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El uso de nanoparticulas magnéticas en el drea médica promete revolu-
cionar la forma en cémo se realizan ciertos tratamientos y procedimientos
convencionales. La capacidad de sintetizar sistemas con diferentes
propiedades abre un abanico de posibilidades para usos en distintos
tratamientos que sean menos invasivos para los pacientesy que eliminen
o disminuyan los efectos adversos de las técnicas mas tradicionales.
Este articulo de divulgacion resume tan solo una pequefia parte de los
estudios llevados a cabo por diversos grupos de cientificos alrededor
del mundo y mas en concreto, las investigaciones realizadas en México
en sistemas de nanoparticulas superparamagnéticas.

Palabras clave: magnetismo, nanoparticulas magnéticas, superpara-
magnetismo

Abstract

Using magnetic nanoparticles in the medical field promises to revolu-
tionize certain conventional treatments and procedures. The ability to
synthesize systems with different properties opens arange of possibilities
foruse in treatments thatare less invasive for patients and that eliminate
orreduce the adverse effects of more traditional techniques. This article
summarizes only a tiny part of the studies conducted by various groups
of scientists worldwide, specifically the research carried out in Mexico
on superparamagnetic nanoparticle systems.
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Introduceion

Actualmente, hemos escuchado el tér-
mino “nanométrico” para hacerreferencia
a materiales u objetos con tamafios tan
pequefios que son imperceptibles al ojo
humano. Formalmente, los materiales
nanomeétricos son aquellos donde alguna
de sus dimensiones tiene un tamafio infe-
rioroiguala100 nm, que es el tamafio apro-
ximado de algunos virus. Este particular
tamafo, asi como la naturaleza quimica
del material, dotan a la nanoestructura de
propiedades sobresalientes, tal y como

iQué es el magnetismo?

El magnetismo puede definirse como la
fuerza de atraccién orepulsion que ejerce
un material sobre otro debido al movimiento
de las cargas eléctricas microscopicas que
se encuentran dentro de cada material
(Lewis, R., & Lewis, R., 1981). Particular-
mente el magnetismo suele asociarse con
los movimientos y propiedades intrinsecas
de los electrones, como el espin. El espin
del electrén es unade las propiedades mas
interesantesy complejas en lafisica cuan-
tica, por lo que trataremos de describirlo
utilizando la siguiente analogia.

Siimaginamos a esta particula subatémica
como una esfera, el espin seria similar, pero
no igual, a representar el giro de la esfera
sobre su propio eje. El espin produce una
propiedad fisica conocida como momento
angular, el cual, ademds de poseer una
magnitud, también tiene una direccién.
Es por ello por lo que la representacion
cldsicade un espin es una flechaapuntando
a una direccion especifica.

Debido a que se trata de una carga en movi-
miento, los electrones generan un campo
magnético a su alrededor, de forma similar
aloque observé Oersted cuando descubrid
que uncircuito eléctrico induce un campo
magnético. Por lo tanto, estas particulas
subatémicas tienden a comportarse como
pequefios imanes con dos polos, el nortey
sur, opuestos entre si, formando un dipolo
magnético. Tanto la intensidad como la
orientacion de este dipolo magnético estan

mencionaron Gémez Mufos y colaborado-
res en una de las ediciones anteriores de
estarevista (Gémes-Mufios, 2023). En esta
ocasion, exploramos el comportamientoy
aplicaciones de los materiales nanométri-
cos que exhiben una de las propiedades
fisicas mas interesantes. De hecho, esta
propiedad es una de las mas estudiadasy
sobre todo aprovechadas. Se ha utilizado
para disefiar dispositivos sofisticados
como brujulas, sensores en tarjetas de
crédito e incluso juguetes. Hablamos del
magnetismo.

dadas por un vector denominado momento
magnético, el cual se anula cuando los elec-
trones se encuentran apareados, es decir
contiguos uno con otro, ya que existen dos
pequefios imanes cercanos en direcciones
opuestas, uno con vector hacia arribay otro
con vector hacia abajo.

En un material compuesto por &tomos con
electrones desapareados, los dipolos
magnéticos con momentos magnéticos
similares, o en la misma direccién, tien-
denaagruparse enregiones denominadas
dominios magnéticos que se encuentran
separadas unas de otras por barreras de
dominio.

Sin la presencia de un campo magnético
externo, los momentos magnéticos se
encuentran distribuidos de forma aleatoria
en todo el material. Sin embargo, cuando se
aplica un campo magnético externo estos
momentos se alinean, ya sea en la misma
direccién del campo, o en contra, formando
dominios magnéticos. Esta alineacion es
la que dotard de propiedades magnéticas
alos materiales. Esto lo hemos observado
todos al acercaruniman a tornillos o tuer-
cas, materiales que por si solos no atraen
o repelen a los otros, pero al acercarles
un iman, estos se comportan como uno,
es por ello que se les conoce como mate-
riales paramagnéticos. Otros materiales
ya cuentan con dominios magnéticos, aun
sin la presencia de un campo magnético
externo, a estos materiales se les conoce
como ferro/ferrimagnetos.
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El magnetismo a escala nanométrica

Cuando las dimensiones de un material
magnético comienzan areducirse, los domi-
nios magnéticos comienzan a agruparse,
hasta llegar a un umbral donde forman un
solo dominio. Si el tamafio decrece a tal
punto de llegara la escala nanométrica, los
espines magnéticos se agrupan en un solo
“macro espin” denominado monodominio.
La existencia de este monodominio trae
consigo laaparicion del fenémeno llamado
superparamagnetismo Figura 1.
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Figura 1. Representacién de diferentes propieda-
des magnéticas. En verde el lazo de histéresis
tipico de un material paramagnético; en este

caso sus espines se encuentran completamente

desorientados en ausencia de un campo magné-
tico. En rojo, el ciclo de histéresis de un material
ferromagnético. En estos materiales se observa

Lla presencia de dominios. Por Gltimo, en azul, se

observa el comportamiento de un material

superparamagnético, debido este comportamien-
to a la existencia de monodominios.

El superparamagnetismo se distingue de
otros fenémenos magnéticos por dos pro-
piedades importantes: altas saturaciones
y ausencia de coercitividad magnética.
Esto implica que, poruna parte, cuando el
material estd en presencia de un campo
magnético externo, la mayoria de los domi-
nios magnéticos presentes en el material
se alinean en direccion a este campo, por
lo que no es necesario utilizar campos mag-
néticos externos tanintensos para lograr la
magnetizacion del material en comparacién
con otros materiales magnéticos. Porotra
parte, la coercitividad hace referenciaala
intensidad de campo magnético aplicado
necesario para desordenar por completo
los dominios magnéticos del material antes
magnetizado, por lo que la ausencia de
esta, indica que el material no queda iman-
tado una vez retirado el campo externo.
Debido a estas multiples ventajas, actual-
mente se ha impulsado el estudio de las
nanoparticulas que presentan superpara-
magnetismo con potenciales aplicaciones
en diversos campos de investigacion, parti-
cularmente en el &rea médica (Lindemann,
A., Pries, R., et. al., 2015).

Nanoparticulas magnéticas en la medicina

En la medicina, el magnetismo es comun-
mente utilizado como herramienta para
obtenerimdgenes médicas a través de téc-
nicas no destructivas como la resonancia
magnética. A esto se le conoce como ima-
genologia de resonancia magnética (MRI
por sus siglas en inglés). En esta técnica,
los momentos magnéticos de los protones
presentes en nuestro organismo, los cuales
componen las moléculas de aguay algunos
tejidos como los grasos, son orientados a
favor de un fuerte campo magnético apli-
cado por el propio equipo. Posteriormente,
el equipo aplicaun pulso de radiofrecuen-
cia que momentaneamente orientaaalgu-
nos vectores de momento magnético de
forma contraria al campo.

Al retirar dicho pulso, los espines liberan
energia, es decir se “relajan” por medio
de dos procesos que suceden al mismo
tiempo. Larelajacion T1 esaquellaenlaque
el protdn vuelve a su estado original con
la transferencia de energia del espin hacia
lared, es decir se orienta completamente
en la direccioén previa al pulso de radio-
frecuencia. En el caso de la relajacion T2,
la disipacion de energia sucede entre los
protones, es decir, se desorientan sin que
implique unareorientacién en otro plano, la
liberacion de energia es en todas direccio-
nes donde haya protones como se observa
en la figura 2, en la representacién de las
flechas rojas.
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Figura 2. Representacién esquematica de los
principios basicos de MRI. Las esferas rojas repre-
sentan a los protones girando alrededor de su
propio eje. Cuando se aplica un campo magnético
externo (BO), los momentos magnéticos de los
protones se alinean en direccién a este campo,
en dos posibles posiciones, spin-up o spin-down.
La suma de los protones se describe en un solo
vector magnético MO el cual puede moverse 90°
al aplicarse un segundo campo magnético (B1).
Una vez eliminado este campo provoca que los
protones vuelven a su anterior estado por medio
de dos procesos de relajacién: T1(espin-red) y T2
(espin-espin).

Los tiempos de relajacion de los proce-
sos T1y T2 dependen principalmente del
ambiente en el que se encuentran los
protones. Por lo que los protones de las
moléculas de agua y los de un tejido adi-
poso tendran tiempos T1y T2 diferentes.
Esto genera que cada tipo de protén emita
una sefial caracteristica que es traducida
en diferentes “contrastes” dentro de la
imagen. No obstante, cuando son necesa-
rias imagenes médicas mas a detalle, se
suelen utilizar sustancias quimicas deno-
minadas “agentes de contraste”, las cuales,
impactan en los tiempos de relajacion de
los protones modificando la intensidad
de la sefial obtenida. Comunmente, estos
agentes suelen ser compuestos basados
en gadolinio (Gd). Sin embargo, estudios
recientes han mostrado que la alta dosis,
asi como el uso frecuente de estos com-
puestos pueden generar laacumulaciéon de
Gd en tejidos 6seos e incluso en el cere-
bro de los pacientes, ocasionando un dafio
severo en la salud. Una de las alternativas
mads atractivas para sustituira estos agen-
tes de contraste son las nanoparticulas
superparamagnéticas, que como se discu-
tié en el apartado anterior, sus pequefias
dimensiones potencian su respuesta mag-
nética, lo que se traduce en una disminu-
cion en la dosis y por lo tanto en menores
efectos secundarios. En el Instituto de
Fisica “Luis Rivera Terrazas” de la BUAP,

nuestro grupo de investigacion disefid
un sistema magnético-fluorescente con
tamafio nanométrico que exhibe propie-
dades interesantes que podrian ser apro-
vechadas al ser utilizado como agente de
contraste (Arteaga-Cardona, et. al., 2020).
Las nanoparticulas obtenidas, basadas en
un ndcleo magnético y una cubierta de tie-
rras raras, pudieron ser rastreadas dentro
de células presentes en el sistema inmu-
nolégico de invertebrados (hemocitos),
empleando dosis muy bajas (<40 ppm), sin
causar alteraciones que pudieran inducir
lamuerte celular, Figura 3. Esto indica que
el sistema presenta una baja toxicidad.
Asimismo, el sistema nanométrico mostré
tiempos derelajacion T1y T2 muy similares
a los exhibidos por agentes de contraste
comerciales, por lo que potencialmente
podria ser utilizado para este fin.

Figura 3. Emisién azll observada en las imagenes

confocales de microscopio de; a) hemocitos
con un material fluorescente de tierra raras,
b) y ¢) hemocitos con el material magnético
fluorescente preparado con 5y 15 mL de solucién
de nanoparticulas magnéticas, respectivamente.
Imadgenes obtenidas de Arteaga-Cardona, F.,
Estévez, ]. 0., Méndez-Rojas, M. A., Hidalgo-Tobdn,
S., Dies-Suarez, P., Silva-Gonzélez, N. R, ... &
Salazar-Kuri, U., 2020.

Otra aplicacién muy interesante de las
nanoparticulas magnéticas en lamedicina
es en el desarrollo de técnicas de detec-
cién oportuna de enfermedades. Por su
naturaleza quimica, la superficie de estas
nanoestructuras puede interaccionar con
ciertos grupos funcionales presentes en
biomoléculas como proteinas e incluso seg-
mentos de ADN. Esto permite que ciertas
bacterias o virus presentes en fluidos fisio-
l6gicos de pacientes se adhieran superfi-
cialmente a las nanoparticulas y puedan
serseparados e identificados facilmente.

Un ejemplonotable es el trabajo realizado
porinvestigadores de la Universidad de las
Américas Puebla (UDLAP) y la Universidad
de Sonora (UNISON), en colaboracién con
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los centros de investigacion CIBIOR-IMSS,
CIESAYy el University of North Texas Health
Science Center, quienes disefiaron un sis-
tema de deteccién de la proteina NS1 del
dengue utilizando nanoparticulas magné-
ticas (Ramirez-Navarro, R., et. al., 2020).
Estas nanoestructuras fueronrecubiertas
por un anticuerpo de la proteina NS1, que
no es mas que una proteina con las carac-
teristicas quimicas necesarias para unirse
especificamente a la proteina NS1 del virus
del dengue. Por lo tanto cuando estas
nanoestructuras funcionalizadas detec-
tan la proteina se unen a esta formando un
“conjugado”, el cual, reacciona conun tinte
que detecta hierro en estado de oxidacién
3+ (Fe3+), ion que constituye la estructura
quimica de las nanoparticulas magnéticas,
dando una coloracién azul caracteristica,
Figura 4.
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Figura 4. Prueba de deteccién de la protefna
NS1 del virus del dengue, por triplicado. Se
puede observar que la muestra control y la
pre-infectada no muestran ninguna coloracién,
a diferencia de la muestra que contiene el virus.
Imagen obtenida de la referencia Ramirez-Na-
varro, R., Polesnak, P., Reyes-Leyva, J., Haque, U.,
Vazquez-Chagoyan, J. C., Pedroza-Montero, M. R., ...
& Angulo-Molina, A., 2020.

Test2

Test3

Con respecto a su uso en tratamientos
contra el cancer, las nanoparticulas mag-
néticas han promovido al desarrollo de téc-
nicas terapéuticas localizadas no invasivas
que evitan el detrimento de la salud del
paciente. Entre las técnicas mas estudiadas
se encuentra la hipertermia magnética. En
la hipertermia magnética, un fluido biocom-
patible que contiene nanoparticulas mag-
néticas (ferrofluido) se introduce al tumor
del paciente. Posteriormente, un campo
magnético alterno se aplica sobre el drea
del tumor generando la oscilacion de las
nanoparticulas. Esto provocard unaumento
en la temperatura capaz de eliminar a las
células cancerosas y lo suficientemente
localizado para evitar dafio a tejidos sanos.

A lo largo de varias décadas se han rea-
lizado diversos estudios para conocer el
potencial de esta técnica terapéutica. Los
primeros usos de nanoparticulas magné-

ticas para tratamientos de células can-
cerosas datan de 1951, siendo aplicadas
en el tratamiento de ganglios linfaticos
en perros (Gilchrist, R. K., et. al., 1957).
En el 2005, se llevaron a cabo estudios
preclinicos enratas para tratar glioblasto-
mas intracerebrales, donde se observaron
mayores tasas de supervivencia en los rato-
nes sometidos a este tipo de tratamien-
tos (Jordan, A., et. al.,2006). En cuanto al
estudio en humanos, las primeras pruebas
clinicas de hipertermia magnética se reali-
zaron en 2003, con un grupo de voluntarios
que sufrian glioblastoma multiforme, una
forma de tumor cerebral (Thiesen, B., &
Jordan, A., 2008). Los resultados en estas
pruebas clinicas fueron alentadores ya que
los pacientes mostraron menos efectos
secundarios y la reduccién del tumor en
un 90% en masa.

Gracias a todos estos resultados y a
muchos mas estudios previos realizados
por diferentes grupos de investigacion,
fue posible el desarrollo del primer sis-
tema comercial para hipertermia magnética
conocido como MHF 300F. Este equipo,
producido por MFH Hyperthermiesysteme
GmbH Berlin, utiliza ferrofluidos basados
en nanoparticulas de 6xido de hierro como
agentes hipertérmicos (Gneveckow, U., et.
al., 2004). Por lo tanto, una de las lineas
de investigacién mas atractivas en este
ambito es en la obtencién de ferrofluidos
con baja concentracion de nanoparticulas
magnéticas, excelente biocompatibilidad
y una alta capacidad de calentamiento,
con el objetivo de disminuir, aiin mds, los
posibles efectos secundarios provocados
por la presencia del ferrofluido en el cuerpo
humano.

Recientemente investigadores del Centro
de Quimica aplicada (CIQA), en Coahuila
México, publicaron una novedosa investi-
gacion donde describen la obtenciéon de
nanoparticulas superparamagnéticas con
un tamafio inferior a 15 nm. Las nanoes-
tructuras fueron probadas en una linea
celularhumana de fibroblastos mostrando
una buena citocompatibilidad. Ademas,
estas particulas calentaron a temperaturas
(53-45°C) que se encuentran dentro del
rango aceptable para tratamiento médicos
a bajas concentraciones (8-10 mg/mL), lo
que las hace ideales para ser utilizadas en
esta fascinante técnica (Rivera-Escobedo,
et.al., 2024).
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La investigacién en torno al uso de na-
nomateriales magnéticos ha tenido, y
seguird teniendo, un impulso notable para
potenciales aplicaciones en diferentes
dreas, siendo una de las mds atractivas
el drea médica. La versatilidad quimica
de estos materiales permite obtener sis-
temas nanométricos con interesantes ca-
racteristicas, ademds de las propiedades
magnéticas, que pueden seraprovechadas
para diversos fines. Es un hecho que adn
falta realizar mas investigaciones para
que la aplicacién de materiales nanomé-
tricos magnéticos en la medicina sea una
realidad.

Figura 5. Representacién del proceso terapéutico
de hipertermia magnética. Un ferrofluido es
inyectado en el paciente cerca de la zona donde
se encuentra el tumor. La aplicacién de un campo
magnético alterno genera la oscilacién de las
nanoparticulas, lo que provoca un aumento de
temperatura localizado; este aumento genera la
destruccién de las células tumorales.

Sin embargo; hasta ahora, el trabajo
realizado alrededor del mundo, y desde
luego en México, por distintos grupos
ha demostrado que el estudio de estos
materiales brinda oportunidades Unicas de
tratamientos y estudios médicos menos
invasivos y con menores o nulos efectos
secundarios. En las manos de nuestra
comunidad cientifica queda mantener el
interés y continuar el estudio referente a
estos fascinantes materiales.
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