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BIONANOTECNOLOGIA Y NANOBIOTECNOLOGIA: COMO
APROVECHAR EL MICROCOSMOS

Rojo Dominguez A, et al

Avance cientifico y tecnoldgico.

El desarrollo de la ciencia y la tecnologia ha inducido grandes revoluciones que afectan
la forma y calidad de vida de los seres humanos. Asi fueron en su momento los efectos
de los descubrimientos del fuego y de la rueda, ademas de la agricultura y del uso de la
deshidratacion o de los condimentos para la conservacion de alimentos. Ya de manera
mas reciente, la revolucion industrial, y en el siglo XX el uso extendido de la
electricidad, el acelerado progreso de la medicina y el desarrollo de la electrénica y la
computacion, han producido generaciones mas longevas y con personas acostumbradas
a los estimulos multimedia incluso desde antes de su nacimiento. Son generaciones con
nuevos valores y expectativas, ademas de depender de las tecnologias de la informacién
como nunca antes se habia visto y como nunca se hubiera podido prever. En cada uno
de los grandes cambios que la humanidad ha vivido subyace la retroalimentacion entre
la creacion y acumulacion del conocimiento, que se produce por la labor continua de la
ciencia basica, y la aplicacion tecnoldgica de ese conocimiento para la innovacion,

mejora y disefio de satisfactores.
Interdisciplina y globalizacion.

En sus etapas tempranas la ciencia se veia de forma integral, como la descripcion de la
naturaleza o de la realidad, y las personas dedicadas a ella tenian una vision panoramica,
como naturalistas. Sin embargo, la acumulacion del conocimiento obligé a clasificarlo
y por tanto los nuevos cientificos tuvieron que compartimentalizarse en una disciplina,
un campo al cual dedicarse y especializarse; por ejemplo, el estudio de los seres vivos,
la descripcion de cambios relacionados con objetos y energia, el estudio de las
transformaciones de la materia y el modelado de la realidad, dando origen
respectivamente a la biologia, la fisica, la quimica y las matematicas. Con la
especializacion se gand la posibilidad de adquirir un conocimiento mas profundo y
detallado, pero menos general, perdiéndose en consecuencia algunos vinculos con los
otros campos de estudio. Cada una de estas disciplinas evoluciond de manera

relativamente independiente hasta que, paradojicamente, la subsiguiente acumulacion de
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conocimiento restablecio puentes entre ellas, dando origen primero a la multidisciplina
y luego a la interdisciplina. Ademas de la acumulacion de conocimiento, a este proceso
de cerrar brechas entre los enfoques tradicionales contribuyd también la necesidad de
enfrentar nuevos retos y resolver problemas cada vez de mayor envergadura, de tal
forma que un enfoque disciplinar no era suficiente. EI proceso derivd en la aparicion de
nuevas areas, entre otras, el estudio de la quimica de los seres vivos, o bioquimica, y el
estudio de la base tedrica de las transformaciones de la materia o fisicoquimica. En el
mundo actual, la interdisciplina puede verse también como una consecuencia de dos
tipos de globalizacion; por una parte, la del acceso a los medios de comunicacion que
permite conocer los avances de grupos de investigacion en el instante mismo de ser
publicados electrénicamente, e incluso de colaborar con colegas de casi cualquier parte

del mundo.

Por otra parte, existe una presion globalizadora de disciplinas en donde la competencia
por lograr evaluaciones favorables para publicar resultados, indispensable para la propia
supervivencia de la ciencia y de quien la realiza, exige de forma cada vez mas insistente
el abordaje desde multiples campos, técnicas o enfoques. Actualmente empiezan a
incorporarse a las evaluaciones los aspectos de ética y de sustentabilidad, los cuales
imponen ademas la inclusion de nuevas ramas del pensamiento a los trabajos cientificos
y tecnoldgicos. Los argumentos anteriores, demuestran la necesidad de invertir la
piramide del conocimiento. Hasta el momento, s6lo cuando los estudiantes llegan a
estudios de posgrado comienzan aprender las interrelaciones entre las distintas areas del
conocimiento. Al revertir la pirdmide, y que el aprendizaje de las interrelaciones de la
ciencia comience desde niveles de educacién mas basicos, permitird una visiébn mas
holistica y deductiva, y preparard mejor a los estudiantes para los nuevos retos que

presentan areas como la nanotecnologia (Roco, 2003a).

Y ahora, la mirada se dirige al microcosmos.

En este proceso evolutivo ha surgido la busqueda de la comprension y aprovechamiento
de los materiales y de las propiedades que ellos despliegan a escalas pequefias de
tamano. Hace practicamente 50 afos, el cientifico norteamericano Richard Feynman,

ganador del premio Nobel de fisica en 1965, acufié una frase que se ha hecho clasica
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“There’s plenty of room at the bottom”. Esta fue el titulo de su conferencia dictada el 29
de diciembre de 1959 (Feynman, 1960) en el Instituto de Tecnologia de California
(Caltech), y en el contexto en que fue descrita por él mismo puede ser traducida de
forma libre como, “hay un gran espacio de posibilidades en el microcosmos”. En esa
conferencia Feynman propuso un par de retos con un premio de mil ddlares cada uno a
la primera persona que demostrara lograrlos. Estos retos tenian que ver con la
comprension de los fendmenos que ya se anticipaban en la nanoescala —ver mas
adelante—, y tenian la intencion de estimular el desarrollo de la tecnologia necesaria. El
primer reto era construir un motor eléctrico controlado desde el exterior que pudiera
caber en un pequefio cubo de 1/64 de pulgada por lado; el segundo, consistia en escribir
la pagina completa de un libro a escala de 1/25,000, que es la reduccion necesaria para
escribir en la cabeza de un alfiler el equivalente a la Enciclopedia Britanica, unos 40
millones de palabras. Ambos premios ya fueron entregados, el primero en 1960 a un
ingeniero britanico que no requirid el desarrollo de técnicas nuevas, pues la reduccion
de tamafio propuesta pudo alcanzarse con los métodos ya conocidos en la época.
Cumplir con el segundo reto requiridé del transcurso de mas de 25 afios, cuando un
estudiante de posgrado de la Universidad de Stanford, Tom Newman, escribié la
primera pagina de un cuento de Charles Dickens, esta vez si desarrollando y utilizando
una nueva tecnologia, los rayos de electrones para microlitografia (Foresight Institute,
2009).

Nanotecnologia.

A pesar de que se dice que el éxito tiene muchos padres y el fracaso es huérfano, mucha
gente coincide que la citada conferencia fue la primera de un nuevo campo, llamado
nanotecnologia, producto del desarrollo de la ciencia para estudiar y manipular la
materia a escala de tamafio del orden de millonésimas de milimetro, o nanémetros. El
prefijo nano viene de la palabra griega para enano, 0 muy pequefio, y en ciencia se
utiliza justamente para designar a la milmillonésima parte de algo, o 10-9. EI campo de
la nanotecnologia, que etimologicamente seria el estudio de las habilidades para
manejar y transformar lo pequefio, viene del proceso de interdisciplina descrito arriba,
donde el reto tecnoldgico de la manipulacién y conocimiento de los materiales a una

escala de tamafio donde ni el mejor microscopio Optico permite ver (tienen un limite de
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resolucion de cientos de nandémetros) y que ha requerido el desarrollo de nuevos
microscopios, que utilizan justamente haces o rayos de electrones en lugar de luz, para
observar los objetos de “tamafio nano”. Es importante hacer notar que los materiales
nanomeétricos presentan caracteristicas nuevas o mejoradas respecto a otros sistemas, y
que estos cambios y propiedades sorprendentes se generan justamente debido a su
escala nanometrica. Asi, no se trata solo de hacer cosas pequefias o de ahorrar espacio,
sino de entender y aprovechar el cimulo de oportunidades y nuevas caracteristicas que
los objetos producen en la escala de tamafio desde pocos nandmetros hasta algunos

cientos de ellos.

En la nueva disciplina de la nanotecnologia convergen la fisicoquimica, la fisica y la
electronica como herramientas de los exploradores del espacio interior. Una herramienta
adicional a los microscopios electrénicos son los de fuerza atomica, donde una aguja
muy fina soportada en una pequefia palanca se mueve rasante a escasa distancia de una
superficie. Los &tomos y moléculas de esta superficie atraen a la punta en funcién de su
proximidad a ella y de la propia naturaleza de cada uno de ellos. La fuerza de atraccion
es medida por el movimiento de la palanca que es amplificado por un rayo laser y un
juego de espejos (Muller, 2008). La representacion grafica de esa fuerza durante un
barrido sobre la superficie se convierte en una imagen de la misma. De manera
complementaria, el mismo dispositivo tecnolégico permite no sélo “ver” —o en una
mejor descripcién “tocar”- y hacernos una idea del contorno de la superficie, sino que
también permite manipular los objetos a escala mindscula. De esta manera es posible
utilizarla de manera inversa para a su vez aplicar con la punta fuerzas que comprimen y
estiran moléculas (Ng, 2005) o para mover atomos de un sitio a otro con extraordinaria
precision. Claramente la nanotecnologia es al mismo tiempo un resultado de la
investigacion cientifica y herramienta de la misma ciencia para generar nuevo
conocimiento. También representa el camino a una nueva revolucion cientifica que
alterard nuevamente el bienestar, futuro y condiciones de vida de las generaciones por

venir.
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Las propiedades de las biomoléculas y su aportacion a la nanotecnologia.

Miremos un momento hacia una escala ligeramente mas pequefia y sesgada al ambito de
interés de la quimica: las moléculas. Estas son las constituyentes de la gran mayoria de
las sustancias y estan formadas por atomos en proporciones definidas que se encuentran
enlazados entre si. Por ejemplo el agua, es una molécula formada por un atomo de
oxigeno y dos de hidrogeno unidos en forma de V, y con dimensiones del orden de
décimas de nandmetro. Moléculas mas grandes, como las del alcohol comin o de la
glucosa, rebasan ya un nandémetro y estan formadas por 9 y 24 atomos, respectivamente.
En los seres vivos, aparte del agua, las moléculas mas abundantes son las proteinas,
éstas son llamadas macromoléculas pues en contraste con las mencionadas
anteriormente, estan formadas por varios miles de atomos. En general, ellas se doblan
sobre si mismas de forma muy precisa, en un proceso llamado plegamiento. La forma
final orienta algunos atomos o grupos de ellos en posiciones especiales sobre su
superficie. Esa constelacion de atomos es la responsable de que una proteina distinga,
atraiga y se una a otras moléculas para orquestar el complejo proceso de la bioquimica

que sustenta la vida (GOmez-Zaleta et al., 2008).

A pesar de los esfuerzos humanos, no ha sido posible reproducir las capacidades que
tienen las proteinas, y en general las biomoléculas. Se han podido modificar algunas de
ellas para darles mayor estabilidad en medios no naturales, o para alterar una propiedad
en particular, pero no se ha podido disefiar una proteina sin semejanza a las ya
conocidas y que rivalice en sus cualidades (Rojo-Dominguez, 2007). Y no es una tarea
facil, las proteinas son capaces de reconocer a otra molécula de entre una enorme
variedad de ellas, algunas con diferencias apenas sutiles. También son capaces de
plegarse a ellas mismas, o de auxiliar a otras a plegarse a velocidades sorprendentes y
necesarias para estar listas en los tiempos que los procesos bioldgicos demandan. Tal
vez aln mas asombroso es el hecho de que algunas tienen la capacidad de acelerar la
velocidad de reacciones quimicas en factores de cientos de miles de veces e incluso de
decenas de millones, en condiciones tan suaves de temperatura y presion como el
interior de nosotros mismos. Ese medio contrasta mucho con las condiciones de
reactores industriales, donde a pesar de tener condiciones extremas que favorecen las
transformaciones, no se logra ni cercanamente la eficiencia de las proteinas. Ademas,

esa velocidad es regulada a través del control que ejercen las concentraciones de otras
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especies quimicas que también son reconocidas por las proteinas, produciendo circuitos
o mallas de interacciones con comunicacion quimica. Podemos decir que la
nanotecnologia mas antigua es la que dio sustento a la vida, ain a la méas primitiva, pues
los procesos bioldgicos se encuentran gobernados por nanomaquinas moleculares

extraordinariamente sofisticadas y precisas: las proteinas y conjuntos de ellas asociadas.

La nueva revolucidn interdisciplinaria.

De acuerdo con lo mencionado al final del parrafo anterior, no es extrafio que dentro del
campo de la nanotecnologia se tome en cuenta la estructura y el funcionamiento de las
biomoléculas para aprender de ellas y adaptar ese conocimiento a los dispositivos
nanométricos. Asi podemos acufiar por una parte, una palabra de varias silabas y cuatro
raices, bionanotecnologia, donde se manifiesta el apoyo de las ciencias bioldgicas y
bioquimicas para impulsar el desarrollo de la manipulacion de la materia a escala
nanométrica. Pero tenemos también la contribucion alterna, como el conocimiento y
herramientas tecnoldgicas a esta escala pueden impulsar la calidad y crecimiento de las
aplicaciones cientificas a problemas farmacéuticos, bioldgicos y médicos (Jain, 2008),
la nanobiotecnologia. Esto no son sélo permutaciones de silabas o aparentes juegos de
raices y palabras. Por el contrario, tienen mucha razon de ser, pues representan nuevas
disciplinas, o mejor aun interdisciplinas, que permiten aprovechar ciencia y técnicas
actuales ubicadas en la frontera del conocimiento para abordar retos causados por las
revoluciones humanas anteriores: ambientes contaminados, carencias de alimentacion y

energia, longevidad y nuevas enfermedades, diagnostico temprano, entre muchos otros.
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Diagrama que resume las interacciones entre las areas bioldgicas y la nanotecnologia. Modificado de
Roco (2003b).

Nanomedicina.

El uso de dispositivos y conocimiento derivados de la nanotecnologia para enfrentar
problemas de interés médico es un campo de particular interés en la interdisciplina con
las areas bioldgicas. Los avances que ya estan sucediendo o que se esperan obtener
pronto en el campo de la nanomedicina (Riehemann et al., 2009) incluyen terapias
novedosas que atacan o reparan de manera selectiva a las células enfermas,
identificandolas a través de un sensor, como sucede en el reconocimiento biomolecular.
Una vez encontradas administran el farmaco que portan y regulan el nivel de esta
sustancia de acuerdo con la respuesta fisioldgica obtenida. De esta manera se evita
dafar células sanas y reducir la posibilidad de sobredosis. Por otra parte, los
diagnosticos basados en sistemas nanoestructurados permitiran reducir el costo de los
mismos y aumentar su sensibilidad y precision. Esto vislumbra el uso de nanosensores o
medidores de los niveles de ciertas moléculas que ayuden al diagnostico de una
enfermedad. Existen ya actualmente materiales especiales embebidos en nanoparticulas
que permiten usarse como medios de contraste o seleccion especifica de tejidos para ser
observados por técnicas de radiacion infrarroja o de resonancia magnética nuclear,
generando una resolucion y especificidad por regiones causantes de una patologia

particular, como el cancer.

“NANOTECNOLOGIA”
Numero 68



RAZON Y PALABRA
Primera Revista Electronica en América Latina Especializada en Comunicacion
www.razonypalabra.org.mx

Algunas biomoléculas pueden ser de gran utilidad, como los anticuerpos disefiados para
reconocer un blanco terapéutico (Juliano, 2007), sin embargo, no es facil administrarlos
a un paciente debido a que su cuerpo los puede destruir o bloquear antes de llegar a su
destino. El disefio de portadores moleculares genera la posibilidad de combinar las
ventajas de medicamentos macromoleculares con mecanismos novedosos de
distribucion (Belting y Wittrup, 2009). Estos mecanismos pueden incluir particulas de
material polimérico biodegradable, nanoparticulas cerdmicas o bien de naturaleza
metalica, entre otras (Yih y Al-Fandi, 2006) y son disefiadas para transportar ADN,
proteinas y péptidos, asi como agentes antitumorales y cualquier otro principio activo o
molécula con potencial farmacoldgico. Un campo de gran éxito en esta estrategia se ha
logrado en la mejora de tratamientos de terapia antiretroviral, muy empleada en la lucha
contra el virus de inmunodeficiencia adquirida (VIH) (Kingsley et al. 2006) y de otras
infecciones virales. Finalmente, cabe destacar el uso combinado de medicamentos
especializados, incluidos en una nanoparticula que permita transportarlos de manera no
necesariamente selectiva a su destino, pero que porta ademas a una substancia
fotosensible que al recibir desde el exterior un tipo especial de luz libera o activa el
medicamento (Berg et al., 2007). La luz puede ser enfocada al sitio particular donde es
necesaria, lograndose asi, tratar exclusivamente esa region sin afectaciones importantes

del resto del organismo del paciente.

Aplicaciones en otros campos.

De forma adicional, la nanobiotecnologia permite producir nanomateriales que no sean
rechazados por el organismo que los recibe, para cubrir y proteger proétesis y érganos
artificiales, para construir biosensores que realicen analisis in vivo o0 en el tubo de
ensayo e incluso en estudios de campo (Kumar, 2007). Dentro de los avances
tecnoldgicos esta la construccion de estructuras mixtas entre materiales inorganicos y
biomoléculas (como proteinas y acidos nucleicos) asi como con grupos funcionales
relacionados con componentes de sistemas bioldgicos (Niemeyer y Mirkin, 2004).
También existe un campo muy amplio de posibles aplicaciones de la nanotecnologia en
la agricultura y el area de los alimentos, por ejemplo la regulacién de la liberacion de
nutrientes (Roco, 2003b). Por otra parte, la funcién de nanoparticulas y otros

dispositivos en la biorremediacion de sustancias tdxicas, también ha rendido frutos, en
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particular en el caso de la eliminacion de metales pesados (Rajendran y Gunasekaran,
2007). Incluso, se han logrado construir nanodispositivos hibridos basados en el
conocimiento de los biomotores caracterizados en bacterias y células de tejidos
biolégicos combinado con los métodos y materiales de la nanotecnologia (Mirkin y
Niemeyer, 2007).

Un ejemplo final de bionanotecnologia, tiene que ver con la forma en que la elastina,
una proteina estructural que entre otras funciones le da elasticidad a la piel, ha servido
de inspiracion para fabricar peliculas cuya porosidad responde a las condiciones del
medio (Rodriguez-Cabello et al., 2007). La elastina en si misma responde a los cambios
de temperatura, cambiando su conformacion y la forma en que se unen sus moléculas
unas con las otras. En una serie de experimentos se logr6 conocer que sitios de la
molécula de elastina permiten sustituir los componentes originales por otros, también de
origen natural pero no observados en esta proteina. Con dicha informacion y utilizado la
técnica cada vez mas comun de forzar a microorganismos a producir de forma artificial
las proteinas que necesitamos, se generaron polimeros —moléculas muy largas y
flexibles— tipo elastina pero introduciendo algunos componentes diferentes a los
originales. Uno de estos nuevos componentes fue el acido glutdmico, que normalmente
porta una carga eléctrica negativa pero que en condiciones del medio suficientemente
acidas la pierde. El polimero en condiciones acidas puede formar una delgada capa
impermeable, pero al perderse la acidez, los grupos provenientes del acido glutamico
readquieren su carga negativa. Dado que se encuentran colocados estratégicamente, los
grupos cargados sufren repulsion con sus vecinos produciendo asi poros en la pelicula
de tamafio muy regular, unos 70 nandémetros de diametro y separados aproximadamente
por 150 nandmetros, segun se puede observar en fotos de la referencia de Rodriguez-
Cabello y cols. (2007) obtenida por microscopia de fuerza atomica. Estos poros
regulables pueden servir como materiales novedosos, compuertas, y una gran gama de
aplicaciones. Se trata de un material inteligente que responde a las condiciones en las
gue se encuentra. Mas aun, la inspiracion en otros materiales biologicos diferentes a la
elastina, la sustitucion por otros grupos quimicos o modificaciones en la posicion y
cantidad de las sustituciones permiten una perspectiva muy amplia de variaciones en
este tipo de materiales y en sus usos potenciales. Esta modificacion disefiada de

materiales bioldgicos ha sido llamada ingenieria biomolecular.
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Conclusiones.

Nuestra generacion se enfrenta a un periodo de rapido cambio cientifico y tecnolégico,
donde con gran frecuencia hay nuevos dispositivos y técnicas o mejoras de ellas. Sin
duda, dentro de los nuevos cambios podremos atestiguar los resultados de la
combinacion de las ciencias bioldgicas y la nanotecnologia que ya impactan e
impactaran ain mas practicamente todas las actividades humanas. Podemos prever que
esta nueva revolucion brindaré beneficios en los aspectos farmacoldgicos, médicos, de
materiales y de tecnologias de la informacion. Pero al igual que en otras épocas de
cambios acelerados, no es posible anticipar todos los efectos en el nivel de vida y en la
forma de vivir como sociedad ni las repercusiones a la salud de personas y ecosistemas.
Cada nueva herramienta puede representar esperanza y amenaza. Solo el conocimiento

y las decisiones enteradas permitiran tomar las mejores decisiones.
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