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Ingenieria de Nanosistemas hibridos inteligentes con respuesta
dual estimulo para el transporte de Doxorrubicina: Impacto de la
arquitectura
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Area temdtica: E. Nanobiointerfases y procesos biolégicos

En el disefio de materiales inteligentes, uno de los principales desafios es desarrollar nanosistemas
capaces de responder de forma controlada a estimulos externos, permitiendo la transmision y
transduccién de informacién [1-3]. Estos sistemas presentan gran potencial en diversas aplicaciones,
particularmente en el transporte y la liberacién controlada de farmacos. En este contexto, se propuso
la sintesis de nanosistemas hibridos inteligentes (NHI) programables y auténomos para la liberacién de
doxorrubicina (DOX), basados en una arquitectura nucleo-cascara recubierta con un polimero sensible
a pH y temperatura.

Se estudiaron sus propiedades de respuesta dual en funcién de la nanoarquitectura. Para ello, se
sintetizaron nanoparticulas Au@SiO2, tanto de silice densa [2] como mesoporosa. Cabe destacar
que Au fue seleccionado por sus propiedades plasmonicas como nanofuente de temperatura.
Posteriormente, se injerté mediante polimerizacion fotoinducida un copolimero de &cido acrilico (AA) y N-
isopropilacrilamida (NIPA), que aportan sensibilidad a pH y temperatura, respectivamente. Ademas, se
compard la influencia en la estructura polimérica, cepillo versus microgel, variando la del entrecruzante
N,N-dialiltartamida (DAT).

Los NHI fueron caracterizados mediante MET, FTIR, UV-Vis, DLS, SAXS y potencial Z, confirmando
su estabilidad coloidal, monodispersidon y respuesta reversible a estimulos. Asimismo, se determind la
temperatura critica inferior de solucién (LCST) de cada nanosistema mediante estudios de relaxometria
por RMN.

Se compard in situ la eficiencia de carga y liberaciéon de DOX. En las NPs densas, se observé un mayor
porcentaje de carga cuando el copolimero se estructura en un microgel. Por el contrario, en las NPs
mesoporosas, la eficiencia de carga resulté independiente de la estructura del polimero y, a su vez,
superior a la de los sistemas densos. Ademas, estas Ultimas presentaron mayor liberacion de DOX. La
liberacién se evalud bajo diferentes condiciones, evidenciandose mayores porcentajes de descarga en
medios acidos y a temperaturas elevadas, ya sea fotoinducida o controlada externamente.

Finalmente, la biocompatibilidad se confirmd en fibroblastos murinos (L929), y los ensayos en melanoma
humano (Mel-d) mostraron una citotoxicidad comparable a la del farmaco libre. En conjunto, estos
resultados evidencian que la nanoarquitectura permite modular la respuesta del sistema, destacando
su potencial en la administracion controlada de farmacos.
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