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Resumen

Los nanofarmacos son medicamentos comunes contenidos en pequefas estructuras
denominadas nanoparticulas. Estos son administrados mediante diversas vias, al igual
que en la quimioterapia comun; por ejemplo con inyecciones directas en el torrente
sanguineo.

Una vez dentro del organismo, las nanoparticulas se adhieren a la membrana de las
células tumorales y liberan los farmacos, los cuales modifican el ADN y el ARN de estas,
impidiendo que se multipliquen y produciéndose la muerte. Su uso implica una
disminucidén considerable de los efectos secundarios que podrian ocasionar estos
mismos medicamentos si se administran en la quimioterapia convencional, ya que se
dirigen directamente a las células cancerigenas; ademas las dosis aplicadas son mas
efectivas y ademas la mezcla de farmacos con otros medicamentos que disminuyan la
inflamacion y tengan efecto diurético es también una ventaja de este tipo de
tratamiento.
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Materiales y métodos

La propuesta consiste en elaborar nanoparticulas de facil asimilacion para el organismo
y puede ser disuelto y sintetizado facilmente en la sangre luego de transportar los
farmacos.



Estas pueden funcionaran como capsulas diminutas en cuyo interior se encuentran
pequefas dosis de sustancias como los corticosteroides (Prednisona, Dexametasona,
Metilprednisolona) que fungiran como antesala para prevenir voémitos, nauseas y
reacciones alérgicas ante los farmacos; ademas de contener los farmacos propiamente
dichos, por ejemplo, antimetabolitos (Fluoracilo, Metotrexato) los cuales modifican los
componentes del ADN de las células tumorales evitando que se reproduzcan vy
alcaloides vegetales (Docetaxel, Paclitaxel) que interrumpen la sintesis de proteinas
dentro de las células. Ademas estarian recubiertas de moléculas que reconocen los
receptores de HER2 en la membrana de las células cancerigenas. Ademas, los
nanofarmacos contendran medicamentos con fines diuréticos y antiinflamatorios para
ayudar al paciente en la asimilacion y posterior expulsion de los farmacos.

Las nanoparticulas serian introducidas en el organismo por medio de una inyeccién
intravenosa y una vez dentro del mismo, se adhieren a la superficie de las células
cancerigenas de forma exclusiva al detectar la proteina, luego el farmaco es liberado
y actia solo dentro de las células tumorales sin generar los agresivos efectos
secundarios que normalmente son producidos por la quimioterapia.

El transportador de particulas nano estd sensibilizada con el PH de las
células tumorales; solamente libera el medicamento cuando llega a la parte cancerosa
y de esta manera las demas células quedan inmunes a los efectos secundarios, con el
metotrexato se producira un rango de entre uno y cien nandmetros. Las nanoparticulas
estan recubiertas de anticuerpos que apuntan contra el receptor, este disefio provoca la
presencia de un gran ndmero de estas células que se deshacen de las células
cancerosas.

Introduccion

En la presente investigacion se plantea un proyecto que podria funcionar como
alternativa a la quimioterapia con respecto al cancer de mama, siendo este el cancer
mas frecuente en Republica Dominicana y en otros paises. En este se expondra la
importancia y justificacién, resumen, palabras claves, materiales, métodos y resultado de
esta alternativa llamada “Nanofarmacos Inhibidores de los efectos secundarios de la
quimioterapia”.

Con el objetivo de que los farmacos utilizados para tratar el cancer de mama produzcan
menos dafo a las pacientes con este tipo de cancer, tanto en el sentido fisico como
emocional y que su eliminacion sea menos agresiva para el organismo, promoviendo asi
una vida mas placentera y menos dolorosa (con respecto al cancer de mama) tanto los
pacientes como de sus familiares.



El término ‘nanotecnologia’ describe los materiales, sistemas y procesos que existen o
gue operan a una escala extremadamente pequefia: unos pocos cientos de nanémetros
(nm) o menos. Para poner un nanémetro en contexto: una cadena de ADN tiene 2,5 nm
de ancho, un eritrocito tiene 7,0 nm de diametro y un cabello humano tiene 80,0 nm de
diametro. Las nanoparticulas son productos de nanotecnologia de primera generacion,
particulas extremadamente pequefas utilizadas por sus novisimas propiedades. Las
nanoparticulas fabricadas ya forman parte de centenares de productos, entre ellos
bloqueadores solares, cosméticos, alimentos, envases de alimentos, prendas de vestir,
agroquimicos, catalizadores industriales, etcétera. (IPEN)

En la nanotecnologia, la nanofarmacia se podria definir como el uso de la
nanotecnologia para la prevencion, diagnostico y tratamiento de enfermedades y
heridas asi como para mejorar la salud y funcionamiento del organismo humano y de
otros seres vivientes. Las aplicaciones de la nanofarmacia incluirian el descubrimiento de
nuevos agentes farmacéuticos, el desarrollo de sistemas de liberacion de farmacos con
localizacién o direccionamiento especifico; ademas de la creacion de “laboratorios en un
chip” que desempefien multiples funciones in Vitro e in Vivo asi como implantes y
plataformas para tejidos. El futuro de la nanofarmacia se derivaria, por un lado, de las
tecnologias basadas en chips y por el otro de los sofisticados materiales nanonizados asi
como de los ensambles quimicos que ya actualmente proveen de nuevas herramientas
que contribuyen a la salud. Se espera poder disefiar elementos de diagnostico y
biosensores, mejores técnicas para obtenciéon de imagenes asi como productos
farmacéuticos y tecnologias para la regeneraciéon y reparacion de los tejidos. Este
desarrollo requerira de reglamentos que garanticen la seguridad y la confiabilidad de
los productos al pasar de la escala de laboratorio a la produccién y a su utilizacion
(Leopoldo, Razén y Palabra.org).

La nanotecnologia trata con estructuras de la materia que tienen dimensiones de nueve
ordenes de magnitud menores a un metro. No obstante, aun y cuando la palabra
nanotecnologia es de reciente creacion, el uso de materiales nanoestructurados es
bastante antiguo. En el siglo IV A.C., los vidrieros romanos, matizaban sus objetos de
arte con impurezas de metales como oro y plata, los cuales, sin saberlo, consistian de
nanoparticulas. Dicha tecnologia de pigmentacion es también apreciable en los vitrales
de las catedrales construidas en la época medieval [1].

Con los cambios cientificos tecnologicos que actualmente esta experimentado el
mundo, existe hoy una nueva area de investigacion como lo es la nanotecnologia
conocida como ciencia aplicada, en donde las disciplinas como la fisica, quimica y
biologia, se interrelacionan con el fin de disefar, sintetizar y emplear materiales e



instrumentos a escala de mil millonésimas parte de un metro. Los nanomateriales tienen
varias caracteristicas de acuerdo a sus dimensiones a escala manomeétrica, de acuerdo a
ellas son llamadas nanoparticulas, se caracteriza por tener tres dimensiones exteriores a
nanoescala, los nanotubos por tener dos dimensiones exteriores a nanoescala y de una
dimensién exterior a nanoescala, son llamadas de superficies o nanoplatos. Las
propiedades fisicas, quimicas y biologias cruzadas de los materiales manipulados en la
escala manométrica son inciertas, al igual que los productos originados por su
manipulacion aun lo son. Los efectos sobre la salud y el medio ambiente estan es sus
primeras fases. La nanotecnologia promete varios beneficios, debido a las aplicaciones
potenciales en diferentes campos cientificos e industriales. Es una actividad empresarial
que actualmente esta creciendo en el mundo, es un campo que tiene multiples
aplicaciones en la vida cotidiana, como: medicina, electrénica, sistemas, cosméticos,
limpieza, pinturas, catalizadores quimicos, informacion con los nano-electrdnicos,
biomedicina, farmacos, energia renovable, alimentos y textiles entre otros. Es por ello la
dificultad actual por determinar los expertos que manipulan o trabajan en las diferentes
disciplinas como la ingenieria, medicina, biologia, fisica, entre otros. (J. A. Mirén, 2012)

Debido a sus propiedades fisicas y quimicas Unicas, las nanoparticulas son con
frecuencia descritas como atomos artificiales (Alivisatos, 1996; Banin et al., 1999; Collier
et al., 1997). Los avances en los procesos de sintesis han permitido el control preciso
sobre los parametros estructurales que gobiernan la formacién de las nanoparticulas lo
que ha permitido adaptar las propiedades de estos atomos artificiales de acuerdo con
su uso especifico. La sintesis y el ensamblado modular de nanoparticulas permite
explotar sus propiedades Unicas, lo que puede llevar a nuevas aplicaciones en catalisis,
electrdnica, fotdnica, magnetismo asi como censado quimico y biolégico. (Zanella, 2012)

La liberacion de farmacos puede verse afectada por el tamafo de las particulas o
moléculas involucradas. Por una parte, las particulas pequefias tienen una mayor
relacion area superficial-volumen, lo que favorece una mayor asociacién del farmaco
con las moléculas del érgano diana (al estar mas expuesto) y por tanto, una liberacién
mas rapida del farmaco. Por otra parte, las particulas de mayor tamafio tienen grandes
nucleos, lo que permite una mayor cantidad de farmaco encapsulado por las particulas y
hacen que la liberacion sea mas lenta.

La nanotecnologia permite que la liberacion del farmaco sea minimamente invasiva, ya
que posibilita la fabricacion de dispositivos a escala nanométrica, tamafo que permite a
estos dispositivos atravesar poros y membranas celulares. Otra gran ventaja es que con
el control de la liberacion se incrementa la efectividad del farmaco, por lo que es
importante la dosis requerida, el tamafio, la morfologia y las propiedades superficiales



del compuesto. De lograr que las nanoparticulas se asocien a 6rganos, tejidos o células
dafiadas y liberen in situ al principio activo debera disminuir la toxicidad asociada al
farmaco. (Reinier Oropesa Nufez, 2012)

Los nanomedicamentos consisten en una molécula que activa el farmaco incluido en un
nanovehiculo transportador dirigido hacia la célula diana. En general, los farmacos no
saben dénde esta su diana y se dispersan por el organismo, de tal modo que solo una
cantidad pequefa llega a alcanzar su objetivo terapéutico.

Con estos nanovehiculos, de un tamafio de 50 nandémetros -el ADN tiene un tamafio
nanomeétrico- se aporta "cierta inteligencia a los farmacos para que sepan a doénde
tienen que ir", explica Alonso, cuyo laboratorio es pionero en Espafa en el ambito de la
Nanotecnologia Farmacéutica y la Nanomedicina.

Esta es una de las lineas de investigacion "mas potentes" en los tratamientos contra el
cancer, sostiene, un tratamiento asociado en muchas ocasiones a un diagnostico tardio
que implica que las células cancerigenas se han diseminado por el organismo y cuando
se administra la quimioterapia "solo una fraccion muy pequefa llega a las células
cancerigenas y metastasicas". (Lépez, 2017)

Una de las mayores potencialidades en la que estan puestas grandes esperanzas, es en
la utilizacion de nanosistemas para el diagnostico y tratamiento del cancer. El principal
objetivo es la identificacion temprana de alteraciones celulares y que los nanosistemas
permitan la intervencidn con farmacos que actien Unicamente en las células afectadas y
evitar asi los dafios a células sanas.

Las nanoparticulas marcadas tienen el potencial necesario para impactar profundamente
en el diagndstico y manejo de pacientes con cancer en un futuro cercano. Una de sus
mayores ventajas es la eficacia de acoplamiento en el tumor y la presencia de una
quimica robusta, el encapsulamiento del radionuclido e incorporacién y acoplamiento
del ligando conjugado. Al igual que el nanodiagnéstico, la nanoterapia posee 2 lineas
de accion principales: la primera es la relacionada con el efecto de farmacos con
tratamiento nano; y la otra, el desarrollo de estructuras nano que transporten los
farmacos hasta los lugares de destino dentro del cuerpo humano. (Echevarria-Castillo,
2013)

Histéricamente, los sistemas de liberacion se han desarrollado para modificar la via de
administracion en beneficio del paciente, mejorar la biodisponibilidad, cambiar el perfil
de liberacién o mejorar una formulacidon para una nueva presentacion y linea de venta.
En contraste, la Nanomedicina propone que los sistemas de liberacion se deben
desarrollar para identificar el sitio blanco, el cual puede ser un 6rgano, una célula, un
compartimento celular (nucleo, citoplasma) o incluso, un organelo dirigirse a él y



entregar selectivamente su carga terapéutica. Ademas, que la entrega del farmaco
debera ser de manera controlada en respuesta a un estimulo interno (pH, presencia de
enzimas o un cambio del potencial redox) o externo (luz, temperatura, campo
magnético y que se podran transportar simultaneamente varios farmacos y/o
biomacromoléculas (péptidos, proteinas y acidos nucleicos). Los sistemas mas
sofisticados, llamados también plataformas multifuncionales de liberacién de farmacos,
incluirdn componentes que permitiran rastrearlo por técnicas de imagen y serviran
también para diagnosticar e identificar el estadio de una determinada patologia. (Yareli
Rojas-Aguirrea, 2016)

La nanotecnologia aplicada a la medicina consiste en la asociacion de farmacos a
estructuras biodegradables de tamafio nanométrico (un millon de veces menor que un
milimetro). Estas funcionan como «vehiculos» que transportan el medicamento, con lo
que se logra una «quimioterapia dirigida» que alcanza preferentemente a las células
tumorales. Ello supone un progreso con respecto a la quimioterapia tradicional, ya que
aumenta la eficacia de los tratamientos y reduce su toxicidad, lo que mejora la calidad
de vida de los pacientes. Estos avances son ya una realidad, puesto que hoy en dia
disponemos de mas de una decena de tratamientos del cancer basados en la
nanotecnologia. Como ejemplos podriamos destacar el Doxil®, indicado en el
tratamiento del cancer de ovario o del mieloma mdltiple, y el Abraxane®, indicado en el
tratamiento del cancer de mama metastasico o cancer de pulmoén no microcitico.

La investigacion integrada y multidisciplinar constituye un elemento clave en el
desarrollo de nuevas terapias oncologicas. La colaboracidon entre el grupo de
investigacion en nanobiofarmacos de la Universidad de Santiago de Compostela y el
servicio de oncologia médica del Hospital Clinico Universitario de la misma ciudad esta
logrando avances prometedores en este ambito. La identificacion de moléculas
caracteristicas de las células tumorales ha hecho posible el etiquetado de estas Ultimas,
lo que ha permitido disefiar nanosistemas capaces de reconocer selectivamente la
etiqueta de la poblacion maligna y distribuir en ella el medicamento. (Marta Alonso,
2014).

La quimioterapia consiste en el uso de medicamentos para el tratamiento del cancer,
estos al ser administrados (ya sea por via oral, intravenosa o intraperitoneal) alcanzan
diversas partes del cuerpo. Los medicamentos eliminan las células cancerosas pero
también atacan las células sanas, teniendo mucho que ver la dosis administrada y la
duracién del tratamiento.

Los efectos secundarios de la quimioterapia dependen de la persona, de los farmacos
utilizados y del programa y la dosis utilizados. Estos efectos secundarios pueden incluir



fatiga, riesgo de infeccién, nauseas y vomitos, caida de cabello, pérdida del apetito,
Ulceras en las mucosas, erupciones cutaneas y diarrea. Estos efectos secundarios,
muchas veces, se pueden prevenir o controlar satisfactoriamente durante el tratamiento
con medicamentos complementarios, también pueden presentarse efectos secundarios
a largo plazo, como dafio cardiaco, menopausia prematura, dafio en el sistema nervioso,
canceres secundarios, entre otros. Muchos de estos efectos desaparecen en ausencia del
tratamiento, algunos pueden aparecer a largo plazo o tornarse permanentes.

Muchos cientificos buscan crear una tecnologia nueva para este tratamiento para que
este sea mas efectivo, que disminuyan estos efectos secundarios, para esto se estan
creando unas nanoparticulas que buscan sustituir la quimioterapia, para una mejora mas
efectiva. Los nanofarmacos seran un tipo de tratamiento que tendra su efecto solo en
células tumorales. La importancia de una nueva alternativa a la quimioterapia como se
conoce hasta ahora, tiene que ver con introducir métodos menos agresivos para el
organismo, tener un mayor control sobre la dosis y el vehiculo de administraciéon de los
farmacos y un mayor control sobre estos; de forma que se centren Unicamente en las
células tumorales y no en los demas tejidos sanos. De este modo se reducirian lo mas
posible los efectos secundarios del tratamiento.

La propuesta de los nanofarmacos inyectables como herramienta para tratar el cancer
puede ser Util y practica para responder a esta demanda, por su rapida accion y la
menor agresividad como tratamiento.

Es bien conocido que las células cancerosas tienden a multiplicarse con mayor rapidez,
lo cual las convierte en un objetivo mas facil de atacar por parte de los medicamentos
de quimioterapia. Sin embargo, los medicamentos de quimioterapia convencional no
pueden diferenciar entre las células sanas y las células cancerosas. Esto significa que las
células normales son dafiadas junto con las células cancerosas, y esto causa efectos
secundarios. Cada vez que se administra la quimioterapia, se procura un equilibrio entre
la destruccion de las células cancerosas (para curar o controlar la enfermedad) y la
preservacion de las células normales (para aminorar los efectos secundarios
indeseables). La inyeccion de farmacos en forma de nanoparticulas es un formato que
permitira optimizar aquellos componentes que se encuentren en estas células
cancerosas, con este tratamiento que vamos a implementar, va a ser de gran ayuda para
las personas con cancer, favorece a que estos pacientes no se someten tanto a la
quimioterapia y a la agresividad de esta, permitiendo disminuir los efectos secundarios
que causan dichos medicamentos.



Utilizando como alternativa los nanofarmacos, los pacientes tienen el beneficio que van
a disminuir y eliminar las células que componen el tumor causante de la enfermedad,
destruyendo lo menos posible las células no afectadas por el cancer; esto garantiza la
mejora en la calidad vida del paciente y alarga su vida a medida que se utiliza, esta
destruye por completo las alteraciones asociadas a la quimioterapia, para que las
personas con cancer puedan contar con un tratamiento mas efectivo que no afecte las
células sanas.

Con las nanoparticulas inyectables se buscar crear una mejor aceptabilidad de los
farmacos; por medio de la administracion de estas se preveen los resultados esperados
sin tener que someterse a tratamientos tan agresivos para el resto del organismo.

Resultados

El tratamiento estd disefiado en la Nanomedicina asi como en la nanofarmacia con el
propdsito de asignar, controlar y mejorar el sistema biolégico del ser humano
trabajando a nivel molecular, utilizando nanoestructuras que permiten brindar un mejor
control de una enfermedad maligna, (CA de MAMA) aumentando el porcentaje de cura
y superando los otros tratamientos principales como la quimioterapia, la cual no puede
ser suministrada en todos los casos por causas multiples y una principal es que el
paciente tenga una buena eliminacidon de los farmacos como también que los efectos
secundarios del tratamiento no sean tan severos.

El tratamiento de la nanoparticulas utilizadas en un CA de MAMA estara compuesto por
algunos de los siguientes farmacos:

e Adriamicina y Cytoxan

Tamoxifeno ( es mas utilizado)
Adriamicina y Taxotere

Cytoxan, metotrexato y fluorouracilo
Fluorouracilo, Adriamicina y Cytoxan
Cytoxan, Adriamicina y fluorouracilo

El tratamiento ha de ser suministrado dependiendo del estadio del cancer y la
ubicacion del cancer.

Si dicho cancer es CARCINOMA IN SITU: indica que no ha atravesado la membrana
basal y se encuentra encapsulado; como son los carcinomas del estadio II al IIB. O si el
cancer es Carcinoma infiltrante; que si atraviesa la membrana y puede producir
metastasis muy rapido y es donde mas se utiliza de los casos para controlar la



enfermedad y obtener mejor diagndstico de parametros ante una cirugia como son el
estadio IIl y IV. Y si el estadio estda muy avanzado se le suministraria nanoterapia
paliativa.

Los nanofarmacos serian administrados en casos de cancer de seno a partir del estadio
I, estos seran una mezcla de farmacos comunes de quimioterapia de seno, ademas de
contener medicamentos diuréticos y antinflamatorios, lo que contribuye a una mejor
aceptacion del tratamiento y una eliminacion mas rapida de estos una vez hayan
cumplido su funcién en el organismo. Lo que posibilita que sea factible en algunos
casos de cancer.

El resultado final de las nanoparticulas supera el 15% como tratamiento de eleccién en
paises desarrollados para el control y la cura de enfermedades malignas.

URL Utilizados

http://marevero.blogspot.com/2010/03/informacion-y-recomendaciones-de-la-red.html

https://clamorelos.files.wordpress.com/2016/11/nanotecnologc3aca -larquier-duarte-
jesc3b9s.pdf

http://diarium.usal.es/jvegasm/investigacion/

http://revistas.unam.mx/index.php/nano/article/viewFile/45167/40717

http://revista.cnic.edu.cu/revistaCB/articulos/las-nanopart%C3%ADculas-como-

portadores-de-f%C3%A1rmacos-caracter%C3%ADsticas-y-perspectivas

http://www.revhematologia.sld.cu/index.php/hih/article/view/18/18

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0187893X16300295

http://www.investigacionyciencia.es/revistas/investigacion-y-ciencia/vida-artificial-

595/nanomedicamentos-contra-el-cncer-11845



http://marevero.blogspot.com/2010/03/informacion-y-recomendaciones-de-la-red.html
https://clamorelos.files.wordpress.com/2016/11/nanotecnologc3aca_-larquier-duarte-jesc3b9s.pdf
https://clamorelos.files.wordpress.com/2016/11/nanotecnologc3aca_-larquier-duarte-jesc3b9s.pdf
http://diarium.usal.es/jvegasm/investigacion/
http://revistas.unam.mx/index.php/nano/article/viewFile/45167/40717
http://revista.cnic.edu.cu/revistaCB/articulos/las-nanopart%C3%ADculas-como-portadores-de-f%C3%A1rmacos-caracter%C3%ADsticas-y-perspectivas
http://revista.cnic.edu.cu/revistaCB/articulos/las-nanopart%C3%ADculas-como-portadores-de-f%C3%A1rmacos-caracter%C3%ADsticas-y-perspectivas
http://www.revhematologia.sld.cu/index.php/hih/article/view/18/18
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0187893X16300295
http://www.investigacionyciencia.es/revistas/investigacion-y-ciencia/vida-artificial-595/nanomedicamentos-contra-el-cncer-11845
http://www.investigacionyciencia.es/revistas/investigacion-y-ciencia/vida-artificial-595/nanomedicamentos-contra-el-cncer-11845

