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Abstract

Se pretende exponer los principios basicos de la nanotecnologia aplicada a la
medicina

Nuestrosobjetivosson:
* Comprender laestructuray funcionamiento de la nanotecnologia
* Explicar su aplicacion practicaen lamedicina, como medio deinvestigacion
y de tratamiento de enfermedades.

Index Terms
Entrevista con expertos en el campo
Investigaciones en la nanomedicina
Nanotecnologiay Nanomedicina
Suministro dedrogas dirigido

I. Nomenclatura

Nm = Nanémetro, unidad de medida1 nm= 1x10°m

Il. Introduccion

Para introducirnos al tema, resulta fundamental definir que es la nanotecnologia,
para esto lamejor explicacién que encontramos es. “La nanotecnologia es € estudio,
disefio, creacién, sintesis, manipulaciény aplicacion de material es, aparatosy sistemas
funcionalesatravésdel control delamateriaanano escala, y laexplotacion defendémenos
y propiedades delamateriaanano escala’. Nosotros abarcaremos €l estudio sobrelos
avances en esta tecnol ogia aplicada ala M edicina citando proyectos actuales, realesy
en estudio.

* Alumnos de la Facultad de Ingenieria - UP.
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IIl. Macroambiente

Ambiente politico y legal:

Existe unaregul acion muy estrictaparalaaprobacién de cualquier farmaco o materia
propuesto parauso humano. En Estados Unidos, estaactividad reguladoraesllevadaa
cabo por la Agencia Estadounidense del Medicamento, la FDA. Un nuevo producto
derivado de la Nanotecnologia se enfrentara a ciertas barreras para su aprobacion; por
un lado, encajar este nuevo producto dentro del sistema de clasificacion dela FDA y
por otro lado, que la FDA mantenga un nivel adecuado de experiencia cientificaen €
campo de la Nanomedicina. EIl CDER (Center for Drug Evaluation & Research) y el
CDRH (Center for Devicesand Radiological Health's) serén los centros principalesde
la FDA responsables de la evaluacion de los productos nanomédicos. La FDA ha
demostrado en el pasado unagran capaci dad pararesolver [os problemas anteriormente
mencionados en el caso de otras tecnologias como |a biotecnologia.

EnlaUnioén Eur opealaregulacion delaindustriadelos medicamentosy losproductos
sanitarios esta basada en directivasy reglamentos comunitarios. Paralaaprobacion de
medicamentos existe una agencia reguladora a escala europea, la EMEA, Agencia
Europeadel Medicamento

En Argentina, el Estado, por medio del decreto N° 380/2005 quellevalafirmadel
presidente Néstor Kirchner, junto aladelos ministrosAlberto A. Fernandez, Roberto
Lavagnay Daniel Filmus, citado en el Boletin Oficial N°30.643 del 29 de abril del 2005,
autorizé a Ministerio de Economiay Produccién a constituir la“ Fundacion Argentina
de Nanotecnologia(FAN)” (art. 1). Donde“larepresentacién del Estado Nacional enla
Fundacion mencionadaen e Articulo 1°del presente decreto estardacargo del Ministerio
de Economiay Produccién” (art. 2), entanto que este ministerio es autorizado adesignar
los representantes conformelo establecido en €l estatuto delaFAN (art. 3). Sedispuso
de un monto de $12.000 (art. 4) destinado a implementar las acciones a encarar para
lograr losfinesdelaFAN (art. 5). Segin el art. 6 “Comuniquese, publiquese, déseala
Direccion Nacional del Registro Oficial y archivese” (FAN, 2005).

Ambiente tecnoldgico:

Para el desarrollo se utiliza microscopia electronica, nanoparticulas y nanotubos,
quimica supramolecular, nanomagnetismo, técnicas de micro y nanofabricacion y
nanocatalizadores

Ambiente macroeconémico:
I nversién econdmica:
Enlos paises desarrollados | asinversiones en nanotecnol ogiaa canzan cifrasrecord

de més de 1.000 millones de ddlares anuales en Estados Unidos, en Europay en Japon
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(Gréfico 1). Lasgrandesinversiones sejustificany se apoyan en el convencimiento que
las micro y nanotecnol ogias permitiran desarrollar nuevos productos o innovaciones a
losyaexistentes, yasean éstas detipo incremental o radical. Se estaria ante unanueva
revolucion industrial. Las nanotecnologias entraran con innovaciones en todos los
sectores de productos industriales de manera transversal.
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Grafico 1: Inversiones en Nanotecnologia proyectada en el mundo para 2006-2010
en millones de euros. (Fuente: Technology Transfer Centre, 2007).

Sin embargo, en € mediano plazo esta previsto que la Union Europea (UE),
globa mente, superaraampliamentelasinversiones de EE.UU. y Japén, porque ademés
delainversion previstaen el 7mo, ProgramaMarco dela UE de 660 M€por afio hastael
2013 estan lasinversiones nacional es de cada uno del os paises miembro (ver gréfico 2).
Estas fuertes inversiones actuales y futuras plantean un déficit de recursos humanos
en Europay EE.UU. las cuales serdn cubiertas con persona calificado de regiones
como lanuestra

Inversionesen laArgentina

En e ambito del Ministerio de Economiay Produccion secred laFundacion Argentina
de Nanotecnologia(FAN) con un presupuesto de 10 millonesde délares paraun proyecto
de indole productiva con una componente importante de desarrollo de producto en
micro y nanotecnologia. Su responsabilidad principal es fomentar la generacion del
valor agregado de la produccién nacional utilizando innovaciones en micro y
nanotecnologias, parael consumo del mercado internoy paralainsercion delaindustria
local en los mercados internacionales.
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En € pais hay altas potencialidades cientificas y tecnologicas, publicasy privadas, y
estamos en condiciones de desarrollar diversos proyectos en e campo de las micro y
nanotecnol ogias. L as capacidades estén difundidas entre diversasingtituciones del sistema
cientifico y tecnologico nacional y son de potencia interésy utilidad paralas industrias
innovadoras del pais, con independencia de su sector o tamafio. Entre las Ingtituciones
con capacidades en micro y nanotecnologias se encuentran la Comisién Naciona de
EnergiaAtomica (CNEA), laFacultad de Ciencias Exactas de la Universidad de Buenos
Aires, & Consgo Naciona de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), en
particular &l INIFTA deLaPlatay € INTEC de SantaFe,  Instituto Nacional de Tecnologia
Industria (INTI), laUniversidad de LaPlata, y otras Universidades Nacionalesdel pais.
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Grafico 2: inversiones en millones de délares en nanotecnologias por regiones
LaCNEA desde 2005 estainvirtiendo en Microtecnol ogias (MEMS) paralainstalacion

de unlaboratorio “ clean-room” (&realimpia) paramicroy nanofabricacion “top-down” y
desde 2006 ha comenzado otro proyecto de inversion en Nanocienciay Nanotecnologia

Clean Room
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La CNEA ha creado € Ingtituto de Nanociencia y Nanotecnologia (INN) en el
ambito de la Gerencia de Area de Investigacion y Aplicaciones No Nucleares de la
CNEA con masde 80 investigadoresy tecnélogos de los Centros Atémico Barilochey
Constituyentes, siendo esta la iniciativa méas importante de Argentina, ya sea en
produccién cientifica, en recursoshumanosy eninversion directa. Si bien enlo formal
el INN es de reciente creacion se estatrabajando en €l areay enred anivel naciona e
internacional desde el afio 2000.

A su vez, € Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria (INTA), tiene interés
especifico en incorporar actividades parael desarrollo de la nanobiotecnologia.

En el contexto de la cooperacion internacional se esta creando un Centro
Argentino Brasilero de Nanotecnologia (CABN) destinado a la creacion y
coordinacion de esfuerzos conjuntos en el desarrollo delamateria, yaseaatravés
de la capacitacion de recursos humanos como la elaboracién de proyectos sobre
nanociencias y nanotecnologia.

Argentinaestaen condiciones de desarrollar diversos proyectos en €l campo delas
micro y nanotecnologias, como nuevos materiales nanoestructurados, aplicaciones
industriales de nanorecubrimientos superficiales con superficies autolimpiantes,
nanobiotecnologia o propiedades fisicas y quimicas de nanoparticulas, micro y nano
dispositivos sensores y actuadores para aplicaciones espaciales, de seguridad,
medioambiente, diagndstico médico eindustriafarmacéutica. Estosdesarrollostambién
interesan a empresas industriales del sector privado nacional. En breve se tendrd una
gravefaltade recursos humanos debido ala activacion de proyectos en este sector
y ala“fuga de cerebros” incentivada por agresivos programas de captacién de
EE.UU.ylaUE.

Las nanotecnologias ofrecen a las empresas argentinas importantes perspectivas
de innovacién, ya sea incremental o radical. Al mismo tiempo, exponen a nuestras
empresasal riesgo de quetarden en percibir e potencia que ofrecen lasnanotecnologias
y pierdan de estaformasu competitividad, y finalmente, salgan del mercado global.

Por ultimo podemos agregar que en nuestro pais, desde € afio 2004, tanto seaen €
campo de lananotencol ogiacomo en el delacienciaen general, se haexperimentando
un fuerte aumento delasinversionesy un cambio conceptual, liderado por lavision de
laSeCyT que se podriaresumir en que “lacienciaargentina no solo debe dar prestigio
internacional a nuestro pais sino que también debe transformarse en el instrumento de
transformaci 6n econdmicaen beneficio delasociedad” .

Ambiente social:

En el aspecto socia la nanotecnologia se enfrenta a dos circunstancias. laprimera
eslareaccion delasociedad ante los avances de esta nueva tecnologiay la segundaes
la problemética sobre el alcance de nuestros productos, llevandonos a enfrentar la
realidad de no poder satisfacer atodas|as personas que necesiten nuestrostratamientos
siendo éste, por el momento, de un muy alto costo.
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La nanotecnologia se enfrenta constantemente a cuestionamientos de sus
propositos, siendo real laposibilidad de crear, por emplo micro-chipsinteligenteso e
mejoramiento de personal militar, quitando “humanidad” enlosmismos.

IV.Nanotecnologia y Nanomedicina

La nanomedicina es la rama de la medicina que aplica los conocimientos de la
nanotecnologia en ciencias y en los procedimientos meédicos. Se busca la solucion a
problemas hoy comunes, actualmentelas moléculasdelosfarmacosal ser administradas
influencian a gran parte del organismo dado que no existe la manera de administrar
localmente. De esta forma no sélo se mata a bacterias, a células (dependiendo de la
enfermedad) nocivas, sino también a aquéllas que son benéficas. La solucién a este
problema de falta de seleccién es la nanotecnologia. A partir de nanoparticul as, poder
administrar el farmaco solo alacélulaproblemética.

Entrevista con expertos en la materia

Curriculos

Alberto Lamagna: Gerente delaUnidad Investigaciény Aplicacionesno nucleares,
Comision Nacional de Energia Atdmica— CNEA y profesor Adjunto de la UNSAM.
Fisico-Tecnologo. Licenciado en Ciencias Fisicas egresado en la UBA y Doctor en
FisicadelaUniversidad de Bologna.

Experto en procesos de fabricacion de micro y nano dispositivos. Profesor Asociado
del International Centre for Theoretical Physics de la UNESCO en Italia.Autor de
publicaciones en conferencias nacionales e internacionales. Dirigié convenios de
cooperacion internacional con Italia. Presidente del Consejo Asesor dela* Fundacion
Argentina de Nanotecnologia’ y Coordinador del “Centro Argentino Brasilero de
Nanotecnologia” .Responsable Proyecto Dispositivos MicroElectroMecanicos y
fundador del Grupo MEMS en CNEA, y trabaj6 como consultor de Transferencia de
Tecnologiaen el Polo Tecnol 6gico Constituyentes.

Pablo Gurman: El Dr. Pablo Gurman es médico. Se dedica actualmente a la
investigacion en Nanobiotecnologia- Nanomedicina, con formacién en Medicina
Internay Farmacologia. I nteresado en el desarrollo y aplicacion de nanotecnol ogias
en la industria farmacéutica y diversos campos de la medicina. Ha realizado
NUMeErosos cursos en nanotecnol ogia entre los que se encuentran el Panamerican
Advanced Studies Institute (P.A.S.l) organizado por la National Science
Foundation (NSF) y la primera Escuela de Nanotecnologia Farmacéutica para
Latinoaméricaen laUniversidad Nacional de Quilmes. Actualmente se encuentra
cursando el doctorado en Nanomedicina en dispositivos biomicroel ectromecani cos
(BioMEMS) enlaComision Nacional de EnergiaAtémicaen el grupo MEMS. Entre

56



Nanomedicina

diciembre de 2004 y 2005 se desempefié como sub investigador en ensayos clinicos
en el Instituto de Investigaciones Metabdlicas (IDIM).

Eder L Romero: (LDTD-Universidad Naciona de Quilmes) Biogquimica, Doctoraen
Ciencias Exactas (UNLP). ProfesoraAdjuntade laUniversidad Nacional de Quilmes,
dirige el Laboratorio de Disefio de estrategias de Targeting de Drogas (LDTD) y €
Proyecto ELC - acreditado en la UNQ desde 2002. Ha dirigido una Tesis Doctoral,
actualmente es directora de otras 4 Tesis Doctorales (un becario CIC, 2 becarios
CONICET) en € areadelaNanotecnol ogiaaplicadaa desarrollo desistemasdeliberacion
controlada de farmacos: dendrimeros, nanoparticulas|ipidicas solidas, arqueosomasy
liposomas pH-sensiblesy ultradeformables. Haorganizado y dictado numerosos cursos
de postgrado internacional es en su especialidad. Entre 2002 y 2005 hapublicado varios
trabajos en revistas internacionales de la especialidad: International Journal of
Pharmaceutics, Journal of Controlled Release. Revisora de Expert Opinion in Drug
Ddlivery.

Entrevista con Eder Romero:

¢Comodefinealananomedicina?

Esel disefio desistemasde estructurasen €l rango inferior alos 100 nandmetros (las
células son 20 veces més grandes). Estas estructuras tienen ciertas capacidades de
reaccionar al medio externo en donde se encuentran y poder transportar drogas
eficientemente en su interior atravesando barreras en € cuerpo y llegando al sitio
donde deber gjercer accién esas drogas. Si las drogas no tuvieran estos nanovehicul os,
no podrian atravesar las barreras ni llegar a sitios blandos.

¢Cual es€l objetivodecrear estosvehiculos?
Enlaactuaidad €l dispensado dedrogasesineficientey altamentetoxico. Al disefiar
un vehicul o de estructura controlada, puede obtener unamejor performance de accion.

¢Estosvehiculos son menostoxicos?

Lo interesante es la seleccion de los materiales de preparacion de los vehiculos.
Estos pueden ser fabricados con cualquier cosa, pero en toxicidad y de biocompatibilidad
no eslo mismo. En medicinahumananosotros consideramos que esimportante trabajar
con material es que tengan la comprobaci én de que no son téxicosy si biocompatibles.
Nosotros apuntamosausar materiales muy baratos de fuentes sustentables. Por ejemplo,
el cultivo de microorganismos que sellaman “Arquias’ que crecen en sal demesay se
extraen de una salina de Peninsula de Val dés.

Con la seleccién de materiales de origen bioldgico, €l constructo que uno obtenga
va a ser mucho menos dafiino. Por supuesto hay que estudiarlos y probarlos, hacer
muchos estudios, pero son los pilares fundamentales de nuestros trabgjos y ayudo
mucho en los comienzos, porque carecian de dinero alguno.
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¢Dequéformalosmanipulan?

Disefiamos equipos Ad-Hoc para hacer crecer esos microorganismos, procesarlos,
desensamblarlos; tomar los componentes de interésy con ellos armar nanoestructuras
deinterés, y seglin como searmen (y lanaturalezaquimicao estructural de éste) tendran
propiedades especiales.

¢Existen muchosestudiosen este contexto?

L as revistas describen esta tecnologia pero no dentro de ambientes biol 6gicos. Se
publican estudios en ambientesideal es, en vacio, sin humedad, etc. que funcionan muy
bien, pero al estar en un ambiente biol 6gico que esmuy complejo, quetiende adestruir
y atacar aquello que desconoce, no funcionan.

¢Comoselogratransportar lasdrogasen estosmicroor ganismos/ nanoor ganismaos?

Nosotrossiempretrabgjamaos delamismaforma, tomamosunaenfermedady estudiamos
sus caracteristicas, como ataca €l cuerpo, en qué consiste ese ataque, que lo causay que
dafios causa. Una vez que tenemas ese conocimiento hacemos un relevamiento de qué
férmacosexisten paraesaenfermedad. Si detectamos quelasterapias no son eficientes por
ser téxicas 0 no dan una solucion efectiva, entonces empezamos a pensar en una
nanoestructura que pueda suplir las carencias de esa medicacion convencional. En ese
caso €l nano sistema va a apuntar a ubicarse en los sitios donde debe g ercer su accion
sintocar alos que no lo necesitan, evitando latoxicidad. Hay que crear estructuras que
tengan la capacidad de acercarse al sitio enfermo. Es més sencillo cuando hay tumores
solidos; esto sellamaprincipio detergeting pasivo, y esel primer paso de aproximacion.

Otro paso es introducirse en la célula, ya que ésta tiene una serie de mecanismos
que abren o cierran puertas segun las estructuras que se le ofrecen, entonces hay que
disefiarlas deformatal que sean bien vistasy que permitan el acceso. Un tercer paso es
que dentro de la célula hay muchos compartimentos separados y la enfermedad suele
estar en un lugar en particular. Debe estar preparado para poder acceder a este Ultimo
sector. Por ggemplo el mal de chagas.

¢Comoseformée equipo?

Estamos desde € afio 2000. Empezamos dos personas y ahorasomos doce. Recién
doctorada, no teniaun grupo constituido, por o que tuve que empezar desde cero. Hoy
tenemos investigadores del CONICET, algunos becarios, en su mayoria bidlogos y
técnicos. Y trabajamos con el apoyo de farmacéuticas.

¢Sblo con e apoyo delasfar macéuticas?

El apoyo del Estado no existe paraestadisciplina. Si existe pararamas masfisicasy
quimicas, opticas, electronicas, etc. Es decir para ingenieria. Se crearon redes de
investigadores financiados por la FAN.

Nos sustentamos con subsidios de lafacultad (UNQUI) y de empresas farmacéuticas
donde tenemos convenios con empresas de primera linea. Estas empresas compran
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equipos, financian gente, pagan honorarios, compran materiales, etc. Paraddjicamente
ganaron subsidios del Uruguay, Brasil y de la CIC (Comision de investigaciones
cientificas) pero del Estado Argentino nada.

¢ Trabajan en conjunto con otr os paises?

Vamos a vigjar a Venezuela donde asesoraremos a un grupo de venezolanos y
espafioles para e desarrollo de sistemas de Drug Deliver. Y de esta forma compartir
conocimiento y realizar trabajo en conjunto.

¢Vemuy lganalautilizacion deestatecnologia?
Hay que ver como estas cosas van aevolucionar. Hoy endiavivimoslo mejor delo
gue se pudo investigar hace veinte afios.

V. Conclusion

A lolargodelainvestigaciony desarrollo de nuestro trabajo hemos podido entender
el concepto de nanotecnologia, sus lineas de estudio y su potencia aplicacion, lo que
nos lleva a darnos cuenta de laimportancia que tendra parala toda la humanidad.

Creemos que generaraunanuevarevolucion industrial, dado queimpone un cambio
transversal en las todas industrias, permitiendo el avance en muchos aspectos, como
pueden ser la calidad y efectividad de los productos manufacturados.

En base a la nanomedicina vemos fundamental el avance de las diferentes
investigaciones que se estan realizando. El esfuerzo de cientificos, bidlogos, médicos,
entre otros, por lograr obtener soluciones reales a problemas tan graves como pueden
ser el mal dechagasy €l cancer, donde lamedicina convencional no logradar solucién
aestos flagel os 0 porque hacen padecer alas personas en tratamiento por latoxicidad
de dichos tratamientos.

Esfuerzo que se vuelve alin mas valorable porque no buscan € negocio de estos
descubrimientos, sino que ponen lamiradaen laimportanciadelasalud delasdiferentes
personas, en potenciar las soluciones que se pueden alcanzar con la hanomedicinay
gue son a una enorme cantidad de problemas que a todos los seres humanos nos
atormentan hace muchos afios.

Este trabajo nos abrié la mente a nuevos pensamientos y tener una actitud méas
esperanzadora frente a tantas enfermedades que hoy no tienen solucién o tienen una
demasiado dolorosay costosa. Esperamos poder transmitir esa esperanzay de alguna
manera poder colaborar ala construccion de esta“ esperanzada’ realidad.
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