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El retinoblastoma es el cancer ocular mas frecuente en la infancia (1/16.000—18.000 nacidos vivos a
nivel mundial'), originado en la retina por alteraciones en el gen RB1. Sin diagndstico temprano, puede
diseminarse al humor vitreo, espacio subretiniano y cerebro via el nervio dptico, y metastatizar a huesos
e higado, con riesgo de ceguera y muerte?. Aunque los tratamientos han evolucionado, siguen siendo
invasivos y de acceso limitado, por lo que se requieren nuevas estrategias terapéuticas®.

En este contexto, se desarrollaron cubosomas cargados con extracto de uva rico en resveratrol (ExU)
junto con nanoparticulas de plata biogénicas (AgNPs) con actividad antitumoral reconocida. Estas
formulaciones buscan proteger los componentes bioactivos del extracto frente a la oxidacién y potenciar
los efectos terapéuticos mediante la accién sinérgica de las AQNPs como agentes quimioterapéuticos
para el retinoblastoma.

Se sintetizaron AgNPs recubiertas con ExU, utilizando AgNO3; como precursor, reducido por compuestos
fendlicos del extracto. Las AgNPs obtenidas presentaron un pico plasmdnico ancho centrado en 410 nm,
caracteristico de su formacion, y un potencial Z de -36,2 + 5,3 mV. Los andlisis por DLS evidenciaron
sistemas polidispersos (Pdl ~0,3), con distribuciones de tamafio variables entre batches, indicando la
coexistencia de nanoparticulas individuales y agregados.

Se formularon cubosomas mediante el método de emulsificacion-homogeneizacion, utilizando Imwitor
948 y Poloxamero F127 en proporcion 95:5 como fase lipidica y estabilizante, respectivamente. Durante
la preparacién, se incorporaron distintas concentraciones de ExU en la fase lipidica y AgNPs en el
compartimento acuoso interno. Las nanoformulaciones resultantes presentaron tamafios en el rango de
200-300 nm, potencial Z negativo (-27 mV) y pico plasmdnico a 420 nm. La concentracién de Ag® se
mantuvo comparable a la inicial (1 ymol/mL), mientras que la de ExU varié entre 18-59 mg/mL (pérdida
de 0-16%). Las imagenes de MET y cryoTEM evidenciaron cubosomas de morfologia esférica, con
regiones de mayor contraste atribuibles a la presencia de AgNPs y zonas mas difusas compatibles con
dominios lipidicos.

En suma, estos resultados demuestran la factibilidad de desarrollar cubosomas como sistema de co-
encapsulacion de ExU y AgNPs, sentando las bases para futuros estudios en retinoblastoma.
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