 1990).

Entre las investigaciones del uso de estos nanomateriales a base de
carbén con aplicacién en la enfermedad renal crénica se han reportado las si-
guientes:

Malik et al. (2005) reportaron carbones activados mesoporosos deri-
vados de polimero para la adsorcién de toxinas urémicas, donde sus resul-
tados confirman la adsorcién de toxinas por medio de poros de los carbones.
Esta investigacién fue la pauta de otras investigaciones con base en mate-
riales carbonos para la remocién de toxinas urémicas. Por su parte, Ye et al.
(2007) dieron a conocer la utilizacién de nanotubos de carbono (NTC) para
la adsorcién de urea y vitamina B12 en comparacién con carbén activado y
resina mesoporosa, obteniendo como resultados una adsorcién 10 veces
mejor en los NTC respecto a los otros dos materiales evaluados. Aunque los
resultados de estas investigaciones fueron prometedoras, los siguientes
afios no hubo reportes de avances de investigaciones con base en el carbén
con esta aplicacién, las investigaciones se desviaron a mejores usos de los
materiales carbonoso como aislantes y otras aplicaciones. Afios después, Pa-
vlenko et al. (2017) reportaron la fabricacién de adsorbentes de carbono con
porosidad dual para la eliminacién eficiente de toxinas urémicas y citocinas
del plasma humano, obteniendo como resultado una alta capacidad de ad-
sorcién hacia pequerias toxinas solubles en agua (creatinina), moléculas
unidas a proteina y citocinas. Por otro lado, Alvarado et al. (2019) investi-
garon sobre la obtencién de nanoplaquetas de grafeno modificadas con dia-
minas mediante el método de ultrasonido de frecuencia variable, los resul-
tados publicados fueron prometedores debido a que presentaron una
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adsorcién de toxinas urémicas del 97%, ademas, sus resultados mostraron
actividad no citotdxica y un bajo grado de hemdlisis. Un afio después, el
mismo grupo de trabajo report6 una nueva investigacién donde Andrade-
Guel et al. (2019) dieron a conocer la modificacién de nanoplaquetas de gra-
feno con dcidos mediante radiacién ultrasénica de 350 W para su aplicacién
en adsorcién de toxinas urémicas presentando una adsorcién monocapa de
75%, resultados prometedores para su aplicacién. Estos resultados dieron
pie a diversas investigaciones en cuanto a la adsorcién de toxinas urémicas a
base de carbén.

Dentro de la literatura comprendida en los siguientes afios, Kameda et
al. (2020) escribieron sobre carbén activado para la adsorciéon de toxinas uré-
micas, donde en los resultados demostraron que la adsorcién de urea y crea-
tina sobre carbén activado esférico progresa con una velocidad de pseudose-
gundo orden y de acuerdo con la férmula de Halsey, con una adsorcién de
urea del 65%. Por su parte Liu et al. (2021) propusieron un método sencillo
para fabricar adsorbentes de carbono porosos conteniendo nitrégeno para
eliminar las toxinas urémicas unidas a proteinas, mostrando con esta inves-
tigacion resultados favorables de adsorcién en materiales con grupos nitré6-
geno en su superficie, estos resultados mostraron la adsorcién de urea y he-
mocompatibilidad. Un afio después, los avances siguieron reportandose, por
su lado, Alvarado et al. (2022) dieron a conocer la obtencién de nanocom-
puesto de nylon 6 con carbén black modificadas con grupos amino, donde se
present6 un aumento de adsorcién de toxinas urémicas entre 80 a 90% res-
pecto a un dispositivo comercial y una pérdida de albamina del 6%, para-
metro importante de selectividad. Los dltimos avances reportados en la lite-
ratura hasta el momento fueron por Yang et al. (2023) quienes presentaron
nanofibras de carbono porosas nanoestructuradas con zeolitas dopadas con
nitrégeno para la adsorcién de toxinas urémicas con un didmetro uniforme
de 25 nm, estas fueron comparadas con nanofibras de carbono porosas no
dopadas mostrando resultados de adsorcién de creatinina 1.8 veces mayor
en las nanofibras dopadas con zeolita. En el mismo afio, Shoueir et al. (2023)
reportaron la fabricacién de perlas nanocompuestas de alginato de bario y
grafeno de pocas capas para la adsorcién de la toxina creatinina, donde sus
resultados mostraron la eliminacién de creatinina en un 82%, resultados
prometedores en la remocién de toxinas urémicas.

Como se puede apreciar hasta el momento, los nanomateriales a base de
carbén son un tema de estudio para la remocién y adsorcién de toxinas uré-
micas en pacientes con ERC, siendo este uno de los materiales con mejores
resultados hasta el momento. Las investigaciones reportan que la funciona-
lizacién de las nanoparticulas con grupos nitrogenados aumentan las pro-
piedades de adsorcién y selectividad de los materiales en esta aplicacién. Por
lo anterior, estas investigaciones respaldan la importancia de los materiales
carbonosos para el desarrollo de nuevas tecnologias debido a sus propie-
dades tinicas (Coleman et al., 2006; Raccichini et al., 2015).
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Nanomateriales de 6xido de silicio para remocion
de toxinas uremicas

Los nanomateriales de 6xido de silicio han emergido como una opcién pro-
metedora para la remocién de toxinas urémicas debido a sus ventajas entre
las cuales destacan su alta 4rea superficial, distribucién uniforme de poros y
su porosidad, permitiéndoles adsorber eficientemente toxinas urémicas de la
sangre (Li et al., 2017). Ademas, pueden ser funcionalizados con grupos qui-
micos especificos para mejorar su capacidad de adsorcién y selectividad hacia
ciertas toxinas (Feng et al., 2018). Estos nanomateriales también son biocom-
patibles y estables, haciéndolos adecuados para aplicaciones biomédicas
(Zhang et al., 2016; Cai et al., 2006). Estudios recientes han demostrado que
los nanomateriales de 6xido de silicio pueden ser tan efectivos como los na-
nomateriales carbonosos en la eliminacién de urea y creatinina, y pueden
ofrecer ventajas adicionales en términos de estabilidad y biocompatibilidad.

Entre las investigaciones del uso de estos nanomateriales de 6xido de si-
licio con aplicacién en remocién de toxinas urémicas hasta el momento se
han reportado los siguientes:

La primera investigacién con base en éxido de silicio conocida fue la de
Cheah et al. (2016) donde reportaron silice mesoporosa funcionalizada con
amina para la adsorcién de urea respecto a una comparacién con carbén acti-
vado, los resultados analizados fueron favorables debido a la funcionalizacién
de la silice, la cual aumenté su capacidad de adsorcién de urea, obteniendo
datos prometedores al ser la silice mesoporosa un material que podria poten-
cialmente remplazar al carbén activado. Tres afios después, el mismo grupo de
trabajo estudio la adsorcién de toxinas urémicas en diferentes materiales na-
noporosos, especificamente el carb6n activado derivado y silice funcionalizada
con amina, los resultados mostraron una alta capacidad de adsorcién de urea
debido a la presencia de grupos funcionales en la superficie de los nanomate-
riales. Aunque los resultados reportados con estas investigaciones fueron favo-
rables, un afio después Nguyen et al. (2021) dieron a conocer otra investigacién
donde se mostr6 la adsorcién mejorada y selectiva de urea y creatinina en silice
mesoporosa funcionalizada con amina mediante enlaces de hidr6geno, aumen-
tando la remocion de urea y obteniendo una absorcién selectiva causada por su
enlace de hidrégeno de los grupos amino en la superficie de la silice. Por su
parte, Mosavi et al. (2023) escribieron sobre la sintesis de un nucleo-cubierta
IRMOF-1-SiO, y amino funcionalizacién con 3-aminopropyltriethoxysilane,
mostrando en sus resultados la eliminacién con éxito del 92.57% dela ureay el
80.47% de la creatinina. En el mismo afio Miardan et al. (2023) reportaron la
sintesis de nanoparticulas de silice mesoporosas funcionalizada con amina
unidas por polimeros, mostrando una capacidad favorable para eliminar to-
xinas urémicas debido a la unién de dos materiales porosos lo cual dio lugar a
un aumento de la superficie porosa. Los resultados de las nanoparticulas de la
silice mesoporosas funcionalizadas con amina presentaron la eliminacién de
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cantidades significativas de creatinina y acido trico. Siendo esta la dltima inves-
tigacién reportada hasta el momento con base en materiales de éxido de silicio
para remocién de toxinas urémicas en hemodialisis.

Como se puede observar hasta el momento, los nanomateriales de 6xido
de silicio son un tema de estudio con poco auge para la remocién y adsorcién
de toxinas urémicas en pacientes con enfermedad renal crénica; sin em-
bargo, los articulos antes presentados muestran resultados prometedores y
avalan la implementacién de este material como sustituto de los nanomate-
riales carbonosos, debido a sus mejores resultados de adsorcién o remocién
de toxinas urémicas y la mayor facilidad para modificacién de la superficie
con grupos nitrogenados, ademads de ser un material biocompatible.

Dentro de la clasificacién de las nanoparticulas también se encuentran
los 6xidos metélicos; no obstante, entre los articulos reportados hasta el dia
de hoy en el 4rea de salud y adsorcién de toxinas urémicas, solo se encontrd
que el investigador Ding et al. (2022) us6 nanoparticulas de 6xidos MgAl de
dobles en capas jerdrquicamente estructurales, para la eliminacién de to-
xinas urémicas ligadas a proteinas, esta investigacién dio como resultado la
adsorcidén por interaccién electrostética de toxinas HA e IS de 129.8 mg/gy
63.1 mg/g, respectivamente. Este estudio dio la pauta para dar a conocer que
los 6xidos metélicos no presentan buenos resultados en esta 4rea por lo cual
ya no se reportaron nuevos avances en el uso de estos materiales.

Nanocompuestos poliméricos adsorbentes de toxinas
urémicas

Los nanocompuestos poliméricos adsorbentes combinan las propiedades tini-
cas de los polimeros con las ventajas de las nanoparticulas para crear materia-
les con alta capacidad de adsorcién. Estos nanocompuestos se utilizan en una
amplia gama de aplicaciones, desde la remocién de contaminantes en el agua
hasta la captura de gases industriales y la purificacién de productos quimicos
(Waring et al., 2015; Chen et al., 2012) Estos materiales estan formados por
una matriz polimérica en la cual se dispersan uniformemente nanoparticulas.
Las nanoparticulas comunes utilizadas incluyen 6xidos metalicos (como TiO,,
ZnO0), nanotubos de carbono, grafeno y nanoparticulas de silice. La combina-
ci6én de estas nanoparticulas con polimeros mejora las propiedades mecanicas,
térmicas y adsorbentes del material resultante (Kausar et al., 2018). Los nano-
compuestos poliméricos adsorbentes han emergido como una solucién inno-
vadora y eficaz para la adsorcién y eliminacién de toxinas urémicas. Estos ma-
teriales ofrecen una alta capacidad de adsorcién y selectividad, mejorando
significativamente la calidad de vida de estos pacientes. Estos son compuestos
por una matriz polimérica, la cual incorpora nanoparticulas funcionalizadas
para mejorar la capacidad de adsorcién (Gao et al., 2022).

Las investigaciones abordadas con anterioridad de materiales carbo-
nosos y 6xido de silicio, presentan la utilizacién de nanocompuestos polimé-
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ricos para la fabricacién de membranas para hemodialisis presentando una
mejor adsorcién de toxinas urémicas; asimismo, analizan el comportamiento
de estos nanocompuestos ante toxinas urémicas en pruebas in vitro. Como se
puede ver hasta el momento en el drea de la salud, especificamente en hemo-
didlisis, las investigaciones y aportes cientificos de los investigadores han
sido importantes debido a los resultados de remocién de toxinas urémicas y
el aumento de eficiencia en el tratamiento.

Los nanocompuestos poliméricos adsorbentes representan un avance
significativo en el tratamiento de la insuficiencia renal crénica, ofreciendo
mejoras criticas en la capacidad de adsorcién, selectividad y biocompatibi-
lidad (Kausar et al., 2018). Estos materiales tienen el potencial de trans-
formar la practica de la hemodidlisis, proporcionando mejores resultados cli-
nicos y una mayor calidad de vida para los pacientes. La investigacién y
desarrollo continuo en este campo es esencial para explorar nuevas aplica-
ciones y mejorar ain mds la eficacia de estos materiales adsorbentes innova-
dores (Cai et al., 2006; Nguyen et al., 2021).

La tabla 2 muestra un resumen de los tipos de compuestos y su capa-
cidad de remocion, con el fin de presentar una comparacién en los avances
cientificos de los materiales adsorbentes de toxinas urémicas.

Resultados prometedores en la actualidad

Las investigaciones de materiales adsorbentes de toxinas urémicas mds re-
cientes hasta la actualidad fueron descritas en este articulo de revisién. Estos
resultados han demostrado avances significativos destacando algunos nano-
materiales con mayor eficacia que otros. Entre los resultados mds importan-
tes se encuentran los materiales nanocompuestos donde Alvarado et al.
(2019) presentaron una adsorcién del 97% de toxinas urémicas en nanopla-
quetas de grafeno modificadas. Por su parte Mosavi et al. (2023) dieron a co-
nocer nanoparticulas de SiO, modificadas con aminas, con una adsorcién del
93% de urea. Estos materiales presentan mayor porcentaje de adsorcién de
toxinas urémicas segin los resultados citados debido a la mejora en su com-
patibilidad con las toxinas urémicas, ademads de tener una buena biocompati-
bilidad y una mayor seleccién de toxinas urémicas dafiinas para el organismo.
Estas ventajas son imprescindibles para aumentar el rendimiento en los fil-
tros para hemodidlisis y a su vez elevar la calidad de vida en los pacientes.
Por otra parte, dentro de los materiales antes mencionados, los mejores
resultados sin modificacién de nanoparticulas fueron reportados en los ma-
teriales carbonosos por Ye et al. (2007), investigacién en donde se presentd
una adsorcién 10 veces mads alta en nanotubos de carbono vs carbén acti-
vado, debido a sus propiedades adsorbentes y a su hemocompatibilidad re-
portada. Sin embargo, atn faltan muchos mds avances y estudios profundos
para develar cudles son los materiales 6ptimos para la adsorcién de toxinas

urémicas en pacientes con ERC.
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TABLA 2. Tipos de compuestos.

Compuestos

Nanomateriales
carbonosos

- . 0 Referencia
Material Capacidad de remocion bibliografica
Carbon activado mesoporoso. 75% Malik et al.

(2005)
Nanotubos de carbono vs carbon activado. 10 veces mas adsorcion en Ye et al.
nanotubos de carbono. (2007)

Adsorbentes de carbono con porosidad dual.

Alta capacidad de adsorcion
en toxinas de bajo peso
molecular.

Palenko et al.
(2017)

Nanoplaquetas de grafeno modificadas con 97% de adsorcion de toxinas | Alvarado et
diaminas. urémicas. al. (2019)
Nanoplaquetas de grafeno modificadas con 75% de adsorcion de toxinas | Guel et al.
acidos. de tipo monocapa. (2019)
Carbon activado esférico. 65% de adsorcion de urea. Kemeda et al.
(2020)
Adsorbentes de carbono con nitrogeno. Adsorcion mayor de toxinas | Liu et al.
ligadas a proteinas. (2021)
Nanofibras de carbono porosas 1.8 veces mayor adsorcion Yang et al.
nanoestructuradas con zeolitas y dopadas con | de creatinina que en (2023)

nitrégeno.

nanofibras sin dopar.

Perlas nanocompuestas de alginato de barioy
grafeno.

82% de adsorcion de
creatinina.

Shoueir et al.
(2023)

Nanomateriales de
oxido de silicio

Silice meosoporosa funcionalizada con amina
vs carbon activado.

Mayor adsorcion en silice,
respecto al carbon activado.

Cheah et al.
(2016)

Silice meosoporosa funcionalizada con amina
mediante enlaces de hidrogeno.

Adsorcion selectiva de urea
y creatinina mayor al 80%.

Nguyen et al.
(2021)

Nicleo-cubierta IRMOF-1-Si02 y amino Eliminacion del 92.57% de Mosavi et al.
funcionalizada con aminas. ureay 80.47% de creatinina. | (2023)
Nanoparticulas de silice mesoporosas Eliminacion de creatinina 'y Miardan et al.
funcionalizadas con minas unidas por polimeros. | acido arico mayor al 80%. (2023)

Nanocompuestos
poliméricos

Nanocompuestos de nylon 6 con carbon black
modificado con grupos amino.

80-90% de adsorcion de
toxinas urémicas.

Alvarado et
al. (2022)

Fuente: Elaboracion de los autores.

Conclusion

En conclusién, los nanomateriales a base de carbén y éxido de silicio repre-
sentan una nueva y prometedora clase de adsorbentes para la remocién de
toxinas urémicas en pacientes con enfermedad renal crénica. Estos materia-
les ofrecen una alta capacidad de adsorcién y selectividad para toxinas de
bajo peso molecular, como la urea y la creatinina, las cuales son dificiles de
eliminar con técnicas convencionales de dialisis. Ademas, los nanomateria-
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les presentan propiedades como su biocompatibilidad y estabilidad, hacién-
dolos muy adecuados para aplicaciones clinicas.

No obstante, a pesar de los avances en este campo, ain existen desafios
que deben abordarse. Estos incluyen la optimizacién de la eficacia de remo-
cién, la evaluacién de la seguridad a largo plazo y la implementacién efectiva
en sistemas de dialisis clinica. Se necesita mds investigacién para abordar
estos desafios y llevar los nanomateriales a base de carbono y éxido de silicio
desde el laboratorio hasta la practica clinica, con el objetivo de mejorar el tra-
tamiento y la calidad de vida de los pacientes.

Perspectivas a futuro

Las perspectivas futuras de los nanomateriales carbonosos y de éxido de si-
licio para la remocién de toxinas urémicas en la ERC son prometedoras y su-
gieren varias 4reas de desarrollo y aplicacién, como la mejora de la eficacia y
selectividad, esperando avances en la sintesis y el disefio de nanomateriales
permitiendo asi mejorar ain mds su capacidad de adsorcién y selectividad
para toxinas urémicas. Otra drea futura por atender es la seguridad y bio-
compatibilidad de los nanomateriales hacia la aplicacién clinica, a través de
una investigacién exhaustiva sobre su seguridad a largo plazo y su biocom-
patibilidad en entornos clinicos relevantes. Se espera que los avances en la
investigacién y la tecnologia permitan su aplicacién clinica efectiva, mejo-
rando asi el tratamiento y la calidad de vida de los pacientes.
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La quimica verde en la sintesis de nanoparticulas y
sus propiedades antibacterianas

Green chemistry in the synthesis of nanoparticles
and their antibacterial properties

Rafael Alvarez-Chimal,* Jesiis Angel Arenas-Alatorre,** Francisco Marichi-Rodriguez,*
Rodrigo Correa-Prado,* Marco Antonio Alvarez-Pérez*

ABSTRACT: When we hear about nanoparticles, we typically think of their small size or wide range
of applications; however, we rarely focus on their synthesis, which is the most important aspect
because it determines the size and properties of nanoparticles. To synthesize them, there are
many procedures, ranging from those that require the use of dangerous reagents or long times
to those that are environmentally friendly. Green chemistry is an eco-friendly method that is
gaining relevance because of its ease, speed, and sustainability. This approach utilizes natural
resources and bioactive compounds that act as reducing, stabilizing, and coating agents, making
the process more efficient in practically a single step. Among the various properties of nanopar-
ticles is their antibacterial capacity, which demonstrates that when interacting with bacteria,
they trigger a series of processes that culminates in the elimination of microorganisms. This ar-
ticle explores the various resources available for the synthesis of nanoparticles using the green
chemistry approach, the factors that influence the synthesis, and the antibacterial properties
attributed to these nanomaterials.

KEYWORDS: green chemistry, nanoparticles, antimicrobial, microorganisms, plant extract, orga-
nic compounds.

RESUMEN: Lo primero en mente cuando escuchamos sobre nanoparticulas es su tamaifio extre-
madamente pequefo o suamplia gama de aplicaciones, pero pocas veces nos enfocamos en su
sintesis, siendo esto lo mas importante, porque desde ahi se determinan sus tamafnosy propie-
dades. Para sintetizarlas hay muchos procedimientos, desde los que requieren el uso de reac-
tivos peligrosos o tiempos largos hasta los amigables con el ambiente, siendo la quimica verde
uno de esos métodos, el cual esta tomando relevancia por su facilidad, rapidez y sustentabili-
dad. Este enfoque utiliza recursos naturales y compuestos bioactivos actuando como agentes
reductores, estabilizadores y de recubrimiento, haciendo el proceso mas eficiente en practica-
mente un solo paso. Entre las diversas propiedades comprobadas a las nanoparticulas esta su
capacidad antibacteriana, demostrando que, al interactuar con las bacterias, desencadenan
procesos que culminan con la eliminacion del microrganismo. Este articulo da una perspectiva
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general sobre la quimica verde y como es utilizada para sintetizar nanoparticulas, profundizan-
do en los diferentes recursos disponibles para este procedimiento, los factores que influyen en
la sintesis, ademas de las propiedades antibacterianas atribuidas a estos nanomateriales.
PALABRAS CLAVE: quimica verde, nanoparticulas, antimicrobiano, microrganismos, extracto ve-
getal, compuestos organicos.

Introduccion

Las nanoparticulas son particulas de tamarios comprendidos entre 1 y 100
nm (Bayda et al., 2019). Debido a sus tamarfios y propiedades tnicas, las na-
noparticulas han atraido gran atencién en diversos campos del conocimiento,
como la medicina (Ku¢uk et al., 2023; Geetha, Yekkala, y Kiran, 2024), la elec-
tronica (Mo et al., 2019), y las ciencias medioambientales (Koul et al., 2021).
Al reducir su tamario, las nanoparticulas pueden tener una mayor relacién su-
perficie/volumen, lo cual permite un mayor nimero de dtomos o moléculas
por volumen, significando lo anterior que se necesita menos cantidad del ma-
terial para obtener las mismas propiedades que su contraparte macroscépica
y presentar otras (Navya y Daima, 2016).

Las nanoparticulas pueden clasificarse en funcién de su composicién,
forma y tamarno. Los tipos mds comunes de nanoparticulas son las metalicas,
las de éxidos metdlicos, las basadas en carbono, las poliméricas y los puntos
cuanticos. Existen muchos métodos fisicos, quimicos y bioldgicos para sinte-
tizarlas (Ijaz et al., 2020), dentro de los métodos quimicos y biolégicos, la qui-
mica verde estd ganando relevancia (Vijayaram et al., 2024).

La sintesis por quimica verde estd recibiendo atencién en los ultimos
afos. Las fuentes naturales, como los extractos de plantas o los microrga-
nismos, son los recursos mas utilizados para desarrollar esta sintesis (Ijaz et
al., 2020). Este método tiene varias ventajas sobre los procedimientos de sin-
tesis tradicionales, como el bajo costo, la escalabilidad y la reduccién de pro-
duccién de residuos peligrosos. Ademas, la sintesis por quimica verde puede
producir nanoparticulas con formas, tamafios y propiedades superficiales
Unicas, adaptadas a aplicaciones especificas (Gupta et al. 2023).

Las fuentes bioldgicas utilizadas para la sintesis de nanoparticulas con-
tienen compuestos biolégicamente activos, como enzimas, proteinas, polife-
noles, flavonoides, entre otros, los cuales actian como agentes catalizadores,
reductores, estabilizadores para la sintesis en un solo paso (Gupta et al., 2023;
Majumdar et al., 2020).

Dentro de las propiedades de las nanoparticulas esta su capacidad anti-
bacteriana, lo cual ha contribuido a ser estas objeto de amplias investigaciones,
especialmente en el entorno del aumento de la resistencia a los antibidticos
por parte de las bacterias. Estas propiedades se pueden atribuir a varios fac-
tores, entre ellos su elevada relacién superficie/volumen, la cual mejora su in-
teraccion con los organismos diana. Esta caracteristica Gnica permite a las na-
noparticulas actuar como agentes antibacterianos y superar las resistencias
desarrolladas contra los antibiéticos convencionales (Moradi et al., 2023).
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En este articulo se presenta una visién general de empleo de la quimica
verde para sintetizar nanoparticulas, los recursos biolégicos disponibles para
desarrollar esta técnica, los factores y mecanismos implicados en su produc-
cién, asi como su aplicacién antibacteriana demostrada.

Nanoparticulas

Las nanoparticulas pertenecen a la nanociencia encargada del estudio de los fe-
némenos y el manejo de materiales a escala nanométrica, definida en el inter-
valo de 1 a 100 nm (Bayda et al., 2019). Reducir el tamafio permite sintetizar
estructuras con mayor relacién superficie/volumen, es decir, hay mayor canti-
dad de dtomos o moléculas por unidad de volumen (figura 1), e involucra a la
nanotecnologia enfocada en el disefio, la caracterizacién y la aplicacién de es-
tructuras, dispositivos y sistemas complejos mediante el control de la forma, el
tamario y las propiedades de la materia a esta escala (Zhang y Webster, 2009).

La importancia de las nanoparticulas radica en que en el mundo nanomé-
trico, los materiales pueden adquirir o realzar propiedades (biol6gicas, meca-
nicas, eléctricas, magnéticas, Gpticas, cataliticas, entre otras) diferentes a las que
tienen sus homdlogos macroscépicos (Moradi et al., 2023), por lo cual se consi-
dera que al disminuir el tamafio se obtiene un nuevo material, ademds de que la
diversidad de formas, composicién y propiedades fisicas permiten el desarrollo
de aplicaciones en campos tan diversos como el médico, tecnolégico, electrénico,
informdtico, alimenticio, textil, por mencionar algunos, siendo, en consecuencia,
objeto de intensa investigacion cientifica (ljaz et al., 2020; Anees et al., 2024).

Debido a lo anterior, se estd en bisqueda de metodologias para sinteti-
zarlas con el menor impacto posible al ambiente, siendo la quimica verde
una de las tecnologias que se estdn desarrollando y aplicando para llevar a
cabo este procedimiento.

FIGURA 1. Relacion superficie/volumen de un nanomaterial comparado con materiales macroscopicos.

Lado: 1 cm Lado: 0.5 cm Lado: 1 nm

Area: 6 cm? Area: 12 cm? Area: 60,000,000 cm?
Volumen: 1 cm? Volumen: 1 cm? Volumen: 1 cm?

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Generalidades de la quimica verde

La quimica verde tiene como objetivo promover tecnologias quimicas innova-
doras para reducir o eliminar el uso y la produccién de sustancias peligrosas
en el disefio, fabricacién y empleo de productos quimicos. Consiste en reducir
al minimo o de ser posible eliminar por completo la contaminacién producida
en procesos de elaboracién, evitando al maximo el consumo y desperdicio de
materias primas no renovables, asi como el empleo de materiales peligrosos o
contaminantes en la fabricacién de productos (Anastas, 1998).

Paul J. Anastas, considerado el padre de la quimica verde, la define como
“una filosofia de trabajo, la cual implica la utilizacién de herramientas y caminos
alternativos que prevengan la contaminacién”, refiriéndose tanto al disefio de la
estrategia sintética como al tratamiento de los posibles productos secundarios
que se produzcan de dicha ruta (Anastas, 1998; Hebbalalu et al., 2013).

Para considerar si un proceso, ya sea de sintesis, manufactura, industrial,
etc., es de quimica verde se deben cumplir los 12 principios de la quimica
verde (Anastas, 1998):

Evitar la generacién de residuos o tratarlos una vez formados.

«  Laruta sintética debe disefiarse para maximizar la incorporacién de
la materia prima usada en el producto final.

+ Lametodologia sintética debe procurar generar un minimo de sus-
tancias téxicas para el ser humano y el ambiente.

+  Los productos quimicos disefiados deben ser eficaces e inocuos.

«  Se deben usar sustancias auxiliares (disolventes) seguras o evitarlas
en lo posible.

+  Losrequerimientos energéticos de la ruta sintética deben ser tomados
en cuenta y minimizados. Las reacciones deben llevarse a cabo a tem-
peratura ambiente y presién atmosférica normal cuando sea factible.

«  Las materias primas deben ser renovables cuando sea técnica y eco-
némicamente favorable.

«  Reducir la formacién de subproductos.

«  Usar catalizadores en las reacciones.

«  Los productos quimicos deben disefiarse para que al final de su vida
util se descompongan en compuestos inocuos.

« La metodologia analitica debe ser usada para poder controlar los
procesos, evitando la formacién de sustancias peligrosas.

« Las sustancias y su estado fisico deben elegirse con cuidado para
evitar posibles situaciones de riesgo como explosiones o fuegos.

Sintesis de nanoparticulas por quimica verde

Para generar nanoparticulas se distinguen dos enfoques, el de “arriba-abajo”,
en el cual se producen las nanoparticulas mediante técnicas fisicas como la
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molienda o la abrasién de un material y el enfoque de “abajo-arriba” donde las
nanoparticulas se generan a partir de “nanobloques” de d&tomos o moléculas,
dando lugar a agrupaciones mas complejas (figura 2) (Singh et al., 2018).

En el enfoque “abajo-arriba” se encuentra la sintesis quimica: método ge-
neral para producir moléculas o particulas mediante la reaccién entre las sus-
tancias usadas como materia prima, el autoensamble en la cual los dtomos o
moléculas se ordenan a si mismos mediante interacciones fisicas y/o qui-
micas, y el ensamble posicional donde los d&tomos, moléculas o sus agregados
son manipulados deliberadamente y posicionados uno por uno.

Las metodologias “abajo-arriba” se prefieren sobre las “arriba-abajo” por
no requerirse equipo especializado y los tiempos para obtener las nanoparti-
culas son menores (Kumar, Bhushan y Bhattacharya, 2018).

La sintesis por quimica verde se engloba dentro del enfoque “abajo-arriba”.
El uso de plantas, algas o microrganismos, como bacterias u hongos son de los
recursos mas utilizados para llevar a cabo este procedimiento, porque se
cumple adecuadamente con los 12 principios de la quimica verde.

En general, el mecanismo de sintesis por quimica verde incluye cuatro fases
(figura 2). La fase inicial consiste en la obtencién del medio de reaccién, que es
el extracto, generalmente acuoso, de una o varias partes de la especie vegetal, o
el medio de cultivo de los microrganismos y su crecimiento, ademds de la adi-
cién de la sal precursora que serd la fuente de los iones metélicos. La segunda
fase es la de activacién en donde ocurren la reduccién quimica de iones met4-
licos y la generacién de los centros de nucleacién donde surgen y crecen las na-

FIGURA 2. Fases involucradas en la sintesis de nanoparticulas por quimica verde.

lon Metal .
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Fuente: Elaboracion de los autores.
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noparticulas. La tercera fase es la de crecimiento donde las pequefias nanopar-
ticulas adyacentes se fusionan espontineamente en particulas de mayor
tamarfio formando agregados, esta fase se ve influenciada por factores como la
temperatura, concentracién y tipo de compuestos, pH, tiempo de la reaccién,
etc. Finalmente, la fase de terminacién donde se determina la forma final de las
nanoparticulas y los compuestos que participaron en la reaccién ayudan a esta-
bilizarlas y a potenciar sus propiedades (Makarov et al., 2014).

Varios compuestos de las plantas o microrganismos, incluyendo ter-
penos, polifenoles, alcaloides, carbohidratos, proteinas, material genético,
etc., juegan un papel importante en la sintesis de nanoparticulas actuando de
manera conjunta (Makarov et al., 2014).

Recursos biologicos usados para la sintesis por quimica
verde de nanoparticulas

Como se menciond, las bacterias, los hongos, las algas y las especies vegetales
son los recursos biolégicos mas utilizados para la sintesis por quimica verde
de nanoparticulas (figura 3). Este enfoque biolégico ha proporcionado un mé-
todo confiable, sencillo, rapido y amigable con el ambiente (Koul et al., 2021;
Nasrollahzadeh et al., 2019).

Bacterias

La sintesis de nanoparticulas mediada por bacterias se lleva a cabo de dos ma-
neras: extracelular e intracelular (Singh et al., 2020). Intracelularmente, la
sintesis se realiza dentro del microrganismo vivo, usando sus condiciones de
crecimiento para favorecer la sintesis. La sal precursora se agrega al medio a
una concentracién no téxica para la bacteria. En la biosintesis influye la espe-
cie bacteriana, la temperatura, el pH y el tipo de extracto (sobrenadante o in-
tracelular) (Solis-Sandi et al., 2023).

Para la sintesis extracelular se usan los componentes liberados por las bac-
terias cuando se lisan. La sintesis se realiza agregando la sal precursora al
medio donde estdn esos componentes. La sintesis extracelular tiene la ventaja
de ser més rapida al no requerir mas pasos para recuperar las nanoparticulas
del microrganismo (Deljou y Goudarzi, 2016).

Entre los componentes participando en la sintesis estdn las enzimas como
las reductasas, que aceleran (catalizan) la reduccién de iones metélicos en nano-
particulas metdlicas. Inclusive, componentes de su material genético también
participan en este proceso (Singh et al., 2016; Messaoudi y Bendahou, 2020).

Hongos y levaduras

Los hongos contienen biomoléculas activas como proteinas o enzimas, que
participan en la sintesis de nanoparticulas mejorando sus rendimientos y es-
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tabilidad (Vetchinkina et al., 2018; Mukherjee et al., 2001). Algunas especies
de hongos pueden sintetizar nanoparticulas utilizando aminodcidos extrace-
lulares, por ejemplo, el dcido glutdmico y el 4cido aspértico en la superficie de
la levadura, o la enzima reductasa en el citosol de los hongos, reducen iones
metdlicos para formar nanoparticulas, esto favorecido por la presencia de
grupos hidroxilo en el micelio, los cuales donan electrones al ion metalico y lo
reducen hasta formar nanoparticulas. Las aminas alifiticas y aromaticas, o al-

gunas proteinas actian como agentes de recubrimiento para estabilizarlas
(Syed y Ahmad, 2012; Riddin, Gericke, y Whiteley, 2006).

Algas

Las algas se utilizan en el campo de la nanotecnologia debido a su baja toxici-
dad y a su capacidad de bioacumulacién y reduccién de metales (Rana, Yadav
y Jagadevan, 2020); pueden absorber iones metalicos del medio ambiente; los
cuales son luego reducidos a su forma elemental o a un estado de oxidacién
inferior dentro de las células.

La sintesis de nanoparticulas puede ser intracelular, tras el ingreso del ion
metalico al cuerpo del alga o extracelular, y participan compuestos como poli-
sacaridos, proteinas y pigmentos dirigiendo la reduccién de los iones meta-
licos y recubriendo las nanoparticulas recién formadas, para, posteriormente,
ser liberadas de la célula en forma de coloides (Dahoumane et al., 2014).

Plantas

La sintesis mediada por plantas es de las mas utilizadas debido a que se evita
la manipulacién de microrganismos y el uso de medios de cultivo especificos,
ademads de ser de las mdas rapidas y econémicas, porque se involucran menos
pasos en el proceso (Hebbalalu et al., 2013; Makarov et al., 2014). Lo cual la
hace altamente eficiente en el proceso de obtencién de nanoparticulas en
comparacién con la sintesis usando microrganismos.

Las plantas contienen varios compuestos (terpenos, flavonoides, polife-
noles, alcaloides, proteinas, etc.) los cuales participan en la reduccién de las
sales metdlicas y en la estabilizacién de las nanoparticulas resultantes (Ca-
rrillo-Lépez et al., 2016).

Este tipo de sintesis se puede realizar por métodos intracelulares, extra-
celulares y el mediado por fitoquimicos (Dauthal y Mukhopadhyay, 2016). La
sintesis intracelular se realiza dentro de la célula vegetal y las nanoparticulas
se recuperan rompiendo esa estructura, muy similar el método intracelular
usando microrganismos. Se necesita mucho control de los factores de creci-
miento de la especie vegetal para que no intervengan en la sintesis (Saim,
Kumah y Oppong, 2021).

La sintesis extracelular es de las mas usadas por su facilidad y rapidez, se
comienza obteniendo un extracto de la planta, generalmente a base de agua,
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en donde se agrega la sal precursora y por accién de los diferentes compuestos
presentes en el extracto, se generan y estabilizan las nanoparticulas en prac-
ticamente un solo paso (Saim, Kumah y Oppong, 2021; Naikoo et al., 2021).

La mediada por fitoquimicos se basa en el método extracelular, pero con
la diferencia de que se trabaja con los compuestos fitoquimicos aislados y se
afladen otras sustancias estabilizadoras de las nanoparticulas, hay un mayor
control de la sintesis, pero se involucran mas componentes y pasos (Dauthal
y Mukhopadhyay, 2016).

FIGURA 3. Los diferentes enfoques y técnicas utilizados para la sintesis de nanoparticulas.
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Fuente: Elaboracion de los autores.

Otros factores que participan en la sintesis

Como en todo proceso de sintesis, las condiciones de reaccién, como la con-
centracién del ion metdlico, la temperatura, el pH, el tiempo de reaccién, en-
tre otras, juegan un papel importante en la forma, tamario y cantidad de las
nanoparticulas sintetizadas (Agarwal, Venkat Kumar y Rajeshkumar, 2017;
Makarov et al., 2014).

La concentracién del ion metélico tiene un papel crucial en la sintesis de
nanoparticulas, afectando la eficiencia, el rendimiento, entre otros de los as-
pectos del proceso y las caracteristicas finales de las nanoparticulas produ-
cidas (Kazemi et al. 2023). Generalmente, a mayor concentracion de iones
metalicos, mayor es el tamaifio de las nanoparticulas resultantes. Esto se
debe a que una mayor cantidad de iones disponibles puede conducir a un cre-
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cimiento mds rdpido y a una mayor agregacién de nanoparticulas. También
influye en la uniformidad y la distribucién del tamaiio de las nanoparticulas.
Concentraciones 6ptimas pueden llevar a una distribucién de tamario mas
uniforme, mientras que concentraciones demasiado altas o bajas pueden re-
sultar en una amplia dispersién en los tamafios (Kim et al. 2016). Diferentes
concentraciones también pueden favorecer la formacién de diversas morfo-
logias, como esferas, prismas, tridngulos, entre otras. Concentraciones altas
pueden acelerar la formacién de nanoparticulas, aunque esto también puede
llevar a una mayor tendencia a la aglomeracién y sedimentacién, una con-
centracién muy baja puede no ser suficiente para mantener la estabilidad de
las nanoparticulas a lo largo del tiempo (Dada et al. 2018).

La temperatura es uno de los factores mds influyentes, porque las dis-
tintas formas (esféricas, prismadticas, hojuelas, triangulares, octaédricas,
entre otras), el tamafio y la sintesis dependen de la temperatura (Alvarez-
Chimal et al., 2022). A medida que se incremente la temperatura, aumenta la
velocidad de reaccién y la formacién de centros de nucleacién, lo cual genera
mayores rendimientos (Stavinskaya et al., 2019). Las distintas temperaturas
van a propiciar diferentes interacciones entre los reactivos, dando lugar a
formas variadas, y entre mds se incremente la temperatura, el tamario de las
nanoparticulas tienden a aumentar (Thanh, Maclean y Mahiddine, 2014).

El pH influye en los centros de nucleacién, a mayor pH se generan mas de
estos centros (Thanh, Maclean y Mahiddine, 2014). Otra influencia impor-
tante del pH es que algunas nanoparticulas se van a sintetizar solo si se en-
cuentran en el medio acido o bésico que requieren. Por ejemplo, nanoparti-
culas magnéticas se sintetizan en pH bésicos y nanoparticulas de éxidos
metdélicos en medios generalmente dcidos o neutros (Handayani, Ningrum e
Imawan, 2020).

El tiempo de reaccién tiene un papel importante para definir el tamafio de
las nanoparticulas, se ha observado una tendencia de que a mayores tiempos
de reaccion, se favorece un incremente del tamario de las nanoparticulas, influ-
yendo de igual manera en mayores rendimientos por el tiempo mds prolon-
gado de interaccién entre los reactivos (Eaimsumang et al., 2019).

Mecanismos involucrados en la sintesis de nanoparticulas
por quimica verde

El extracto vegetal u organismo utilizado para la sintesis es un factor impor-
tante con influencia en la morfologia y el tamafio de las nanoparticulas, pues
diferentes concentraciones de metabolitos o componentes celulares dan lugar
a diferencias en las nanoparticulas sintetizadas (Kuppusamy et al., 2016; Al-
varez-Chimal et al., 2021; Hebbalalu et al., 2013) (figura 4).

Los flavonoides son un amplio grupo de compuestos polifendlicos que
pueden quelar y reducir activamente los iones metéalicos en nanoparticulas,
pues contienen varios grupos funcionales capaces de formar estas estructuras.
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FIGURA 4. Nanoparticulas sintetizadas por quimica verde.

a) Nanoparticulas de ZnO sintetizadas con la especie vegetal Dysphania ambrosioides a 600 °C; b)
nanoparticulas de ZnO sintetizadas con la especie vegetal Dysphania ambrosioides a 100 °C; c) na-
noparticulas de Fe,0; sintetizadas con la especie vegetal Datura inoxia a temperatura ambiente, y, d)
nanoparticulas de Fe,0; sintetizadas con la especie vegetal Datura inoxia a 60 °C.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Las transformaciones estructurales de los flavonoides también generan pro-
tones que reducen los iones metalicos para formar nanoparticulas, por lo cual
estdn implicados en la nucleacién, la etapa inicial de su formacién y la poste-
rior agregacion (Thanh, Maclean, y Mahiddine 2014).

Los iones metdlicos forman compuestos de coordinacién con los polife-
noles, donde la unidad estructural fundamental es el ion metalico central ro-
deado de los grupos coordinados. Los grupos hidroxilo aromdticos presentes
en los polifenoles se unen al ion metélico y forman un complejo coordinado
estable. Este sistema sufre una descomposicién directa a altas temperaturas,
lo cual conduce a la liberacién de las nanoparticulas del sistema complejo
(Navaetal., 2017).

Los flavonoides, aminoécidos, proteinas, terpenoides, taninos, aztcares
reductores, etc., tienen la caracteristica de poseer grupos hidroxilo los cuales,
al perder electrones, rodean al ion metélico, formando el complejo (Ghasemi
etal.,2024). Tras este proceso, los grupos hidroxilo se oxidan a grupos carbo-
nilo, interviniendo en la estabilizacién de las nanoparticulas (Carrillo-Lépez
etal., 2016).

Los azicares también pueden inducir la formacién de nanoparticulas.
Los monosacaridos como la glucosa pueden actuar como agentes reductores,
pues el grupo aldehido del aztcar se oxida a un grupo carboxilo mediante la
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adicién de grupos hidroxilo, y, a su vez, conduce a la reduccién de los iones
metalicos y a la sintesis de nanoparticulas (Makarov et al., 2014).

Las proteinas y las enzimas facilitan la formacién de nanoparticulas a
partir de iones metdlicos debido a su elevada actividad reductora y a su poten-
cial para atraer iones metalicos a los centros de nucleacién. Los aminoacidos
de una proteina pueden influir enormemente en el tamario, la morfologia y la
cantidad de nanoparticulas generadas, desempefiando asi un papel muy im-
portante en la determinacién de su forma y rendimiento. Dependiendo del
tipo de aminodécidos presentes en el extracto y su concentracién, junto con las
condiciones de reaccién, dan lugar a nanoparticulas con diferentes morfolo-
gias. La eliminacién de un protén del grupo hidroxilo de los aminoacidos da
lugar a la formacién de estructuras resonantes capaces de oxidarse posterior-
mente. Este proceso va acompanado de la reduccion activa de iones metélicos,
seguida de la formacién de nanoparticulas (figura 5) (Nava et al., 2017).

FIGURA 5. Mecanismo de formacion de nanoparticulas por quimica verde por accion de los compuestos
organicos presentes en las especies vegetales y microrganismos.

Compuestos lones
orgénicos metalicos

Nanoparticulas

Fuente: Elaboracion de los autores.

Aplicacion antibacteriana de las nanoparticulas

En los dltimos afos, el nimero de infecciones asociadas con bacterias resis-
tentes a los antibidticos han aumentado. Los antibidticos actian inhibiendo
las sintesis de pared celular, proteinas y acidos nucleicos, o alterando funcio-
nes de la membrana celular y el metabolismo bacteriano (Darby et al., 2023).
Las bacterias son capaces de desarrollar rapidamente mecanismos de resis-
tencia a través de multiples vias incluyendo la alteracién o inactivacién del
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antibiético, la modificacién de la diana o una via metabdlica para evitar su
efecto dafiino, solo por mencionar algunos (Urban-Chmiel et al., 2022) .

Las nanoparticulas se basan en mecanismos antibacterianos completa-
mente diferentes a los de los antibidticos, proporcionando una alternativa
convincente (Webster y Seil, 2012; Usman et al., 2024) (figura 6). La super-
ficie especifica de las nanoparticulas aumenta a medida que disminuye su ta-
mario, lo cual permite una mayor interaccién del material con el entorno. La
composicién quimica, la concentracién, el tamartio, su carga y la forma de las
nanoparticulas son algunas de las variables mas relevantes con influencia en
la actividad antibacteriana (Webster y Seil, 2012; Carrouel et al., 2020).

La capacidad antibacteriana de las nanoparticulas se relaciona con su ta-
mario nanomeétrico, presentan una mayor relacién volumen/superficie, propor-
cionandoles una interaccién considerablemente mas grande con las estructuras
microbianas y asi ejercer su actividad antibacteriana (Navya y Daima, 2016),
ademds de que llevan a la generacién de especies reactivas de oxigeno (ROS), in-
cluyendo al radical hidroxilo («OH), peréxido de hidrégeno (H,0,) y el radical
anién superoxido («02-), moléculas altamente oxidantes, asi como la liberacién
de iones, lo cual afecta a las proteinas y al ADN de las bacterias, aunado a que
estas no han desarrollado mecanismos de resistencia muy eficientes contra las
nanoparticulas (Sirelkhatim et al., 2015; Abdal Dayem et al., 2017).

En especifico, el mecanismo antibacteriano de las nanoparticulas no estd
completamente desarrollado, pero se han descrito varios procesos como su in-
teraccién con la pared celular bacteriana causando perturbaciones en sus fun-
ciones o en las de la membrana celular (Linklater et al., 2020). Las nanoparti-
culas, dependiendo de su tamafio, tendrdn una mayor superficie permitiendo
un incremento en la interaccién con la pared o membrana, provocando su alte-
racién y posterior permeabilidad (Krdl et al., 2017). Las bacterias Gram nega-
tivas son més susceptibles al dafio en la membrana porque contienen lipopoli-
sacdridos en la membrana externa, lo cual aumenta la carga negativa, en
comparacién con las bacterias Gram positivas que no tienen esta estructura
(Beveridge, 1999).

Quiza el mecanismo antibacteriano mas relevante de las nanoparticulas
es la generacién de las especies reactivas de oxigeno (ROS, por sus siglas en
inglés), estas especies se originan en la superficie de las nanoparticulas como
resultado del cambio en las propiedades electrénicas, a menor tamario de par-
ticula hay mayor interaccién con el oxigeno molecular o el agua del medio y
los sitios activos donantes y aceptores de electrones, generando una cascada
de reacciones y, por consiguiente, un aumento en la concentracién de estas
especies (Abdal Dayem et al., 2017; Ali et al., 2018; Sivakumar et al., 2018).
Uno de los blancos de las ROS es la cadena transportadora de electrones, lo
cual lleva a una disminucién de la produccién de adenosin trifosfato (ATP),
compuesto importante en la respiracién y metabolismo bacteriano que al
atacar enzimas involucradas en el metabolismo provocan dafios en otros pro-
cesos como la sintesis de proteinas, lipidos, pared celular, etc. (Jiang, Lin y
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Cai, 2020). Otra consecuencia es la peroxidacién de lipidos conducente a un
dafio en la integridad de la membrana y a cambios conformacionales en las
proteinas de membrana. Este desequilibrio entre oxidantes y antioxidantes
causa estrés oxidativo dentro de la bacteria provocando la muerte celular
(Dutta et al., 2012).

La carga global de la membrana y pared de las células bacterianas es ne-
gativa debido al exceso de grupos carboxilicos disociados, las nanoparticulas
tienen generalmente una carga positiva, como resultado, las cargas opuestas
generan una fuerte atraccion electrostatica, produciendo un dafio debido a su
acumulacién en estas zonas (Sirelkhatim et al., 2015).

Las nanoparticulas también pueden ingresar a la bacteria, interaccio-
nando con las proteinas, enzimasy el ADN, teniendo un efecto significativo en
la inhibicién de su metabolismo y la ruptura del sistema enzimatico, este dafio
se ve incrementado cuando las nanoparticulas liberan iones de manera soste-
nida (Chiriac et al., 2016). Inclusive, las nanoparticulas pueden mejorar la ac-
tividad de los antibiéticos en las bacterias, al alterar la permeabilidad de las
membranas y mejorar la liberacién del farmaco, lo cual sugiere un efecto sinér-
gico en la lucha contra las infecciones bacterianas cada vez mas resistentes a
los antibiéticos (Ipe et al., 2020; Haji, Ali y Aka, 2022). Las propiedades anti-
bacterianas de las nanoparticulas se han utilizado, por ejemplo, para revestir
superficies que evitan la adhesién microbiana y asi reducir la formacién de bio-
pelicula (Borzabadi-Farahani, Borzabadi y Lynch, 2014), lo cual es especial-
mente importante en el drea odontoldgica (Reyes-Carmona et al., 2023).

El abanico de aplicaciones de las nanoparticulas en contextos antibacte-
rianos es enorme, desde su uso médico, industrial, textil y alimenticio, ha-
ciéndolas sumamente interesantes para seguir estudiando sus procesos de
sintesis y potenciar sus aplicaciones.

FIGURA 6. Mecanismo de accion antibacteriano de las nanoparticulas.
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Conclusiones y perspectivas

La quimica verde ha revolucionado la sintesis de nanoparticulas, al utilizar
métodos amigables con el ambiente, eficientes y sin los dafios colaterales aso-
ciados con los métodos tradicionales. La adopcién de la quimica verde no solo
reduce el impacto ambiental de la sintesis de nanoparticulas, sino que tam-
bién promueve la seguridad en su produccién y uso, un aspecto crucial cuan-
do se consideran aplicaciones médicas y de consumo.

Las nanoparticulas han demostrado propiedades antibacterianas signifi-
cativas, abriendo nuevas posibilidades en la lucha contra las infecciones bac-
terianas, especialmente en la situacién donde la resistencia a los antibiéticos
es una creciente preocupacién, ademds de su incorporacién en materiales
para prevenir la proliferacién bacteriana.

Aunque los resultados son prometedores, ain queda mucho por estudiar
en cuanto a la optimizacién de la sintesis, propiedades, la evaluacién de su to-
xicidad y la eficacia para su posible uso clinico o con el cada vez mds deman-
dante campo de aplicaciones de estas nanoestructuras, sentando las bases
para futuras investigaciones en este campo emergente.
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ABSTRACT: Agricultural production worldwide is becoming more demanding every day. Among
the main limitations for food production are arthropod pests (insects and mites), which cause
significant damage to crops, directly to production and yield. Phytophagous insects and mites
represent a strong threat to agricultural crops, causing great economic losses. Chemical control,
one of the most used for the management of pests and mites, has caused resistance problems
in different pests, and has affected human and animal health, as well as non-target and benefi-
cial species. In recent years, different nanotechnology alternatives have been explored for the
management and control of the main groups of pest insects and mites. In this review we will
present and debate the role of nanoparticles (NPs) as tools in the control and management of
the main insect and mite pest species.

KEYWORDS: pest, mites, insects, nanoparticles, nanotechnology.

RESUMEN: La produccion agricola a nivel mundial es cada dia mas demandante. Dentro de las
principales limitantes para la produccién de alimentos encontramos los artropodos plaga (in-
sectos y acaros), causantes de afectaciones importantes a los cultivos, directamente a la pro-
duccion y rendimiento. Los insectos y acaros fitofagos representan una fuerte amenaza para los
cultivos agricolas, ocasionando grandes pérdidas econdmicas. El control quimico, uno de los
mas usados para el manejo de plagas y acaros, ha ocasionado problemas de resistencia en di-
ferentes tipos de plagas, ha afectado la salud humana y animal, asi como también a especies
no blanco y beneficiosas. En los Gltimos afnos, se han explorado diferentes alternativas de la
nanotecnologia para el manejo y control de los principales grupos de insectos y acaros plaga.
En esta revision expondremos y debatiremos el rol de las nanoparticulas (NPs) como herra-
mientas en el control y manejo de las principales especies de insectos y acaros plaga.
PALABRAS CLAVE: plaga, acaros, insectos, nanoparticulas, nanotecnologia.

Introduccion

La nanotecnologia en la agricultura

En la actualidad, el mundo enfrenta nuevos retos frente a los recursos natu-
rales, debido al incremento de la poblacién, la busqueda de nuevas fuentes de
energia, la produccién de alimentos, el cambio climatico y un aprovechamien-
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to mas eficiente de los recursos hidricos (Sosa 2015). Una de las 4reas con
mas demanda es la agricultura, donde cada dia se requieren mejorar los pro-
cesos y aumentar la produccién, debido a los nuevos retos para abastecer a la
poblacién mundial (Mesa y Esparcia, 2023).

La nanotecnologia (NT) agricola ha tenido un gran impacto en la agricul-
tura durante los ultimos afios, recibiendo la atencién en muchas de sus areas,
y mejorando significativamente la calidad e inocuidad de los insumos, mate-
rias primas, la mejora de procesos y el incremento del valor nutritivo de los
productos (Dasgupta et al., 2015). La NT ha avanzado principalmente en
paises desarrollados, los cuales se han abierto a nuevas innovaciones en
ramas muy especificas en la agricultura, Prasad et al. (2014) mencionan la im-
portancia de dispersar la NT a todos los sectores de la agricultura en dife-
rentes dreas. Lira et al. (2018) refieren las diferentes 4reas de la NT en la agri-
cultura: empaque de alimentos, agricultura de precisién (sensores remotos),
productos (nanofertilizantes y nanopesticidas), trasferencia genética y na-
noalimentos.

La nanotecnologia en el control de plagas

El uso a gran escala de productos quimicos contra artrépodos plaga ha afecta-
do negativamente las poblaciones de enemigos naturales, generando conta-
minacién ambiental, degradacién del suelo y afectaciones a la salud humana
(Hernandez et al., 2019; Carranza et al., 2023). En los tltimos afios, se han ex-
plorado alternativas procedentes de la NT para el manejo de diferentes plagas
(Correa et al., 2018; Herndndez y Orozco, 2020). Las nanoformulaciones re-
presentan una alternativa para el manejo de artrépodos plaga, entre estas en-
contramos: nanoemulsiones, nanoencapsulaciones y nanodispersiones (Ku-
mar et al., 2019; Hernandez y Orozco, 2020), las cuales tienen ventajas como
el aumento significativo de la velocidad de disolucién, la solubilidad en agua
y la uniformidad de dispersién en la aplicacién, lo cual mejora significativa-
mente el control de plagas en la agricultura (Ramos et al., 2021).

Las nanoparticulas en el control de plagas

Las nanoparticulas (NPs) se pueden definir como particulas ultrafinas produ-
cidas intencionalmente con dimensiones caracteristicas de 1 a 100 nm y con
propiedades tnicas (Auffan et al., 2009). El tamatio, la forma (esférica, vari-
llas, tubos e irregular), la relacién superficie-volumen, la fase cristalina (cris-
talina, amorfa etc.) y la composicién quimica (por ejemplo, metalica, de car-
bono, inorganica, organica, polimérica, etc.) son pardmetros clave para definir
muchas propiedades téxicas de estos materiales hacia el control de plagas
(Athanassiou et al., 2018).

Parisi et al. (2016) enlistaron una amplia variedad de materiales a partir
de compuestos naturales para fabricar NPs en diferentes formas y composi-
ciones quimicas, incluidos metales, 6xidos metélicos, puntos cuanticos, semi-
conductores, carbono, cerdmicas, silicatos, lipidos, polimeros, proteinas, den-
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drimeros y emulsiones. Algunos beneficios comunes de las formulaciones de
pesticidas a base de NPs incluyen: mayor solubilidad, mayor estabilidad, eli-
minacién de solventes orgdnicos téxicos en comparacién con los pesticidas
usados convencionalmente, liberaciéon controlada de ingredientes activos, re-
sistencia a la fot¢lisis e hidrdlisis (descomposicién temprana), mejor movi-
lidad, mejor efecto a dosis mas bajas (Sasson et al., 2007).

Las nanoparticulas han sido probadas con éxito frente a una amplia gama
de artrépodos perjudiciales, tanto en la agricultura (Pavela et al., 2017; Atha-
nassiou et al., 2018), como en insectos vectores (Benelli, 2016; Benelli et al.,
2017). Se sabe de efectos ovicidas, adulticidas y sobre la oviposicién (Tungsoy,
2018; Saranya et al., 2020; Shahzad y Manzoor, 2021). Algunos autores han
reportado que las NPs provocan estrés oxidativo (propiciando las especies re-
activas de oxigeno ROS) en tejidos de artrépodos (Mao et al., 2018; Benelli,
2018). Rai et al., (2014) mencionan un efecto fisico por parte de las NPs sobre
los insectos, afectando directamente el exoesqueleto, posiciondndose en las
células para degradar proteinas y enzimas, lo cual ocasionara la disminucién
de la permeabilidad de la membrana y la alteracién de la fuerza motriz, pro-
vocando ataxia e inanicién en insectos (Benelli, 2016). A continuacién, se
muestran los efectos y/o modos de accién de las NPs sobre insectos y dcaros
plaga (figura 1).

FIGURA 1. Modos de accion de las nanoparticulas en artropodos plaga.

Nanoparticulas de
| silicio (NPsSi) y
wminia (NPsAl)
0

i, “al Cuticula y exoﬁu“d'm
lilge ‘ﬁp“" Deshidratacién
60 de enzimas Y 0 Efecto fisico
9y a Esl_n's oxidative e
Rof ' Oteinas y acidos ety — ==

Nanoparticulas
de plata

reador Trojan Nanoparticulas
e dxido de
) o
P —
( de oro
(NPsAg)
& = Nanoparticulas de
pte, hibidor de lri_ﬁ““a,st""w poliestireno (NPsP)
% la reproduccion ¥ //
0

e S —

de isoenzimas oY

Fuente: Adaptado de Benelli (2018).

Materiales y métodos

La recoleccién sistemdtica de informacién se inicié en agosto de 2023, apli-
cando un criterio de inclusién a través de diferentes bases de datos como
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Scopus, Elsevier, EBSCO, Google Scholar, Springer, Redalyc y SciELO, e in-
gresando a la busqueda la palabra clave principal: nanoparticulas. Se selec-
cionaron publicaciones desde 2013 hasta 2023. Posteriormente, se aplicé el
criterio de exclusidn, seleccionando publicaciones donde intervinieron las
palabras clave: control de plagas, acaros e insectos fitéfagos y nanoparticu-
las. Se consultaron un total de 500 referencias. Después, se seleccionaron
150 articulos relevantes, excluyendo aquellos irrelevantes para nuestro estu-
dio, conformando, asi, un total de 62.

La sintesis y andlisis de la informacién se realiz6 con la lista de verifica-
cién PRISMA 2020 (Page et al., 2021). Como resultado del andlisis de las in-
vestigaciones consultadas sobre nanoparticulas, encontramos lo siguiente:
en los tltimos 11 afios los estudios se han centrado en el control de insectos
y acaros plaga. En esta revisiéon expondremos el rol de las NPs sobre el ma-
nejo y control de los insectos y 4caros plaga.

Nanoparticulas de plata sobre insectos
Abdel-Gawad (2018) utilizé extracto de hoja de Moringa oleifera Lam (Mo-
LE) (Moringaceae) para sintetizar nanoparticulas de plata (Mo-AgNP) con-
tra Musca domestica L. (Diptera: Muscidae). En el bioensayo larvicida, los va-
lores de CLs, fueron 2.03 mg/mL para las Mo-AgNP. Asimismo, se determind
la CLs, para pupas, la cual fue de 9.604 mg/mL. Alas larvas tratadas con CLs,
se les ocasiond una reduccién significativa en la fecundidad de las hembras y
en la eclosién de los huevos. Las Mo-AgNP afectaron el contenido total de
proteinas y la actividad de las enzimas esterasas no especificas, acetilcolina
esterasa y glutatién S-transferasa en larvas alimentadas con dietas tratadas.
Kantrao et al. (2017) reportaron el efecto de las nanoparticulas de plata
(NPsAg) sobre la actividad de la proteasa intestinal de Helicoverpa armigera
(Hubner) (Lepidoptera: Noctuidae). Se utilizaron los extractos de hojas de
Ficus religiosa L. (FR) y Ficus benghalensis L. (FB) (Moraceae) como agentes re-
ductores. Las NPsAg modularon la actividad de la enzima. También se redujo
significativamente el peso de las larvas y la tasa de supervivencia; asimismo,
las NPs estudiadas inhibieron la actividad de la proteasa en un 50 y un 70%
desde 100 pg/L. Manimegalai et al. (2022) utilizaron el extracto de Dichro-
cephala integrifolia Kuntze (Asteraceae) como agente reductor para la sintesis
de NPsAg contra Spodoptera litura E. (Lepidoptera: Noctuidae) y H. armigera.
Las larvas tratadas con NPsAg exhibieron actividad antialimentaria contra S.
litura (77%) y H. armigera (79%). Se obtuvieron tasas de mortalidad larvaria
(68-70%) con valores de CLg, de 99y 109 mg/L y tasas de afectaciones de 74-
72% en pupas de S. litura y H. armigera, respectivamente; también se obser-
varon dafios histolégicos en el mesenterdn de larvas tratadas en comparacién
con el control. Baranitharan et al. (2021) evaluaron NPsAg utilizando el ex-
tracto de Areca catechu L. (Areceae) sobre S. litura y H. armigera. Las CLsy y
CLg, fueron de 71-85 pg/mL y 96-129 pg/mL, respectivamente, para las dos
especies. Ademads, se observaron efectos sobre pupas, donde las CL fueron
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menores; los autores mencionan que las NPsAg podrian tener un potencial en
el control de S. litura y H. armigera. A partir del extracto de hoja de Ocimum
basilicum L. (Lamiaceae), Jafir et al. (2021) sintetizaron NPsAg con el objetivo
de evaluar el potencial insecticida contra S. litura, en comparacién con al-
gunos insecticidas sintéticos de diferentes modos de accién (Coragen®, Pro-
claim®, Tracer® y Talstar®). Los valores de CLg, CLg, y CLgs fueron estadisti-
camente diferentes en el segundo y cuarto estadio de S. litura. Las NPsAg
causaron mortalidad de 22-97% en larvas de segundo estadio a una concen-
tracién de 100-1500 mg/L, seguidas de Coragen® (18-92%), Proclaim® (13-
78%) y Talstar® (13-68%), mientras que Tracer® presentd la tasa de morta-
lidad larval mas baja (12-67%) a una concentracién de 60-120 mg/L. Los
autores destacan la mortalidad de NPsAg por encima de los insecticidas co-
merciales; ademads, sugieren a las NPsAg como posible alternativa a los pro-
blemas de resistencia en estas plagas. En un estudio similar realizado por The-
gwuagu et al. (2016), se exploraron formulaciones de diclorvos y clorpirifos
encapsulados con NPsAg y almidén, mostrando los tratamientos encapsu-
lados con NPsAg mejor mortalidad que los tratamientos de los dos insecti-
cidas solos, lo cual sugiere una posible sinergia.

Sayed et al. (2017) sintetizaron NPsAg utilizando la bacteria entomopa-
tégena Bacillus thuringiensis var. kurstaki Berliner (Bacillaceae), evaluaron la
eficacia insecticida sobre larvas de Trichoplusia ni (Hubner) y Agrotis ipsilon
(Hufnagel) (Lepidoptera: Noctuidae). Los resultados demostraron ser signifi-
cativamente mads virulentos los tratamientos de NPsAg hacia las larvas de T.
ni que con A. ipsilon. Las NPsAg fueron sintetizadas utilizando extracto de
Sargassum muticum (Yendo) Fensholt (Sargassaceae) por Moorthi et al.
(2015), su actividad insecticida fue evaluada contra Ergolis merione (Cramer)
(= Ariadne merione) (Lepidoptera:Nymphalidae), los autores observaron cam-
bios prominentes en el perfil proteico de la hemolinfa, la morfologia de los
hemocitos, el deterioro del intestino medio, la membrana basal, el cuerpo adi-
poso vy los ciegos gastricos. Asimismo, se observé que los fitoquimicos de S.
muticum son un precursor destacado para la sintesis de nanoparticulas.

Amjad et al. (2022) sintetizaron NPsAg utilizando cascara de arroz, las
NPsAg fueron evaluadas sobre el pulgén de la espiga Sitobion avenae (E.) (He-
miptera: Aphididae). Los resultados mostraron que la mortalidad mas alta de
pulgones fue de 93.3% con una concentracién de nanoparticulas de 600
mg/L, mientras que la mortalidad mds baja se observé con 200 mg/L. Del
mismo modo, los resultados revelaron que las actividades enzimdticas de la
catalasa y la glutatién-s-transferasa aumentaron en respuesta al incremento
de la concentraciéon de NPs. Khatami et al. (2019) evaluaron el extracto de
alas de la cucaracha americana Periplaneta americana (L.) (Blattodea: Blat-
tidae) como un nuevo biomaterial para sintetizar NPsAg. Se examino el efecto
insecticida de las NPsAg resultantes sobre la mortalidad de Aphis gossypii
Glover (Hemiptera: Aphididae) en condiciones de laboratorio; 48 h después
de los tratamientos con las NPsAg (100 mg/L), se observé una mortalidad
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promedio del 40%. Bhattacharyya et al. (2016) evaluaron el efecto de NPsAg
utilizando el extracto de Solanum lycopersicum L. (Solanaceae) contra Macrosi-
phum rosae (L.) (Hemiptera: Aphididae), explorando diferentes concentra-
ciones de NPsAg (200, 300, 400 y 500 mg/L), los datos de mortalidad de pul-
gones revelaron que las NPsAg fueron efectivas a una concentracién de 500
mg/L, y amedida que aumentaron la concentracién también aument? la tasa
de mortalidad, obsevando diferencias estadisticamente significativas en la
mortalidad de M. rosae entre las concentraciones (DSM al 5%).

Almadiy et al. (2018) estudiaron el efecto de la sintesis verde de NPsAg
con el extracto de Peganum harmala L. (Nitrariaceae). Las NPsAg mostraron
actividad insecticida contra Trogoderma granarium (Everts) (Coleoptera: Der-
mestidae). Las CLs, fueron de 31-62 pg/cm? y 24-46 pg/cm? 24 h postrata-
miento contra larvas y adultos, respectivamente. La alimentacién de las
larvas del segundo estadio con los granos tratados con NPsAg en concentra-
ciones subletales provocé efectos negativos en el crecimiento y desarrollo
normales del insecto. Estos efectos se manifestaron con un alto porcentaje de
larvas y pupas malformadas, un ciclo de vida prolongado y una reduccién sig-
nificativa en la aparicién de adultos. Rouhani et al. (2013) realizaron ensayos
en laboratorio para determinar la efectividad de las NPsAg sobre larvas y
adultos de Callosobruchus maculatus (F.) (Coleoptera: Chrysomelidae) en se-
millas de Vigna unguiculata (L.) Walp. (Fabaceae). En los experimentos, las
CLs, en larva fueron de 1.0 g kg™ y en adultos 2.06 g kg™ de semilla. Los re-
sultados muestran que las NPsAg fueron altamente efectivas en adultos y
larvas (mortalidad 83%).

Alif y Thangapandiyan (2019) realizaron una formulacién con NPsAgy la
evaluaron contra Tribolium castaneum (Herbst) (Coleoptera: Tenebrionidae).
El objetivo principal del estudio fue comparar la eficacia insecticida de las NPs
contra malatién. Se evalué la tasa de mortalidad, disuasién de la oviposicion,
actividad repelente y actividad antialimentaria de diferentes concentra-
ciones. Los resultados en los ensayos mostraron que la combinacién de NPsAg
mas malatién ejerce una alta eficacia insecticida superior, resaltando respecto
a los otros tratamientos.

Mosa et al. (2022) utilizaron arboles de limén (Citrus limon L. cv. Eureka)
(Rutaceae) en dos temporadas para investigar el efecto de las NPsAg sobre el
cultivo. Evaluaron tres concentraciones (5, 7.5 y 10 mg/L) en aplicacién fo-
liar, considerando el crecimiento vegetativo, rendimiento y calidad de la
fruta. Los resultados indicaron que la aplicacién foliar de NPsAg mejoré la
longitud de los brotes, la clorofila total, el porcentaje de cuajado de flores y
frutos, el rendimiento de frutos, las caracteristicas fisicas y quimicas de los
frutos y la composicién mineral de las hojas (macro y micronutrientes) en
comparacién con el control en ambas temporadas. La aplicacién foliar de
NPsAg a 10 mg/L mostré los mejores valores. Mds adelante, los autores reali-
zaron la evaluacién de un aceite esencial (AE) con material vegetal de esos ar-
boles sobre Sitophilus oryzae (L.) (Coleoptera: Curculionidae). Los resultados
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indicaron un mejor efecto del AE de cadscara de limén tratado con las dife-
rentes concentraciones de las NPsAg en comparacién con los no tratados.

Ahmed et al. (2023) utilizaron hongos para sintetizar NPsAg debido a sus
especificaciones de menor toxicidad e impacto ecoldgico. Se realizé una mico-
sintesis extracelular de NPsAg de Lecanicillium lecanii R. Zare & W. Gams (Cor-
dycipitaceae), evaludndose como insecticidas contra los adultos de la plaga
solar Eurygaster testudinaria (Geoffroy) (Hemiptera: Scutelleridae). Las NPsAg
mostraron una fuerte actividad en la mortalidad de adultos durante diferentes
periodos de tiempo hasta registrar el 100% a una concentracién de 100 mg/L
después de 10 dias de tratamiento.

Al-Shammari y Al-Zubaidi (2016) evaluaron la efectividad de cuatro ex-
tractos de plantas (jengibre, neem, ajo y eucalipto) y sus NPsAg contra Plano-
coccus citri (Risso) (Hemiptera: Pseudococcidae). Todos los extractos de plantas
y sus NPsAg causaron mortalidad en el segundo y tercer estadio, en todas las
concentraciones y tiempos de evaluacién. El extracto de jengibre y sus NPsAg
causaron la mortalidad méaxima sobre el segundo y tercer estadio de P, citri (94
y 90%, respectivamente). Los extractos de neem ocuparon el segundo lugar,
seguidos del ajo y el eucalipto. Se observé que la CLs, para ninfas disminuia
con el paso del tiempo.

Ramanathan et al. (2021) realizaron experimentos in vitro para evaluar la
actividad insecticida de NPsAg sintetizadas a partir de extractos de hojas de
Acalypha indica L. (Euphorbiaceae) contra Dysdercus cingulatus (E.) (Hemip-
tera: Pyrrhocoridae). Los insectos se expusieron a diversas concentraciones
(1.25, 2.5, 5, 10 y 15 mg/L) de NPsAg para determinar la DLs, las cuales
fueron de 5 mg/L (38%), 10 mg/L (75%), 15 mg/L (83%), 20 mg/L (100%) y
25 mg/L (100%) y el valor DLs, de NPsAg biosintetizadas contra D. cingulatus
fue de 4.66 mg/L (24 horas), 1.64 mg/L (48 horas), 0.3 mg/L (72 horas) y 0.18
mg/L (96 h). Los autores indicaron que las NPsAg sintetizadas a partir de ex-
tractos de hojas de A. indica tienen potencial para aplicarse con un enfoque
ecolégico para controlar D. cingulatus.

Rouhani et al. (2012) evaluaron el efecto insecticida de NPsAg sobre el
pulgdn de la adelfa, Aphis nerii Boyer (Hemiptera: Aphididae). En los experi-
mentos, el valor de la CL5, para imidacloprid y las NpsAg fue de 0.13 y 425
mg/L, respectivamente. Adicionalmente, el estudio mostr6 que 1 mg/L imi-
dacloprid y 700 mg/L de NPsAg tuvieron el mayor efecto en mortalidad de los
insectos. Los resultados revelaron que las NPsAg pueden ser usadas como
una herramienta valiosa en programas de manejo integrado hacia A. nerii.

La tabla 1, muestra las diferentes especies de insectos plaga estudiadas
con las NPsAg, el tipo de evaluacién, viabilidad de uso y sus efectos y/o dafios.

Nanoparticulas de plata contra acaros

Sharifian et al. (2016) reportaron la toxicidad de las NPsAg contra Tetranychus
urticae Koch (Acari: Tetranychidae). Se ensayaron seis concentraciones (190,
285, 356, 441, 551 y 685 mg/L) por el método de inmersién de hojas. El re-
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TABLA 1. Nanoparticulas de plata (NPsAg) evaluadas contra insectos plaga, viabilidad y sus efectos.

Insectos plaga

Tipo de

evaluacion

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Daiios/efectos

Autor(es)

Prometedora (CL' bajas
y alta mortalidad

Rouhani et al.

[

Aphis nerii In vitro comparado con Mortalidad (2012)
imidacloprid)
Prometedora (CL bajas
Callosobruchus . para alcanzar . Rouhani et al.
maculatus In vitro mortalidad de 80% Mortalidad (2013)
sobre larvas y adultos)
Dafio al perfil proteico,
P deterioro del intestino .
. . . Prometedora (maltiples I Moorthi et al.
Ergolis merione In vitro medio, membrana
efectos sobre la plaga) . (2015)
basal, cuerpo adiposo
y los ciegos gastricos
Regular (CL intermedias
Macrosiphum . comparado con otras . Bhattacharyya
rosae ST especies de afidos e gl et al. (2016)
plaga)
Planococcus citri In vitro Riometedora (CLbajas diﬁ?;t:ttiaedt: nas AT
menores a 1500 mg/L) P Al-zubaidi (2016)
de la plaga
Trichoplusia n In vitro Prometedgra (cL Mortalidad Sayed et al. (2017)
muy bajas)
Regular (CL intermedias
Agrotis ipsilon In vitro comparadg con otras Mortalidad Sayed et al. (2017)
especies de
lepidopteros plaga)
Kantrao et al.
Prometedora (mejor Efecto sobre la (2017);
Helicoverpa In vitro control que la mortalidad de larvas Baranitharan
armigera permetrina y CL bajas y regulacion de et al. (2021);
de control) enzimas Manimegalai
et al. (2022)
. . Prometedora (CL muy | Efectos sobre larvas, Abdel-Gawad
Musca domestica In vitro . .
bajas) pupas y enzimas (2018)
Prometedora (CL bajas
Trogoderma . para alc.anzar 37 n.eg.atwos Almadiy et al.
ranarium In vitro mortalidad en el crecimiento y (2018)
g considerable, 80% desarrollo del insecto
contra larvas y adultos)
Prometedora (CL
Aphis gossypii In vitro bajas para alcanzar Mortalidad Khatami et al.
phIS gossyp mortalidad (2019)
considerable 80%)
I Prometedora Mortallda_d,_silsuas!o.n ce Alify
Tribolium . P la ovoposicion, actividad .
In vitro (maltiples efectos s Thangapandiyan
castaneum repelente y actividad
sobre la plaga) L . (2019)
antialimentaria
Continda »
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TABLA 1. Nanoparticulas de plata (NPsAg) evaluadas contra insectos plaga, viabilidad y sus efectos (continuacion).

Insectos plaga

Tipo de
evaluacion

Cultivo

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Danos/efectos

Autor(es)

Prometedora (CL muy
Dysdercus . . . Ramanathan
; In vitro - bajas menores a 100 Mortalidad
cingulatus ma/L) et al. (2021)
Prometedora (CL Efecto sobre la
Sitobion avenae In vitro _ intermedias para | mortalidad de estadios| Amjad et al.
alcanzar mortalidad moviles y la enzima (2022)
considerable 80%) | glutation s-transferasa
bejns ot mortatdnd Baranitharan
) co)r/n arado con Mortalidad y dafios et al. (2021);
Spodoptera litura In vitro - insch)ticidas de histologicos y Jafir et al. (2021);
. modulacion enzimatica| Manimegalai
diferente grupo
2 et al. (2022)
toxicologico)

Sitophilus oryzae In vitro = Prometeb(:?;z)(CL muy Mortalidad M?;Z;Zt)al'

Eurygaster . _ Prometedora (CL muy . Ahmed et al.
testudinaria In vitro bajas) Mortalidad (2023)

. . . . Invernadero Prometedora (CL muy . Zavala Zapata
Diaphorina citri In vitro (C. aurantifolia) bajas) Mortalidad et al. (2024)

1Concentraciones letales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

sultado mostré que las NPsAg fueron altamente efectivas contra este acaro,
causando una mortalidad mayor al 96% en la concentracién mas alta, lo cual
indica la eficacia de NPsAg para controlar esta plaga. Los valores CLs, y CLgs
para NPsAg fueron 363 y 629 mg/L, respectivamente. Los autores concluyen
que las NPsAg pueden usarse como una herramienta en programas de mane-
jo de plagas sobre T. urticae.

En otro estudio realizado por Abdel Ghani et al. (2022), para evaluar la
actividad acaricida de las NPsAg contra acaros fitéfagos y depredadores en
naranja trifoliada Citrus trifoliata L. (Rutaceae), las NPsAg mostraron acti-
vidad acaricida mayor que la bifentrina sobre las tres especies de acaros estu-
diados. Las CLs, de NPsAg fueron 29.3, 43.9y 27.4 mg/L y 43.3,38.9y 31.6
mg/L para bifentrina sobre Phyllocoptruta oleivora Ashmead (Acari: Erio-
phyidae), Eutetranychus orientalis Klein (Acari: Tetranychidae) y Brevipalpus
obovatus Donnadieu (Acari: Tenuipalpidae), respectivamente. Las NPsAg
también mostraron una toxicidad altamente selectiva (23 veces la CL50 de la
bifentrina) hacia los 4caros fitéfagos en comparacién con los depredadores.
Las NPsAg mostraron una eficacia comparable a la bifentrina para el control
de las etapas moéviles de las tres especies de dcaros y superaron a la bifentrina
en actividad ovicida. Los autores concluyeron que las NPsAg se pueden uti-
lizar como alternativa de control de P. oleivora, E. orientalis y B. obovatus en el

cultivo de naranja trifoliada.
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Al-Azzazy et al. (2019) evaluaron los efectos de las NPsAg en diferentes
etapas del acaro eri6fido P. oleivora, el dcaro rojizo del tomate, Aculops lycoper-
sici (Massee) (Acari: Eriophyidae) y el acaro T. urticae. Ademads, incluyeron el
impacto sobre los depredadores, Euseius scutalis (Athias-Henriot) y Neosiulus
cucumeris Oudemans (Acari: Phytoseiidae), en tomate. Se exploraron cuatro
concentraciones de NPsAg (54, 108, 162 y 216 mg/L). Se descubrié que las
NPsAg fueron efectivas para matar A. lycopersici y T. urticae con efectos mi-
nimos sobre E. scutalis y N. cucumeris. El porcentaje de mortalidad segin las
concentraciones evaluadas fue de 21, 45, 72,y 93% para A. lycopersici y de 19,
43, 73y 85% para T. urticae, para E. scutalis fue de 3,9, 17y 24% y para N. cu-
cumeris fue de 4, 13, 14y 20%, una semana después de la exposicién, respec-
tivamente. Ademas, los hallazgos mostraron que las NPsAg provocaron una
reduccién en el porcentaje de eclosién de huevos. Los porcentajes de larvas
que eclosionaron huevos fueron 68, 50, 34 y 20% para A. lycopersici, para T.
urticae fueron de 79, 64, 43 y 30% una semana después de la exposicién a 54,
108, 162y 215 mg/L de NPsAg, respectivamente.

Pavela et al. (2017) evaluaron NPsAg fabricadas a partir del extracto de
raiz de Saponaria officinalis L. (Caryophyllaceae) contra T. urticae. El extracto
de raiz de S. officinalis como las NPsAg mostraron efecto acaricida, con una
CLs, para las NPsAg de 1.2 g/L (CLgy, = 2.8 g/L) y el extracto de raiz solo con
una CLs; 7.8 (CLgy = 11.9 g/L). Ambos tratamientos mostraron alta toxicidad
ovicida con CLs, de 3.1y 13.8 g/L para las NPsAg y el extracto acuoso de raiz,
respectivamente. Los autores también reportan reduccién significativa de la
oviposicién en hembras de T. urticae. Asimismo, concluyen que las NPsAg
pueden llegar a ser prometedoras, al mostrar una alta eficacia biolégica y ser
relativamente simple y barato el método de produccién.

Ghani et al. (2022) evaluaron la actividad acaricida sobre el 4caro dati-
lero Oligonychus afrasiaticus (McGregor) (Acari: Tetranychidae) y su acaro de-
predador Neoseiulus barkeri Hughes (Phytoseiidae) bajo condiciones de labo-
ratorio. Las NPsAg mostraron actividad significativa sobre O. afrasiaticus
(CLs, de 40 mg/L) comparado con N. barkeri (CLs, de 1588 mg/L) lo cual re-
presenta aproximadamente 40 veces selectividad sobre el enemigo natural.
Las NPsAg también presentaron actividad ovicida sobre O. afrasiaticus (CLs,
de 68 mg/L). En el estudio en campo, las NPsAg (a 216 mg/L) alcanzaron una
eficiencia ligeramente mayor a la del estudio en laboratorio, con una reduc-
cién del 86% de la poblacién de O. afrasiaticus, y viéndose afectada solo el
18% de la poblacién de N. barkeri. Las NPsAg redujeron la eclosién del 57%
de los huevos de O. afrasiaticus.

Enla tabla 2, se observan las diferentes especies de dcaros plaga estudiadas
con las NPsAg, el tipo de evaluacién, viabilidad de uso y efectos y/o dafios.

Nanoparticulas de oro sobre insectos
Small et al. (2016) evaluaron el efecto de las nanoparticulas de oro (NPsAu)
administradas por via oral sobre la reproduccién y desarrollo de la cucaracha
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TABLA 2. Nanoparticulas de plata (NPsAg) evaluadas contra insectos plaga, viabilidad y sus efectos.

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Tipo de

. Dafos/efectos
evaluacion

Cultivo

Acaros plaga

Autor(es)

Sharifian et al.
1 .
Tetranychus . Pfometed.ora (cL Mortalidad sobre (2016);
urticae In vitro - bajas en diferentes méviles v huevos Pavela et al.
etapas) y (2017); Al-Azzazy
et al. (2019)
Tomate Promg‘Eedora Eficacia significativa
Aculops (reduccion de la X Al-Azzazy et al.
. . Campo (Solanum ) sobre instares larvales
lycopersici . poblacion de las (2019)
lycopersicum) . y huevos
etapas moviles)
Eutetranychus
orientalis, Naranjo Prometedora (eficacia Eficacia sienificativa
Phyllocoptruta trifoliado similar a la bifentrina cla sig P Abdel Ghani
. Campo X sobre instares moviles
oleivora, (Citrus para el control de las et al. (2022)
. e P y huevos
Brevipalpus trifoliata) etapas moviles)
obovatu
Oligonychus In vitro _ Prometedora Mortalidad sobre Ghani et al.
afrasiaticus (CL muy bajas) moviles y huevos (2022)

1Concentraciones letales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

alemana Blattella germanica (L.) (Blattodea: Blattellidae). A las hembras re-
cién emergidas se les proporcioné alimento que contenia NPsAu (87.44 mg/L)
y se les permitié aparearse con los machos. Los adultos de B. germanica acu-
mularon oro de las NPsAu con un factor de bioacumulacién de 0.1. La inges-
tién de NPsAu no afect6 el tiempo de formacién de la ooteca ni su eclosién.
Sin embargo, la viabilidad de la ooteca disminuy6 casi un 25% en las hembras
tratadas con NPsAu en comparacién con los controles. Al mismo tiempo, el
numero de ninfas nacidas disminuyé en un 33% en los tratamientos con NP-
sAu con respecto al control. La ingestién de NPsAu provocé efectos subletales
en B. germanica que comprometen los rasgos de vida involucrados en la dina-
mica poblacional. Los autores proponen a B. germanica como especie modelo
en estudios nanotoxicolégicos para estimar los efectos de las NPsAu. Raliya et
al. (2017) reportaron un nuevo método in vivo para estudiar las interacciones
entre las NPsAu y el sistema nervioso de la cucaracha discoide Blaberus discoi-
dalis Serville (Blattodea: Blaberidae). Se inyectaron NPsAu cargadas negativa-
mente de 50 nm de didmetro en el sistema nervioso central (SNC) del insecto.
En este estudio se demostré que las particulas cargadas afectaban la locomo-
cién del insecto. Asimismo, afectaron el comportamiento del insecto, pero no
tuvieron efectos importantes en la esperanza de vida de la cucaracha después
de dos meses de observacién.

Sahayaraj et al. (2016) realizaron un experimento de laboratorio para
evaluar el impacto de la solucién acuosa de oro sintetizada a partir de haba de
la india (Pongamia pinnata), sobre la mortalidad y el desarrollo de las larvas de
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Pericallia ricini (F) (Lepidoptera: Erebidae). Los resultados mostraron que las
NPsAu causaron mas mortalidad que el insecticida comercial de neem (vijay-
neem®). Las NPsAu redujeron drasticamente el peso corporal de las larvas de
P, ricini. Ademas, se observaron diferencias entre los tratamientos sobre los
periodos de desarrollo, fecundidad, eclosién de larvas, pupas y adultos. Los
autores sefialan haber realizado evaluaciones de campo y de bioseguridad
antes de recomendar la utilizacién de estas NPs. Chakravarthy et al. (2012)
estudiaron el efecto de NPsAu sobre S. litura. Los datos revelaron que las NPs
fueron efectivas y causaron un 50% de mortalidad larvaria a una concentra-
cién de 500 mg/L. La CLg, (216-938) incrementando a medida que aumen-
taban las etapas de desarrollo de la larva. El estudio demostré que las NPsAu
son efectivas contra S. litura, por lo tanto, serian un componente util de una
estrategia de manejo integrado de plagas (MIP).

El-Ashram et al. (2020) estudiaron los efectos de las NPsAu sobre el esca-
rabajo Trachyderma hispida (Coleoptera: Tenebrionidae). El estudio mostré
dafios sobre el tejido ovarico de los escarabajos, inducido por una dosis su-
bletal de las NPsAu (0.01 mg/L). También se reportd una supresion significa-
tiva en sus niveles transcripcionales, aumento significativo en la apoptosis de
las células ovaricas, cambios patolégicos en las células ovaricas y modulacién
de enzimas de los escarabajos tratados. Zainol et al. (2023) estudiaron otro
coledptero, Oryctes rhinoceros (Coleptera: Scarabaeidae) pero para fines de
sintesis de NPs, las pruebas citotdxicas indican un rasgo de toxicidad leve en
diferentes estudios de evaluacién. En conclusién, NPsAu sintetizadas de O.
rhinoceros mejoran en estabilidad y no son téxicas, lo cual sugiere que podrian
ser prometedoras para el control de diferentes plagas.

Oliveira et al. (2015) investigaron a la mosca soldado negra Hermetia illu-
cens (L.) (Diptera: Stratiomydae) como un método in vivo para observar la ab-
sorcién y biodistribucién de NPsAu en su tracto digestivo. En este estudio, se
utilizé microscopia electrénica de barrido para describir el crecimiento y desa-
rrollo de este insecto, ademas de detallar la morfologia externa tanto de larvas
como de adultos. Se encontraron NPsAu en el sistema digestivo, asi como
efectos amorfos sobre los estadios larvales y el adulto. Las NPsAu afectaron di-
ferentes procesos de H. illucens, lo cual podria ser un modelo de estudio para
determinar el efecto o los modos de accién de las NPsAu sobre dipteros.

En la tabla 3, se muestran las especies de insectos y 4caros plaga estu-
diadas con NPsAu, viabilidad y dafios y/o efectos.

Nanoparticulas de polimeros contra insectos y acaros

Bonser et al. (2023) evaluaron los efectos de las nanoparticulas de biopolime-
ros (NPsB) sobre el crecimiento y el rendimiento de soya Glycine max (L.) (Fa-
baceae). Se aplicaron NPsB, elaboradas a partir de lignina o zeina, como trata-
mientos para semillas de soya y pulverizaciones foliares (solo zeina) para
plantas de soya. Los ensayos de alimentacién de las hojas y los indices de
dafio indican que la susceptibilidad al ataque de herbivoros no aumenté debi-
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TABLA 3. Nanoparticulas de oro (NPsAu) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos.

Insectos plaga

Tipo de

evaluacion

Cultivo

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Danos/efectos

Autor(es)

Py .
Regular (CL' intermedias Mortalidad sobre
. . comparado con otras . Chakravarthy
S. litura In vitro - X diferentes etapas
especies de et al. (2012)
L larvales
lepidopteros plaga)
) Modelo de estudio de El sistema digestivo, asi o
Hermetia . como efectos amorfos Oliveira et al.
. In vitro - los efectos de las -
illucens sobre los estadios (2015)
NPsAu
larvales y el adulto
Blattella . Pro.metedora (L Efectos en reproduccion Small et al.
. In vitro - bajas menores a 100
germanica y desarrollo (2016)
mg/L)
Prometedora (CL muy
betfos) Lo result.:;ndos Desarrollo, fecundidad, .
e . mostraron mas . Sahayaraj et al.
Pericallia ricini In vitro - . eclosion de larvas,
mortalidad que el upas v adultos (2016)
insecticida comercial pupasy
de neem (vijayneem®)
Modelo de estudio de Afectac!ones al sistema )
Blaberus . nervioso central y Raliya et al.
o In vitro - los efectos de las 3
discoidalis algunos parametros (2017)
NPsAu .
poblacionales
Prometedora
Trachyderma In vitro _ (concentraciones Efectos celularesy en | El-Ashram et al.
hispida subletales muy bajas sistema endocrino (2020)
menores a 1 mg/L)

1Concentraciones letales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

do alas NPsB. Las aplicaciones foliares de las NPsB mejoraron variables agro-
noémicas del cultivo; ademds, indicaron efectos sobre la mortaliad de Chryso-
deixis includens comparado con metoxifenocide (Intrepid 2F®).

Ahmadi et al. (2018) evaluaron el aceite esencial de Satureja hortensis L.
(Lamiaceae) encapsulado en NPs de quitosano/tripolifosfato. Los resultados
obtenidos demostraron efectos ovicidas, adulticidas y de persistencia contra
T. urticae. Los valores de la CLs, contra dcaros adultos fueron de 47 pL/L des-
pués de 24 h, y 31 uL/L después de 72 h de exposicién. También reportan un
efecto fumigante de las NPs a las 24 h con valores de CLs, 212 pL/L. Se ob-
servo una liberacién prolongada durante los 25 dias del estudio, lo cual indica
la persistencia de la actividad acaricida durante un largo tiempo. Los autores
destacan que el aumento de la toxicidad residual de los fumigantes puede
estar relacionado con la lenta liberacién del ingrediente activo, pudiendo ser
potencialmente aplicable en el control de T. urticae. También Zhou et al.
(2023) evaluaron el quitosano, como nanoportador genético, para mejorar la
eficiencia de la interferencia de ARN (ARNi). Los resultados mostraron que
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las NPs de quitosano/ARNds mejoraron significativamente la estabilidad y la
eficiencia de la absorcién celular. Los ensayos revelaron que las NPs de quito-
sano/dsRNA regulaban positivamente el gen clave de cadena pesada de cla-
trina (CHC) para activar la via endocitosis dependiente de clatrina (CDE);
ademads, la inhibicién de CDE obstaculizé las respuestas robustas de ARNi de
las NPs de quitosano/ARNds. También se confirmé que las NPs de quitosano/
ARNds se unian directamente a la proteina CHC, componente central de la
CDE, para mejorar la eficiencia del ARNi. Los autores resaltan la relevancia
del mecanismo molecular mediante el cual el ARNi basado en NPs de quito-
sano administra ARNds para mejorar la eficiencia del ARNi. El mecanismo
anterior promoverd la utilizacién de ARNi basado en nanoportadores en el
manejo de plagas y la entrega de genes. En la tabla 4, se observan las dos es-
pecies de insectos y dcaros plaga, el polimero evaluado, su viabilidad y dafios.

TABLA 4. Nanoparticulas de polimeros (NPsP) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos.

Viabilidad de uso

Insectos

Polimero y acaros Tipo d.e, Cultivo (mala, regular o Dafios/efectos Autor(es)
evaluacion
plaga prometedora)
. .. Ahmadi et al.
QUItqsano / T. urticae In vitro - Prometgdora AEEES O.V!CIdaS y (2018); Zhou et al.
tripolifosfato (CL" bajas) adulticidas
(2023
Prometedora (CL Efectos sobre la
Zeina Chrysodeixis Campo Soya muy bajas) fluctuacion Bonser et al.
includens P (G. max) comparadas con poblacional de (2023)
metoxifenocide C. includens

tConcentraciones letales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Nanoparticulas de silice y aluminio contra insectos y acaros

Rouhani et al. (2019) reportaron efectos importantes de nanoparticulas de
silicio (NPsSi) sobre plagas de granos almacenados. Se realizaron pruebas de
laboratorio para determinar la eficacia de las NPsSi contra larvas y adultos
de Sitophilus granarius (L.) (Coleoptera: Curculionidae) en trigo almacenado.
Se descubrié que las NPsSi fueron muy efectivas contra S. granarius y causa-
ban una mortalidad del 100% después de 2 semanas. Otro estudio en plagas
de almacén lo realizaron Haroun et al. (2020), quienes evaluaron la eficiencia
insecticida de NPsSi en adultos del gorgojo del arroz S. oryzae, T. castaneum
y C. maculatus. Los resultados mostraron que las NPsSi presentaron efecto
téxico sobre S. oryzae y C. maculatus en la concentracién maés alta, mientras
que T. castaneum mostro alta resistencia contra las NPsSi. Al final del experi-
mento, la mortalidad registrada fue de 82, 98 y 58% a la mayor concentra-
ci6n (0.3, 2 y 8 mg/kg) de NPsSi contra C. maculatus, S. oryzae'y T. castaneum,
respectivamente. Ademas, las NPs provocaron altas reducciones en la proge-
nie F1 contra C. maculatus y S. oryzae.
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NPsSi fueron elaboradas por Pavitra et al. (2018) como una alternativa
para el pulgén A. gossypii y la cochinilla del algodén Phenacoccus solenopsis
Tinsley (Hemiptera: Pseudococcidae). Las NPsSi causaron mortalidad a la
concentracién de 2000 mg/L, tanto en el pulgén como en la cochinilla. La ac-
tividad pesticida de las NPsSi revel6 que, a una concentracién de 2000 mg/L,
se registré la mortalidad maxima de las dos especies de insectos.

Un estudio realizado por Wang et al. (2023), sobre el barrenador del maiz
Ostrinia furnacalis (Guenee) (Lepidoptera: Crambidae) con NPsSi en un sis-
tema de nanorrespuesta acompariadas del insecticida spinosad, se encontr6
que el spinosad resultante demostr6 una alta capacidad de carga (39%) y una
fotoestabilidad mejorada para responder de manera inteligente al microam-
biente intestinal del barrenador del maiz y lograr la liberacién inteligente. En
comparacién con el pesticida convencional, el spinosad mostré una eficacia su-
perior en el control de O. furnacalis y pudo ser absorbido y transportado en las
plantas de maiz sin efectos adversos sobre su crecimiento. Las NPsSi acompa-
fiadas con spinosad mejoraron significativamente el control, liberacién, activa-
cién, y el efecto sobre los organismos no objetivo se redujo significativamente.
Martins et al. (2019) caracterizaron y evaluaron un sistema de administracién
a base de aceite de neem (AN) y nanosilice. Los resultados mostraron que el
desempertio reproductivo de Spodoptera frugiperda (J. E. Smith) (Lepidoptera:
Noctuidae) se vio afectado negativamente y estuvo influenciado por el tipo de
sistema (NPsSi y AN) y su concentracién en la dieta. Este impacto en el desa-
rrollo de la palomilla puede explicarse por los efectos sobre la fisiologia nutri-
cional y utilizacién de alimentos en larvas alimentadas con la dieta, sugiriendo
una afectacién enzimdtica. Los autores resaltan los hallazgos y sugieren una
posible alternativa para el manejo integral de S. frugiperda.

Alimohamadian et al., (2022), evaluaron el efecto de las NPsSi en el con-
trol del segundo estadio larvario del gusano soldado Spodoptera exigua Hubner
(Lepidoptera: Noctuide), en condiciones de laboratorio y de campo. El valor
de la CLs, de las NPsSi contra el segundo estadio larvario después de 24, 48 y
72 horas en aspersién de polvo, inmersién de hojas y aspersién de solucién
fue (660, 43, 893), (460, 833, 690) y (279, 565, 323) mg/L, respectivamente.
En campo, el resultado de la evaluacién de mortalidad y dafio mostré que los
tratamientos del polvo tuvieron diferencias significativas con el tratamiento
control (p £ 0.05). Un estudio similar, pero con otra especie de este género, lo
realizaron El-Bendary y El-Helaly (2013) sobre Spodoptera littoralis Boisduval
(Lepidoptera: Noctuide) con NPsSi en tomate. Las NPsSi resultardn tener ac-
cién téxica alta en todas las concentraciones utilizadas sobre S. littoralis.
Ademds, las NPsSi le confirieron una alta resistencia a las plantas de tomate
contra esta plaga, especialmente a 300 y 350 mg/L. Las NPsSi mejoraron la
resistencia a la plaga, ademas de tener un efecto téxico sobre la misma.

Thabet et al. (2021) emplearon NPsSi en diferentes concentraciones (75-425
mg/L) en habas y soya. Se monitorearon las plagas, el pulgén Aphis craccivora
Koch (Hemiptera: Aphididae), Liriomyza trifolii (Burgess) (Diptera: Agromyzidae)
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y S. littoralis, junto con sus depredadores. En los experimentos de campo, las
NPsSi redujeron las poblaciones de los tres insectos plaga asociados con los cul-
tivos y sus depredadores asociados. Sin embargo, en los campos de soya, el ni-
mero total de depredadores aumenté después de aplicar la concentracién mas
baja. Las NPsSi afectaron la antixenosis. En laboratorio, las NPsSi a 400 mg/L in-
hibieron el desarrollo de las raices de haba, pero no afectaron el porcentaje y el
tiempo de germinacién, ademads de la longitud de los tallos.

Elsadany et al. (2015) evaluaron el efecto de las NPsSi para controlar la
arafa roja Tetranychus cucurbitacearum (Sayed) (Acari: Tetranychidae) en
plantas de soya. Se pulverizaron tres concentraciones de NPsSi (250, 350 y 450
mg/L) en dos variedades de soya: Giza 35 y Giza 111, durante la temporada
2014. Los resultados indicaron que la reduccién de la poblacién de 4caros de-
pendié de la concentracién ensayada. La concentracién de 450 mg/L de NPsSi
obtuvo el porcentaje de reduccién mads alto de dcaros en las dos variedades (79-
62%). Las etapas méviles del 4caro en la variedad Giza 111 fueron més suscep-
tibles a las NPsSi que en la variedad Giza 35. En un estudio similar, Emam et al.
(2021) evaluaron el efecto de las NPsSi para controlar T. urticae bajo condi-
ciones de invernadero en el cultivo de pepino. Las NPs mostraron mortalidad
sobre el estado larvario (99%), seguido del huevo con 98%. Ademas, en la etapa
de ninfa se observé una alta mortalidad (94%) a una concentracién de 1500
mg/L. Mientras que las hembras adultas registraron una mortalidad de 92% a
las 72 h. En las hembras tratadas después de 96 h, se observo una fuerte dismi-
nucién en el promedio de huevos a las concentraciones de 1000 y 1500 mg/L.
En los 4caros, la actividad de la acetilcolinesterasa (AChE) se inhibi6 significati-
vamente a 1500 mg/L, mientras que la glutatién-S-transferasa aumento6 signi-
ficativamente después de 72 h. Las NPsSi afectaron estados inmaduros de T. ur-
ticae en condiciones de invernadero y laboratorio.

Otro estudio sobre este dcaro lo realiz6 Zayed (2022), quien evalué bajo
condiciones de laboratorio la silice a granel, NPsSi, y dos agentes de sintesis (si-
lice a granel-abamectina y NPsSi-abamectina) contra T. urticae. Los resultados
mostraron que las NPsSi recubiertas con abamectina tuvieron una influencia
significativa en la disminucién de los huevos ovipositados por las hembras
adultas. Ademas, las NPsSi-abamectina fueron el tratamiento mas eficaz parala
disminucién de huevos y su viabilidad. Esta investigacién revela que el silice en
masa y NPsSi podrian emplearse como sustitutos o complementos de los acari-
cidas convencionales y son compatibles con los diferentes componentes de MIP.
Enla tabla 5, se muestran las especies de insectos y dcaros plaga, las cuales han
sido evaluadas con nanoparticulas de silice y/o aluminio (NPsSi -NPsAl).

Nanoparticulas de titanio contra insectos y acaros

Shaker et al. (2017) evaluaron los efectos de la aplicacién de nanoparticulas de
diéxido de titanio (NPsTiO,) sobre la supervivencia y biologia de S. littoralis. El
ensayo consistié en 6 concentraciones: 1000, 500, 250, 125, 62.5 y 31.25
mg/L. Elvalor dela CLsy enlaslarvas del segundo estadio tratadas con NPsTiO,

¢



TABLA 5. Nanoparticulas de silice y aluminio (NPsSi -NPsAl) evaluadas contra insectos y acaros plaga,

viabilidad y sus efectos.

Insectos y

acaros plaga

Tipo de
evaluacion

www.mundonano.unam.mx | ARTICULOS DE REVISION | Mundo Nano
https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69833 | 18(34), 69833, enero-junio 2025
José Guadalupe Ontiveros-Guerra, Agustin Hernandez-juarez, Sonia Noemi Ramirez-Barron, Julio César Chacon-Hernandez

Cultivo

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Daiios/efectos

Autor(es)

Tetranychus

Prometedora
(reduccion de las

Eficacia bioldgica
y mejora de las

Elsadany et al.

cucurbitacearum Campo S (G e poblacpngs de. acaros caracteristicas (2015)
QGRS L ES agronémicas de cultivo
a 500 mg/L) g
Aphis qossypii Prometedora (CL' bajas
‘;hen%coggl):sy In vitro _ y alto nivel de Efecto sobre la Pavitra et al.
R mortalidad comparado mortalidad (2018)
solenopsis X
con dinotefuran)
Sitophilus . Trigo (Triticum Prometgdora (cL Efectos sobre larvasy | Rouhani et al.
ranarius In vitro aestivum) ity RS el adultos (2019)
9 mortalidad)
st ot et
Spodoptera . P R paradol 4 osarrollo de la plaga,| Martinsetal.
. In vitro - con el testigo comercial, - .
frugiperda - L antialimentarios y (2019)
ademas de miultiples .
I, sobre las enzimas
modos de accion)
Prometedor?l ( CL bajas Efecto sobre la
S. oryzae, T. y alto nivel de X .
. X mortalidad, progenie Haroun et al.
castaneum y In vitro = mortalidad), excepto -
(F1) y danos (2020)
C. maculatus en T. castaneu, donde . P
histologicos
el control fue regular
) Bty S Efe.cto sobre todo el El-Bendary y
Spodoptera In vitro y ciclo de la plaga, El-Helaly (2013);
. X - todas las etapas de -
littoralis campo el do By ees) ademas de efectos Thabet et al.
plag sobre oviposicion (F1) (2021)
Reduccion de la
Prometedora (efecto CRIEER Cl las_dos
sobre las plaga sl (il
Aphis craccivora 'y Haba (Vicia faba) X L2 biologica), minimo Thabet et al.
.. U, Campo ademas de un impacto |. X
Liriomyza trifolii y Soya (G. max) . impacto a poblaciones (2021)
minimo en sus .
. de EN? e incremento en
enemigos naturales) X .
variables agronémicas
en los dos cultivos
Prometedora (control
Spodoptera In vitro _ competitivo en campo Mortalidad sobre Alimohamadian
exigua por diferentes vias de instares larvales et al. (2022)
exposicion)
Prometedora (efecto
sobre todos los Eficacia biologica,
instares de T. urticae a | ademas de reduccion Emam et al
. In vitro e | Pepino (Cucumis | dosis inferiores a 1500 | de la actividad de la )
T. urticae N R - (2021); Zayed
Invernadero sativus) mg/L) ademas de alta | acetilcolinesterasa, (2022)
competitividad glutation-S-tranferasa
comparado con y progenie
abamectina
Continda »
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TABLA 5. Nanoparticulas de silice y aluminio (NPsSi -NPsAl) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus
efectos (continuacion).

Viabilidad de uso
Cultivo (mala, regular o Danos/efectos Autor(es)
prometedora)

Insectos y Tipo de

acaros plaga evaluacion

Prometedora (control
competitivo comparado
Ostrinia e Maiz con el spinosad, Eficacia biologica Wang et al.
furnacalis ademas de CL bajas y sobre O. furnacalis (2023)
bajo impacto en
especies no objetivo)

1 Concentraciones letales.
2 Enemigos naturales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

fue de 62 mg/L y el valor de la CLs, fue de 125 mg/L para el cuarto estadio. Via
ingesta, estas Nps afectaron en mayor medida al segundo instar. Hameed et al.
(2023) evaluaron el extracto acuoso de Chlorella vulgaris Beijerinck (Chlorella-
ceae) como agente reductor de NPsTiO, para controlar Musca domestica L.
(Diptera: Muscidae), los porcentajes de mortalidad alcanzaron el 100% frente
al primer estadio larvario, 70% frente al tercer estadio larvario y el 93% sobre
moscas adultas. También se observaron deformidades en moscas tratadas con
NPsTiO2, incluyendo no emergencia de huevos y pupas, desarrollo incomple-
to de la cabeza, patas y alas, ademads de la desaparicién de los 6rganos genita-
les. El estudio demostré que C. vulgaris es un buen candidato para la nanofa-
bricacién de NPsTiO, y un rico nanopesticida de origen natural.

Gutiérrez et al. (2021) evaluaron el efecto de NPsTiO, sobre ninfas de
Bactericera cockerelli Sulc. (Hemiptera: Triozidae) en tomate bajo condiciones
de laboratorio e invernadero. En laboratorio, las NPsTiO, causaron morta-
lidad de 99% a 96 horas después de la aplicacién (dda). La aspersion directa
en plantas de tomate presentd baja mortalidad con 32%, 96 horas dda. Estos
resultados son un primer avance del control de B. cockerelli con NPsTiO, en
invernadero.

Dentro de los estudios con 4caros, Senbill et al. (2023) evaluaron bajo
condiciones de laboratorio e invernadero la toxicidad y eficacia residual de las
NPsTiO, en comparacién con la abamectina contra hembras adultas de T. ur-
ticae y sus efectos sobre el dcaro depredador Neoseiulus californicus (Mc-
Gregor) (Acari: Phytoseiidae). En los bioensayos de laboratorio, el valor de la
CLs, de NPsTiO, fue de 5.82 mg/L, en comparacién con 4.90 mg/L en aba-
mectina 72 horas después del tratamiento. Los porcentajes més altos de mor-
talidad en las poblaciones de T. urticae fueron de 92% después de 24 h de as-
persién con NPsTiO,, en comparacién con 98% en abamectina. Ademads, las
NPsTiO, probadas mostraron menos toxicidad sobre las poblaciones de N. ca-
lifornicus.

En la tabla 6, se muestran los insectos y acaros plaga estudiados con
NPsTiO,, el tipo de evaluacién, viabilidad de uso, dafios y/o efectos.
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TABLA 6. Nanoparticulas de titanio (NPsTiO,) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos.

Insectos y

acaros plaga

Tipo de
evaluacion

Cultivo

Viabilidad de uso
(mala, regular o
prometedora)

Dafos/efectos

Autor(es)

1
. . . Pror_’netedora (ct Mortalidad larval y Shaker et al.
S. littoralis In vitro - bajas menores efectos sobre la pupa (2017)
a 1000 mg/L) pup
Bactericera Tomate (S. Prc?metgdora ( . Gutiérrez et al.
cockerelli Invernadero lvcopersicum inferiores a Mortalidad (2021)
yeop 3000 mg/L)
Mortalidad,
deformidades, no
Prometedora (control S g [l
. y pupas, desarrollo
Musca . similar que el . Hameed et al.
X In vitro = . X incompleto de la
domestica imidacloprid y CL (2023)
cabeza, patas y alas,
menores a 1000 mg/L) >
ademas de la
desaparicion de los
organos genitales
Prometedora (CL Mortalidad sobre
T urticae In vitro _ competitivas con adultos, ademas de Senbill et al.
’ abamectinay menores | mostrar selectividad (2023)
a 10 mg/L) sobre EN?

1Concentraciones letales.
2 Enemigos naturales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Nanoparticulas de zinc contra insectos y acaros
Abdel-Gawad (2018) utiliz6 el extracto de hoja de M. oleifera Lam (Mo-LE)
para sintetizar nanoparticulas de éxido de zinc (Mo-ZnONP) contra M. do-
mestica. En el bioensayo larvicida, el valor de CLs, fue de 6.41 mg/mL. Ade-
mas, se determind la CLs, para pupas, la cual fue de 17, 10 mg/mL. Las larvas
tratadas con CL5, de Mo-ZnONP redujeron de forma significativa la fecundi-
dad delas hembras yla eclosién de los huevos. El contenido total de proteinas
y las actividades de las enzimas esterasas no especificas, acetilcolina esterasa
y glutatién S-transferasa disminuyeron significativamente después de que las
larvas se alimentaron con dietas tratadas con CLs, de las Mo-ZnONP.

Gutiérrez et al. (2021) evaluaron el efecto de nanoparticulas de éxido de
zinc (NPsZnO) sobre ninfas de B. cockerelli en tomate, bajo condiciones de la-
boratorio e invernadero. En laboratorio, las NPsZnO causaron mortalidad
del 88% a 96 dda. La aspersion directa en plantas presenté baja mortalidad
con 27% a 96 horas dda. Rouhani et al. (2012) estudiaron otro insecto chu-
pador: A. nerii, en este estudio se investigd la actividad insecticida de NP-
sZnO. En los experimentos, la CLs, para las NPsZnO fue de 424 mg/L. El re-
sultado mostr6 que las NPsZnO pueden ser usadas como una herramienta
valiosa en programas de manejo del pulgén A. nerii.

En plagas de almacén, Haroun et al. (2020) evaluaron la eficiencia insecti-
cida de nanoparticulas de zinc (NPsZn) contra: adultos de S. oryzae, T. casta-

-2



Mundo Nano | ARTICULOS DE REVISION | www.mundonano.unam.mx
18(34), e69833, enero—-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69833
José Guadalupe Ontiveros-Guerra, Agustin Hernandez-Juarez, Sonia Noemi Ramirez-Barron, Julio César Chacon-Hernandez

neum y C. maculatus. Los resultados para T. castaneum y C. maculatus mos-
traron que las NPsZn presentaron un efecto téxico significativo contra S.
oryzae y C. maculatus, mientras que T. castaneum mostré alta resistencia
contra las NPsZn. La mortalidad fue de 88, 100 y 38% en C. maculatus, S.
oryzaey T. castaneum a una concentracién de 0.6, 2.5 y 8 mg/kg de NPsZn, res-
pectivamente. Ademds, las NPs provocaron altas reducciones en la progenie
(F1) contra C. maculatus y S. oryzae. Rouhani et al. (2019) reportaron efectos
de NPsZn sobre S. granarius, plaga importante de granos almacenados. Se rea-
lizaron pruebas contra la etapa larvaria y los adultos de S. granarius en trigo
almacenado. Se descubrié que las NPsZn fueron moderadamente efectivas
contra esta plaga, teniendo efecto de proteccién en los granos durante 15 dias
dda, pero los efectos sobre la mortalidad no fueron significativos.

Attia et al. (2015) realizaron ensayos para evaluar las NPsZn en compa-
racién con pirmifos metilico sobre adultos de S. oryzae en condiciones de la-
boratorio. Las CLs, van desde 0.44-0.45 mg/L alos 3 y 15 dias dda, respecti-
vamente. Ademds, las Nps afectaron significativamente el ndmero de
descendencia (progenie). Méndez et al. (2022) determinaron el efecto de las
NPsZn de Crotalaria longirostrata Hook. & Arn. (Fabaceae) sobre la morta-
lidad de insectos y la viabilidad celular de la cochinilla del algodén P. sole-
nopsis. Las NPsZn mostraron una actividad insecticida contra P. solenopsis
mayor al 60% de mortalidad, después de 96 h dda. Los estudios de viabilidad
celular muestran un efecto de las NPs; sin embargo, los autores sugieren mas
estudios acerca de modos de accién de las NPs sobre los insectos chupadores.

La mosca blanca Bemisia tabaci (Gennadius) (Hemiptera: Aleyrodidae) y
su parasitoide Eretmocerus mundus (Mercet) (Hymenoptera: Aphelinidae)
fueron tratados con NPsZnO (Taheri et al., 2020). Los valores de la CLs, en
huevos y ninfas de B. tabaci fueron 7.49 y 6.93 mg/L, 3 dias dda, respectiva-
mente. El valor de la CLs, sobre E. mundus fue de 11.30 mg/L mostrando sus-
ceptibilidad a la aplicacién de las NPsZnO. En los estudios de campo sobre B.
tabacilas NPsZnO mostraron eficacia menor al 50%. Otro estudio similar rea-
lizado fue por Khooshe et al., (2016) sobre Trialeurodes vaporariorum West-
wood (Hemiptera: Aleyrodidae), donde examinaron los efectos de las NP-
sZnO y Beauveria bassiana en adultos. En los bioensayos, los adultos fueron
expuestos a diferentes concentraciones de NPsZnO (3, 5, 10, 15, 20 mg/L) y
B. bassiana (10%, 10°, 10°, 107, 108 esporas mL™). Los valores de la CLs, para
NPsZnO y hongos fueron de 7.35 mg/Ly 3.28 x 10° esporas mL™, respectiva-
mente. Las tasas de mortalidad obtenidas con NPsZnO y hongos en la con-
centracién mads alta fueron de 92 y 89%, respectivamente. Los resultados in-
dican un efecto positivo de las NPsZnO y de B. bassiana en adultos de esta
mosca blanca.

En un estudio realizado por Thakur et al. (2022), se evaluaron NPsZnO
sintetizadas a partir de Zingiber officinale Roscoe (Zingiberaceae) sobre plagas
asociadas con el tomate (S. litura y M. euphorbiae). Tras la aplicacién de NP-
sZnO en diferentes concentraciones, las larvas del tercer estadio de S. litura y
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los adultos de M. euphorbiae mostraron una mortalidad del 100% a 500 mg/L
de NPsZnO en un periodo de exposicién de 144 h. Los hallazgos demostraron
la eficacia de las NPsZnO sintetizadas a partir del extracto de Z. officinale. Ja-
meel et al. (2020) estudiaron los efectos de NPsZnO con tiametoxam sobre el
cuarto estadio de S. litura. A estas larvas se les permitié alimentarse del com-
puesto de NPsZnO con tiametoxam (10-90 mg/L) y hojas de ricino (Ricinus
comunis) impregnadas de tiametoxam. Las observaciones mostraron un au-
mento de la mortalidad larvaria (27%), malformacién de pupas y adultos,
emergencia tardia y reduccién de la fecundidad y la fertilidad en los diferentes
tratamientos de las NPsZnO. También se observé una variacién significativa
en las enzimas como en la super6xido dismutasa (SOD), la glutatién- S -trans-
ferasa (GST) y las sustancias reactivas al 4cido tiobarbiturico (TBARS) en las
larvas tratadas con las NPs.

Otro estudio con integrantes del género Spodoptera lo realizé Pittarate et
al. (2021) con S. frugiperda, donde se determind la eficacia de las NPsZnO. El
desarrollo del insecto, que se alimenté con las NPsZnO se vio afectado signi-
ficativamente; ademds, el ntumero de dias que tardé en completar su ciclo de
vida tuvo una diferencia significativa respecto al control. Asimismo, existié
una diferencia significativa en la emergencia de los adultos, varias malforma-
ciones a lo largo del ciclo de vida y la fecundidad de las hembras se vio muy
afectada en todas las concentraciones de NPsZnO. Los hallazgos de este es-
tudio sugieren la posibilidad de explotacién NPsZnO no solo para erradicar S.
frugiperda, sino también para reducir significativamente su poblacién.

Un ensayo con H. armigera fue realizado por Murugan et al., (2018). En
esta investigacién documentaron la eficacia de NPsZnO sintetizadas a partir
de la macroalga Sargassum wightii (Sargassaceae). Dosis bajas del extracto de
S. wightii y NPsZnO mostraron toxicidad larvicida y efectos sobre la pupa. La
CLs, de NPsZnO oscil6 entre 12 mg/L (L1) y 20 mg/L para la pupa. Las larvas
tratadas dejaron de alimentarse, ademas los indices nutricionales y la digesti-
bilidad disminuyeron significativamente.

Senbill et al. (2023) estudiaron el efecto de NPsZnO sobre T. urticae y su
depredador N. californicus. En laboratorio, el valor de la CLs, fue de 7 mg/L, en
comparacién con 4.9 mg/L en abamectina 72 horas después del tratamiento.
Las NPsZnO tuvieron un efecto de prolongacién del desarrollo, acortan de 33
a 24 dias el promedio de vida de los adultos de T. urticae, ademas las hembras
tratadas produjeron menos huevos. Los porcentajes de mortalidad mds altos
en las poblaciones de T. urticae fueron 90% después de 24 h con 98% en la
abamectina. Por el contrario, las NPsZnO demostraron menos toxicidad en
poblaciones de N. californicus, sin fitotoxicidad en las hojas tratadas. Otro es-
tudio con T. urticae lo realizaron Rasim et al. (2021), en el cual efectuaron ex-
perimentos de laboratorio y de invernadero para valorar la eficacia de NP-
sZnO comerciales. En laboratorio, las NPsZnO a 100 mg/L causaron una
mortalidad del 100%. En invernadero, las NPsZnO a100 mg/L causaron fito-
toxicidad, caso contrario al tratamiento de 5 mg/L donde no causé ninguna

@



Mundo Nano | ARTICULOS DE REVISION | www.mundonano.unam.mx
18(34), 69833, enero-junio 2025 | https://doi.org/10.22201/ ceiich.24485691e.2025.34.69833
José Guadalupe Ontiveros-Guerra, Agustin Hernandez-juarez, Sonia Noemi Ramirez-Barron, Julio César Chacon-Hernandez

fitotoxicidad y disminuyé la densidad de acaros. El porcentaje promedio de
area foliar dafiada fue del 25% en las plantas no tratadas y de 0.9% en las
plantas tratadas con NPsZnO a 5 mg/L. Estos resultados sugieren que la apli-
cacién de NPsZnO a 5 mg/L puede usarse como estrategia de manejo inte-
grado de T. urticae.

En la tabla 7, se muestran las especies de insectos y acaros plaga estu-
diados con nanoparticulas de 6xido de zinc (NPsZnO), viabilidad de uso y
efectos y/o dafios.

TABLA 7. Nanoparticulas de zinc (NPsZn0) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos.

. Insectos y Tipo d‘e' Viabilidad de uso (mala, Daiios/efectos R s
acaros plaga evaluacion regular o prometedora)
Prometedora (CL' bajas
A, nerii In vitro _ y alta mortalidad Mortalidad Rouhani et al.
comparado con (2012)
imidacloprid)
Prometedora (CL muy
bajas y alta mortalidad
en concentraciones .
Trialeurodes , menores a 20 mg/L, arizalls et saltn Khooshe et al.
] In vitro = 2 adultos de T.
vaporariorum ademas de . (2016)
om0 vaporariorum
competitividad en
control comparada
con B. bassiana)
. , Prometedora (CL Efectos sobre larvas, Abdel-Gawad
M. domestica In vitro = X .
muy bajas) pupasy enzimas (2018)
Prometedora (CL
. . nEEEsE 50 nel, Toxicidad larvicida 'y Murugan et al.
H. armigera In vitro = afectan a todos los
. efectos sobre la pupa (2018)
estadios expuestos
a las NPs)
s. granarius In vitro Trigo (T. Prometedora (CL muy Efectos sobre larvas Rouhani et al.
-9 aestivum) bajas y alta mortalidad) y adultos (2019)
Prometedora (CL
S. oryzae, bajas y alto nivel de Efe(;to ol . | Attia et al. (2015);
. g mortalidad, progenie
T. castaneumy In vitro - mortalidad), excepto (F1) y dafios Haroun et al.
C. maculatus en T. castaneu, donde . y o . (2020)
histologicos
el control fue regular
Regular (las dosis mas Mortalidad y Taheri et al
Bemisia tabaci In vitro = altas controlan 50% de | selectividad al EN? .
.. (2020)
poblacién) de la plaga
Prometedora (CL muy
bajas y alta mortalidad
en concentraciones Mortalidad sobre Thakur et al.
R X menores a 500 mg/L, .
S. litura In vitro - ; larvas y modulacion (2022); Jameel
LIRS de enzimas et al. (2020)
competitividad :
comparada con
tiametoxam)
Continda »
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TABLA 7. Nanoparticulas de zinc (NPsZnO) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos (continuacion).

Insectos y

Tipo de
evaluacion

Cultivo

Viabilidad de uso (mala,

Dafos/efectos

Autor(es)

acaros plaga

regular o prometedora)

Emergencia de los
adultos,
Prometedora (CL' muy malformaciones 8
. . X . - . Pittarate et al.
S. frugiperda In vitro - bajas, alta mortalidad | en el ciclo de viday
R . (2021)
y miltiples efectos) afectaciones a la
fecundidad de las
hembras
. . Prometedora (CL . Gutiérrez et al.
B. cockerelli In vitro inferiores a 3000 mg/L) Mortalidad 2021)
P solenopsis In vitro _ Prometedora (CL muy Mortalidad y Méndez et al.
. P bajas y alta mortalidad) dano celular (2022)
Prometedora (CL muy
bajas y alta mortalidad
en concentraciones
M. eunhorbiae In vitro _ menores a 500 mg/L, Mortalidad sobre Thakur et al.
- eup ademas de adultos (2022)
competitividad
comparada con
Imidacloprid)
Prometedora (CL Mortalidad sobre .
. " P Rasim et al.
5 In vitro e Tomate (S. competitivas con moviles y huevo, h
T. urticae - N R (2021); Senbill
Invernadero | lycopersicum) | abamectinay menores | ademas de mostrar et al. (2023)
a10 mg/L) selectividad sobre EN? ’

* Concentraciones letales.
2 Enemigos naturales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Nanoparticulas de cobre sobre insectos y acaros

Méndez et al. (2022) evaluaron el impacto de las nanoparticulas de cobre
(NPsCuO) de C. longirostrata sobre la mortalidad y la viabilidad celular de la
cochinilla del algodén P. solenopsis. Las NPsCuO de C. longirostrata mostraron
una actividad insecticida contra P. solenopsis con un 63% de mortalidad des-
pués de 96 h dda. Sin embargo, se necesitan mds estudios sobre la nanotoxi-
cidad de las NPsCuO de C. longirostra para revelar el mecanismo exacto de la
toxicidad de las NPs en los insectos.

Vivekanandhan et al. (2021) evaluaron NPsCuO utilizando el extracto de
Annona squamosa L. (Annonaceae), sobre Tenebrio molitor L. (Coleoptera: Te-
nebrionidae). Las larvas del insecto fueron expuestas a una dosis de 170
pg/L, generando una mortalidad significativa 24 horas dda sobre T. molitor. El
presente estudio sugiere que este nanopesticida puede afectar el crecimiento
y desarrollo de las larvas de T. molitor. Ademds, los resultados de las evalua-
ciones sobre las especies no objetivo, sefialan baja toxicidad por parte de las
NPsCu.

Al-Hamdani y Hameed (2023) realizaron evaluaciones de NPsCuO utili-
zando el extracto acuoso de Citrus aurantium (Rutaceae) sobre mosca blanca (B.
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tabaci). Los resultados del estudio mostraron que las NPsCuO fueron efectivas
en la mortalidad de ninfas, huevos e insectos a las concentraciones de 100, 200
y 300 mg/L, los porcentajes de mortalidad respondieron a las dosis evaluadas.

Rahman et al. (2022) estudiaron las NPsCuO sobre S. frugiperda. Cuatro
concentraciones fueron evaluadas (10, 100, 300 y 500 mg/L), 24 h dda con
las NPsCuO en la concentracién mas alta evaluada, se observé una notable
actividad larvicida (97%, 94% y 81% en larvas del tercer, cuarto y quinto es-
tadio, respectivamente). Las NPsCuO causaron una alta actividad antiali-
mentaria de 98% en las larvas del tercer, cuarto y quinto estadio. Asimismo,
se redujeron significativamente los niveles de hemocitos 24 h dda, los re-
cuentos y tamarfios de hemocitos cambiaron en el tratamiento con NPsCuO
en comparacién con el control. Después de 24 h dda los niveles de la enzima
acetilcolinesterasa disminuyeron. Otro estudio realizado por Pittarate et al.
(2023) con NPsCuO y hongos entomopatdgenos muestra resultados prome-
tedores a dosis de 1000-10,000 mg/L, teniendo cierta compatibilidad con
cada uno de ellos, es decir, las NPsCuO segun la concentracién pueden ser
compatibles con los hongos entomopatdégenos. La mortalidad observada va
de 63 hasta el 98%. Las NPsCuO causaron bajo impacto en el suelo (ph y nu-
trientes). Los autores mencionan toxicidad en el cuarto estadio de S. frugi-
perda; ademds, no reportan fitotoxicidad en el cultivo de maiz.

Leén et al. (2019) llevaron a cabo un estudio contra P. solenopsis, especie in-
vasora asociada con plantas de algodén en varios paises. Se investigd el efecto
pesticida de NPsCuO, sintetizadas a partir de extracto de hoja de Prosopis juli-
flora (Sw.) DC. (Fabaceae) y Pluchea sericea Coville (Asteraceae). La toxicidad de
NPsCuO fue significativa en ambas plantas contra P. solenopsis después de 96 h.
Los porcentajes de mortalidad de P. solenopsis fueron de 14 y 20% ante la expo-
sicién a NPsCuO de P. sericea y P. julifora, respectivamente. Los ensayos de via-
bilidad para las NPsCuO de P, sericea y P. julifora indicaron reduccién significa-
tiva de la viabilidad celular de P. solenopsis de 30 y 38%, respectivamente.

Diferentes investigaciones se han realizado con 4caros fitéfagos con
NPsCuO; Al-Azzazy y Ghani (2024) evaluaron la efectividad de las NPsCuO
contra los estadios del acaro P. oleivora, E. orientalis y B. obovatus, incluyendo
sus impactos sobre los dcaros depredadores, Amblyseius swirskii y E. scutalis
en naranjos en campo abierto. Los resultados obtenidos indicaron que la tasa
de mortalidad de acaros fitéfagos y depredadores estaba asociada con un au-
mento en las concentraciones de las NPsCuO. Las NPsCuO fueron significati-
vamente efectivas para controlar P. oleivora, E. orientalis y B. obovatus con
efectos minimos sobre A. swirskii y E. scutalis. Segtn los resultados, el uso de
NPsCuO tuvo un efecto significativo en la reduccién de la poblacién de 4dcaros
fitéfagos asociados a los naranjos, con bajos efectos perjudiciales sobre los
dcaros depredadores.

En la tabla 8, se muestran las especies de insectos y acaros plaga estu-
diados con nanoparticulas de cobre (NPsCuO), su viabilidad de uso, ademas

de sus darios y/o efectos.
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TABLA 8. Nanoparticulas de cobre (NPsCuO) evaluadas contra insectos y acaros plaga, viabilidad y sus efectos.

Insectos y acaros

Tipo de

Viabilidad de uso

laga evaluacion Cultivo (mala, regular o Danos/efectos Autor(es)
plag prometedora)
. . . Prometedora (CL' bajas . Vivekanandhan
Tenebrio molitor In vitro menores a 200 mg/L) Mortalidad larval et al. (2021)
Regular - Prometedora
(susceptibilidad . Leon et al. (2019);
P. solenopsis In vitro - depende de . M?Tta“dad Y Méndez et al.
R viabilidad celular
concentraciones altas (2022)
de las NPs)
Mortalidad, actividad
Prometedora . .
. antialimentaria,
(concentraciones reduieron
S. frugiperda In vitro = TETENES SO0 g si niﬁcativJa\mente los ETEW GEEl
- Jrugip afectan los diferentes | '8 | (2022)
niveles de hemocitos y
estados de desarrollo X X
S afectaciones a la enzima
del lepidoptero) Lo
acetilcolinesterasa
FronEiEie (L Efectivas sobre la
menores a 300 mg/L K X .
. . N mortalidad de ninfas, Al-Hamdaniy
B. tabaci In vitro - afectan los diferentes .
huevos e insectos Hameed (2023)
estados de desarrollo
adultos
de la plaga)
Regular
(concentraciones de .
Agrotis ipsilon In vitro = 10% de las NPsCu Mortalidad FLETEIECECT
(2023)
fueron evaluadas sobre
el lepidoptero)
Prometedora
) (concentraciones Efecto sobre la
P. oleivora, - menores a 320 mg/L ;
. X Naranja (Citrus mortalidad y la Al-Azzazy y
E. orientalis y Campo . X afectaron las L .
sinensis) A oviposicion de las Ghani (2024)
B. obovatus poblaciones de las .
R X especies acaros
diferentes especies
de acaros)

1Concentraciones letales.
Fuente: Elaboracion de los autores.

Nanoparticulas de calcio contra insectos

Dentro de la exploracion de las NPsCa encontramos a Hua et al. (2015), quie-
nes compararon los efectos del carbonato de nanocalcio y el carbonato de cal-
cio coloidal. Las pruebas de campo con la cochinilla roja de California Aonidie-
lla aurantii (Maskell) (Hemiptera: Diaspididae) y la mosca oriental de la fruta
Bactrocera dorsalis (Hendel) (Diptera: Tephritidae) mostraron que el nanocal-
cio produjo mejores tasas de control. Ademads, los bioensayos contra B. dorsa-
lis con particulas de carbonato de calcio arrojaron valores de CL5, mds bajos
para el nanocalcio. Asimismo, el nanocalcio tuvo mejores resultados de efica-
cia protectora contra los pinchazos de oviposicién de las moscas orientales de
la fruta en Ziziphus mauritiana. Lam. (Rhamnaceae). El nanocalcio produjo
mejores resultados generales que el calcio coloidal para la fertilizacién, la pro-

teccién de plantas y el control de plagas.
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Perspectivas de las nanoparticulas

El presente andlisis mostr6 una tendencia en el uso de las nanoparticulas de
diferente tipo de sintesis, especificamente dirigido a los estudios realizados
en los ultimos 11 afios sobre insectos y dcaros fitéfagos. Con el 35% de los ar-
ticulos revisados, las NPsAg muestran un dominio amplio sobre el control de
plagas, ya sean insectos o acaros en la agricultura. Las nanoparticulas de zinc
(NPsZn-NPsZnO) y el grupo de las NPs de silicio-aluminio contemplan un
18% c/u, estos grupos se han explorado de forma interesante en diferentes
trabajos de sistemas integrales con los cultivos, pues estos elementos estidn
asociados con respuestas por parte del cultivo. Asimismo, las NPs de cobre
(NPsCu- NPsCuO) ocupan otro nicho interesante con poco mas del 10%, las
caracteristicas de estas NPs son los efectos sobre el cultivo y la eficiencia de li-
beracién del Cu. Las NPsAu ocupan un 11% c/u, cabe mencionar haber sido
estas estudiadas ampliamente en dreas como la veterinaria, para el control de
artrépodos de interés médico-veterinario (Benelli, 2018), pero en la agricul-
tura, aun falta explorar silas comparamos con las NPsAg. Existe un pequetio
sector donde se han explorado polimeros o compuestos similares con el 5%.
La figura 2 muestra la distribucién de la informacién acorde con las nanopar-
ticulas anteriormente mencionadas.

FIGURA 2. Porcentaje de distribucion de la informacion del uso de nanoparticulas en el control de
insectos y acaros plaga.

NPs Polimerog Otros (NPsCa)
5% 2%
NPsCu
11%

NPsAg |
| 35%

NPsZn
18%

= ;\lPsAu
NPs Si-Al 11%
18%

Fuente: Elaboracion de los autores.

Conclusiones

La nanotecnologia ha demostrado inferencia en diversas disciplinas de la
agricultura como la preservacién de alimentos, la agricultura de precisién,
transferencia genética, nanoalimentos y productos nanobasados aplicados a
la fitosanidad vegetal. En la actualidad, los productos nanobasados han teni-
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do un auge importante, debido a que entre ellos encontramos a los nanopes-
ticidas, los cuales se han explorado en el manejo y control de diferentes espe-
cies de artrépodos plaga.

El uso de nanoparticulas dentro de esquemas de manejo integrado de
plagas (MIP) comienza a generar expectativas dentro del compendio de alter-
nativas de manejo viable de plagas. La mayoria de los estudios de eficacia de las
NPs sobre plagas son bioensayos realizados en condiciones de laboratorio, los
cuales suponen multiples efectos segin la especie plaga objetivo, siendo pre-
dominantes algunos grupos de plagas chupadoras como acaros, pulgonesy co-
chinillas, masticadores como el grupo de noctuidos del género Spodoptera, al-
gunas plagas de almacén, y modelos de estudio muy especificos con cucarachas
y algunos dipteros. Asimismo, existe poca informacién de los efectos en cul-
tivos agricolas, aunque se sabe que algunas NPs llegan a estimular las plantas,
los estudios en el campo de lo aplicado son limitados especificamente en con-
diciones de mallasombras, invernaderos y campo abierto.

Otro aspecto importante es el proceso de sintesis de estos nanomateriales,
se debe considerar la viabilidad de este proceso pues la sintesis piloto o semin-
dustrial podria llegar a ser no rentable, principalmente por el costo de los pre-
cursores de las NPs. Una alternativa pueden ser las nuevas sintesis, como la
verde, la cual sugiere una optimizacién del proceso y un menor impacto en los
agroecosistemas, evitando asi el uso de solventes. Otro aspecto importante es
la regulacién de este tipo de nanomateriales en esquemas legales, derivado del
desconocimiento de su ubicacién comparado con los productos tipicos de in-
secticidas y acaricidas comunmente usados en la agricultura.

Definitivamente, se requiere mas informacién acerca de los procesos de
sintesis, del uso y/o espectro de control, los modos de accién de las Nps sobre
las plagas (insectos y 4caros), el impacto en especies no objetivo como polini-
zadores, depredadores y parasitoides, ademas de conocer sus efectos en el
agroecosistema y la cadena agroalimentaria. Todo lo anterior en un marco in-
tegral de evaluacion critica de estos nanomateriales, desde la eficacia biol6-
gica, aspectos toxicolégicos, residuos en alimentos y efectos en medio am-
biente, aunado a un tema regulatorio claro, el cual permita la introduccién y
escalamientos de estas herramientas provenientes de la nanotecnologia al
manejo integral de plagas en la agricultura moderna.
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ABSTRACT: The objective of the work is to analyze those trends or guidelines of international
regulatory agencies (EFSA, OECD, EPA-FDA, ISO) in the field of the application of nanotechnolo-
gies in agriculture, in order to think future scenarios of normative updating and regulatory sci-
ence in national contexts, and take into account the protection of human health, soils and bio-
diversity towards the risk and/or possible adverse effects of agro-nanotechnology. The work
then focuses in the regulatory contexts in Argentina and Brazil, as countries that occupy central
places in the production and consumption of agrochemicals, regionally and globally. It is ob-
served that regulatory challenges are posed at both ontological and procedural levels: while it is
discussed whether to apply a conventional framework for already known chemicals, or a specific
framework for nanotechnological novelties, regulatory and risk anticipatory governance alterna-
tives are debated. In the absence of a solid legislation, the scientific-technical-political criteria
of these international agencies are imposed, which will be conceptualized in terms of epistemic
jurisdictions, following the STS literature. Methodologically, the work has proceeded by means of
documentary sources: legal, technical standards, guidelines or directives for testing and man-
agement of nanomaterials, among others.

KEYWORDS: nano-agrochemicals, risk analysis, regulatory science, environmental protection,
plurality of Law, anticipatory governance.

RESUMEN: El objetivo del trabajo es relevar y analizar, a partir de la identificacion de la aplica-
cion de nanotecnologias en agricultura, aquellas tendencias o directrices de agencias regula-
doras internacionales (EFSA, OCDE, EPA-FDA, I1SO) para pensar futuros escenarios de actualiza-
cion normativa y de la ciencia regulatoria en contextos nacionales, y teniendo en cuenta la
proteccion de la salud humana, de los suelos y la biodiversidad frente al riesgo y/o a sus posi-
bles efectos adversos. El trabajo presta atencion a los contextos regulatorios en Argentina y
Brasil, en tanto son paises ocupando los lugares centrales en la producciéon y consumo de
agrotoxicos, a nivel regional y mundial. Se observan también los desafios regulatorios plan-
teandose tanto a nivel ontologico como procedimental: a la par de discutir si se aplica un
marco convencional para sustancias quimicas ya conocidas, o un marco especifico para las
novedades nanotecnologicas; se debaten alternativas regulatorias y de gobernanza anticipato-
ria del riesgo. Ante la falta de una legislacion sélida, se imponen los criterios cientifico-técnico-
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politicos de dichas agencias internacionales, los cuales seran conceptualizados en términos de
jurisdicciones epistémicas, desde la literatura STS. Metodologicamente se ha procedido me-
diante relevamientos y analisis de fuentes documentales: legales, normas técnicas, guias o di-
rectivas para ensayo y gestion de nanomateriales, entre otros.

PALABRAS CLAVE: nanoagrotoxicos, analisis de riesgo, ciencia regulatoria, proteccion ambien-
tal, fuentes del derecho, gobernanza anticipatoria.

Introduccion

La aplicacién de nanotecnologia en agricultura renueva la promesa de una
mayor sustentabilidad por la reduccién de las dosis de agrotéxicos, mediante
una serie de innovaciones incluyendo tecnologias para el suministro de preci-
sién, sensores para la determinacién de las caracteristicas fisicoquimicas del
suelo y de las especies vivas en la produccién agricola, aditivos para su uso en
la produccién de alimentos y plasticos inteligentes para el envasado de los
mismos, por mencionar algunos de los beneficios que aportarian los nanoma-
teriales utilizados en agricultura® (Mittal et al., 2020; Okey-Onyesolu et al.,
2021; Chaud et al., 2021; Adeel et al., 2022; Fernandez Luquetio et al., 2023).

La actual fase de experimentacién y utilizacién en campo de nanofertili-
zantes, nanopesticidas, nanosensores y nanoformulaciones suscita tanto las
promesas de una mayor eficacia ecolégica como una atencién dirigida a la se-
guridad de los nanomateriales, los niveles de exposicién y las repercusiones
toxicoldgicas para el medio ambiente y la salud humana (Candido Camara et
al., 2019). Es decir, abordar el tema de los recientes avances en agrotéxicos
basados en nanotecnologias implica también analizar los limites y posibili-
dades de su aplicacién en la agricultura, y la necesidad de actualizar el marco
de conocimientos y normas para la evaluacién y mitigacién de los posibles
efectos adversos de la nanotecnologia agricola (Singh et al., 2021; Kah et al.,
2021; Sadegui et al., 2017). La Organizacién de Naciones Unidas para la Agri-
cultura y la Alimentacién (FAO), a través de su comité de expertos para el ma-
nejo de pesticidas (JMPM-Joint Meeting on Pesticide Management) ya ha
emitido documentos sobre la incorporacién de tecnologias emergentes a los
procesos agricolas. En estos, se ha sefialado la necesidad de revisar las direc-
trices existentes sobre requisitos de datos para el registro, buenas practicas
de etiquetado y aplicacién aérea de plaguicidas, incluyendo cuestiones trans-
versales tales como el cambio climatico, la comunicacién de riesgos, las op-
ciones de gestién de bajo riesgo (agroecologia, bioplaguicidas), los plaguicidas
ilegales y falsificados, y los nanomateriales/nano plaguicidas.? En 2020, la
FAO recomend6 —en respuesta a las preocupaciones expresadas por India

! Materiales cuyo tamarfio va de 1 a 100 nanémetros (siendo un nanémetro una milmilloné-
sima parte de un metro), y cuyas propiedades fisicoquimicas difieren respecto a sus propie-
dades a escala de sistemas macroscépicos.

? Véase la publicacién de FAO: https://www.fao.org/pest-and-pesticide-management/news/

detail/en/c/1186990/.
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respecto de la presencia creciente de nanopesticidas en el mercado— hacer
un inventario de los requisitos especificos para el registro de nano pesticidas
en los paises que hubiesen desarrollado datos y/u otros requisitos, en res-
puesta a las preocupaciones expresadas por India sobre la creciente presencia
de nanopesticidas en el mercado (FAO-WHO, 2021).> Varios paises, entre
ellos India, Australia, China, Estados Unidos, Inglaterra, Canada y el bloque
de la Comunidad Europea comenzaron a incorporar directrices o especifica-
ciones para la aplicacién de nanotecnologia en agricultura dentro de los
marcos regulatorios (Kumari et al., 2023) aunque de forma atn incipiente,
acorde con los niveles de conocimiento alcanzados y discutidos en ambitos
cientificos y regulatorios.

En este marco, el objetivo del trabajo es relevar, a partir de la identifica-
cién de las innovaciones nanotecnolégicas en agricultura, las tendencias o
directrices emanadas desde las agencias reguladoras inter y transnacionales
(EFSA, OECD, EPA-FDA, ISO), para pensar futuros escenarios de actualiza-
cién normativa y de la denominada ciencia regulatoria en contextos nacio-
nales. El trabajo presta atencién a los contextos regulatorios en Argentina y
Brasil, en tanto son paises que ocupan lugares centrales en la produccién y
consumo de agrot6xicos —tanto en la regién como a nivel mundial—. Se ob-
serva plantear en los desafios regulatorios tanto a nivel ontolégico como
procedimental —a la par que se discute—, si se aplica un marco conven-
cional para sustancias quimicas ya conocidas, o un marco especifico para las
novedades nanotecnoldgicas; se debaten alternativas regulatorias y de go-
bernanza anticipatoria del riesgo, ante la falta de una legislacién sélida, y
bajo las directrices de aquellas agencias internacionales.

Metodolégicamente, se ha procedido mediante una revisién bibliogra-
ficay documental pertinente para resefiar el estado del arte de los avances en
nano agricultura, asi como de las recomendaciones, directivas o estdndares
establecidos por organismos internacionales y agencias reguladoras de
paises que ya han avanzado en la materia. Para el abordaje de los casos de Ar-
gentina y Brasil, se relevaron las normativas vigentes para la regulacién de
agrotoéxicos en dichos paises, informacién de acceso publico en paginas web
gubernamentales, asi como otros documentos pertinentes, tales como in-
formes de organizaciones de la sociedad civil.

En relacién con el marco teédrico, se establecen didlogos entre el derecho,
la sociologia juridica y de la governance, y los estudios sociales de la ciencia y
la tecnologia (STS, por sus siglas en inglés). Centralmente, el articulo incor-
pora el concepto de jurisdicciones epistémicas (Winickoff, 2015; Winickoff y
Mondou, 2017), el cual sera presentado en el desarrollo del texto, da cuenta
de la co-produccién de un orden de conocimientos y normativo, con preten-

® Véase el Report 13th FAO/WHO Joint Meeting on Pesticide Management 20-21 de octu-
bre, 2020. Roma, p. 7: https://doi.org/10.4060/cb2892en.
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sién de aplicacién en el dmbito de la ciencia regulatoria de una demarcada
comunidad politica. Se espera contribuir, por un lado, al estado del arte
(tanto en las disciplinas mencionadas como también a la reflexién inter y
transdisciplinaria), en torno a los desarrollos nanotecnolégicos recientes en
el campo de la agricultura y las tendencias regulatorias perfildindose frente a
posibles efectos adversos, sefiales de peligro y lagunas de conocimiento. Por
otro, el trabajo pretende aportar a la formacién de criterios o insumos para
la elaboracién de politicas publicas, decisiones regulatorias y debates pi-
blicos en paises de las denominadas economias emergentes y en los con-
textos de la gobernanza del comercio global, sus politicas tecnolégicas y de
regulacién del riesgo. En dichos contextos, el estudio de las jurisdicciones
epistémicas, tal como sefialan Winickoff y Mondou, es un tema de relevancia
y, sin embargo, atn poco trabajado para dar cuenta sobre la actualizacién y
estandarizacién de la ciencia regulatoria local, bajo criterios de autoridad/
poder de organismos internacionales o de agencias reguladoras de paises
centrales en dreas especificas del conocimiento, como en el caso que aqui se
presenta a lectura y discusién.

De la promesa de beneficios al analisis de riesgo
en nanoagricultura

Para caracterizar el desarrollo exponencial de la nanotecnologia en agricul-
tura, cabe sefialar que, a diferencia de los avances en ingenieria de materiales
para telecomunicaciones o biomedicina, las aplicaciones en agricultura son
relativamente recientes. En 2016, se realiz6 la Primera Conferencia Interna-
cional sobre Aplicaciones de la Nanotecnologia e Implicancias de los Produc-
tos Fitosanitarios hacia una Agricultura y Sistemas Alimentarios Sosteni-
bles, en la Academia China de Ciencias Agricolas,* en donde se presentaron
los distintos avances entre los cuales ya se contaban: biomarcadores de la ri-
zosfera, la utilizacién de polimeros de impresién molecular, materiales sin-
téticos utilizados para el reconocimiento molecular, los cuales proporcionan
informacién sobre el estado de los cultivos y los suelos (Mastronardi et al.,
2015; Dimkpa y Bindraban, 2018), “nano formulacién”, micro y nano-encap-
sulamientos en dispersién acuosa de pesticidas, con mecanismos para la
transferencia de dosis (nanodelivery) con sistemas de liberacién controlada,
para una mejor absorcién o adherencia en cultivos y semillas, y la degrada-
ci6én natural y la bioseguridad de los residuos (Raliya et al., 2018; Zhao et al.,
2020; Zhang et al., 2023).

En relacién con el andlisis de riesgos o posibles efectos adversos, se
cuentan estudios sobre: los efectos antimicrobianos de las nanoparticulas en

# Para mas informacién sobre la primer Conferencia Internacional sobre Nanotecnologia en
Agricultura, véase: https://caas.cn/en/Newsroom/LatestNews/2faec40ad2424638b8c6d2

741£c75107 htm.
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las funciones de la rizosfera de las plantas de cultivo, pues, dependiendo de la
dosis, cambia la produccién de metabolitos clave en los microbios asociados a
la raiz, afectando la resistencia de la planta a los patégenos (Anderson et al.,
2018); la influencia significativa por la acumulacién e internalizacién de las
nanoparticulas en la salud microbiana y vegetal (Bonebrake et al., 2018; Chen
et al., 2024); diferencias en los perfiles metabélicos (Zhao et al., 2020); com-
portamiento e impactos de micro y nanopldsticos en el ecosistema del suelo
agricola, su salud y consecuencias en la seguridad alimentaria (Astner et al.,
2023); comportamiento celular (por ejemplo, el crecimiento y la via metabé-
lica) y sus interacciones con el medio ambiente, incluida la tecnologia nano
fluidica (por caso, los gradientes quimicos y de nutrientes), en el contexto de
la gestién de productos agrotéxicos y de la evaluacién del riesgo ecoldgico de
los nano pesticidas (Villaverde et al., 2018; Walker et al., 2018).

La literatura revisada advierte ser escaso el conocimiento del metabo-
lismo de los nanopesticidas en plantas y animales, ademads del potencial au-
mento de contaminacién de las fuentes naturales de agua debido a la alta so-
lubilidad de los nanopesticidas; de modo que el uso de nanopesticidas no es
totalmente seguro, al liberarse al medio ambiente entidades quimicas con
propiedades fisicoquimicas y toxicolégicas desconocidas o que podrian tener
una toxicidad inesperada (Kah et al., 2015; EFSA Scientific Committee et al.,
2018; Zhang, Z. et al., 2023; Zhang, Y. et al., 2022; Vizquez Nufiez, 2023).
Suppan (2014) también seriala la extrema variabilidad de la bio-reactividad
entre diferentes nanomateriales y comunidades microbiales, y otros ele-
mentos de la cadena de alimentacién en suelos agricolas.

Frente a estas lagunas de conocimiento, el campo emergente de la nano-
ecotoxicologia ofrece investigaciones dando cuenta de los posibles efectos
lesivos de las nanoparticulas en células y tejidos, por vias de inhalacién o in-
gesta, y de las dificultades para su remocién en los sistemas pulmonar y gas-
trointestinal, respectivamente, en animales humanos y no humanos. Su
mayor bioactividad y biodurabilidad acentta este riesgo de exposicién, sin
que se cuente, no obstante, con estudios pudiendo sugerir dosis maximas de
exposicién. Tanto trabajadores que manipulan sustancias nano-manufactu-
radas, como consumidores de productos con nanomateriales, asi como
cursos de agua y la biodiversidad estdn potencialmente alcanzados por el
riesgo nano- toxicoldgico.

A nivel cientifico se exploran posibles adaptaciones de las pruebas y proce-
dimientos de evaluacién de riesgos ambientales existentes para su aplicacién
en nanopesticidas, abordando aspectos como andlisis y caracterizacién, des-
tino ambiental, evaluacién de exposicién, absorcién por la biota, ecotoxicidad
y riesgo en ecosistemas acuaticos y terrestres. Se presta atencién constante a
determinar sila presencia de la nanoformulacién introduce diferencias poten-
ciales en comparacién con los ingredientes activos convencionales (Kah et al.,
2018). Kah et al. (2021) concluyen el requerir las pruebas de seguridad hu-
mana para los nanopesticidas una especial atencién y consideraciones adicio-
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nales en comparacién con la evaluacién de seguridad de sustancias quimicas
convencionales. Esto se debe principalmente a influir significativamente las
caracteristicas fisicoquimicas de los nanomateriales (tamario, forma, area su-
perficial, quimica de la superficie) en sus interacciones con tejidos biolégicos,
afectando su farmacologia, toxicocinética y, por ende, su posible toxicidad.
Ademads, estas caracteristicas pueden cambiar en el entorno bioldgico, alte-
rando la estabilidad y durabilidad de la superficie y el niicleo de los nanomate-
riales, y afectando su respuesta toxicoldgica.

Las dificultades en la evaluacién de la toxicidad de los nanomateriales,
incluyendo su farmacocinética y toxicocinética, son ampliamente recono-
cidas. Mientras que la evaluacién de la ecotoxicidad de un plaguicida conven-
cional estd vinculada con la concentracién de masa del ingrediente activo, y
el riesgo se caracteriza mediante datos de exposicién y efectos expresados en
términos de masa por volumen o masa por masa del ingrediente activo, en el
caso de los nanopesticidas, otros pardmetros como la concentracién del nua-
mero de particulas y la distribucién del tamario de las particulas, asi como la
proporcién de ingrediente activo “libre” y unido a nanoparticulas, pueden
ser cruciales para determinar la biodisponibilidad y la toxicidad del pesticida
(Abdollahdokht et al., 2022).

El analisis de riesgo hasta aqui revelado muestra no solo que los poten-
ciales efectos adversos deben seguir estudidndose, sino que tal evaluacién de
riesgo debe ser nano-especifica (Von Hohendorff y Engelmann, 2014; Mier-
nicki et al., 2019). En el mismo sentido, la regulacién y proteccién de as-
pectos sanitarios ambientales debe orientarse por criterios de especificidad,
los cuales atin se encuentran en debate.

Sibien la legislacién internacional en general trata de establecer un alto
nivel de protecciéon de la salud humana y animal y del medio ambiente, impi-
diendo la aprobacién de sustancias peligrosas con un gran impacto am-
biental —como, por ejemplo, los Convenios de Basilea, Rotterdam o Esto-
colmo—, lo cual fue sefialado previamente, no hay una normativa especifica
internacionalmente adoptada para el caso de la aplicacién de nanotecnologia
en agricultura. En la actualidad, no se dispone de una definicién internacio-
nalmente estandarizada para nanopesticidas. Al respecto, Kah et al. (2021)
definen nanopesticida como aquel producto para la proteccién vegetal en el
cual los nanomateriales son utilizados para mejorar la funcionalidad, incre-
mentar la utilidad y/o alterar el perfil de riesgo de un principio activo con-
vencional o de un nuevo principio activo. Esta definicién resulta crucial,
pues en funcién del tamafio entre 1-100 nandémetros, algunos nanopesti-
cidas son comparados con nanomedicamentos, mientras que otros estan
dentro de rango 1-100 nm formulados como microemulsiones, en algunos
casos circulando en el mercado sin haber sido etiquetados como “nano”,
puesto que tampoco hay normativa al respecto.

En este marco, interesa avanzar sobre el relevamiento de tendencias re-
gulatorias y normativas promovidas desde agencias regulatorias transnacio-
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nales permeando la ciencia regulatoria local. Dicho concepto ha sido acufiado
en agencias reguladoras de Estados Unidos, como la Food and Drug Adminis-
tration, definiéndola como la “ciencia que estudia el desarrollo de métodos,
herramientas, estindares y criterios para evaluar la seguridad, eficacia, ca-
lidad y performance de los productos sanitarios”.® Desde el campo STS, el con-
cepto ha sido extensamente abordado, centralmente para describir la practica
que entrecruza razonamiento técnico y politico-normativo para el andlisis de
riesgos, el establecimiento de pautas o principios, y la toma de decisiones le-
gislativas y administrativas, especialmente en relacién con productos como
medicamentos y tecnologia médica, alimentos, organismos transgénicos,
pesticidas, entre otros. La literatura enfatiza que la consideracién de las evi-
dencias para los fines regulatorios se sitia en un contexto de incertidumbre y
configura controversias, apelando al razonamiento cientifico, y a juicios valo-
rativos y politicos en relacién con la definicién y aceptacion social del riesgo
de las tecnologias emergentes (Irwin et al., 1997; Jasanoff, 2011; Levidow y
Bonneuil, 2019). La ciencia regulatoria esté asentada sobre una politica de la
regulacién basada en evidencias cientificas, esto es, siguiendo a Demortain
(2017 y 2023), la evaluacién y gestién de riesgos de las nuevas tecnologias
que tiene como objetivo central informar el proceso de definicién de politicas,
para darles su sustento o justificacién; en tal sentido, pretende ser un proceso
racional, con rigor cientifico y sistematicidad, bajo la premisa de deber estar
una decisién racional informada por la mejor evidencia disponible, objetiva-
mente, e independiente de opiniones y juicios.

Ahora bien, en un contexto de globalizacién capitalista, con integracién
subordinada de economias de mercado, la gobernanza de la ciencia regula-
toria y las politicas de regulacién basadas en la evidencia cientifica no puede
pensarse al margen de las relaciones de poder para producir, interpretar o
garantizar el conocimiento técnico para una determinada comunidad poli-
tica, &mbito temdtico o territorio geografico: en esto consiste el estableci-
miento de jurisdicciones epistémicas (Winickoff, 2015; Winickoff y Mondou,
2017). Como explica Winickoff (2015), la historia legislativa, la elaboracién
de normas y la adjudicacién son espacios privilegiados para estudiar la inte-
raccién de las formas legales y epistémicas de autoridad, las cuales son pro-
ductoras de las nuevas arquitecturas de la ciencia regulatoria.

Jurisdicciones epistémicas transnacionales en el
emergente campo de la nanoagricultura

En relacién con los noveles desarrollos agro-nanotecnolégicos, las jurisdiccio-
nes epistémicas se operacionalizan en directivas, protocolos, recomendacio-

® Definicién traducida a partir del sitio oficial de la FDA: https://www.fda.gov/science-re-
search/science-and-research-special-topics/advancing-regulatory-science.
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nes, y normas técnicas de estandarizacién, especialmente para métodos de
pruebas de seguridad de nanomateriales. En esta seccién, se exponen las ju-
risdicciones epistémicas de la EPA-FDA de Estados Unidos, la EFSA de Euro-
payla OCDE.®

En EUA, la Agencia de Proteccién Ambiental de Estados Unidos (EPA) es-
tablece requisitos de informacién y registro para determinadas sustancias
quimicas cuando se fabrican o procesan a nanoescala. El enfoque regulatorio’
busca garantizar que los materiales a nanoescala se fabriquen y utilicen de
forma que protejan contra riesgos irrazonables para la salud humana y el
medio ambiente. La EPA aplica el marco de Toxic Substances Control Act
(TSCA), el cual incluye normas de recopilacién de informacién sobre nanoma-
teriales nuevos y existentes, notificaciones previas a la fabricacién de nuevos
nanomateriales, la exigencia de notificacién y el registro, la informacién exis-
tente sobre salud ocupacional y seguridad de las sustancias quimicas a na-
noescala. En el marco dela TSCA, se exige a las empresas fabricantes (incluida
la importacién) o procesadoras de determinadas sustancias quimicas ya pre-
sentes en el comercio como materiales a nanoescala el notificar a la EPA de-
terminada informacién, como, por ejemplo, la identidad quimica especifica,
el volumen de produccién, métodos de fabricacién, informacién sobre proce-
samiento, uso, y datos disponibles sobre salud y seguridad. La Food and Drug
Administration (FDA) también emite recomendaciones no vinculantes para
productos a nanoescala que entren en la 6rbita de su regulacién.?

No obstante, informes de organizaciones de la sociedad civil sefialan que
a los productores no se les requiere reportar el volumen y los tipos de nano-
materiales en produccién, asi como tampoco es obligatorio monitorear el
ciclo de vida para estimar la bioacumulacién en ecosistemas naturales inclu-
yendo suelos agricolas (Suppan, 2015a).

Otra jurisdiccién epistémica de influencia internacional es la Autoridad
Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA),° en cuyo d&mbito se definen las po-
liticas para la evaluacién de los riesgos del uso de nanotecnologias en ali-
mentos y piensos'® con el objetivo de facilitar la armonizacién de metodolo-

6 Cabe aclarar que la seleccién de dichas agencias y organismos remite no solamente a su
posicién de referencia internacional hegemonica, sino que, efectivamente, sus directrices
y principios permean los criterios nacionales en los casos que se estudiardn de Argentina 'y
Brasil, en distintas areas de regulacién (alimentos, medicamentos, pesticidas).

7 Véas: Control of nanoscale materials under the toxic substances control act: https://www.epa.
gov/reviewing-new-chemicals-under-toxic-substances-control-act-tsca/control-nanosca-
le-materials-under.

8 Véase: Considering whether an FDA-Regulated product involves the application of nanotech-
nology. Guidance for Industry (Junio, 2014): http://www.fda.gov/RegulatoryInformation/
Guidances/ucm?257698.htm.

9 Véase: Guidance on risk assessment of nanomaterials to be applied in the food and feed chain:
human and animal health: https://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/6768.

10 Véase: https://www.efsa.europa.eu/sites/default/files/Nanonetwork.pdf. También se pue-
de visitar la iniciativa europea: Observatorio de Nanomateriales: https://euon.echa.euro-
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gias compartiendo orientaciones, mejores pricticas y experiencias, y
fomentando el intercambio de informacién entre la EFSA y los Estados miem-
bros de la UE (EFSA SC, 2021)." Por un lado, la EFSA sostiene una politica
para la cual el paradigma actual de evaluacién de riesgos de las sustancias qui-
micas, basado en la identificacién y caracterizacién de los peligros junto con
la evaluacién de la exposicién y la caracterizacién de los riesgos puede ser
aplicable a los nanomateriales. Al mismo tiempo, promueve directivas para
ensayos con nanomateriales, a través de una Guia del Comité Cientifico sobre la
evaluacién del riesgo de nanoparticulas: SC Guidance on Nano-RA. De acuerdo
con los postulados de la guia, los nanomateriales pueden tener caracteristicas
morfolégicas y quimicas especificas que pueden alterar su comportamiento
biocinético y/o sus respuestas toxicolégicas. La guia contempla una evalua-
cién completa abordando las propiedades a nanoescala cuando el solicitante
o el evaluador de riesgos concluya que el material cumple la definicién de na-
nomaterial artificial de acuerdo con el Reglamento sobre nuevos alimentos (Re-
glamento (UE) 2015/2283); contiene una nanoforma tal como se define en
las disposiciones reglamentarias;'? estd compuesto o contiene una fraccién de
particulas pequenias, tal como se indica en el Documento de orientacion sobre
particulas-TR.

Para el caso de la evaluacién de riesgos de los nanomateriales en ali-
mentos para humanos y no humanos que, en el caso de los nanopesticidas, in-
dica deber tenerse en cuenta todos los coformulantes/excipientes (por
ejemplo, tensioactivos, disolventes, portadores, agentes humectantes) que
contribuyen a la formulacién. Ademads, debe evaluarse la seguridad de todos
los componentes del nanopesticida (ingrediente activo + co-formulantes), in-
dependientemente de si el ingrediente activo o los coformulantes por sepa-
rado han sido evaluados previamente como seguros. Las Orientaciones del Co-
mité Cientifico sobre la evaluacién de riesgos se centran especificamente en la
caracterizacion fisicoquimica, los pardmetros clave que deben medirse, los
métodos y las técnicas que pueden utilizarse para la caracterizacién de nano-

1 En esta seccién, el articulo se enfoca en el trabajo de EFSA, por las especificidades de la
aplicacién de nanotecnologia en agricultura, aunque corresponde recordar que el trabajo de
la European Chemical Agency (ECHA), a través de su Reglamento de procedimientos para
el registro, evaluacién, autorizacién y restriccién de quimicos (Registration, evaluation,
authorisation and restriction of chemicals, REACH): directrices para ensayos de sustancias
quimicas, impone la carga de la prueba a las empresas quimicas, las cuales deben identifi-
car, gestionar y comunicar los riesgos asociados con los productos/sustancias fabricados y
comercializados en el mercado comun europeo. Para el caso de las nanotecnologias, inicia-
tivas de plataformas de investigacién y desarrollo tales como el Observatorio de Nanoma-
teriales de la ECHA, o el ya finalizado proyecto NANOREG han aportado antecedentes y
recomendaciones ontoldgicas (nanomateriales que teniendo la misma composicién quimi-
ca pueden tener diferentes efectos dependiendo del tamario), y clasificatorias del peligro,
entre otras disposiciones (Kuraj, 2019; Berger y Berger Filho, 2021).

Reglamentos (UE) 2018/1881 y (UE) 2020/878 de la Comisién por los que se modifican los
anexos I, II, III, VI, VII, VIII, IX, X, XI y XII del Reglamento REACH para introducir aclara-

ciones nanoespecificas.
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materiales y su determinacién en matrices complejas. La Guia del Comité Cien-
tifico también detalla aspectos relacionados con la evaluacién de la exposicién
y la identificacién y caracterizaciéon de peligros, por ejemplo, estudios toxico-
légicos in vitro/in vivo y se esboza un marco escalonado para los ensayos toxi-
colégicos nanoespecificos, y se describe la degradacién in vitro, la toxicociné-
tica, la genotoxicidad, la toxicidad local y sistémica, asi como cuestiones
generales relacionadas con los ensayos de nanomateriales. La guia estipula
que, en funcién de los resultados del nivel inicial, pueden requerirse estudios
adicionales para investigar la toxicidad reproductiva y del desarrollo, la toxi-
cidad crénica y la carcinogenicidad, inmunotoxicidad y alergenicidad, neuro-
toxicidad, efectos en el microbioma intestinal y actividad endocrina. Por dl-
timo, cabe destacar que la guia da cuenta de la existencia de lagunas de datos,
paralo cual propone, ademas de los enfoques para la caracterizacién del riesgo
conocido, consideraciones para el analisis de incertidumbre.'®

De forma concomitante a la jurisdiccién epistémica comunitaria en la
UE, otra referencia internacional es la Organizacién para la Cooperacién y el
Desarrollo Econémico (OCDE u OECD, por sus siglas en inglés), a través de
su Grupo de Trabajo de la OCDE sobre nanomateriales manufacturados
(WPMN).** E]1 WPMN elabora directrices de ensayo y documentos de orien-
tacién de la OCDE para abordar especificamente cuestiones relacionadas con
los nanomateriales, con foco en el relevamiento de propiedades fisicoqui-
micas, efectos en los sistemas biéticos, destino y comportamiento en el
medio ambiente y efectos en la salud. Los datos sobre peligros recogidos uti-
lizando dichas directrices entrardn en el sistema de Aceptacién Mutua de
Datos (MAD) de la OCDE, el cual rige desde 1981, y es un instrumento juri-
dicamente vinculante para facilitar la aceptacién internacional de informa-

13 De acuerdo con el documento del Comité Cientifico de la EFSA (2018), las incertidumbres
deben notificarse y cuantificarse en la mayor medida posible. También sefiala que las in-
certidumbres en los resultados de las mediciones de nanomateriales deben describirse en
relacién con el proceso analitico utilizado para la caracterizacion, es decir, el muestreo, la
preparacién de las muestras, el analisis instrumental, el tratamiento de los datos y la eva-
luacién de los resultados. Deben, asimismo, indicarse las incertidumbres relacionadas con
cualquier informacién limitada sobre toxicocinética y toxicologia, incluidos los métodos
de ensayo, y aquellas derivadas de la falta de ensayos in vitro validados para los nanomate-
riales, las posibles fuentes y tipos de incertidumbre en la evaluacién de la exposicién a los
nanomateriales, y en la caracterizacion del riesgo a partir de un enfoque de ponderacién
de las pruebas o relacionadas con la pertinencia biolégica de los datos en las evaluaciones
cientificas.

El WPNM de la OCDE se desenvuelve en el Programa Interinstitucional para la Gestién
Racional de los Productos Quimicos (IOMC), cuya creacién data de 1995, en el marco de
las recomendaciones de la Conferencia de las Naciones Unidas sobre Medio Ambiente y
Desarrollo, de 1992, para reforzar la cooperacién y aumentar la coordinacién internacional
en el campo de la seguridad quimica. Las organizaciones participantes son la FAQ, la OIT,
el PNUD, el PNUMA, la ONUDI, UNITAR, la OMS, el Banco Mundial y la propia OCDE.
El propésito del IOMC es promover la coordinacién de las politicas y actividades llevadas
a cabo por las organizaciones participantes, conjuntamente o por separado, para lograr
la gestién racional de los productos quimicos en relacién con la salud humana y el medio

ambiente.
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cién para la evaluacién reglamentaria de la seguridad de las sustancias qui-
micas (Rasmussen et al., 2019). Las directrices de ensayo TG (test guidelines)
de la OCDE son cruciales para los ensayos reglamentarios de sustancias qui-
micas, incluidos los nanomateriales, al estar cubiertas por el acuerdo MAD.
Esto estipula que, si un ensayo se realiza siguiendo una TG de la OCDE, y de
acuerdo con las buenas précticas de laboratorio, los datos del ensayo son
aceptables en los paises adheridos a la MAD. El WPNM ha publicado una ex-
tensa serie de documentos guia en asuntos concernientes a nanomateriales,
pertinentes también para las posibles aplicaciones en agricultura. Guias para
evaluacién de bioacumulacién y biodurabilidad de nanomateriales fabri-
cados, guias para reportar pardmetros fisicoquimicos, guias para testear la
estabilidad de la dispersién de nanomateriales en medios ambientales simu-
lados (Test No. 318), modelos para la evaluaciéon de exposicién ocupacional
y de consumidores, protocolos de sostenibilidad y seguridad desde el disefio,
como enfoque de innovacién segura, cuestiones importantes para la evalua-
cién de riesgos de nanomateriales fabricados, entre otros documentos de re-
levancia® incluyendo herramientas de gobernanza pre-regulatoria y antici-
patoria de riesgos para materiales avanzados (cuadros 1y 2).

Cabe senalar, por ultimo, las politicas de armonizacién regulatoria, tales
como la Iniciativa de Malta'® para la implementacién de las guias de la OCDE, y
aunque excede los limites de este trabajo, las normas de estandarizacién inter-
nacional, con la International Organization for Standardization (ISO) como or-
ganismo de referencia. La normalizacién o estandarizacién es una disciplina, la
cual se ocupa del establecimiento, aplicacién y adecuacién de reglas destinadas a
ordenar y orientar actividades industriales y también de gestién de organiza-

** Evaluacion funcional y andlisis estadistico de herramientas y modelos de exposicion ambiental na-
noespecificos (2021): https://one.oecd.org/document/ENV/CBC/MONO(2021)23/en/pdf.
Cuestiones importantes sobre la evaluacion de riesgos de los nanomateriales fabricados (2022):
https://one.oecd.org/document/ENV/CBC/MONO(2022)3/en/pdf.

Sostenibilidad y seguridad desde el diserio: descripciones de trabajo para el enfoque de innovacion
segura-safe by design (2022): https://one.oecd.org/document/ENV/CBC/MONO(2022)30/
en/pdf.

Esquemas de evaluacién de materiales avanzados HARMLESS - Grupo de trabajo de la OCDE so-
bre nanomateriales manufacturados (WPMN) (2023): https://one.oecd.org/document/ENV/
CBC/MONO(2023)34/en/pdf.

La serie completa de documentos puede ser consultada en: https://www.oecd-ilibrary.
org/environment/oecd-series-on-the-safety-of-manufactured-nanomaterials-and-other-
advanced-materials_e7a5fc17-en.

6 Enla Iniciativa de Malta, representantes de paises europeos, la Agencia Europea de Sustan-
cias y Preparados Quimicos (ECHA), instituciones de investigacién, ONG’s, universidades
y la industria colaboran de forma voluntaria y sin mandato oficial, para encontrar posibi-
lidades de desarrollar y modificar los métodos de medicién y ensayo necesarios para hacer
cumplir la legislacién (especialmente en el 4&mbito de las sustancias quimicas, también en
otros dmbitos legislativos, como la normativa europea sobre biocidas, cosméticos y envases
de plastico para alimentos). Para que los protocolos REACH sean aplicables a los nanomate-
riales, en un primer paso la Iniciativa de Malta se centra en proyectos en los cuales se mo-
difican o desarrollan directrices de ensayo (TG) de la OCDE para sustancias a nanoescala.

Sitio oficial: https://malta-initiative.org/.
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Cuadro 1. Pautas para el trabajo con nanotransportadores (nano carriers). Bases para un sistema de
sensibilizacién y actuacién temprana para materiales avanzados (early4adma, © ocde 2023).

- Los nanotransportadores son nanosistemas coloidales o estructuras a escala nanométrica cargados
con una sustancia o agente activos (farmacos o cualquier macromolécula), los cuales permiten a las
moléculas acumularse selectivamente en el lugar destino. Pueden clasificarse en tres tipos:
nanoportadores lipidicos, nanoparticulas inorganicas y nanoparticulas poliméricas.

- Pueden estar hechos de diversos materiales, incluidas estructuras naturales, y tener un tamano de
hasta 1,000 nm2. Pueden tener una amplia gama de funcionalidades, desde la simple funcion de
soporte y encapsulacion hasta la proteccion frente a la degradacion del principio activo.

- Las primeras aplicaciones se establecieron para los medicamentos, y prometen similares beneficios
en aplicaciones para otros campos (por ejemplo, pesticidas, biocidas, cosméticos, alimentos).

- Presentan una gran diversidad en cuanto a composicion quimica, caracteristicas estructurales y
aplicaciones, pueden considerarse materiales avanzados.

- Pueden influir en el comportamiento del principio activo y pueden tener posibles efectos en la
velocidad de liberacion, su biodisponibilidad, la transformacion del principio activo y su degradacion
o movilidad.

- Debido a su gran variedad, es necesario un debate diferenciado y una evaluacion de alerta temprana
especifica.

- No existe una definicion reglamentaria de nanotransportador, y dado que hay distintas aplicaciones
posibles (fitosanitarias, cosmética, farmacéutica), hay distintas normativas especificas sobre
sustancias quimicas y generales que pueden verse afectadas.

- Existen varias lagunas de conocimiento sobre seguridad de los nanotransportadores: comportamiento
y destino en matrices relevantes (persistencia, degradacion, movilidad), potencial ecotéxico, cambio de
la toxicocinética de la carga, destino ambiental y comportamiento del principio activo, influencia del
portador en la biodisponibilidad.

- Se requieren estrategias de ensayo o métodos analiticos para evaluar la influencia del soporte en la
carga, la biodisponibilidad y cambios de ecotoxicidad de la carga.

Fuente: Elaboracion de los autores a partir del documento OECD ENV/CBC/MONO (2024)3
Advanced Materials: Case Study on NanoCarriers - Workshop Report (2024).

Cuadro 2. Nanotransporadores de pesticidas.

- Un grupo de expertos convocado por el WPNM analizo los principales objetivos del desarrollo de
nanopesticidas para subsanar los puntos débiles de los pesticidas actuales y conseguir: 1) una
aplicacion mas eficaz (por ejemplo, suspensiones mas estables, cobertura homogénea de los cultivos);
2) reducir las pérdidas no deseadas (por ejemplo, por fotélisis o transporte a zonas no objetivo), y, 3)
mejorar las biointeracciones (por ejemplo, mediante una mejor absorcion por el objetivo, liberacion
controlada o entrega al objetivo).

- Es probable que los perfiles de riesgo de los nanopesticidas de corta duracion (por caso, liberacion
rapida del ingrediente activo desde el nanotransportador) se parezcan a los de los productos
convencionales. Mientras que los perfiles de riesgo de larga durabilidad (por ejemplo, liberacion muy
lenta) probablemente se deban a las propiedades de nanotransportador durante un periodo
significativo.

- Un reto clave de la evaluacion de riesgos de los nanotransportadores de plaguicidas en comparacion
con otras aplicaciones es la diversidad de los escenarios de exposicion, incluidos los multiples
organismos no objetivo y las vias de exposicion. Caracterizar la exposicion teniendo en cuenta los
procesos de envejecimiento en condiciones ambientales es un reto, pero también es necesario para
definir escenarios realistas en el peor de los casos, necesarios para la evaluacion de riesgos.

- Las comparaciones criticas de los nanopesticidas con ingredientes activos puros y con productos
existentes son (tiles para orientar las evaluaciones basadas en hip6tesis. Se desconoce si el soporte
cambia o aumenta el peligro del principio activo. Las sefnales de peligro se atribuyen principalmente
al principio activo.

Fuente: Elaboracion de los autores a partir del documento OECD ENV/CBC/MONO (2024)3.
Advanced Materials: Case Study on NanoCarriers - Workshop Report (2024).

@
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ciones tanto privadas como publicas, tal el caso de la creciente adopcién de
normas ISO en organismos gubernamentales, para el abordaje de problemas
reales o potenciales, y con el fin de alcanzar el grado 6ptimo de orden en un con-
texto determinado (Engelmann y Santos Martin, 2017)."” En un sentido conver-
gente con respecto de los métodos de andlisis del riesgo anteriormente mencio-
nadosdelaEFSAyla OECD, el grupo de trabajo de ISO TC229 Nanotechnologies™®
que nuclea a 39 paises participantes y a 17 paises observadores. El objetivo ge-
neral del TC 229 es la elaboracién de normas técnicas en el campo de las nano-
tecnologias que incluyan la comprensién y el control de la materia y los procesos
a nanoescala, tipicamente, pero no exclusivamente, por debajo de 100 nanéme-
tros en una o mas dimensiones, donde la aparicién de fenémenos dependientes
del tamafio suele permitir aplicaciones novedosas, y la utilizacién de las propie-
dades de los materiales a nanoescala que difieren de las propiedades de los
atomos individuales, las moléculas y la materia a granel, para crear materiales,
dispositivos y sistemas mejorados que exploten estas nuevas propiedades. Las
tareas especificas incluyen el desarrollo de normas para: terminologia y nomen-
clatura; metrologia e instrumentacién, incluidas especificaciones para mate-
riales de referencia; metodologias de ensayo; modelizacién y simulaciones; y
practicas de salud, seguridad y medio ambiente basadas en la ciencia. A modo de
ejemplo, el conjunto de normas ISO/TR 19057:2017*° avanzan sobre el uso y
aplicacién de pruebas y metodologias in vitro acelulares para evaluar la biodura-
bilidad de los nanomateriales en medios biol6gicos y ambientales simulados.?
En sintesis, frente a las promesas de beneficios, pero también las sefiales
de peligro y lagunas de conocimiento de la aplicacién de nanotecnologia en
agricultura, se esgrimen desafios regulatorios partiendo de discusiones taxo-
noémicas y ontoldgicas, por ejemplo, si los nanopesticidadas son equiparables
a los pesticidas convencionales o si tienen una especificidad la cual requiera
de una correlativa actualizacién de la regulacién. Esto implica, por un lado, la
aplicacién de marcos regulatorios para sustancias quimicas ya conocidas
orientados al uso seguro de las aplicaciones nanotecnolégicas en distintos
sectores, y en lo que refiere a agricultura como el sector mas novedoso. Por
otro lado, los organismos de referencia establecen requisitos de informacién
a productores, guias para ensayos, protocolos safe-by-design, entre otros ele-

7 A diferencia de hace tres décadas, cuando era una actividad limitada a unos pocos especia-
listas, hoy la normalizacién estd integrada en la estructura de organizaciones privadas y
gubernamentales. Segun los principios de la OMC, la actividad de normalizacién ha evo-
lucionado a lo largo de los afios y actualmente se rige por seis principios: transparencia,
apertura, equidad y consenso, eficacia y pertinencia, coherencia y dimensién de desarrollo.
El acuerdo obliga a los miembros de la OMC a garantizar que los reglamentos técnicos, las
normas voluntarias y los procedimientos de evaluacién de la conformidad (certificacién
y acreditacién, entre otros) no creen obsticulos innecesarios al comercio. Véase: https://
www.wto.org/english/tratop_e/tbt_e/principles_standards_tbt_e.html.

18 Sitio del TC229: https://www.iso.org/committee/381983.html.

19 Véase: https://www.iso.org/standard/63836.html.

20 Véase: https://www.iso.org/committee/381983/x/catalogue/.

-
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mentos para dar cuenta de cuestiones “nano-especificas”, las cuales remiten a
la estabilidad de la dispersién de nanomateriales, la dosificacién en los en-
sayos de toxicidad, en particular para los criterios de valoracién de la salud
humana y no humana, ensayos sobre la degradacién y transformacién de na-
nomateriales y para medir su bio-reactividad y bio-disponibilidad, la valida-
ci6én de las evaluaciones de peligro y riesgo de los nanomateriales, entre otros
aspectos relevantes de las sustancias quimicas y los materiales, de modo que
puedan medirse de forma fiable y reproducible, y posteriormente evaluarse y
gestionarse como parte de la pretendida gobernanza del riesgo y la politica de
innovacion tecnolégica (Bleeker et al., 2023).

Situacion en Argentina y Brasil

Considerando este escenario global, se pretende destacar en esta seccién al-
gunos aspectos relacionados a nanoagrotdxicos en Argentina y Brasil, pues,
como fuera sefialado, se trata de paises con una intensa produccién agricolay
uso masivo de pesticidas. A continuacién, se repasan caracteristicas del mar-
co normativo, en el cual se observara la ausencia de normativa nano- especi-
fica en cada pais.

Argentina

En Argentina, la autoridad encargada de regular los agrotéxicos de uso indus-
trial y agricola es el Servicio Nacional de Sanidad y Calidad Agroalimentaria
(SENASA). Su responsabilidad incluye la ejecucién de las politicas nacionales
en materia de sanidad y calidad animal y vegetal, asi como la verificacién del
cumplimiento de la normativa vigente en este 4&mbito. Ademads, el SENASA se
encarga de la fiscalizacién de la calidad agroalimentaria, asegurando la aplica-
ci6én del Cédigo Alimentario Argentino para los productos dentro de su com-
petencia, de acuerdo con el Articulo 2 del Decreto N° 1585/96.

Laregulacién especifica de agrotéxicos se lleva a cabo bajo la Direccién de
Agrotdxicos y Bioldgicos, la cual tiene la competencia para la inscripcién de
productos fitosanitarios a través de procedimientos establecidos reglamenta-
riamente. La normativa principal rigiendo este proceso es la Resolucién
302/2002 sobre Procedimientos, Criterios y Alcances para el Registro de Pro-
ductos Fitosanitarios en la Republica Argentina. Esta resolucién tiene como
objetivo aprobar la venta y utilizacién de productos fitosanitarios después de
una evaluacién basada en datos cientificos suficientes. La evaluacién busca
demostrar que el producto es eficaz para el propésito previsto y no representa
riesgos indebidos para la salud y el ambiente.

Los requisitos para la inscripcién incluyen datos sobre propiedades fi-
sicas y quimicas, asi como aspectos toxicoldgicos, ecotoxicoldgicos y de resi-
duos. Estos datos deben provenir de ensayos y estudios realizados sobre los
productos fitosanitarios a ser registrados, pudiendo ser llevados a cabo por
empresas, profesionales, universidades, organismos de registro nacionales,

[
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regionales e internacionales, entre otros. La Resolucién 302/2002 establece
la posibilidad de adoptar el sistema de equivalencia con sustancias ya regis-
tradas para establecer requisitos adicionales en el proceso de registro de agro-
téxicos en el pais. Segin la normativa, se adoptard como clasificacién toxico-
légica la de la Organizacién Mundial de la Salud segun riesgos y valores de
dosis letal d150 aguda, utilizando para tal fin la toxicidad aguda del producto
formulado, y una clasificacién eco-toxicoldgica.

Cabe sefialar que, para el establecimiento de otros criterios para la pre-
sentacién de estudios de laboratorio, a los fines de registro en lo que se refiere
al andlisis de productos quimicos, tomando en cuenta las directrices de la
OCDE sobre toxicidad oral aguda, toxicidad dermal aguda, clasificacién inha-
latoria, irritacién dermal, irritacién ocular y sensibilizacién cutdnea. La nor-
mativa establece, asimismo, que, de acuerdo con la problemaética establecida
para el producto fitosanitario puesto en andlisis de riesgo, la autoridad com-
petente establecerd la presentacién de informacién (antecedentes) y los estu-
dios a deber ser conducidos por las empresas en el pais para efectuar el mismo,
siendo que la misma podra ser general o de aspectos parciales. Los estudios
requeridos seran elaborados por todas las empresas afectadas y/o empresas
interesadas en participar en conjunto, siendo la distribucién de tareas y
costos responsabilidad de las propias empresas, debiendo las mismas pro-
ceder a su distribucién con base en los costos efectivos de los estudios reali-
zados y las participaciones respectivas en el mercado local. Por tltimo, otro
aspecto importante de la normativa establece un protocolo de ensayos de efi-
cacia agrondmica y fitotoxicidad de productos fitosanitarios, con obligato-
riedad de presentar ensayos de eficacia agronémica y fitotoxicidad para pro-
ductos fitosanitarios formulados.

En tanto que, en autoridad de aplicacién, el SENASA tiene atribucién de
convocar encuentros y comunicaciones e investigaciones con personas, orga-
nizaciones gubernamentales y no gubernamentales, cdmaras de productores
rurales, cdmaras de productores de productos fitosanitarios y toda otra per-
sona interesada en obtener informacién, intercambiar puntos de vista, ex-
plorar la situacién o discutir aspectos regulatorios que atiendan la decisién
final de la autoridad competente. Si bien el organismo establece por norma-
tiva la consulta publica para la elaboracién normativa, como mecanismo de
participacién ciudadana, que no obstante no ha sido implementado prospec-
tivamente para la incorporacién de nanoagrotdxicos, en funcién del conoci-
miento disponible y algunos antecedentes internacionales, incluyendo las di-
rectivas de la FAO para el tema. La consulta ptblica de normas del SENASA
constituye un mecanismo no vinculante por el cual se habilita un espacio ins-
titucional para la expresién de comentarios respecto de proyectos de resolu-
ciones. Esta herramienta de participacién ciudadana estd regulada en el
anexo II de la Resolucién SENASA 720/2022. Este mecanismo tiene como fi-
nalidad permitir y promover una efectiva participacion social en el proceso de
elaboracién de los proyectos de normas. Es, también, una instancia para in-
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formar a la ciudadania acerca de las razones por las cuales se adoptan deci-
siones afectando determinados sectores del &mbito agropecuario de Argen-
tina. Las consultas estdn referidas a aquellos proyectos normativos técnicos,
los cuales regulan las actividades productivas y comerciales, y desde una pers-
pectiva sanitaria. No obstante, en un contexto de uso masivo de agrotéxicos
en el pais, cabe observar la conflictividad socioambiental por la falta de fisca-
lizacién de las actividades de fumigaciones sobre zonas pobladas rurales y pe-
riurbanas, configurando una de las mayores problematicas ambientales y sa-
nitarias de las poblaciones expuestas.”

El panorama en relacién con los nanoagrotéxicos se presenta con més
dificultades atn ante la falta de informacién y las practicas que desde el SE-
NASA y sectores corporativos del agronegocio, obturan la posibilidad de un
debate publico genuino. Una entrevista de investigacién realizada a un fun-
cionario del SENASA revel6 el no haber normativas en elaboracién conside-
rando la aplicacién de nanotecnologia, y tampoco se han conformado grupos
de trabajo sobre el tema a pesar de que a nivel comercial hay marcas de agro-
téxicos publicitando la incorporacién de nanotecnologia.

Brasil

La inspeccién federal de plaguicidas esta coordinada por la Coordinacién Ge-
neral de Plaguicidas y Productos Afines, del Ministerio de Agricultura y Gana-
deria. Segtn el articulo 9 de la Ley 7.802 (1989), corresponde a la Unién (nivel
federal) legislar sobre la produccién, registro, comercio interestatal, exporta-
cién, importacién, transporte, clasificacién y control tecnoldgico y toxicoldgi-
co; controlar e inspeccionar los establecimientos de produccién, importacién y
exportacién; analizar los productos plaguicidas, sus componentes y similares,
tanto nacionales como importados; y controlar e inspeccionar la produccién,
exportacién e importacion.

2 Segun la ONG Naturaleza de Derechos, a partir del seguimiento de los informes de las
camaras de comercio, ya que el Estado no cuenta con estadisticas oficiales, el uso de plagui-
cidas (herbicidas, pesticidas, etc.) superd los 500 millones de kg. La zona méas fumigada del
pais, que incluye la region central, tiene 25 millones de habitantes, de los cuales 17 millo-
nes se concentran en las dreas de mayor uso. El calculo prevé una distribucién de casi 25 kg
de plaguicidas por habitante en las zonas mas afectadas. Cabe sefialar que la fumigacién de
plaguicidas, pese a ser altamente contaminante, no esta sujeta a una evaluacién de impacto
ambiental, por tanto las autoridades sanitarias provinciales y nacionales, que forman parte
del sistema epidemiolégico nacional, no informan de casos importantes de intoxicacién
por exposicién, contrariamente a las denuncias de numerosas comunidades que se autode-
nominan “pueblos fumigados” en la regién donde se concentra este tipo de produccién, con
una distancia casi nula de las fumigaciones con respecto a viviendas, escuelas y hospitales
publicos. Prueba de ello son las méas de 100 demandas interpuestas por afectados por la
falta de control de estas actividades. Para mas informacién, véase: Informe “Praxis Juridica
sobre el uso de Agrotéxicos en Argentina”. Recopilacién de fallos judiciales, resoluciones
administrativas, dictdmenes y recomendaciones de las Defensorias del Pueblo y Relatorias
Especiales y Comités de Derechos Humanos de la ONU. Fernando Cabaleiro, 2022: https://
drive.google.com/file/d/1MkC739tHjmHUNG6ECzrSTc4QolHT3kUbh/view.
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Segun la Ley 7. 802, el término agrotéxicos y afines es definido como pro-
ductos y agentes de procesos fisicos, quimicos o biolégicos destinados a ser
utilizados en la produccién, almacenamiento y procesamiento de productos
agropecuarios, en pasturas, en la proteccién de bosques nativos o plantados, y
otros ecosistemas, asi como en ambientes urbanos, hidricos e industriales,
cuya finalidad sea alterar la composicién de la flora o fauna, a fin de preser-
varlas de la accién nociva de seres vivos considerados perjudiciales, asi como
sustancias y productos utilizados como defoliantes, desecantes, estimuladores
e inhibidores de crecimiento. El articulo 84 dela Ley 7.802 establece la respon-
sabilidad administrativa, civil y penal por los dafios causados a la salud de las
personas y al medio ambiente como consecuencia del incumplimiento de lo
dispuesto en la legislacién relativa a los plaguicidas, sus componentes y simi-
lares; esta recaerd sobre productores, comerciantes, profesionales e inclusive
organismos de investigacién que utilicen agrotéxicos.

La clasificacién de los plaguicidas en funcién de su peligrosidad para
quienes los manipulan y/o tienen contacto directo o indirecto con ellos se rea-
liza en clases segun la toxicidad de los ingredientes activos de cada producto.
Esta toxicidad para el ser humano se expresa generalmente en forma de dosis
letal media (DL50), por via oral, representada por miligramos del producto
téxico por kilo corporal, necesarios para matar al 50% de las ratas y otros ani-
males utilizados como ensayo.

Un estudio de Spadotto y Gomes (2021) revela que mientras en el mundo
se utilizan aproximadamente 2.5 millones de toneladas de plaguicidas al afio,
en Brasil el consumo ha sido superior a 300 mil toneladas de productos co-
merciales, expresado en cantidades de ingrediente activo (i.a.), se trata de
cerca de 130 mil tonelada anuales, representando un aumento en el consumo
de plaguicidas del 700% en los ultimos cuarenta afios (mientras que el drea
agricola ha aumentado un 78% en ese periodo). Estas cifras revelan el impor-
tante uso de plaguicidas en Brasil, y se puede afirmar que los alimentos con-
sumidos en Brasil estdn envenenados.

En el Congreso Nacional se encuentra en proceso de aprobacién el Pro-
yecto de Ley 6.299/2002, conocido como “Paquete Veneno”, el cual pretende
cambiar la ley de agroté6xicos de forma muy importante: 1) flexibiliza la pro-
hibicién de productos asociados con enfermedades incapacitantes, irreversi-
bles y/o letales; 2) quita poder a las dreas de salud y medio ambiente para ges-
tionar la aprobacién de nuevos agrotdxicos; 3) pone en riesgo el acceso a in-
formaciones importantes sobre el registro y los productos utilizados en el
pais, y, 4) deja abierta la posibilidad a la fabricacién de productos sin registro
en Brasil.

22 Debido a las graves consecuencias de estas propuestas, instituciones de ensefianza e inves-
tigacién como FIOCRUZ (Fundacién Oswaldo Cruz), INCA (Instituto Nacional del Cancer)
e instituciones gubernamentales como Anvisa (Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria),
IBAMA (Instituto Nacional del Medio Ambiente y de los Recursos Naturales Renovables),
MPF (Ministerio Publico Federal), MPT (Ministerio Publico del Trabajo), DPU (Defensoria
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El proyecto de ley no incluye especificaciones sobre agrotéxicos formu-
lados con nanotecnologia, con nanomateriales o con nanotransportadores, lo
cual no implica que estos actualmente no se estén utilizando en el mercado
brasilefio entre el ntumero de toneladas de agrotéxicos (Nanoprata, 2022). Al
mismo tiempo, también hay investigaciones en curso relacionadas con el uso
sostenible de las nanotecnologias en aplicaciones agricolas (Embrapa, 2019).

En sintesis, los nanopesticidas ya estdn en el mercado de consumo mun-
dial, utilizdndose en los mercados de Argentina y Brasil, ya sea por importa-
cién o por desarrollos locales, sin que estos dos paises cuenten con una norma
especifica. Los desafios regulatorios plantedndose en los contextos nacio-
nales remiten no solo a definiciones ontolégicas y clasificatorias (conven-
cional o “nano- especifico) sino que la falta de una legislacién sélida es favo-
rable a la imposicién de criterios cientifico-técnico-politicos de dichas
agencias internacionales, los cuales serdn conceptualizados en términos de
jurisdicciones epistémicas

Por otro lado, la existencia de una legislacién sélida, es decir, la creacién
de leyes debatidas en los parlamentos, como forma tradicional de crear de-
recho para regular el tema de la proteccién de la salud y el ambiente por de-
lante de los posibles efectos adversos de las tecnologias emergentes, también
presenta sus limites. En Argentina y Brasil, la regulacién de los agrotéxicos vy,
posteriormente, de los nanoagrotéxicos, parece quedar al albur de cuestiones
politicas y econémicas. De esta manera, los impactos ambientales, sociales y
sanitarios terminan pasando a un segundo plano frente a las cuestiones eco-
némicas (cuyo abordaje excede el alcance de este trabajo, no obstante es un
tema que requiere ser investigado).

Esta nueva forma de regular la materia podria incluir la perspectiva de la
responsabilidad civil a través de marcos como el de la “Ley de Dafios” (Cossari,
2014), la cual representa una alternativa para la responsabilidad civil de todas
las partes implicadas en el ciclo de vida de los nanoagrotéxicos, con la previ-
si6n de medidas para prevenir dafios (Borjes, Gomes, Engelmann, 2014). En
otras palabras, dados los aspectos peculiares de los agrotdxicos, especial-
mente en Argentina y Brasil, y la probable incorporacién de nanoparticulas
en estos productos, es dudoso que la ley, aunque sea la principal fuente de de-
recho en ambos paises, sea la base legal para regular esta materia. Los riesgos
que entrafian las nanotecnologias en general, los cuales también se encuen-
tran en los nanoagrotéxicos, son en si mismos un punto de atencién. Ademads,

Publica Federal), asi como la ONU (Organizacién de las Naciones Unidas) y diversas orga-
nizaciones académicas y de la sociedad civil se han manifestado en contra de la aprobacién
de este proyecto de ley (Abrasco, 2021). Sin embargo, a pesar de esta intensa movilizacién,
que buscaba concientizar a la poblacién brasilefia sobre las desventajas y riesgos de la apro-
bacién de este proyecto de ley, el mismo fue aprobado por la Camara de Diputados en fe-
brero de 2022 y enviado al Senado Federal, que es la Cdmara revisora. El sistema legislativo
brasilefio prevé que los proyectos de ley sean analizados y votados en ambas camaras del

Congreso (Chaud et al., 2021).
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los agrotéxicos convencionales se utilizan en cantidades muy grandes, espe-
cialmente en Brasil. La suma de estos dos factores debe ser motivo de preocu-
pacién local y mundial, porque los efectos negativos no se limitan al territorio
de un solo pais, sino que se extienden con mucha facilidad. Por esta razén,
crear leyes locales —o mejor dicho, en cada pais— no es la mejor alternativa,
porque los riesgos son transfronterizos. Por ello, la practica efectiva de los
elementos del principio de precaucion y el “didlogo entre las fuentes del de-
recho” son fundamentales en la estructura de esta Ley de Dafios. El contenido
de los derechos fundamentales —que pueden encontrarse en las Constitu-
ciones Federales de ambos paises, vinculdndolos a principios— debera movi-
lizarse como una especie de norma juridica, junto a las reglas o leyes. Estas
fuentes del derecho deberan dialogar con los principios internacionales que
sustentan la proteccién de los derechos humanos, con especial preocupacion
por el respeto a la dignidad de la persona humana y la preservacién del medio
ambiente. El llamado pluralismo de las fuentes del derecho, puestas en comu-
nicacién a través de la tecnologia de la informacién global y en red, estructu-
rando un hibridismo normativo que mezcla normas de origen estatal con
normas de origen no estatal (Frydman, 2018). Con este panorama, habra una
posibilidad regulatoria mas 4gil y flexible para normalizar los nano agro-
téxicos ya en uso, pero sin un marco regulatorio especifico.

Asimismo, enfoques como los de las alternativas regulatorias se comple-
mentan también con el enfoque de la gobernanza anticipatoria, la cual con-
siste en la capacidad de los sistemas para generar observaciones a la gestién
de las tecnologias emergentes basadas en el conocimiento mientras dicha
gestién “atn es posible” (Guston, 2014; Aykut et al., 2019). Esta modalidad
permitiria entonces promover la investigacién sistemdtica sobre posibles
efectos adversos en el caso de la innovacién agro-nanotecnoldgica, y gene-
rando un cambio de enfoque: la modulacién del riesgo nanotecnoldgico se
lleva a cabo maés en el proceso que en el producto, adoptando un disefio del
ciclo de vida respetuoso con el cuidado de los suelos, la biodiversidad, y los de-
rechos de consumidores y trabajadores. Los protocolos safe-and-sustainable-
by-design (Sudheshwar et al., 2024) para que las prometedoras aplicaciones de
nuevas sintesis de nanoparticulas no abusen de niveles téxicos, tanto en pro-
cesos experimentales como durante su uso y eliminacién (residuos), pues po-
drian tener un impacto directo en la salud y el medio ambiente. Para Mittal et
al. (2020), esto implicaria la generacién de bases de datos que sean insumos
para politicas regulatorias, en aspectos tales como la identificacién las dosis
de concentracién minimas que no sean toéxicas, la capacidad de bioacumula-
ci6én de las nanoparticulas durante las aplicaciones de campo (no laboratorio)
y sus posibles efectos adversos y transferencia en la cadena del ecosistema,
para reducir el peligro y no distorsionar la microbiota del suelo, la investiga-
ci6én sobre nanoparticulas biosintetizadas.

Cabe senalar, por ultimo, que tanto para la evaluacién en tiempo real
como para el safe by design, la cuantificacién de la exposicién a nanomate-
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riales artificiales procedentes de nano pesticidas y fertilizantes y materiales
de envasado de alimentos, estimando el riesgo para consumidores, trabaja-
dores agricolas, comunidades rurales y medio ambiente, implica el desarrollo
de capacidades criticas para la actualizacién regulatoria (Suppan, 2017). Si-
guiendo a Suppan, tales dificultades implican la cooperacién de los desarrolla-
dores de nanotecnologia, pues los propios cientificos deben evaluar los nano-
materiales en su matriz de productos; la urgencia de conjuntos de datos, al no
haber manera de validar las técnicas para la modelizacién ambiental; hay
datos generados por experimentos, pero no una base de datos que informe de
forma fiable sobre el destino y el transporte de los nanomateriales, adénde
irdn y con qué efectos medioambientales, sanitarios y de seguridad, como es-
tudios de exposicién por toxicidad o mutagenicidad; y, finalmente, una estra-
tegia de investigacién que agrupe los nanomateriales en funcién de sus pro-
piedades eléctricas, quimicas, magnéticas, térmicas y otras, como la forma, la
distribucién de particulas y otras métricas (Suppan, 2015b).

Conclusiones

La investigacién bibliografica y documental revela que los avances cientificos
y la produccién de productos que contienen nanoparticulas no esperan a que
se propongan de forma concluyente marcos normativos especificos especial-
mente en paises adoptantes de estas tecnologias.

Este trabajo ha propuesto realizar una lectura de las disposiciones nor-
mativas dela EPA-FDA, la EFSA yla OCDE en términos de jurisdicciones epis-
témicas para observar la coproduccién de conocimiento y regulacién que se
impone a paises que carecen de regulaciones nano-especificas propias, como
tendencias regulatorias. Este trabajo no ha versado sobre la efectividad de las
mismas, ni el efectivo cumplimiento de metas de menor degradacién ecolé-
gica a partir de la incorporacién de nanotecnologia en la agricultura, aspecto
este de unas préximas indagaciones. El interés ha sido, a partir de la descrip-
ci6én de los marcos de dichas agencias internacionales y la conceptualizacién
de las jurisdicciones epistémicas, observar la imposicién de una pretendida
autoridad del conocimiento, y una politica de evaluacién del riesgo y de su re-
gulacién basada en la evidencia cientifica. La actualizacién de la ciencia regu-
latoria no obedece solamente a la gobernanza del riesgo de la innovacién tec-
noldgica, sino que implica relaciones de poder a nivel internacional, pues tras
la armonizacién regulatoria detrds, estd la reduccion de costos de transaccién
en mercados globales, la reduccién de trabas para-arancelarias al comercio,
entre otros intereses corporativos. Se podria aducir que la falta de actualiza-
cién de la ciencia regulatoria local se vincula también con la disponibilidad de
recursos, capacidades, laboratorios propios, y a la influencia de redes interna-
cionales en las cuales se forman y circulan los criterios y conocimientos regu-
latorios, como contracara de los procesos de dependencia tecnolégica (cuyo
andlisis excede el alcance de este trabajo). El concepto de jurisdicciones epis-
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témicas recupera entonces la mirada critica a la gobernanza regulatoria mun-
dial en un marco de Lex Mercatoria: un orden internacional en donde el de-
recho de las transacciones comerciales pretende imponerse sobre un orden
internacional de Derechos Humanos que priorice la proteccién de la vida, el
ambiente y la biodiversidad. En este contexto, pareciera invertirse el orden
tradicional de las cosas: antes de que haya consumo y eliminacién de envases
y restos de productos tdxicos, deberia haber mds certeza cientifica sobre la se-
guridad de las nanoparticulas utilizadas en los agrotéxicos. Este no es el caso
en la realidad analizada. Por ello, se propone también promover la innovacién
en el derecho, a fin de potenciar el didlogo entre las fuentes existentes aplica-
bles alas nanotecnologias, y hacer frente a los desafios regulatorios, los cuales
implican la aplicacién de nanotecnologia en la agricultura a nivel global y es-
pecificamente en paises productores de granos y principales consumidores de
agroto6xicos como son Argentina y Brasil.
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ABSTRACT: Microplastics and nanoplastics represent a threat to human health and the environ-
ment. These nano- and micrometer-scale fragments come from a variety of generation sources,
all resulting from human activities and man-made products. The implications for human health
and the environment are of concern and due to their chemical nature, they present significant
challenges for detection and disposal because they can function as vectors for the transfer of
chemical and biological contaminants. In terms of identification and removal methods, physical,
chemical, and biotechnological approaches are currently being explored. However, in-depth re-
search is still needed to improve the efficacy and feasibility of these techniques on the scale
necessary to address the problem. The management of microplastics and nanoplastics repre-
sents a multifaceted challenge that requires coordinated action to mitigate their negative im-
pacts. This review addresses the potential harm caused by microplastics and nanoplastics to
human health and environmental balance, sources of generation, physicochemical methods for
their identification, and disposal routes.

KEYWORDS: microplastics, nanoplastics, pollution, environment, health.

RESUMEN: Los microplasticos y nanoplasticos representan una amenaza para la salud humana
y el medio ambiente. Estos fragmentos a escala nanométrica y micrométrica provienen de di-
versas fuentes de generacion, todas ellas resultado de actividades humanas y productos fabri-
cados por el hombre. Las repercusiones para la salud humana y el medio ambiente son preo-
cupantes y debido a su naturaleza quimica, estos presentan desafios significativos para su
deteccion y eliminacion debido a poder actuar como vectores para la transferencia de contami-
nantes quimicos y bioldgicos. En cuanto a los métodos de identificacion y eliminacion, actual-
mente se exploran enfoques fisicos, quimicos y biotecnologicos. Sin embargo, alin se necesita
investigar a profundidad, para mejorar la eficacia y la viabilidad de estas técnicas en la escala
necesaria para abordar el problema. La gestion de los microplasticos y nanoplasticos represen-
ta un desafio multifacético, el cual requiere una accion coordinada para mitigar sus impactos
negativos. En la presente revision se aborda el dafio potencial causado por los micro y nano-
plasticos a la salud humana y al equilibrio medioambiental, las fuentes de generacion, los
métodos fisicoquimicos para su identificacion y las posibles rutas de eliminacion.
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Introduccion

El uso excesivo de plasticos inicié en la década de los afios 50 del siglo XX, y
desde entonces no ha dejado de experimentar un aumento constante. En el
ano 2021, la produccién global de plastico superd los 380 millones de tonela-
das anuales, con una tasa de crecimiento anual cercana al 4% (Rosenboom,
Langer y Traverso, 2022). Aunque el plastico ha aportado numerosos benefi-
cios ala sociedad y ha transformado nuestra vida moderna, debido ala gestién
deficiente y a la baja tasa de reciclaje, una considerable cantidad de residuos
plésticos termina contaminando nuestro entorno ambiental (Bank et al.,
2021). Estd claro que elementos como las bolsas y las redes de pesca pueden
enredar o asfixiar a los organismos acudticos. No obstante, el efecto de frag-
mentos més diminutos clasificados como microplésticos (MP) (< 5 mm) y na-
noplésticos (NP) (< 1000 nm), atin no se comprende completamente (Mariano
etal., 2021). Los plésticos son polimeros sintéticos y semisintéticos de cadena
larga y alto peso molecular pudiéndose moldear para formar objetos sélidos de
distintos tamarfios (Sohail et al., 2023). Los MP y NP son el resultado de la de-
gradacion y fragmentacién de articulos de plastico mas grandes (Chabi et al.,
2024). En su fabricacién es comun utilizar monémeros (tabla 1) como el po-
liestireno (PES), polietileno (PE), poliamida (PA), polietileno de alta densidad
(PEAD), tereftalato de polietileno (PET), poliuretano (PU), polipropileno
(PPP), cloruro de polivinilo (PVC), metacrilato y propileno, los cuales son deri-
vados de materiales petroquimicos que se mezclan con aditivos como plastifi-
cantes, antioxidantes, retardantes de llama, estabilizadores y colorantes para
mejorar su rendimiento y prolongar su vida atil (Han et al., 2024). Su micro y
nanométrico tamario les permite infiltrarse en los ecosistemas acuéticos, en el
suelo e incluso en el aire que respiramos; lo anterior plantea serias preocupa-
ciones para el equilibrio medioambiental y la salud humana (Rivers-Auty et al.,
2023). A medida que la investigacién continda revelando los impactos nocivos
de estos materiales, se vuelve imperativo abordar el problema de los MP y NP
con enfoques integrales, abarcando desde la reduccién de su produccién hasta
la implementacién de estrategias de limpieza y mitigacién (Baxter, Lucas y
Walker, 2022). En el presente trabajo se describe el dafio potencial causado
por los MP y NP a la salud del ser humano y al equilibrio medioambiental, las
fuentes principales de su generacién y los métodos fisicoquimicos y biolégicos
para su eliminacién.

Para la elaboracién del articulo, las bases de datos utilizadas para la bus-
queda de articulos en inglés y espafiol fueron Google Scholar, Scopusy Science
Direct. La busqueda se realiz6 en los meses de abril y mayo de 2024, y se reco-
pilaron articulos con una antigiiedad no mayor a 6 afos, las palabras clave
para realizar la busqueda fueron: microplasticos, nanoplasticos, medio am-
biente y salud humana. La cantidad de articulos encontrados fue de 583, y
después de llevar a cabo una seleccién final eliminando articulos repetidos y
sin cumplir con los criterios de idioma y antigiiedad obtuvimos un total de 87.
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TABLA 1. Polimeros y monomeros utilizados en la fabricacion de plasticos.

Nombre Formula lineal Estructura

Poliestireno [CH,CH(CeH5)I, ;
- |
Polietileno H(CH,CH,),H M
n

o]

Tereftalato de polietileno (CioHg0,)n R
© "
Polipropileno [CH,CH(CH,)],
Cloruro de polivinilo (CH,CHCl),
Etileno CH,=CH,

Fuente: Elaboracion de los autores.

Fuentes de generacion de MP y NP

Estos residuos de polimeros plasticos provienen de diversas fuentes como la
descomposicién de articulos plasticos mds grandes, la abrasién de neumdticos,
la liberacién de fibras sintéticas durante el lavado de ropa y productos de cuida-
do personal, entre otros (Menon et al., 2023). En este sentido, uno de los prin-
cipales contribuyentes en la proliferacién de estos contaminantes es la frag-
mentaciéon de plasticos mas grandes (Chen, M. et al., 2023). La degradacién
mecdnica de envases, bolsas, redes de pesca, textiles, envoltorios, empaques y
otros productos de plastico resulta en la liberacién de particulas mas pequetias,
las cuales, eventualmente, pueden convertirse en MP y NP e invadir los ecosis-
temas (Nik Mut, Nay Jung, 2024). Este proceso es especialmente prevalente en
entornos marinos, donde la accién de las olas, la radiacién solar y la abrasién
con superficies rocosas contribuyen a la fragmentacién de desechos plésticos.
Otra fuente significativa de MP esla abrasién de neumaticos en rotacién (Bour-
naka et al., 2023). Durante la conduccién y frenado de vehiculos, los neuméti-
cos se desgastan y generan pequefias particulas de caucho conteniendo com-
puestos plésticos, los cuales al ser liberados al ambiente pueden ingresar a los
cuerpos de agua a través del escurrimiento superficial (Baensch-Baltruschat et
al., 2020). Este desgaste de neumaticos representa una preocupacioén creciente
debido al aumento del parque automotor a nivel mundial. Recientemente, la
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pandemia causada por el COVID-19 en el afio 2020 no solo trajo consigo la pér-
dida de vidas humanas y el deterioro en la salud de las personas (Ruiz-Santoyo
etal., 2021), sino también el uso global de mascarillas fabricadas de poliéster y
poliestireno, derivando en la generacién de MP con un tamafio menor a 1mm,
y variando en caracteristicas como abundancia, composicién, tamario, formay
color (Zhao et al., 2024). Por su parte, los procesos de fabricacién involucrando
plasticos como la produccién de textiles sintéticos o la manufactura de produc-
tos como costales, cigarros, piezas plasticas de aparatos electrénicos, platos y
vasos desechables, productos de sanidad, bolsas y botellas pueden generar resi-
duos y subproductos convirtiéndose eventualmente en contaminantes plasti-
cos (Wu et al.,, 2022). Ademas, ciertos productos de cuidado personal como
exfoliantes faciales y dentales, mascarillas y almohadillas faciales contienen
particulas de plastico disefiadas para proporcionar una textura abrasiva y de
limpieza que terminan siendo liberadas al lavado en aguas residuales y casual-
mente llegan a los cuerpos de agua (Prakash et al., 2024). Por otra parte, la con-
taminacién atmosférica aparece como una fuente emergente pero significativa
de MP y NP. Estudios recientes han demostrado la presencia de particulas de
plastico en el aire, especialmente en dreas urbanas y cercanas a fuentes de emi-
sién como vertederos y plantas de reciclaje donde se tritura o corta el plastico
para su posterior reciclaje (Kannankai y Devipriya, 2024). Otros estudios han
comprobado la formacién de NP a partir de la degradacién de poliestireno pro-
veniente de las tapas de vasos de café y los vasos para contener el café, dicho
proceso se lleva a cabo cuando la temperatura y el tiempo tienen un efecto si-
nérgico desembocando en que cuanto mas tiempo permanezca la bebida calien-
te en el vaso, mayor ser4 la probabilidad para que los MP se desprendan y con-
taminen el contenido (Liu, L., Ma y Xing, 2024).

Estrategias de deteccion

La creciente preocupacién sobre la contaminacién por MP y NP en el medio
ambiente ha generado una demanda de técnicas de andlisis precisas y sensi-
bles para su identificacién. Para abordar este desafio, se han utilizado una va-
riedad de técnicas fisicoquimicas de andlisis para detectar y cuantificar la pre-
sencia de plasticos en diferentes matrices ambientales (figura 1), (Kumar et
al., 2024). A continuacién, se describen las técnicas de andlisis que ofrecen
mejor informacién sobre la presencia de MP y NP en el medio ambiente.

Espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier (FTIR)

La FTIR es una técnica analitica utilizada en la identificacién de materiales
poliméricos basada en la absorcién de la radiacién infrarroja por las molécu-
las. El anélisis de FTIR se emplea para identificar las caracteristicas espectra-
les tinicas de los polimeros plasticos, para determinar la composicién quimica
de fragmentos plasticos desconocidos y, asimismo, para evaluar el grado de
envejecimiento de las muestras recogidas del medio ambiente (Campanale et
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al., 2023). Ademas, permite la identificacién de diferentes tipos de plasticos y
la determinacién de su abundancia en muestras ambientales.

Espectrometria de masas con plasma inductivamente acoplado (ICP-MS)
La ICP-MS, por sus siglas en inglés, es una técnica empleada para la determi-
nacién cuantitativa de elementos presentes en una muestra a niveles de tra-
zas. La ICP-MS puede ser acoplada con técnicas de separacién para identificar
y cuantificar la presencia de aditivos y contaminantes asociados con los MP y
NP. Lo anterior proporciona informacién crucial sobre los posibles efectos t6-
xicos de los MP y NP en los organismos vivos y en los ecosistemas (Sakanu-
pongkul et al., 2024).

Microscopia electronica de barrido (MEB)

El método de MEB es una herramienta analitica utilizada para identificar di-
minutos fragmentos de plasticos y proporciona informacién detallada sobre
la morfologia, tamafio y composicién quimica de los fragmentos. Algunos de
los datos especificos que puede proporcionar la MEB incluyen conocer la mor-
fologia, el tamafio y la composicién quimica elemental, lo cual puede facilitar
caracteristicas adicionales sobre su origen y proceso de degradacién (Kievits
etal., 2024).

Microscopia electronica de transmision (MET)

La MET es otra herramienta importante en la identificacién y caracterizacién
de MP y NP; esta permite la observacién de la muestra a nivel molecular y at6-
mico. Algunas maneras en las cuales la MET ayuda en la identificacién de MP
y NP es proporcionando imagenes con una resolucién extremadamente alta,
permitiendo la observacién del tamarfio y la forma de las particulas de MP y
NP, lo cual es esencial para distinguir entre diferentes tipos de materiales, su
tamafio y la forma nanométrica de las particulas plésticas para ser relaciona-
das con su origen (Fang, Luo y Naidu, 2023).

FIGURA 1. Técnicas fisicoquimicas analiticas para la deteccion e identificacion de MP y NP.
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Fuente: Elaboracion de los autores.
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Afecciones a la salud y el medio ambiente

Los MP y NP son un problema ambiental debido al uso excesivo que el ser hu-
mano ha hecho de ellos durante décadas en su vida cotidiana. Sin embargo,
los NP se consideran mas dafiinos por su tamafio y su facilidad de penetrabi-
lidad de agentes y barreras bioldgicas, siendo un peligro su presencia en va-
rios organismos por sus efectos toxicolégicos (Rose et al., 2023). La preocupa-
cién por su acumulacién y efectos téxicos en organismos y ecosistemas ha ido
en aumento debido a su poder de penetrar las membranas celulares inducien-
do apoptosis celular, inflamacién y trastorno estructural (Hua et al., 2024).
Desafortunadamente, debido a su desmedido uso y produccién masiva, afec-
tan considerablemente la salud humana y el medio ambiente, surgiendo como
desafios a remediar (figura 2).

FIGURA 2. Afecciones a la salud humana y al medio ambiente causadas por MP y NP.
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Fuente: Elaboracion de los autores.

Impacto en la salud humana

Uno de los mayores riesgos para la salud humana es la ingestién inadvertida
de los NP. Estas particulas pueden contaminar fuentes de alimentos como pe-
ces y mariscos, asi como agua potable y el aire que respiramos, para eventual-
mente ingresar al cuerpo humano. A continuacién, se describe su efecto en
diferentes sistemas del cuerpo.

Aparato gastrointestinal y urinario

Los NP pueden interactuar con los tejidos del tracto gastrointestinal, lo cual,
potencialmente, lleva a la liberacién de compuestos téxicos produciendo in-
flamacién. Su ingestién puede causar inflamacién, dafio celular, alteracién de
la microbiota intestinal y la deficiencia en la absorcién de nutrientes (Forest
y Pourchez, 2023). Estudios en modelos animales han mostrado poder con-
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ducir la exposicién prolongada a NP a lesiones intestinales, disbiosis, y toxici-
dad hepética (Jitrapat et al., 2024). Ademas, los NP actiian como vectores de
contaminantes quimicos y bacterias pudiendo agravar los efectos adversos.
En el sistema urinario, los NP que logran cruzar las barreras epiteliales po-
drian potencialmente filtrarse a través de los rifiones y aparecer en la orina,
ocasionando inflamacién y disfuncién renal (Liu, Y. et al., 2024).

Aparato respiratorio

La inhalacién de NP también representa un riesgo para la salud humana por-
que reducen la absorcién de nutrientes, provocan un cambio hormonal, estrés
oxidativo, fibrosis pulmonar, disfuncién inmunitaria, alteracién del metabo-
lismo bioquimico y energético, alteracién de la proliferacién celular y desarro-
llo anormal de 6rganos (Ali, N. et al., 2024). Los estudios sugieren que los NP
provenientes de la fibra de vidrio pueden penetrar mas profundamente en los
pulmones y la piel ocasionando un dafio mas profundo (Zhang, Q. et al., 2024).

Sangre y sistema inmunitario

Los MP pueden ingresar al torrente sanguineo a través del tracto gastrointesti-
nal o respiratorio. Una vez en la sangre, pueden ser transportados a varios 6rga-
nos y tejidos, lo cual podria desencadenar respuestas inflamatorias, estrés oxi-
dativo y dafio celular (Arribas Arranz et al., 2024). La exposicién a MP puede
alterar la funcién del sistema inmunitario, desencadenando respuestas infla-
matorias crénicas y afectando la capacidad del cuerpo para combatir infeccio-
nes. En consecuencia, la absorcién inadecuada de los nutrientes puede provocar
una disminucién de las reservas energéticas y una deficiencia en la asimilacién
de los alimentos, afectando el crecimiento y la reproduccién (Russo et al., 2023).

Cerebro y sistema nervioso

Estudios preliminares sugieren que los NP pueden atravesar la barrera hema-
toencefilica, lo cual podria llevar a neuroinflamacién, estrés oxidativo y dafio
neuronal. Ademds, puede producir especies reactivas de oxigeno altamente
oxidantes pudiendo ocasionar inflamacién y muerte celular (Zheng et al.
2024). Los NP tienen la capacidad de atravesar barreras bioldgicas, como la
barrera hematoencefalica (BHE), la cual protege el cerebro de sustancias téxi-
cas. Esto provocaria efectos neurotéxicos como inflamacién y alteracién en
los neurotransmisores (Yaping Zhang et al., 2024). Aunque la investigacién
estd en una etapa inicial, se especula que la exposicién prolongada podria
contribuir a trastornos neurolégicos y cognitivos.

Embriones y barrera placentaria

Los NP pueden atravesar la barrera placentaria, lo cual plantea preocupacio-
nes sobre la exposicién prenatal. Esta exposicién podria afectar el desarrollo
embrionario ocasionando alteracién de la expresién génica y contribuyendo a
malformaciones o alteraciones en el desarrollo neurolégico y del sistema in-
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munitario del feto (Winiarska, Jutel y Zemelka-Wiacek, 2024). Aunque la in-
vestigacién sobre los efectos a largo plazo de la exposicién a MP y NP en hu-
manos aun estd en sus etapas iniciales, se han planteado preocupaciones
sobre su contribucién a malestares crénicos como el cancer, trastornos endo-
crinos y neurodegenerativos (Mgller y Roursgaard, 2023).

Impacto en el medio ambiente

Los MP y NP son una preocupacién creciente debido a su prevalencia generali-
zada en los ecosistemas acudticos y terrestres. A continuacién, se describe su
efecto negativo parala flora, faunay ecosistemas marinos y terrestres (figura 3).

Ecosistemas acuaticos

Los MP y NP estan presentes en rios, lagos y océanos, contribuyendo a la con-
taminacién de los ecosistemas acudticos. Estos plésticos pueden ser ingeridos
por una gran variedad de organismos acuaticos, desde el zooplancton hasta pe-
ces y mamiferos marinos (Scotti et al., 2023). La ingesta de MP por parte de or-
ganismos marinos puede llevar a la reduccién de la biodiversidad debido a pro-
blemas de salud, mortalidad y a cambios en las cadenas alimentarias. Ademds,
los MP actiian como vectores de contaminantes quimicos los cuales se adhie-
ren a su superficie y pueden ser transportados a través de largas distancias en
los océanos (Materi¢, Holzinger y Niemann, 2022). Esto puede tener efectos
negativos en la salud de los animales, incluidos los humanos que consumen pe-
ces y mariscos contaminados. En adicién, la alteracién de habitats acuaticos, al
acumularse en el fondo marino y en las playas, afectan la flora y la fauna local,
modificando los procesos biogeoquimicos naturales (Arif et al., 2024).

Ecosistemas terrestres

Los MP se acumulan en el suelo a través del uso de fertilizantes y lodos de depu-
racién, asi como por la degradacién de plasticos mas grandes. Esto afecta la es-
tructura del suelo, reduce su fertilidad y puede alterar la microbiota del suelo. Los
animales tanto acuéticos como terrestres confunden los MP con alimentos (Khan
et al., 2024). Lo anterior puede llevar a bloqueos en el tracto digestivo, desnutri-
ciény, en casos extremos, a la muerte. Los MP también pueden adsorber y trans-
portar compuestos organicos persistentes aumentando su biodisponibilidad y fa-
cilitando su entrada en las cadenas alimentarias (Okoye et al., 2022). Esta materia
plastica también interfiere en los procesos de reproduccién y desarrollo de los or-
ganismos, lo cual afecta la viabilidad de las poblaciones y la biodiversidad (Shao-
long Yang et al., 2023). La contaminacién del suelo por plasticos también suele
darse a través de pellets utilizados en la fabricacién de molduras plésticas e indi-
rectamente a través de la descomposicién de productos plésticos mas grandes en
particulas mds pequefias. Finalmente, los MP y NP afectan los ecosistemas te-
rrestres al alterar la composicién y la estructura del suelo, asi como las interaccio-
nes bioldgicas entre plantas, animales y microrganismos (Sarma et al., 2024).
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Cadenas alimentarias

Los MP pueden alterar las relaciones depredador-presa, al poder reducir la
disponibilidad de presas saludables y afectar a los depredadores que depen-
den de ellas. Ademas, la bioacumulacién de MP en la cadena alimentaria pue-
de reducir la disponibilidad de nutrientes esenciales para los organismos en
niveles tréficos superiores (Cui et al., 2024). Su bioacumulacién en los tejidos
de los organismos con afeccién alo largo de la cadena alimentaria es debida a
que los organismos mds pequertios que ingieren MP pueden ser consumidos
por organismos mds grandes, lo cual lleva a una acumulacién progresiva de
plasticos en niveles tréficos superiores (Zeng et al., 2023).

Bioacumulacion y biomaghnificacion

Los MP pueden acumularse en los organismos y pasar a lo largo de la cadena
alimentaria, aumentando la concentracién de contaminantes en depredado-
res superiores, incluidos los seres humanos. Las plantas pueden absorber NP
a través de sus raices, pudiendo interferir con su crecimiento, desarrollo y ca-
pacidad de absorber nutrientes, y afectar de este modo la productividad agri-
cola (Shuo Yang et al., 2024). Ademas, los MP también alteran los ciclos de
nutrientes y la dindmica del carbono en el suelo, afectando la funcién de los
ecosistemas terrestres. Los NP interfieren en la fotosintesis de las plantas al
bloquear la absorcién de luz o alterar las funciones celulares basicas y la pre-
sencia de MP en el suelo puede afectar la germinacién de semillas y el desarro-
llo inicial de las plantas (Li, J. et al., 2023).

FIGURA 3. Via esquematica de la ingesta de MP por los animales.

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Métodos fisicos de eliminacion

Los MP y NP han proliferado en los entornos ambientales, y su persistencia y
capacidad para acumular contaminantes téxicos hacen ser una prioridad urgen-
te, en la agenda de conservacién y proteccién del medio ambiente, su erradica-
ci6én. Por esta razén, diferentes métodos fisicos de supresién son empleados
para su eliminacién en las plantas tratadoras de aguas residuales. A continua-
cién, se describen los procesos fisicos mas ampliamente utilizados (figura 4).

« La filtracién mecéanica implica el uso de filtros fisicos para atrapar
particulas de pléstico de diferentes tamarfios. Los filtros pueden ser
disefiados con poros de tamaiio especifico para capturar MP y NP
mientras permiten el paso de agua. Este método es efectivo para eli-
minar una amplia gama de particulas de plastico, pero la eficiencia
puede verse afectada por la obstruccién de los poros yla necesidad de
limpieza regular (Chabi et al., 2024).

+  La centrifugacién aprovecha la fuerza centrifuga para separar las par-
ticulas de pldstico del agua. Funciona bien para particulas de mayor ta-
mario, pero puede ser menos eficiente para NP debido a su masay den-
sidad comparativamente mas baja (Pfohl, Roth, y Wohlleben, 2024).

« Laflotacién es utilizada debido a la posibilidad de ser algunos MP y
NP menos densos que el agua y por ende flotar en la superficie. La
flotacién asistida por aire o la adicién de agentes quimicos puede fa-
cilitar la separacién de estos plasticos para su posterior eliminacién
(Chai et al., 2023).

+  Los métodos fisicos de eliminacién de MP y NP son esenciales para
abordar la contaminacién pléstica. Sin embargo, enfrentan desafios
como la eficacia, pudiendo variar esta segiin el tamario, formay den-
sidad de las particulas de plastico; algunos métodos pueden incluso
ser costosos de implementar a gran escala, lo cual limita su viabilidad
para aplicaciones précticas.

La tabla 2 presenta algunos estudios recientes donde se han aplicado mé-
todos fisicos para la eliminacién de MP del agua. Por ejemplo, Kharraz et al.
(2024) determinaron la contaminacién por MP en ecosistemas marinos y su
eliminacién mediante flotacién con nano burbujas (FN). Los resultados in-
dican que las muestras de agua de mar recogidas en tres lugares de la zona de
estudio presentaban altos niveles de MP (82-137 particulas/m?®), siendo las
formas mds comunes los fragmentos y las fibras. El tamarfio predominante de
los MP fue entre 0.1y 0.5 mm, y el color observado dominante era el transpa-
rente. A través de la tecnologia de FN, los investigadores encontraron una
mejora significativa en la eficiencia de eliminacién, particularmente para MP
(< 50 um) cuando se utiliza la FN en comparacién con la flotacién por aire di-

suelto convencional.
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FIGURA 4. Métodos fisicos, quimicos y biologicos para la eliminacion de MP y NP.

Métodos de Eliminacién
do Microy Nanopldsticos

Quimicos

Fisicos

Bioldgicos

Fuente: Gao et al. (2022); Sacco et al. (2023); Anand et al. (2023).

TABLA 2. Estudios fisicos para la eliminacion de MP y NP.

Proceso Contaminantes Resultados Referencia
Tecnologia de FN en | Microplasticos (82-137 Particulas de 50-10 um fueron Kharraz et al.
agua de mar. p/m?3), siendo los mejor removidas usando la FN (2024)
fragmentos y fibras lo comparadas con flotacion por
mas comin. aire disuelto convencional.
Biorreactor de Fibras microplasticas y Capacidad de retencion de Lares et al.
membrana a escala microplasticos como microplasticos en la PTAR del (2018)
piloto en un proceso poliéster (PES), 98.3%, siendo un reto mayor la
convencional de lodos | Poliamida (PA), PE, PPP | eliminaciéon de microfibras (82%),
activados. en comparacion con | que los microplasticos (18%). Con
perlas PETy PES concentraciones de 0.4 MP/L.
comercial.
Coagulacion a base de PE Eficiencia de eliminacion baja de Ma et al.
Fe y ultrafiltracion en PE (por debajo del 15%) utilizando (2019)
tratamiento de aguas el proceso de coagulacion
potables. tradicional. Sin embargo, al
adicionar poliacrilamida (PAM), la
eficiencia de eliminacion aumento
al 90.9% cuando se us6 PAM
anionico en dosis altas.
Coagulacion de PE Eliminacion del 871% con Yutao Zhang

microplasticos de
aguas residuales
mediante hidroxido de
magnesio magnético y
PAM.

hidroxido de magnesio con una
relacion 1:1, y 92% cuando se
agregaron 4 mg/L de
poliacrilamida no anidnica (PAM).

et al. (2021)

Coagulacion a partir
de productos quimicos
a base de hierro,
aluminio y poliaminas.

Esferas de PES de dos
tamanos diferentes: 1y
6.3 pm.

Eficiencia de eliminacion del
99.4%, con cloruro férricoy el
policloruro de aluminio en
comparacion con la poliamina.

Rajala et al.
(2020)

Coagulacion con
hidroxido de aluminio,
floculacion, filtracion
con arena de antracita
y cloracion.

Tereftalato de
polietileno-poliéster,
PPP, PU, PE, tereftalato
de polibutileno,
poliacrilonitrilo. Siendo
las fibras la morfologia
mas frecuente.

La eficiencia de eliminacion por el
método de coagulacion-
floculacion-sedimentacion fue del
70% en comparacion del método
convencional que elimin6 un 52%
de los microplasticos.

Cherniak et al.
(2022)

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Métodos quimicos de eliminacion

Debido a su tamario imperceptible al ojo humano y su ubicuidad en los siste-
mas acudticos, la remocién efectiva de MP y NP se ha vuelto un desafio signi-
ficativo (Yang, L. et al., 2024). A continuacién, se describen los métodos quimi-
cos (figura 4) utilizados para la remocién de estos contaminantes emergentes,
destacando sus ventajas y limitaciones.

La coagulacién-floculacién es un proceso quimico utilizado comun-
mente en el tratamiento de aguas residuales para remover particulas
suspendidas. Consiste en la adicién de coagulantes, como sales de hie-
rro o aluminio, seguido de floculantes para promover la formacién de
agregados, los cuales pueden ser ficilmente removidos por sedimen-
tacién o filtracién (Li, B. et al., 2022). Este método ha demostrado ser
efectivo enla remocién de MP y NP mediante la formacién de fléculos
atrapando las particulas plasticas. Sin embargo, su eficacia varia de-
pendiendo de las caracteristicas de los pldsticos y de las condiciones
del agua generando subproductos no deseados (Xue et al., 2021).

Por otra parte, la adsorcién es un proceso mediante el cual las parti-
culas o moléculas se adhieren a la superficie de un material sélido, co-
nocido como adsorbente. En el contexto de la remocién de MP y NP,
se han investigado diversos adsorbentes como carbén activado, zeoli-
tas, polimeros modificados y nanomateriales (Liu, P. et al., 2024). Es-
tos materiales pueden ofrecer una alta capacidad de adsorcién y selec-
tividad hacia los plésticos, pero su eficacia puede verse afectada por
factores como la concentraciéon de plasticos en el agua y la presencia
de compuestos organicos competidores (Xie et al., 2023).

Los procesos de oxidacién avanzada (POA) implican la generacién in
situ de especies oxidantes altamente reactivas como los radicales hi-
droxilos y superdxido para degradar compuestos orgdnicos recalci-
trantes en el agua (Wang et al., 2024). Este enfoque se ha explorado
parala remocién de MP y NP mediante la ruptura de enlaces quimicos
en la estructura de los plésticos. Sin embargo, la aplicacién de la oxi-
dacién avanzada para este fin atn enfrenta desafios relacionados con
la selectividad y la eficiencia de la degradacién, asi como la generacién
de subproductos téxicos. La fotocatélisis, un POA, utiliza 6xidos de
elementos semiconductores activados por luz ultravioleta o visible
para generar radicales libres que pueden oxidar contaminantes orga-
nicos en el agua. Aunque la fotocatalisis muestra potencial para la de-
gradacion de plasticos, su eficacia puede verse limitada por la disponi-
bilidad de luz solar y la necesidad de mantener condiciones especificas
de pH y temperatura (Castilla-Caballero et al., 2022).

Los métodos quimicos ofrecen diversas estrategias para la remocién de
MP y NP en agua, cada uno con sus propias ventajas y limitaciones. No obs-
tante, se requiere mds investigacién para mejorar la eficacia, selectividad y
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sostenibilidad de estos enfoques (Du et al., 2022). La tabla 3 presenta algunos
estudios recientes donde se aplicaron procesos quimicos para la remocién de
plasticos en el agua. Por ejemplo, Y. Wan et al. (2024) prepararon una estra-
tegia basada en peroximonosulfato (PMS) activado por un fotocatalizador de
Co-CeO, para la eliminacién de PET en agua. De acuerdo con sus resultados,
encontraron que en presencia de H,O, (1 mL) y PMS (5 mM) durante una re-
accién fotocatalitica de 6 h, la tasa de degradacién del PET alcanzé un 91.6%
de degradacién de PET. Los autores concluyen que, de acuerdo con el analisis
delas muestras de agua tratada, la resonancia paramagnética electrénica y los
experimentos de extincién de radicales libres confirmaron que el SO, des-
empend el papel mas significativo en la degradacién del PET. En otro estudio,
Y. Wan et al. (2023) reportaron una mejora de la degradacién de PET me-
diante un fotocatalizador tipo CdS/CeO, activado con PMS. Los resultados
mostraron que el CdS/CeO, al 10% demostré el mejor rendimiento en condi-
ciones de iluminacién, y la remocién de PET alcanzé el 93.92% tras afiadir 3
mM de PMS, siendo los subproductos de la reaccién de degradacién gases
como CO y CH,. En otro caso, Nabi et al. (2020) estudiaron la mineralizacién
fotocatalitica completa de PS y PE sobre una pelicula de nanoparticulas de
Ti0,. Los resultados mostraron que el PS tuvo una degradacién de 98.4 y para
el PE la degradacién fue completa después de 36 h. Los autores encontraron
que el CO, y compuestos con grupos hidroxilo y carbonilo fueron los subpro-
ductos principales de la degradacién de ambos plésticos.

TABLA 3. Estudios quimicos para la eliminacion de MP y NP.

Material aplicado Plastico Resultados (% remocion) Referencia
Ce0, dopado con Co y PET 91.61% de PET Wan et al.
peroximonosulfato. (2024)

Cds/cCe0, PET 93.92% de PET Wan et al.
(2023)
Peliculas de nanoparticulas PES y PE 98.4% de PES y 100% de PE Nabi et al.
de TiO, (2020)
Diamante dopado con boro PEAD 89.91% de polietileno Quilumbaquin
modificado con TiO, et al. (2024)
Nanotubos de titania. PE 50% bajo luz visible durante 45 dias. | Ali, S. S. et al.
(2016)
«-Bi,0; y BiFeO PPP 2,3-butanodiona y 4-Hidroxi-4-metil- | Pino-Ramos,
2-pentanona como productos finales.| Bucioy Diaz
(2021)
Fe;0,@Si0, PESy PE 92.08% para PES 'y 60.67% para PE. Li, W. et al.
(2023)
Tween 80 como tensioactivo en | PVC, PET, 80% de los microplasticos. Oliveira et al.
el sistema de microemulsién. | PEAD y PPP (2023)
rGO@Si0,.Fe,0, PET 31% de PET El-Wakeil et
al. (2024)
Fe,(S0,); polimérico con PE 93.8% Chen, ). et al.
laminarina. (2024)

Fuente: Elaboracion de los autores.
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Métodos biologicos de eliminacion

Los métodos bioldgicos y biotecnolégicos emergen como prometedores enfo-
ques para la eliminacién de MP y NP del medio ambiente. Dentro de los prin-
cipales métodos de eliminacién biolégica se encuentra la biodegradacién por
microrganismos como el uso de microalgas, hongos, bacterias e incluso algu-
nos insectos (Veluru y Seeram, 2024).

En la bioacumulacién y biodegradacién los organismos como bacte-
rias, hongos y microalgas tienen la capacidad de degradar o acumu-
lar fragmentos de plésticos, transformandolos en productos menos
dafiinos o elimindndolos completamente. Ademds, las microalgas
pueden absorber particulas de plastico debido a la generacién de en-
zimas antioxidantes, las cuales excretan sustancias poliméricas ca-
paces de interactuar con los MP y NP. Sin embargo, algunas microal-
gas sufren efectos toéxicos derivados de los MP inhibiendo la
actividad de la misma alga (Jung et al., 2023).

Laingenieria genética también desempefia un papel crucial en el de-
sarrollo de soluciones biotecnoldgicas para la eliminacién de MP y
NP. Mediante la modificacién genética de microrganismos, es posi-
ble potenciar sus capacidades para degradar plasticos de manera
mas eficiente. Recientemente, investigadores han desarrollado ce-
pas bacterianas modificadas genéticamente, las cuales producen en-
zimas especializadas en la degradacién de polimeros plasticos en
componentes mas simples, facilitando su eliminacién del medio
ambiente (Urbanek, Kosiorowska y Miroriczuk, 2021).

En la biotecnologia se han explorado métodos basados en nanomate-
riales para la captura y remocién de particulas plasticas. Nanoparti-
culas funcionalizadas con grupos quimicos especificos pueden atraer
y atrapar MP en el agua, permitiendo su posterior recoleccién (Ali,
H., Al-Afify y Goher 2018). El objetivo del uso de material biolégico
para la degradacién de MP y NP en la biotecnologia es aprovechar la
generacién de enzimas extracelulares cuando los microrganismos
forman colonias sobre la superficie de los MP o NP, pudiendo permi-
te despolimerizarse las cadenas largas y asi generar compuestos
aprovechables para el medioambiente. Ademas, los procesos biotec-
nolégicos son tecnologias con ventajas amigables para el medioam-
biente. No obstante, es de suma importancia generar las condiciones
adecuadas de pH, temperatura, intensidad de luz y humedad, para fa-
vorecer el crecimiento de estos microrganismos (Nguyen et al., 2023).

En la tabla 4 se presentan algunos estudios relacionados con estos pro-
cesos bioldgicos. Por ejemplo, C. Song et al. (2020) estudiaron la interaccién
entre PET, PE, PVCy PPP con microalgas Chlorella sp. L38 y Phaeodactylum tri-
cornutum MASCC-0025, para conocer el grado de remocién de estos polimeros
a través del uso de las microalgas. Los resultados mostraron que la adicién de
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MP tiene un efecto inhibidor significativo sobre el crecimiento (21.2%) de las
microalgas, especialmente para el alga marina Phaeodactylum tricornutum
MASCC-0025. En contraste, Chlorella sp. L38 presentd una fuerte capacidad
de adaptacién a los MP. Estos resultados sugieren que las microalgas tienen
potencial para ser utilizadas como una bio solucién alternativa para el trata-
miento de MP. En otro estudio, S. Straub et al. (2017) probaron la degradacién
de particulas de MP (polimetilmetacrilato (PMMA)) y un bio microplastico
(Polihidroxibutirato (PHB)) a través del anfipodo de agua dulce Gammarus fos-
sarum. Los resultados mostraron que las particulas plasticas provocan limita-
ciones digestivas en los anfipodos, yendo mds all4 de las de las particulas natu-
rales no palatales. Esto sugiere la necesidad de realizar investigaciones mas
detalladas para comparar los efectos medioambientales de biodegradables y
derivados del petréleo y ser contrastados con las cargas de particulas produ-
ciéndose de forma natural.

TABLA 4. Estudios bioldgicos para la degradacion y/o descomposicion de MP y NP.

Biologico aplicado Contaminante Resultados Referencia
Microalgas Chlorella sp. L38 y PET, PE, PVC 25.8% de inhibicion. Song et al.
Phaeodactylum tricornutum y PPP (2020)
MASCC-0025.
Invertebrado de agua dulce Microplasticos Baja biodegradacion. Straub,
Gammarus fossarum. biodegradables Hirschy
y derivados del Burkhardt-

comunidades microbianas (por
ejemplo, Thauera, Rhodobacte
y Nitrospira).

petroleo. Holm (2017)
Microalgas Caulerpa lentillifera PA'y PES 91.45% y 87.23%, Li, Z. et al.
y Gracilaria tenuistipitata. respectivamente. (2023)
Aspergillus flavus de las de la PE Habilidad de degradacion de PE | Zhang, J. et
polilla de la cera Galleria a partir de dos enzimas de al. (2020)
mellonella. multicobre lacasa.
Eliminacion bioldgica de PET (0-500 Reduccion del 60% en la He et al.
nitrégeno a partir de N,O con pg/L) acumulacion de N,0 y una (2022)

reduccion del 70% en la
produccion de N,O en las pruebas
por lotes de desnitrificacion y
nitrificacion, respectivamente.

Fuente: Elaboracion de los autores.

Impactos socioeconomicos por contaminacion de MP y NP

Los aspectos socioeconémicos de la contaminacién por MP y NP son variados
y complejos, y afectan a diferentes sectores de la sociedad y la economia. Por
ejemplo, en el impacto en la salud publica, la exposicién a MP y NP se asocia
con problemas de salud potenciales, lo cual podria aumentar los costos médi-
cos debido a enfermedades respiratorias, cardiovasculares, y problemas hor-
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monales. Debido a lo anterior, las poblaciones vulnerables econémicamente,
especialmente en 4reas subdesarrolladas, pueden tener menos acceso a aten-
ci6n médica adecuada, agravando los efectos de la contaminacién. En cuanto
al turismo, la acumulacién de plasticos en playas y mares afecta la belleza na-
tural de los destinos turisticos, disminuyendo su atractivo y reduciendo el flu-
jo de turistas, derivando en una disminucién significativa en los ingresos de
las economias locales dependientes de esta actividad. La presencia de MP en
pescados, mariscos y otros alimentos marinos puede afectar la seguridad ali-
mentaria y reducir la demanda de estos productos. La contaminacién de los
recursos marinos puede reducir las capturas y afectar los ingresos de comuni-
dades costeras que dependen de la pesca; aunado a lo costoso de los esfuerzos
para mitigar la contaminacién por MP y NP, a partir de lo cual muchos gobier-
nos y organizaciones deben gastar grandes sumas en limpieza y prevencién.
Una desigualdad socioeconémica marcada estd en el impacto desproporcio-
nado en paises en desarrollo debido a que las regiones con menos recursos y
capacidad para manejar desechos plasticos sufren desproporcionadamente
los efectos de la contaminacién, exacerbando la desigualdad. Las comunida-
des mds pobres a menudo viven en dreas mdas contaminadas y tienen menos
poder para influir en politicas ambientales que podrian mejorar su situacién.
Finalmente, las 4reas de futuras investigaciones en cuanto a la contaminacién
por NP y MP se centran en comprender mejor su destino y transporte en el
medio ambiente, incluyendo su persistencia en diferentes ecosistemas como
aire, suelo, agua dulce y océanos. Ademas, es crucial investigar los impactos
en la salud humana y animal, profundizando en los efectos a largo plazo, la to-
xicidad y la bioacumulacién. La degradacién y persistencia de estos materia-
les en el medio ambiente requiere mayor atencién, analizando cémo y en qué
condiciones se degradan, asi como los productos de degradacién generados.
Otra 4rea clave es el impacto de los NP y MP en la biodiversidad y los ecosis-
temas, especialmente en habitats sensibles. El desarrollo de tecnologias de
remocién y tratamientos mas eficientes es fundamental para abordar la con-
taminacién, al igual que la investigacién en regulacién y politicas publicas
para guiar la creacién de normativas y estrategias de mitigacién. Ademads, es
esencial investigar cémo se generan los NP a partir de la degradacién de MP,
identificando las principales fuentes y rutas de liberacién. Por dltimo, la per-
cepcién publica y el cambio de comportamiento son areas importantes para
disefiar estrategias de comunicacién y educacién efectivas que contribuyan a
la mitigacién de la contaminacién.

Conclusiones

Abordar el problema de la contaminacién por MP y NP requiere un enfoque
multidisciplinario integrador de medidas de prevencién, mitigacién y reme-
diacién en todos los niveles, desde la regulacién gubernamental hasta cam-
bios en el comportamiento individual y grupal. Desde la fragmentacién de
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pldsticos mas grandes como redes de pesca hasta el desgaste de neumaticos y
las actividades industriales, pues multiples sectores contribuyen a esta forma
insidiosa de contaminacién. Las técnicas fisicoquimicas para la deteccién y
andlisis de MP y NP han revolucionado la comprensién de la contaminacién
ambiental, permitiendo una caracterizacién precisa y detallada de estas par-
ticulas. Esta capacidad analitica avanzada no solo facilita el seguimiento de la
contaminacién y la evaluacién de sus impactos ecoldgicos y en la salud, sino
que también impulsa el desarrollo de estrategias mds eficaces para mitigar la
presencia de MP en el medio ambiente. El impacto en la salud humana es pre-
ocupante, pues estudios recientes sugieren que estas particulas plasticas pue-
den actuar como vectores de disruptores endocrinos pudiendo interferir tan-
to el sistema nervioso, como respiratorio, circulatorio, gastrointestinal,
hormonal y reproductor, afectando fuertemente la calidad de vida de las per-
sonas. Por su parte, en el impacto hacia el medio ambiente, los MP y NP son
responsables de bioacumulacién y biomagnificacién por ingesta de la fauna
marina y terrestre. Ademads, la ingesta en cantidades considerables de MP
puede llevar a la muerte de organismos debido a la inanicién o la ruptura de
6rganos internos. Los aspectos socioeconémicos subrayan la necesidad de
abordar la contaminacién por MP y NP no solo como un problema ambiental,
sino también como un desafio socioeconémico, el cual requiere soluciones in-
tegrales y coordinadas a nivel global. Es imperativo mejorar la gestién de resi-
duos y reducir la produccién y el consumo de pldsticos de un solo uso. Ade-
mads, se necesitan mds investigaciones para comprender completamente los
efectos de estos contaminantes en la salud humana y el medio ambiente, asi
como desarrollar estrategias efectivas de mitigacién y remediacién. En dltima
instancia, abordar el problema requiere un enfoque integral que involucre a
gobiernos, industrias y consumidores.
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Objetivo y alcance

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Na-
notecnologia es una publicacion cientifica de acceso abierto
que no cobra cuotas por procesamiento de articulos. Todos los
textos que se postulan para su posible publicacion son previa-
mente revisados por pares, bajo la modalidad doble ciego.
Tiene como objetivo dar a conocer los avances y principales
resultados de investigacion en el area, incluyendo sus implica-
ciones sociales, ambientales, éticas y legales, asi como de as-
pectos regulatorios. Por su naturaleza, es una publicacion de
alcance internacional pero con mayor incidencia en Iberoamé-
rica. Publica exclusivamente articulos de investigacion y revi-
siones del campo de conocimiento de interés, escritos en es-
paol, inglés o portugués. La revista cuenta con un cddigo de
ética basado en los lineamientos del Comité de Etica en Publi-
caciones (COPE, por sus siglas en inglés) al cual se suscribe.

Se publica dos veces al afio (aparece los meses de ene-
ro y julio), en formato electronico, editada y patrocinada
desde 2008, de forma ininterrumpida, por la Universidad
Nacional Autonoma de México.

Secciones de la revista

Editorial

Esta seccion es escrita por los editores. Tiene como objeto
destacar las tematicas abordadas en cada fasciculo, ha-
ciendo énfasis en las principales tendencias de investiga-
cion en el area. De igual forma, es un espacio donde se
presentan los avances y logros de la revista, asi como los
temas de interés editorial.

Presentacion

Esta seccion, escrita por los(as) editores(as) invitados, da
cuenta, de manera breve, del estado del arte del tema abor-
dado, y no es objeto de dictamen académico.

Articulos de investigacion

Articulos de alto nivel, producto de investigaciones origi-
nales e inéditas dentro del campo de las nanociencias y la
nanotecnologia, incluyendo sus implicaciones sociales,
ambientales, éticas y legales, asi como de aspectos regula-
torios. Hallazgos o resultados originales de proyectos de
investigacion que evidencien una postura tedrica, metodo-
logia clara, resultados, discusion y conclusiones. Todas las
colaboraciones dirigidas a esta seccion seran sometidas a
dictamen académico bajo la modalidad de revision por pa-
res doble ciego.

Articulos de revision

Incluyen avances y controversias en el campo de las nano-
ciencias y la nanotecnologia, con una amplia revision bi-
bliografica, destacando puntos de vista analiticos. Su prin-
cipal propdsito es ofrecer una actualizacion integral acerca
de los temas que trata la revista. Todas las colaboraciones
solicitadas para esta seccion seran sometidas a dictamen
académico bajo la modalidad de revision por pares doble
ciego.

Sistema de arbitraje

Dictamen editorial

Los autores que postulen un articulo para su posible pu-
blicacion en Mundo Nano deberan remitir —completa y en
su version final— la documentacion que se indica en nor-
mas para autores(as), en la seccion: requisitos para la pos-

tulacion de originales, ademas del formato de originalidad
disponible en el siguiente enlace:

https://www.ceiich.unam.mx/wp-content/uploads/Carta-
de-declaratoria-de-originalidad.docx

Una vez que el equipo editorial acredite que el envio cum-
ple con todos los requisitos de postulacion, el texto sera
remitido a dictamen editorial el cual contempla las siguien-
tes etapas:

1. Acreditar una revision bajo el software IThenticate apro-
bada por el Comité Editorial para deteccion de plagio,
solo posterior a ello sera posible continuar con las si-
guientes etapas del dictamen editorial.

2. Se verificara que el texto postulado guarde relacion con
el enfoque y alcance de la revista. No se consideraran
aquellos trabajos que no contemplen explicitamente
como componente relevante la dimension nano.

3. Serevisara que el texto cumpla con todas y cada una de
las indicaciones sefaladas en las normas para autores-
(as) y en los requisitos para la postulacion y entrega de
originales.

4. Se revisara que la bibliografia a la que se recurre sea
pertinente y actualizada, y que esté debidamente es-
tandarizada segin la norma Chicago, véase:

http:/ /www.chicagomanualofstyle.org/tools_citationguide.
html

5. Deacuerdo con los lineamientos de politica editorial apro-
bados por el Comité Editorial, se dara prioridad a los tex-
tos cuya bibliografia se entregue gestionada electronica-
mente y con hipervinculos activos a los DOI (Digital Object
Identifier) respectivos, en los casos que asi corresponda.

Una vez que el articulo postulado acredite el dictamen edi-
torial, se notificara formalmente al autor de contacto el re-
gistro e inicio del proceso de dictamen académico.

Dictamen académico

Los articulos deberan acreditar favorablemente el proceso
de dictamen académico, el cual operara bajo la modalidad
de revision por pares doble ciego, donde la identidad tan-
to de los autores como de los dictaminadores permanece-
ran en anonimato, para ello se tomaran en consideracion
los siguientes lineamientos:

1. Los articulos que acrediten el dictamen editorial seran
enviados a académicos expertos en la misma area dis-
ciplinar y tematica que las del texto postulado. Los
revisores seran seleccionados de la cartera de arbitros
—integrada por especialistas de instituciones naciona-
les e internacionales— quienes emitiran comentarios
acerca de la pertinencia y calidad académica del texto
propuesto y determinaran la factibilidad de la publica-
cion del texto en cuestion.

2. Los dictaminadores tendran bajo su responsabilidad re-
visary analizar la pertinencia académica, teérica y meto-
doldgica de todos y cada uno los articulos que les sean
asignados. Seran ellos los responsables de revisar la
presencia explicita del apartado tedrico-metodoldgico,
asi como su congruencia respecto del campo de estu-
dios, la coherencia entre el aporte académico y la rele-
vancia de los hallazgos descritos, asi como la actualidad
y oportunidad de la bibliografia a la que se recurre.
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3. Todos los textos seran remitidos a dos expertos —ads-
critos a una institucion distinta de la adscripcion de los
autores— quienes emitiran sus comentarios. En caso de
discrepancia en los dictamenes, se recurrira a un tercer
evaluador para que dirima la diferencia.

4. Finalmente, con base en las recomendaciones de los re-
visores, la decision de los editores de Mundo Nano sera:
a. Recomendar su publicacion sin modificaciones.

b. Recomendar su publicacion con cambios menores,
y que no hacen necesaria una segunda revision por
parte de los arbitros.

c. Condicionar su publicacion a la realizacion de cam-
bios importantes, lo que obliga a una nueva revi-
sion por parte de los revisores. Este proceso se pue-
de repetir hasta un maximo de tres rondas, si a este
punto el documento aln no es recomendado para
su publicacion, el articulo sera rechazado sin op-
cién a un nuevo envio.

d. No recomendar su publicacion.

5. Paraque un texto sea aprobado para su publicacion es
indispensable que al menos dos de los tres dictame-
nes sean positivos.

6. Los editores garantizaran, en todos los casos, que los
dictdamenes entregados a los autores contengan argu-
mentos solidos que respalden la decision editorial.

7. Los resultados del proceso de dictamen académico se-
ran inapelables en todas las circunstancias.

8. La evaluacion de los arbitros seleccionados tomara
como guia el formato de dictamen disponible en el si-
guiente enlace:

https://www.ceiich.unam.mx/wp-content/uploads/
Formato-de-dictamen.docx

9. En caso de recibir observaciones, el autor tendra un
plazo de quince dias naturales para hacer llegar al edi-
tor en jefe la nueva version del trabajo. De hacerlo fue-
ra de este plazo el documento iniciara un nuevo proce-
so de dictamen.

10. El tiempo para que el documento sea turnado a dicta-
men estara en funcion del nimero de articulos en la
lista de espera. Los arbitros, una vez recibido el articu-
lo, tendran cuatro semanas para realizar la revision y
entregar el resultado.

11. Los documentos aceptados para su publicacion inicia-
ran el proceso de produccion editorial: correccion de
estilo, verificacion de metadatos, formacion, marcado
de archivos XML, maquetacion de archivos HTML, gene-
racion de archivos e-PUB, verificacion de nimeros DOI
por articulo y fasciculo completo.

12. La correccion de estilo de los textos en un idioma dis-
tinto al espaniol (inglés y portugués) sera responsabili-
dad de los autores.

13. Una vez concluido el proceso de produccion editorial y
con el visto bueno de los editores de la revista y los
editores invitados, el articulo se publicara en linea: pu-
blicacion continua (en el portal de la revista), en tanto
se integra el contenido completo del fasciculo.

Politica de acceso abierto

Esta revista es de acceso libre inmediato a su contenido,
bajo el principio de hacer disponible al publico gratuita-
mente las investigaciones publicadas.

Los autores que publiquen en Mundo Nano aceptan las
siguientes condiciones:

1. De acuerdo con la legislacion de derechos de autor,
Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias
y Nanotecnologia reconoce y respeta el derecho moral
de los autores, asi como la titularidad del derecho patri-
monial, el cual sera transferido —de forma no exclusi-
va— a la revista, para su difusion en acceso abierto.

2. Mundo Nano no realiza cargos a los autores por enviar
y procesar articulos para su publicacion.

3. Todos los textos publicados por Mundo Nano —sin ex-
cepcion— se distribuyen amparados bajo la licencia
Creative Commons Atribucion-NoComercial 4.0 Inter-
nacional, la cual permite a terceros utilizar lo publica-
do siempre que mencionen la autoria del trabajoy a la
primera publicacion en esta revista.

Esta obra esta bajo una licen-
cia Creative Commons Atribu-
cion-NoComercial 4.0 Interna-
cional.

4. Los autores pueden realizar otros acuerdos contractua-
les independientes y adicionales para la distribucion no
exclusiva de la version del articulo publicado en Mundo
Nano, por ejemplo, incluirlo en un repositorio institu-
cional o darlo a conocer en otros medios en papel o
electronicos, siempre que indique clara y explicitamen-
te que el trabajo se publicé por primera vez en Mundo
Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Nano-
tecnologia.

Para todo lo anterior, los autores deben remitir el formato
de carta de transmision de derechos patrimoniales de la
primera publicacién debidamente requisitado y firmado
disponible en el siguiente enlace:

https://www.ceiich.unam.mx/wp-content/uploads/Carta-
de-transmision-de-derechos-patrimoniales.docx

Codigo de ética

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y
Nanotecnologia se suscribe al codigo de ética para la actua-
ciony desempeno de los actores involucrados en el proceso
de publicacion de esta revista (editores, comité editorial,
comité cientifico, autores(as) y revisores(as)) establecido
por el Comité de Etica en Publicaciones (COPE, por sus si-
glas en inglés), y disponible en:

https://publicationethics.org/resources/code-conduct
Politicas de sancion a conductas antiéticas

El conjunto de conductas inadecuadas incluye: la falsifica-
cion de datos, la manipulacion de datos a favor de ciertos
resultados, la postulacion de un articulo con informacion
redundante o postulado previa o simultaneamente a otro
espacio editorial, el uso indiscriminado de autocitas, asi
como también autoria injustificada o fantasma. En caso de
identificar alguna de las practicas mencionadas en algin
articulo postulado, el Comité Editorial evaluara el caso y
sometera a sancion de acuerdo con el tipo de falta.

Uso de inteligencia artificial (1A)

En consideracion con la adopcion reciente de medidas éticas
sobre el uso de la inteligencia artificial por parte de UNESCO,
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de diversas revistas cientificas, asi como de la propia UNAM,
Mundo Nano, Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Na-
notecnologia establece los siguiente lineamientos:

« No se puede listar ninglin sistema o herramienta de
inteligencia artificial como autor.

No se acepta ninglin texto o imagen generada me-
diante inteligencia artificial, incluyendo sistemas
NLP (Natural Language Processing) o LLM (Large Lan-
guage Models), tales como ChatGPT, Reuters-GPT,
Llama-2 de Meta, Bloomz, entre otros.

Los autores deben hacer expreso que la version del
texto sometida a Mundo Nano. Revista Interdiscipli-
naria en Nanociencias y Nanotecnologia fue editada
por autores humanos.

Se permite el uso de sistemas o herramientas de in-
teligencia artificial en procesos de investigacion que
involucren el meta-analisis de literatura, consultas
generales para constatar hipotesis o preguntas de
investigacion, y la traduccion y correccion de estilo
en diversos idiomas. Todo uso de sistemas o herra-
mientas de inteligencia artificial debe ser reportado,
indicando la plataforma empleada, el tipo de uso de
tales sistemas o herramientas de inteligencia artifi-
cial en la elaboracion del trabajo sometido, y las po-
tenciales limitaciones, sesgos o inconsistencias de-
tectadas en la informacion generada con inteligencia
artificial.

Los editores de Mundo Nano. Revista Interdisciplina-
ria en Nanociencias y Nanotecnologia se reservan el
derecho de someter a un dictamen puntual el proce-
so del uso de inteligencia artificial cuando asi lo con-
sideren pertinente. Dicho dictamen sobre el uso de
inteligencia artificial no sustituye la evaluacion a
doble ciego sobre la calidad cientifica del trabajo so-
metido.

Deteccion de plagio

En Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y
Nanotecnologia se utiliza un software especializado para la
deteccion de plagio: IThenticate. Los textos recibidos seran
sometidos a revision antes de enviarlos a dictamen edito-
rial y académico, se rechazaran si el porcentaje de similitud
con otro texto publicado o disponible en Internet sea supe-
rior a 35%.

Si se detecta o sospecha el uso de informacion redun-
dante o duplicada en un texto postulado, el procedimiento a
seguir es el que el Comité de Etica de Publicaciones (COPE)
resume en el siguiente diagrama:

https:/ /publicationethics.org/files/Spanish%20%281%29.pdf
Trabajos publicados en preprint

Mundo Nano aceptara trabajos publicados en la modali-
dad preprints, previo dictamen académico positivo. El ca-
racter de dictamen doble ciego no aplicara en estos casos,
pero la identidad de los dictaminadores(as) permanecera
en el anonimato. Se asignara un nuevo DOI al articulo
aceptado para su publicacion.

Lineamientos y buenas practicas editoriales

Estos lineamientos hacen referencia a las politicas de bue-
nas practicas editoriales del COPE y estan disponibles en:

http://publicationethics.org/resources/guidelines

Funciones y responsabilidades del Comité Cientifico

« Promover entre la comunidad académica nacional e in-
ternacional la postulacion de trabajos para su publica-
cion en la revista.

« Sugerir lineamientos académicos para actualizar la po-
litica editorial de la revista.

» Promover la difusion de la revista en medios académi-
cos nacionales e internacionales.

« Participar como dictaminadores de trabajos recibidos
para su publicacion o recomendar a otros expertos
como dictaminadores.

Funciones y responsabilidades del Comité Editorial

« Promover entre la comunidad académica nacional e
internacional la postulacion de trabajos para su publi-
cacion en la revista.
Apoyar en la seleccion de los dictaminadores para
los trabajos recibidos, asi como deliberar sobre las
mejores opciones de dictaminadores en casos nece-
sarios.
Decidir sobre la pertinencia de publicacion de los ma-
teriales recibidos, apoyandose en los dictamenes de
expertos.
Aprobar el contenido propuesto para cada nimero de
la revista.
Revisar y evaluar cada nimero publicado.
Colaborar con las instancias correspondientes para man-
tener la periodicidad establecida para la publicacion.

Funciones y responsabilidades del editor en jefe y
editores

« Coordinar las acciones conducentes al cumplimiento
de los objetivos de la revista.
Procurar un alto nivel académico en el contenido que
se publica.
Recibir los trabajos propuestos para su publicacion y
solicitar los dictamenes académicos.
Vigilar el cumplimiento de las recomendaciones de los
dictaminadores.
Informar a los autores la fase del proceso editorial en
la que se encuentre el texto enviado.
Informar al Comité Editorial sobre el proceso de arbitra-
je de todos los materiales recibidos, cuidando la confi-
dencialidad.
Proponer al Comité Editorial el contenido de cada nu-
mero de la revista, a partir de los textos que estén co-
rregidos y aprobados al momento.

Funciones y responsabilidad de los editores(as)
invitados(as)
 El Comité Editorial podra invitar a especialistas de un
tema especifico para coordinar, en colaboracion con
los editores de la revista, el contenido y orientacion
del tema a tratar en el fasciculo correspondiente.
« Susfunciones incluyen invitar a potenciales autore(as),
y dictaminadores, y colaborar con los editores de la
revista en el proceso de dictamen académico, siempre
garantizando su calidad y caracter de doble ciego.
« Elaborar un texto de presentacion en el que posicio-
nen la importancia tematica del fasciculo y presenten
los trabajos que lo componen.

Funciones y responsabilidades del editor asociado
« Coordinar el proceso de dictamen editorial.

[
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Planificar y coordinar el proceso de produccion edito-
rial de la revista.

Aplicar el software IThenticate para la deteccion de plagio.
Supervisar el procesamiento técnico de los materiales
aprobados por el Comité Editorial, una vez que hayan
cubierto los requisitos académicos establecidos.
Supervisar la correccion de estilo y la calidad técnica
de la revista y cuidado de la edicion.

Colaborar para mantener la periodicidad establecida
para la publicacion de la revista y para que la difusion
y distribucion de cada ndmero inicie durante el primer
mes del periodo correspondiente.

Mantener actualizada la informacion y procesos re-
queridos por los espacios en los que se encuentra in-
dexada la revista, asi como promover su incorporacion
a nuevos indices.

Funciones y responsabilidades del editor técnico

Verificar los nimeros DOI de cada articulo y el del fas-
ciculo correspondiente de la revista y actualizar, si es
el caso, los metadatos de envio.

Formacion de los trabajos aprobados para su publicacion.
Incorporar correcciones a los trabajos formados.
Gestion y actualizacion de contenidos y disefio de la
plataforma OJS.

Supervisar la eleboracion de los archivos XML, HTML y
ePUB de cada uno de los articulos y su incorporacion a 0JS.
Supervisar el disefio de la portada y la pagina legal de
cada niimero.

.
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Responsabilidades de los autores

Atender los requisitos de publicacion de la revista re-
lativos a: originalidad, que el texto sea inédito, perti-
nencia.

Presentar sus resultados con honestidad y sin mentira,
falsificacion o manipulacion de datos.

Asumir la responsabilidad colectiva, si es el caso, para
el trabajo presentado y publicado.

Las fuentes de financiamiento y los conflictos de inte-
rés pertinentes deben sefalarse en el articulo.

Citar el trabajo de los demas con precision y solo refe-
rir publicaciones utilizadas en el texto.

Los autores deben informar a los editores si los resul-
tados han sido publicados con anterioridad o si varios
informes o analisis miltiples de un mismo conjunto de
datos estan bajo consideracion para su publicacion en
otro lugar. Los autores deben proporcionar copias de
las publicaciones o trabajos afines presentados a otras
revistas.

Responsabilidades de los dictaminadores

« Aceptaran la revision de textos que se ajusten a su area
de especialidad, con el fin de realizar una evaluacion
adecuada.
Declarara desde el inicio del proceso si existe conflicto
de interés. Si sospecha la identidad del autor(es) noti-
ficar a la revista si este conocimiento plantea cualquier
posible conflicto de intereses.
Rechazaran la revision de inmediato si no les es posi-
ble entregarla en el plazo acordado.
Emitiran su evaluacion basandose en la originalidad, la
contribucion del articulo a la tematica, la metodologia
empleada, la pertinencia y actualidad de la bibliografia
utilizada; el estilo, la coherencia y la calidad en la es-
tructuray en la redaccion del texto.
Informaran al editor de la revista, o editores(as) invita-
dos, de inmediato, si durante la evaluacion encuentran o
descubren que no tienen la experiencia necesaria para
evaluar todos los aspectos del texto.
Sus criticas seran objetivas, especificas y constructivas.
Definiran con claridad la aprobacion, rechazo o condi-
cionamiento del texto.
Emitiran su evaluacion en el plazo acordado.
Respetaran la confidencialidad durante y después del
proceso de evaluacion.
No utilizaran contenido del texto revisado o en revision.
No involucraran a otras personas en la revision que les
fue solicitada.
Comunicaran al editor de la revista, o editores(as) invi-
tados, si detectan similitud del texto con otro que ha-
yan revisado o si identifican cualquier tipo de plagio.

No se permite transferir la responsabilidad de realizar
un dictamen a ninguna otra persona, asistente o colabo-
rador.

Garantizar una evaluacion por pares anénima

Para asegurar la integridad de la evaluacion por pares
anonima para el envio a la revista, se debe intentar que
los autores y los revisores desconozcan sus identidades
entre ellos. Esto implica que los autores, editores y revi-
sores (los cuales suben documentos como parte de su
revision) comprueben si los siguientes pasos se han se-
guido cuidadosamente en cuanto al texto y las propieda-
des del archivo:
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1. Los autores del documento han eliminado sus nombres | Politica de recepcion de materiales

del texto, con “Autor/a” y el afio que se usa en las refe-
rencias y en las notas a pie de pagina, en vez del nom- | 1,
bre de los autores/as, el titulo del articulo, etcétera.

2. En los documentos de Microsoft Office, la identifica-
cion del autor también debe eliminarse de las propie-
dades del archivo.

3. Enlos PDFs, los nombres de los autores/as también de-

ben ser eliminados de las propiedades del documento | 2.

que se encuentran debajo de Archivo en el men( princi-
pal de Adobe Acrobat.

Requisitos para la postulacion de originales

Los articulos que sean postulados para su posible publica-
cion en Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nano-
ciencia y Nanotecnologia deberan remitir la siguiente do-
cumentacion completa y en su version final, a través de la

interfase Open Journal Systems. No se aceptaran postula- | 3,

ciones que no sean enviadas por este medio:

1. Carta de originalidad y no postulacion simultanea, esta
carta también debera ser llenada con los datos del autor
o autores, y, en el caso de articulos con dos 0 mas autores,
se deberan proveer los datos de todos y cada uno de
ellos, incluyendo su nimero de identificador normalizado
ORCID. Se debera identificar al autor que firma como res-

ponsable del texto, asi como el autor de correspondencia. | 4,

https://www.ceiich.unam.mx/wp-content/uploads/
Carta-de-declaratoria-de-originalidad.docx

2. Formato de cesion de derechos patrimoniales, debera
ser llenadoy firmado con los datos del autor o autores.
En el caso de articulos con dos o0 mas autores, se debe-
ran proveer los datos de todos y cada uno de ellos, y se
debera identificar al autor que firma como responsa-
ble del texto, asi como al autor de correspondencia.

https://www.ceiich.unam.mx/wp-content/uploads/

Carta-de-transmision-de-derechos-patrimoniales. | 5.

docx
. . 6.
3. Anexar el contenido completo del articulo que se pos-
tula y los archivos adicionales, en su version final. No
se aceptaran cambios una vez iniciado el proceso.
Requisitos para la entrega de originales 7

1. Entregar el contenido textual en archivos en formato elec-
tronico para procesador de textos, sin clave de contrase-

Exclusividad: los trabajos enviados a Mundo Nano debe-
ran ser inéditos y sus autores se comprometen a no so-
meterlos simultaneamente a la consideracion de otras
publicaciones, por lo cual es necesario adjuntar este
documento: Carta de originalidad y no postulacion si-
multanea.

Naturaleza de los trabajos: las contribuciones que se re-
ciban para su eventual publicacion deben ser resultados
originales derivados de un trabajo académico de alto ni-
vel. Solo se aceptaran documentos vinculados con la na-
nociencia y la nanotecnologia, incluyendo abordajes que
destaquen sus implicaciones sociales, ambientales, éti-
cas y legales, asi como de aspectos regulatorios, con la
condicion de presentar de manera explicita y detallada
las estrategias tedrico-metodologicas a las que se recu-
rre y enfatizar los hallazgos producto de su aplicacion.
Anonimato en la identidad de los autores: los articulos
no deberan incluir en el cuerpo del articulo, ni en las
notas a pie de pagina, informacion que revele su iden-
tidad, ello con el fin de asegurar una evaluacion anéni-
ma por parte de los pares académicos que realizaran
el dictamen. El nombre de los autores, adscripcion la-
boral, el nimero de identificacion normalizado ORCID,
agradecimientos, se incluiran en un archivo separado
denominado “carta de presentacion”.

Coautorias: de acuerdo con la politica editorial y respec-
to de la autoria colectiva, se aceptaran como maximo
cuatro autores, si se postularan articulos con mas auto-
res se debera justificar la razon y naturaleza de la coau-
toria, quedando a juicio del Comité Editorial la acepta-
cion o rechazo editorial del documento. En todos los
casos se debera indicar el tipo de participacion de cada
uno de los autores. Por ningin motivo se aceptara cam-
bio en el orden en que fueron presentados los autores al
momento de la postulacion, y no sera posible omitir ni
agregar ningln autor que no hubiese sido sefialado des-
de el inicio, por lo cual sera necesario identificar dicha
informacion en los datos de registro.

No se publicaran mas de 2 trabajos del mismo autor(a) o
coautor(a) en el mismo ndmero de la revista.
Frecuencia de publicacién: cuando un autor(a) ha publi-
cado en Mundo Nano, debera esperar un afio para pu-
blicar nuevamente. El Comité Editorial podra autorizar
la publicacion consecutiva, de acuerdo con la pertinen-
ciay relevancia del trabajo puesto a consideracion.
Idiomas de publicacion: se recibiran textos escritos en
espaiiol, inglés o portugués. La revision de estilo se
hara solo en trabajos escritos en espafiol.

fia (el envio de archivos en PDF no es pertinente para el | presentacién de originales

proceso editorial).

2. Entregar fotografias e imagenes en archivos electroni- | 4.

cos en formato TIFF y/o JPG, (o compatible) con al me-
nos 300 dpi de resolucion. Las imagenes de graficas,
cuadros o tablas podran estar en el texto, aunque es
es indispensable anexar las graficas en archivo inde-
pendiente. Las tablas o cuadros se deberan entregar
también por separado en hoja de calculo

3. Contar con los derechos de reproduccion del material
grafico, imagenes, fotografias, obra artistica, etcétera,
ya sea por parte del propio autor (autores), o bien de
terceros.

4. Unavez cumplidos los requisitos de postulacion el tex-

to sera remitido a dictamen editorial.

La pagina de presentacion se debera integrar en el si-
guiente orden:

« Titulo del articulo, de no mas de 15 palabras, debera
incluirse tanto en espafol como en inglés, lo mas des-
criptivo, claro y conciso posible.

Es indispensable que todos y cada uno de los autores
proporcionen su nimero de identificador normaliza-
do ORCID. Para mayor informacion ingresar a www.
orcid.org.

Se deberan indicar las instituciones de adscripcion y
pais de todos y cada uno de los autores, evitando el
uso de siglas o acronimos. Asimismo, se evitara la
traduccion de los nombres de instituciones.
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10.

En esta pagina, se precisara cual es el autor que firma
como responsable del texto, asi como el autor de co-
rrespondencia. En caso de ser el mismo esto debera
ser aclarado explicitamente.

Se debera indicar el correo electrdnico, solo en el
caso del autor de correspondencia.

Resumen estructurado: en espaiiol e inglés, y debera
integrar los siguientes elementos en un maximo de
200 palabras:

« Objetivo del articulo

« Disefio y metodologia

« Principales resultados y conclusiones.

Palabras clave: en espanol e inglés, describiendo tema-
tica y analiticamente el objetivo del articulo.

Extension y formato: los articulos de investigacion po-
dran tener una extension entre 8,000 y 10,000 palabras y
las revisiones entre 7,000 y 12,000 palabras. Se pueden
recibir revisiones de mayor extension, previo acuerdo con
los editores. Deberan estar escritos en procesador de tex-
to, en tamario carta con margenes de 2.54 centimetros, en
fuente Times New Roman de 12 puntos, interlineado do-
ble, sin espacio entre parrafos. Las paginas deberan estar
foliadas desde la primera hasta la Gltima en el margen
inferior derecho. La extension total incluye abordaje tex-
tual, bibliografia, tablas, graficas, figuras, imagenes y
todo material adicional.

Estructura de los articulos: los articulos incluiran una
introduccion que refleje con claridad los antecedentes
del trabajo, el método o estrategia de analisis a la que
se recurre, discusion, resultados, conclusiones y bi-
bliografia. Si asi lo consideran los autores, se podran
presentar secciones y apartados propiamente jerar-
quizados y diferenciados solo con el uso de tipografia
(sin usar nimeros arabigos o romanos).

Uso de siglas y acronimos: para el uso de acronimos y si-
glas en el texto, la primera vez que se mencionen, se re-
comienda escribir el nombre completo al que correspon-
de y enseguida colocar la sigla entre paréntesis. Ejemplo:
Petroleos Mexicanos (Pemex), después solo Pemex.
Material suplementario: refiere a informacion o figuras
que son Gtiles para aquellos lectores interesados en ma-
yores detalles, pero que no son imprescindibles para la
comprension de los principales resultados del articulo. EL
material suplementario debe ser claro, sintético y consis-
tente con el articulo. Este sera publicado, por separado,
como archivo digital con su correspondiente DOI.

Notas: las notas deberan indicarse a pie de pagina, es-
tar numeradas y ser las estrictamente necesarias. Las
notas a pie de pagina se reservaran para ampliaciones
al texto o aclaraciones, no podran utilizarse para indicar
bibliografia con locuciones latinas.

Tablas y figuras: podran estar incluidas en el texto, o se
anotaran con indicaciones precisas sobre su lugar en el
texto. Por ejemplo: “tabla 1, aqui”. La numeracion de las
tablas sera consecutiva, en orden ascendente y con ni-
meros arabigos. De la misma manera, el titulo se colo-
cara en la parte superiory la fuente completa en la par-
te inferior. Los autores tendran la responsabilidad de
verificar que la fuente de todas las tablas y figuras apa-
rezca en la bibliografia final.

Elementos graficos: todos los elementos graficos, esque-
mas, mapas, etc., se nombraran Figuras y tendran una
numeracion consecutiva en nimeros arabigos. El titulo
se ubicara en la parte superiory la fuente completa a pie
de cada figura. El autor tendra la obligacion de revisar
que la fuente de todas las figuras estén indicadas en la

1.

12.

13.

[

bibliografia final. Ademas de poderlos incluir en el texto
del articulo, todo elemento grafico se entregara en archi-
vo independiente en formato TIFF y/o JPG, con una reso-
lucion minima de 300 dpi. Si las graficas son elaboradas
en Microsoft Excel, se debera anexar el archivo fuente.
Informacion adicional: los articulos no incluiran epigra-
fes ni dedicatorias.

Contribucion de autorias: Al final de articulo, antes del
listado de referencias se debera incluir, para cada
autor/a, su contribucion al articulo propuesto para su
publicacion.

En la lista de autores/as deben figurar las personas
que han contribuido intelectualmente al desarrollo del
trabajo. Contribuciones que se limitan a la bisqueda o
procesamiento de datos, elaboracion de graficas o figu-
ras, no son suficientes para figurar como autor/a. En
ese caso, los autores/as podran indicar dichas partici-
paciones y, en su caso, hacer los agradecimientos co-
rrespondientes.

Al momento de enviar el articulo, se deberan indicar
las contribuciones de cada autor/a, considerando los
siguientes rubros:

Concepcion y disefio del articulo.

Desarrollo metodoldgico.

Mineria de datos, analisis e interpretacion.
Modelacion en software (de ser el caso).

Redaccion del borrador original.

Revision y edicion final del texto.

Preparacion de materiales suplementarios (de ser el
caso).

Mundo Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias
y Nanotecnologia declina cualquier responsabilidad
sobre posibles conflictos derivados de la autoria de los
trabajos que publica. Con el envio del articulo, los au-
tores/as implicitamente aceptan haber leido integra-
mente este texto y estar de acuerdo con su contenido.

En caso de solicitud de cambio de autoria de un ma-
nuscrito recibido o de un articulo ya publicado, Mundo
Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y Nano-
tecnologia seguira el arbol de decisiones recomendado
por la COPE: (http://publicationethics.org/files/Spa-
Nnish%20%281%29.pdf).

Las referencias y citas bibliograficas: al final del arti-
culo deberan indicarse todas y cada una de las fuentes
citadas en el cuerpo del texto (incluyendo notas, fuen-
tes de las tablas y figuras). El autor debe revisar cuida-
dosamente que no haya omisiones ni inconsistencias
entre las obras citadas y la bibliografia. Se incluiran en
la lista de referencias solo las obras citadas en el cuer-
po y notas del articulo. La bibliografia debera presen-
tarse estandarizada recurriendo a la norma Chicago,
tomando como guia los siguientes ejemplos:

Articulos en revistas (no se abrevien los titulos ni de
los articulos ni de las revistas):
Takeuchi, N. 1998. Calculos de primeros principios: un
método alternativo para el estudio de materiales.
Ciencia y Desarrollo, 26(142): 18.

Libros:

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



« Internet:
NobelPrice.org. 2007. The Nobel Prize in Phy-
sics 1986. http:/ /www.nobelprize.org/no-
bel_prizes/physics/laureates/1986/press.
html

Se dara prioridad a los textos cuya bibliografia
se entregue gestionada electronicamente y con
hipervinculos activos a los DOI respectivos, en
todos los casos que asi corresponda.

Enviar un articulo

El registro y el inicio de sesion son necesarios
para enviar elementos en linea y para comprobar
el estado de los envios recientes. Ir a Entrar para
una cuenta existente o Registrarse para una nue-
va cuenta.

Lista de comprobacion de preparacion
de envios

Como parte del proceso de envio, los autores/as
estan obligados a comprobar que su envio cumpla
todos los elementos que se muestran a continua-
cion. Aquellos envios que no cumplan con estas di-
rectrices seran devueltos a los autores/as.

El envio no ha sido publicado previamente ni
se ha enviado previamente a otra revista.

El archivo enviado esta en procesador de pa-
labras, sin contrasena de lectura.

Se ha incluido el nimero de identificacion
normalizado ORCID de los(as) autores(as).

El texto tiene interlineado doble; el tamano
de fuente es 12 puntos; se usa cursiva en vez
de subrayado (exceptuando las direcciones
URL).
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Todas las ilustraciones, figuras y tablas po-
dran estar dentro del texto en el sitio que les
corresponde, o indicar, por ejemplo: “Figura
1, aqui”. Las imagenes, si las hay, se incluiran
en archivos separados en formato TIFF o JPG.
Es indispensable anexar las graficas, tablas o
cuadros en hoja de calculo por separado.

El texto cumple con los requisitos bibliografi-
cos y de estilo indicados en las Normas para
autores/as, que se pueden encontrar en la
seccion: Sobre la revista.

Bibliografia gestionada electronicamente y
con hipervinculos activos a los DOI respecti-
vos, en todos los casos que asi corresponda.
Si esta enviando a una seccion de la revista
que se revisa por pares, asegurarse de que las
instrucciones en garantizar una evaluacion por
pares anénima han sido seguidas.

Declaracion de privacidad

Los nombresy direcciones de correo-e introducidos
en esta revista se usaran exclusivamente para los
fines declarados por la revista y no estaran disponi-
bles para ning(in otro proposito u otra persona.

—— 0 0 0o —

Estos lineamientos, que actualizan los estableci-
dos el 12 de febrero de 2018, fueron aprobados por
el Comité Cientifico y el Comité Editorial de Mundo
Nano. Revista Interdisciplinaria en Nanociencias y
Nanotecnologia, el 18 de abril de 2022, y se refleja-
ran en los contenidos que se publiquen a partir del
segundo semestre de 2022.

Fecha de la dltima actualizacion: 15 de enero de
2025.

o



o ano

Coordinacion de la COORDINACION
Investigacion Cientifica DE HUMANIDADES UNAM

c

ENTRO DE NANOCIENCIAS
Y NANOTECNOLOGIA
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