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Toxicidad de nanomateriales
El laboratorio SINANOTOX del CIATEJ, A.C.

Resumen
Los nanomateriales son sustancias con un
tamano de particula inferior a 100 nandmetros,
de composicién quimica variable y de origen
natural o antropogénico. Debido a sus
propiedades especiales, son ampliamente
utilizados en un gran nuimero de productos
comerciales; no obstante, sus efectos en el
ambiente y en los seres vivos no son del todo
conocidos. En este sentido, el laboratorio
SINANOTOX del CIATEJ, A.C., se ha enfocado
en la evaluacion in vitro de la toxicidad de
nanomateriales, utilizando una serie de modelos
bioldgicos. Estos estudios son importantes
para determinar la seguridad y eficacia de los
nanomateriales que se desarrollan actualmente.

Palabras clave: Nanomateriales; Evaluacion to-
xicoldégica; Modelos bioldgicos.

0s nanomateriales son una clase diver-

sa de sustancias que presentan com-

ponentes estructurales con un tamaro

que varia entre 1 y 100 nanémetros (nm)
en al menos una dimensién, y pueden tener un
origen natural o antropogénico [1]. De acuerdo
con su composicion quimica, los nanomateria-
les pueden clasificarse en estructuras basadas
en carbono, estructuras basadas en metales u
oxidos metalicos, en puntos cuanticos, en den-
drimeros o en nanomateriales compuestos [2].
Utilizando el disefio racional, las propiedades
de los nanomateriales pueden ser moduladas
a placer, mediante el control del tamafo, la for-
ma, las condiciones de sintesis y la funciona-
lizacion respectiva. Estas nuevas propiedades
(magnéticas, eléctricas, 6pticas, mecanicas,
cataliticas) son sustancialmente diferentes a las
del material de partida [3].
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Los nanomateriales se utilizan para la
elaboracion de un gran niumero de productos
comerciales, que cubren las necesidades de
una amplia variedad de sectores como el ae-
roespacial, automotriz, quimico, construccion,
cosmético, electrénico, energia, ingenierias,
ambiente, alimentos, medicina, seguridad y
deportes, entre otros [4]. A pesar de su auge y
de su incorporacion en la vida cotidiana de los
seres humanos, su impacto en el ambiente y en
los seres vivos no es del todo conocido y conti-
nua siendo materia de investigacion.

Los nanomateriales, una vez producidos
y utilizados, pueden degradarse y ser elimina-
dos o bien, pueden ser vertidos al ambiente y
acumularse en diferentes matrices ambienta-
les, como el agua, aire, suelo y sedimentos, asi
como incorporarse en organismos bioldgicos
de distintos grados de complejidad [1]. Ante
tales escenarios, la disciplina de la nanotoxico-
logia ha surgido como un medio para estudiar
la toxicidad potencial de los nanomateriales en
los sistemas biologicos y en el ambiente.

En México no existe un organismo oficial
que regule y norme el uso y manejo de los na-
nomateriales. En respuesta a esta falta de nor-
mativa y con el fin Ultimo de determinar el ries-
go implicado en el desarrollo, uso, evaluacion
de la exposicién y el riesgo causado por los
nanomateriales, se cred el Sistema Nacional
de Evaluacién Toxicoldgica de Nanomateriales
(SINANOTOX). Este sistema esta integrado por

Vol. 5, No. 2, 2023


http://www.revistaibio.com
http://revistaibio.com

Tabla 1. Servicios nanotoxicologicos ofrecidos por el laboratorio SINANOTOX del CIATEJ, A.C.

Liofilizacidon de muestras conteniendo nanomateriales (escala de laboratorio).

nanomateriales.

Evaluacion in vitro (en muestras bioldgicas obtenidas de un repositorio) de la digestibilidad de

nanomateriales.

Evaluacion ex vivo (en muestras bioldgicas obtenidas de donador vivo) de la digestibilidad de

Estudios de compatibilidad de nanomateriales en matrices farmacéuticas y alimentarias.

Disefio y desarrollo de formas farmaceéuticas via oral conteniendo nanomateriales.

Prueba in vitro de permeabilidad gastrointestinal.

Caracterizacion fisicoquimica de nanomateriales.

Desarrollo de modelos celulares en 2D y 3D a medida para la evaluacion de nanomateriales.

Determinacion del tamafio y distribucion de particula.

Determinacion del potencial zeta y movilidad electroforética de nanoparticulas en suspension.

trointestinales simulados.

Determinacion del estado de agregacion de nanoparticulas metalicas en presencia de fluidos gas-

Determinacion de citotoxicidad in vitro de nanoparticulas metélicas.

Estabilizacion de nanoparticulas de oro en matriz de pectina.

una red de diez laboratorios de diferentes insti-
tuciones de educacion superior e investigacion.
La Unidad de Biotecnologia Médica y Farma-
céutica del Centro de Investigacion y Asistencia
en Tecnologia y Disefio del Estado de Jalisco,
A.C. (CIATEJ, A.C.), cuenta con instalaciones
que forman parte de la red de laboratorios del
SINANOTOX. En el laboratorio participa un gru-
po multidisciplinario de investigadores. El labo-
ratorio se enfoca principalmente en la evalua-
cion in vitro de la toxicidad de nanomateriales.
En la Tabla 1 se presentan los principales servi-
cios nanotoxicoldgicos ofrecidos a la industria
e instituciones interesadas. Adicionalmente, se
contempla la formacion de recursos humanos
de alto nivel en disciplinas afines, la difusion y
divulgacion del conocimiento cientifico genera-
do a la sociedad, la generacion de propiedad
intelectual y la transferencia del conocimiento

[5].

Un ejemplo concreto de aplicacion de la
nanotoxicologia en la medicina, y en el que
nuestro grupo de investigacion ha incursionado
recientemente, es la evaluacion de seguridad y
eficacia de los nanomateriales en el area onco-
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l6gica. De acuerdo con la Organizacién Mundial
de la Salud, el cancer se define como un con-
junto de enfermedades que pueden originarse
en diferentes partes del cuerpo, cuando célu-
las anormales proliferan sin control, invaden los
tejidos adyacentes y se propagan a otros or-
ganos, a través de un proceso conocido como
metastasis [6]. A nivel mundial, tan solo en el
ano 2020 se presentaron aproximadamente
19.3 millones de nuevos casos de cancer y casi
10 millones de muertes por esta enfermedad,
lo que permite dimensionar la gravedad de esta
patologia [7].

Las opciones de tratamiento del cancer
incluyen cirugia, medicamentos oncoldgicos
y/o radioterapia, ya sean administradas por se-
parado o en combinacién, entre otras [6]. En la
busqueda constante de alternativas de trata-
mientos anti-cancer, las nanociencias y la na-
notecnologia han encontrado un area de opor-
tunidad en el campo de la oncologia. En afios
recientes se ha desarrollado una gran variedad
de nanoparticulas metalicas (NPM) de oro, pla-
ta, zinc, cobre, titanio y platino, entre otras, con
aplicaciones potenciales en el diagndstico y
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Figura 1. Representacion esquematica de la biosintesis de NPM utilizando extractos de tejidos vegetales o de microorganismos.
llustracion creada en BioRender.com.

tratamiento del cancer [8]. Estas NPM pudieran
presentar una actividad terapéutica por si solas
o pudieran mejorar la actividad, la estabilidad
y/o el transporte de los compuestos antineo-
plasicos que se utilizan de manera convencio-
nal.

Entre los diferentes métodos de sintesis
de NPM, resulta particularmente atractivo el de
sintesis verde o biosintesis, debido a que es
economico, sustentable, confiable y eco-ami-
gable, ademas de que no utiliza compuestos
quimicos toxicos, ni temperatura y presion ele-
vadas. Este método emplea microorganismos
tales como hongos, algas y bacterias, asi como
extractos vegetales, polimeros naturales y pro-
teinas (Figura 1). Las NPM sintetizadas por
esta via retienen en su superficie compuestos
bioactivos importantes, tales como proteinas,
incluyendo enzimas, polisacaridos, azucares,
amidas, cetonas, aldehidos y acidos carboxi-
licos, asi como varios fitoquimicos tales como
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terpenos, alcaloides o polifenoles, incluyendo
flavonoides, los cuales potencian los efectos
bioldgicos de las NPM [8].

A pesar del enorme potencial de las NPM
en el area oncologica, se hace necesario rea-
lizar estudios para evaluar su toxicidad en te-
jidos no diana, asi como determinar in vivo su
estabilidad, agregacion, comportamiento, dosi-
ficacidn, ruta de administracién y toxicocinética
(absorcion, distribucion, metabolismo, excre-
cion) [9]. Para resolver estas y otras interrogan-
tes propias de la disciplina de la nanotecnolo-
gia, se requiere evaluar estas NPM en sistemas
bioldgicos que proporcionen informacion rele-
vante sobre su seguridad, eficacia y riesgos.

En nuestro laboratorio se evaltan in vitro
las NPM que se pretende tengan aplicaciones
en el diagndstico y terapéutica oncolégica. Para
este fin, el laboratorio cuenta con un amplio ca-
talogo de lineas celulares, que representan los
principales tipos de cancer en el ser humano, a
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Figura 2. Evaluacion in vitro de toxicidad de NPM. llustracion creada en BioRender.com.

partir de las cuales se desarrollan los modelos
bidimensionales y tridimensionales que emulan
la enfermedad, y se evalla una amplia variedad
de parametros bioldgicos (Figura 2). El labora-
torio esta abierto a empresas e instituciones
académicas interesadas en la evaluacion de
nanomateriales para aplicaciones afines. |BIO
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