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INTRODUCCION

En la actualidad la quimioterapia convencional para el
tratamiento del cancer estd basada en tratamientos
sistémicos, donde la administracion intravenosa de
farmacos muy toxicos genera efectos adversos sobre
los pacientes, ya que actuan tanto en células tumorales
como en células normales.

Para tratar de disminuir los efectos negativos que esto
genera, aparece la nanomedicina aplicada al cancer,
brindando nuevas tecnologias para un tratamiento mas
efectivo y seguro. Una alternativa es la encapsulacion
de farmacos en nanoparticulas (NPs).

La lignina (LG) es el segundo polimero mas abundante
de la biomasa después de la celulosa. La
biodegradabilidad, biocompatibilidad, baja toxicidad,
estabilidad a pH fisiolégico y estabilidad térmica son las
propiedades que favorecen su aplicacion en el area
biomédica’.

MATERIALES Y METODOS

Para peparar las NPs, se disolvio LG Indulin AT en
DMF. Luego, la solucion se transfiri6 a una membrana
de dialisis con un corte de peso molecular (MWCO) de
50 kDa y se sumergi6é en un vaso de precipitados de 2 L
con agua destilada. El proceso completo para formar las
NPs se llevo a cabo durante 8 horas con un reemplazo
de agua una vez a las 4 h. El tamafio de las NPs fue
determinado por DLS en un instrumento Malvern Z-
Sizer. Una vez que se formaron las NPs y se corroboré
el tamafio, se llevdo a cabo una reaccidn de
entrecruzamiento que involucra la reaccion entre los
grupos hidroxilo de la LG y los grupos acidos del acido
citrico previamente activados con N-hidroxisuccinimida
(NHS) y una carbodimida (EDC). Las NPs fueron
nombradas como: NPs LG10 o NPs LG20 de acuerdo al
grado de entrecruzamiento. Las NPs de LG se
purificaron mediante dialisis. El tamafio de las NPs en
dispersion se midié utilizando un Zetasizer® Nano ZS
(Malvern Panalytical, Reino Unido). La morfologia de las
NPs se analizd mediante microscopia electronica de
barrido (SEM). La carga de Paclitaxel se realizd
mediante la disolucién de Paclitaxel en DMSO, que se
afiadi6 a las NPs de LG bajo agitacion. El proceso
completo de la carga de droga se llevo a cabo durante
24 horas bajo agitacion continua.

RESULTADOS Y DISCUSION
La formacion de NPs se realizé mediante el proceso de
nucleacion basado en didlisis utilizando un no solvente

para formar las NPs por agregacién. Las NPs de LG
obtenidas fueron estabilizadas mediante la reaccion de
entrecruzamiento. La misma se realizd para lograr una
union quimica fuerte y asi evitar que las NPs se
desagreguen en la sangre. Este proceso esta
representado en la Figura 1.
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Figura 1. Formacion de NPs de LG y reaccién de
entrecruzamiento.

El tamafio de las NPs LG10 en dispersion obtenido por
DLS fue de 54.0 nm. Los resultados obtenidos para
todas las muestras de NPs indican que los tamarios se
encuentran dentro de los limites definidos para la
aplicacion de NPs en nanomedicina.

Los resultados obtenidos del SEM para las NPs LG10
permitieron identificar que la morfologia de las NPs es
esférica y que las NPs poseen un tamafo aproximado
en estado seco de 40-50 nm lo cual corrobora las
mediciones por DLS.

La carga de Paclitaxel en las NPs fue eficiente a simple
vista, ya que no se observd una precipitacion del
farmaco luego de exponerlo a un ambiente acuoso.

CONCLUSIONES

En este trabajo se logréd realizar la preparacion de NPs
con un tamafo adecuado para su aplicacion como
carrier en terapias del cancer. Se pudieron verificar los
tamafios de las NPs entrecruzadas y sin entrecruzar
con técnicas de DLS y SEM. Ademas, se pudo realizar
la carga de las NPs LG10 y NPs LG20 con Paclitaxel.
Se espera poder ensayar las nanoformulaciones en
modelos celulares tumorales.
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