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Nanoparticulas magnéticas metalicas
para liberar farmacos de forma dirigida
y para tratar tumores

®= Se han probado con éxito para tratar tumores en modelos de
raton, ya que inducen actividad antitumoral en las células
tumorales y en los macré6fagos del microambiente tumoral

® |nvestigadores del CNB-CSIC identifican el recubrimiento de
las nanoparticulas como el principal factor que determina
como se mueven y se degradan dentro de la célula

Nanoparticulas de 6xido de hierro en el interior de vesiculas celulares en una imagen tomada con un
microscopio electrénico de transmision (TEM). Yadileiny Portilla/Domingo F Barber, CNB-CSIC

Las nanoparticulas metdlicas magnéticas se han aplicado en terapia y diagndstico con resultados
prometedores. Estas nanoparticulas de dxido de hierro son utiles paraintroducirlas en las células
y desempenfar diversas funciones, como liberar fdrmacos de forma localizada, eliminar células
tumorales mediante la emisién de calor (hipertermia) o para realizar diagndsticos en
resonancias magnéticas. Pero para conseguir su aprobacion clinica es necesario conocer cémo
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se comportan en el interior de las células, qué rutas intracelulares activan, y como se degradan,
para determinar sus efectos terapéuticos y su posible toxicidad.

Ahora, un estudio liderado por investigadores del CSIC y publicado en la revista Biomaterials ha
mostrado que la cobertura de estas nanoparticulas es clave para conocer cdmo se mueven y
como se degradan en el interior de las células. Para usarlas en aplicaciones médicas, suelen
recubrirse de diferentes tipos de moléculas y polimeros (macromoléculas) para hacerlas mas
biocompatibles, estables, biodegradables y para evitar que formen agregados que podrian
generar trombos. Este trabajo muestra que esta cobertura es decisiva para mejorar la eficacia
de las nanoparticulas.

El investigador Domingo F. Barber, del Centro Nacional de Biotecnologia (CNB-CSIC), que ha
liderado el estudio, sefiala: “Segun el tipo de recubrimiento utilizado, cuando las nanoparticulas
entran en contacto con el entorno bioldgico se producen diferentes interacciones con las
proteinas del medio, afectando su tamafio final, la via de captacion celular, asi como el transito
que siguen hasta su degradacion en la maquinaria celular que se encarga de este proceso (los
endolisosomas: un cuerpo del citoplasma celular fundamental para eliminar patégenos o
microorganismos)”.

Yadileiny Portilla, investigadora en el CNB-CSIC y primera autora del trabajo junto con Vladimir
Mulens y en el que también trabaja la investigadora Puerto Morales, del Instituto de Ciencia de
Materiales de Madrid (ICMM-CSIC), destaca: “El tipo de recubrimiento y el aumento de tamaiio
de la nanoparticula por su asociacién con proteinas del medio bioldgico son esenciales para
dictar las rutas de entrada celular y el transito intravesicular, asi como en la velocidad de
degradacion celular”.

“En las células tumorales -afiade Portilla-, las nanoparticulas se acumulan en endolisosomas,
donde se degradan mas lentamente, mientras que en las células macrofdgicas del entorno
tumoral, la degradacién ocurre mds o menos rapidamente dependiendo del recubrimiento, ya
que en funcién de este se acumulan en vesiculas con diferente capacidad de degradacidn. Estos
hallazgos son de vital importancia a la hora de diseiiar las nanoparticulas ya que podremos, en
funcién de su futura aplicacién, potenciar el efecto deseado dependiendo de la diana
terapeutica”.

El uso de las nanoparticulas de 6xido de hierro estd ampliamente extendido en varios campos
de la biomedicina, ya que podrian facilitar la liberacidn dirigida de farmacos y biomoléculas, su
capacidad para producir calor se utiliza en el tratamiento de cdncer por hipertermia intracelular
y ademads son capaces de generar contraste en diagndstico en imagenes de resonancia
magnética.

Y Portilla, V Mulens-Arias, A Paradela, A Ramos-Fernandez, S Perez-Yaglie, MP Morales, DF Barber. The
surface coating of iron oxide nanoparticles drives their intracellular trafficking and degradation in
endolysosomes differently depending on the cell type. Biomaterials. DOI:
http://doi.org/10.1016/j.biomaterials.2022.121365
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