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Resumen

Existe una exitosa vy fructifera interrelacion y apoyo, entre los campos de la nanociencia, la
nanotecnologiaysusdiversasramascientificasytecnolégicas;ysuexpansidonocurre enforma
tan rapida, variada, necesaria y exitosa, que se hace también necesario, la delimitacion, el
financiamiento, la implementacion fisica, asi como la investigacion y el desarrollo. En este
trabajo se pretende presentar, a modo de ejemplo, alguna informacién sobre la actividad
en una subarea de la Quimica, la nanoelectroquimica y cdmo se genera esa interrelacion,
intercambio, mutuo apoyo y éxito comun, entre dos subareas cientificas tales como la
nanoelectroquimica y la nanomedicina. Es obvio entonces, la amplitud y composicion
de los campos de la nanociencia y nanotecnologia, y lo valiosa de la actividad conjunta,
multidisciplinaria, variada, para diversas soluciones cientifico-tecnicas requeridas.

.36 - 62
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Abstract

There is a successful and fruitful relationship and support between nanoscience,
nanotechnology and their different scientific and technological branches; and it spreads so
fast, sorapidly, in such a successful variety of ways, that it is also necessary, the delimitation,
financial support, physical facilities for implementation, research and development. This
paper intends to present, as an example, some information about the activity in a sub-
area of chemistry, nanoelectrochemistry, and how the interrelation, exchange, mutual
support and common success are generated between two scientific sub- disciplines such as
nanoelectrochemistry and nanomedicine. It is relevant then, the breadth and content of the
fields of nanoscience and nanotechnology, as well as the value of joint, multidisciplinarity,
diverse kind of activities, for the diversity of scientific-technical solutions demanded.

Key words: Nanoelectrochemistry, Electroanalysis, Nanomedicine, Biosensors,
Electrochemical Sensors
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Introduccion

La nanociencia es el estudio de fendmenos
y manipulaciéon de materiales a escalas
atbmica, molecular y macromolecular,
en las cuales sus propiedades difieren
significativamente de aquellos que ocurren
a mayor escala®.

Las nanotecnologias son el disefo,
caracterizacion, producciéon y aplicacion
de estructuras, dispositivos y sistemas
por control de forma y tamano, a escala
nanométrical.

La subarea de la electroguimica
(nanoelectroquimica)24 en los campos de la
nanociencia y nanotecnologia (0,2 nm — 100
nm), juega actualmente un muy importante
papel, en sintesis, analisis, catalisis,
energia, salud, ambiente, electrénica,
proteccion y otros. Asi, por ejemplo, hay
adelantos en el campo de la energia, en
captura, conversién, almacenaje, suministro,
deteccion, dispositivos, usos y aplicaciones
(ej. baterias, celdas de combustible,
catalizadores, aditivos, lubricantes,
combustibles, etc.). La incorporacién de
materiales nanocatalizadores es también
importante en esa areay en la produccion de
guimicos, medicamentos, salud y ambiente.
Se sintetizan nanoelectrodos simples
y arreglos de nanoelectrodos por sus
modernas aplicaciones en imagenologia,
analitica, sintesis, catalisis y electroquimica
fisicad7.

La subarea de la medicina (nanomedicina)
tiene el potencial de la innovacion en el
diagndsticoytratamiento de enfermedadesy
otros problemasrelacionados conlasalud. La
Nanomedicina es definida por la Fundacion
de Ciencia Europea como la Ciencia vy
Tecnologia de diagnéstico, tratamiento
y prevencion de enfermedades, danos
traumaticos o lesiones y la preservacion
y mejora de la salud humana usando el
conocimiento y herramientas moleculares
del cuerpo humano. Esta incluye nueve sub-
disciplinas:

I.Herramientas analiticas
[I.Nanoimagenes
[l.Nanomateriales y nanodispositivos

IV.Terapéutica novedosa
V.Terandsticos

VI.Sistema de suministro de drogas
VIl.Medicina regenerativa
VIIl.Neuroproétesis
IX.Cuestiones clinicas,
toxicologicas.

regulatorias vy

La bionanotecnologia es utilizada en
medicina para el suministro sistematico,
selectivo y enfoque de cribado, para el
descubrimiento de drogas, para mejoras
en el diagnédstico y técnicas terapéuticas,
y registro de imagenes a nivel celular y
subcelularconunamuchomasaltaresolucidon
que la resonancia magnética (MRI).
Utilizando técnicas de nanofabricacién y
procesos de autoensamblaje molecular, la
bionanotecnologia permite la produccién de
materiales y dispositivos, incluyendo tejidos
y andamios de ingenieria celular, motores
moleculares, y biomoléculas para sensores,
suministro de drogas y aplicaciones
mecanicas?.

La nanotecnologia puede ser utilizada
para producir dispositivos econdmicos,
pequenos, portatiles, para el diagndstico
menos intrusivo, rapido y garantizado, en
pacientes. Los nanomateriales conducen
a dispositivos altamente  sensibles,
importantes en diagndsticos tempranos
y tratamientos mas efectivos. Avances
importantes en la imagenologia in vivo
tambiénseconsigue,deunagranimportancia
en la deteccion temprana de enfermedades.

Las propiedades de los nanomateriales
pueden ser diferentes en la nanoescala. Los
nanomateriales tienen un area superficial
inmensa, relativo al mismo material
producido a escala mayor. Ello puede hacer
al material mucho mas reactivo, también
afectar su fortalezay propiedades eléctricas.

Si las particulas semiconductoras son
suficientemente empequefiecidas (1-10 nm)
aparecen los efectos cuanticos, que limitan
las energias a las cuales electrones y huecos
pueden existir en dichas particulas, se
afectan sus propiedades dpticas, eléctricasy
magnéticas, hablamos de Puntos Cuanticos,
PCs (Quantum Dots, QDs en inglés).
Mediante el control en el tamafo de estas
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particulas, éstas pueden emitir o absorber
longitudes de onda especificas (colores)
de luz. A menor tamano de la particula,
su emision estara corrida hacia el azul y a
mayor tamano, su corrimiento sera hacia
el rojo. Es entonces posible la completa
emision del espectro de luz visible, a partir
del mismo material. Los PCs han encontrado
aplicaciones en catalisis, energia, sensores,
medicina, biologia y anélisis entre otrosS.

El desarrollo en las técnicas utilizadas para
caracterizar materiales ha conducido a un
crecienteentendimientodelcomportamiento
y propiedades de la materia a escalas muy
pequenas, y el creciente conocimiento de
la relacion entre estructura y propiedades
de los nanomateriales ha conducido a
mejoras en la produccién de materiales y
dispositivos con mejor y mayor desempeno
y una creciente funcionalidad. En la medida
en que el entendimiento de los materiales
en la nanoescala y la habilidad adquirida
para controlar su estructura mejoren, se
tendra una gran potencialidad para crear una
variedad de materiales con caracteristicas,
funcionesy aplicaciones noveles.

Los materiales que poseen tamafo
nanoscopico en un solo eje de coordenadas,
comprenden: capas, peliculas delgadas vy
depositos supeficiales finos. Los que tienen
dimensiones nanométricas en dos de los
ejes de coordenadas incluyen nanoalambres
y nanotubos, mientras que aquellos que
son nanoscopicos en las tres dimensiones,
son nanoparticulas (precipitados, coloides,
nanocristales y puntos cuanticos)?.

La electroquimica juega, en la actualidad,
un muy importante papel en nanosintesis,
en mejoras tecnoldgicas (energia, catalisis,
proteccion ambiental, ciencias de la
salud, electrénica, etc.). La catalisis con
nanomateriales (nanoelectrocatalisis, en
estecaso)estambiénimportanteenlasintesis
de compuestos quimicos, farmacéuticos,
descontaminantes, igualmente en las
areas de energia, medicina, imagenologia,
electroquimica fisica, analitica, etc. En este
articulo, se discuten tépicos variados vy
relevantes, algunos vitales, en el campo de
la medicina, donde la nanoelectroquimica
hace contribuciones de gran impacto.

Electrosintesis de Nanomateriales.

El tamano de los nanomateriales es del
orden de magnitud de muchas moléculas
biolégicas y otras estructuras, y ahora
es posible utilizarlos en aplicaciones
biomédicas y aplicaciones in vitro e in vivo.
En biologia, han conducido al desarrollo
de dispositivos para diagndsticos, agentes
de contraste, herramientas analiticas,
aplicaciones  terapéuticas, transporte,
suministro de drogas, etc.

Los métodos de preparacion electroquimica
de nanomateriales constituyen una poderosa
y atil herramienta por su simplicidad,
control, especificidad y economiag. Con
estos métodos es posible depositar una gran
variedad de materiales, de muy distintas
formas y desde variadas soluciones. Los
nanomateriales hibridos y nanoagregados
ofrecen mejoras adicionales en propiedades
eléctricas, magnéticas, 6pticas, estructurales
y mecanicas1o. Técnicas electroquimicas
Gtiles en la preparacion de nanomateriales
se ilustran en la figura 1.

—

Potenciostaticas
Galvanostaticas

De barrido Pulso sencillo

Doble pulso
Pulso de potencial (V) P

o corriente (1) Pulso tipo escalera

Pulsos consecutivos

Electrodeposicién

Cromatografia
Espectroscopia

Microscopia

Técnicas electroanaliticas
A

Técnicas acopladas

Figura 1.- Técnicas Electroquimicas de uso en
Nanoelectroquimica

A modo de ejemplo, se podria mencionar
la técnica de sintesis por deposicion
electroquimica (DEQ); la cual es versatil,
econémica y controlable, y actualmente
muy utilizada en la preparaciéon de nuevos
nanomateriales y nanoestructuras. Por
esta via se han preparado nanoestructuras
unidimensionales metalicas,
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semiconductoras y multicapas metalicas.

La sintesis en plantillas ha mostrado
también su versatilidad y simplicidad
para la preparacion de nanoestructuras
unidimensionales. Los métodos
electroquimicos  son  también muy
apropiados porlasimplicidad, tamafno, bajos
requerimientos energéticos y portabilidad
de la instrumentacién utilizada. Nuevas
perspectivas se abren con el desarrollo de
nanoelectrodos con propiedades (nicas
eléctricas y selectivas. Adicionalmente,
nuevos desarrollos en Ciencia de los
materiales producen nuevas tecnologias
que incrementaran las aplicaciones en
nanotecnologia electroquimica. Las técnicas
espectroelectroquimicas complementan
también los estudios interfaciales?.

La deposicion electroquimica es atractiva por
su simplicidad y efectividad. La deposicidn
de una capa puede ser hecha con corriente
directa (dc) o con corriente alterna (ac)
aplicada directamente a los electrodos. La
cantidad de material depositado, el espesor
de la capa, la longitud de los alambres,
dependen del tiempo de deposicidn sobre la
estructura matricial. El material depositado
via electroquimica tiene generalmente
estructura cristalina, pero la calidad de las
capas obtenidas puede diferir, debido a
variacion en la velocidad del crecimiento
cristalino y creacion de semillas del cristal, y
cambios en parametrostales como, densidad
de corriente, naturaleza y concentracion del
electrolito, pH del electrolito, temperatura,
presencia de surfactantes, propiedades de
matriz, etc.?

Las estructuras a nanoescala permiten
una mayor posibilidad de controlar las
caracteristicas del material como su punto
de fusidn, las propiedades magnéticas y el
color, sin cambiar la composicion quimica
del material; asimismo, puede mejorar
las propiedades 6&pticas y magnéticas
de algunos elementos (nanoparticulas
de oro, electrodos a partir de nanotubos
de carbono, etc.). Es posible utilizar
las nanoherramientas para una amplia
variedad de aplicaciones, como la deteccion
localizada y temprana de los cambios
genéticos y proteicos celulares, la liberacion

y administracion de medicamentos en sitios
y células especificas, como la localizacién
de eventos apoptéticos a través de
imagenes por resonancia magnética (MRI),
la cartografia del ganglio linfatico centinela,
la ablacion fototérmica de los tumores, entre
otros. Algunas de las nanoherramientas
descritas en la literatura que brindan
beneficios en la medicina, en deteccion,
diagnésticos, tratamientos son: nanotubos
de carbdn, nanoparticulas, nanoparticulas
paramagnéticas, puntos cuanticos,
nanocapsulas, nanosensores, nanochips,
nanodispositivos multifuncionales
y compactos con nanoherramientas
intrinsecas'?13, Se han preparado por via
electroquimica?:

eNanoparticulas (NPs) dispersas (ello
puede ser implementado por una de
dos vias, electroreduccion de complejos
metalicos incorporados a polimeros, o por
electroreduccién directa de iones metalicos
o complejos metalicos en solucion417;
productos cristalinos muy puros pueden

también ser obtenidos por electro
cristalizacion.

eNano-semiconductores cuasi-
unidimensionales (1D), en la forma de

nanoalambres y nanocintas (una amplia
variedad de sensores electroquimicos
han sido funcionalizados con NPs, para
la deteccion directa e indirecta de iones
metalicos, proteinas, ARN, ADN, a niveles de
zeptomoles (102! moles), y en Bioensayos
electroquimicos para proteinas con base
en NPs; ha habido también, un esfuerzo
considerable para el uso de métodos
electroquimicos con NPs, en inmunoensayos
electroquimicos8-29,

*Se han electrodepositado nanoestructuras
en plantillas de alimina y policarbonato
y se obtiene formacion de particulas
anisotrépicas con intervalos de tamano
ajustables. (se han preparado por esta
via, nanoalambres de oro, plata, cobre,
cobalto, niquel, paladio, platino y seleniuro
de cadmio: algunos con propiedades
ferromagnéticas y otros pueden usarse para
la preparacion de semiconductores).

ela sintesis sobre plantillas ha mostrado ser
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una via simple y versatil para la preparacion
de nanoestructuras unidimensionales (en
particular, por deposicion electroquimica
de materiales en los nanocanales de
una plantilla, tal como una membrana
polimérica o alimina anddica porosa (AAP),
se han preparado varias nanoestructuras
unidimensionales tales como metales,
semiconductores y multicapas metalicas).

elLa electrodeposicion sobre membranas
nanoporosas ha proporcionado un método
versatil para preparar arreglos verticales de
nanoalambres de metales, semiconductores,
y polimeros??. Plantillas de 6xido de aluminio
anodizado, OAA, son especialmente
adecuadas para aplicaciones a altas
temperaturas, ya que son térmicamente
estables hasta los 1000 2C 22724,

eSe ha dedicado un gran esfuerzo a la
fabricacion de nanoalambres metalicos,
largos, libres, de diametro uniforme vy
a detalles del proceso de la deposicidn
electroquimica de metales en los
nanocanales. Se ha encontrado que los
nanoalambres individuales son densos y

continuos, con diametro uniforme (60 nm)
22-24

*Se ha estudiado también la influencia del
potencial de deposicion, otras variables
electroquimicas y textura del soporte, sobre
las caracteristicas de la adsorcidn, actividad
catalitica y parametros del dep6sito?527(La
nucleacién inicial cambia completamente
de progresiva en soluciones diluidas a
instantdnea cuando la concentracion
se incrementa, ello fue confirmado por
microscopia de fuerza atémica, MFA 28),

eSe han producido nanohilos de niquel,
oro, paladio y platino, por crecimiento
electroquimico en una membrana de
alimina; también puntos cuanticos (El
crecimiento electroquimico se realiza en una
membranadealiminaque esposteriormente
disuelta. Se obtienen nanohilos metalicos
de alta pureza).

*Se han crecido nanoestructuras por medio
de deposicion electroquimica utilizando
membranas de 6xido de aluminio anodizado
como plantillas. Mediante esta dltima

técnica han sido sintetizados nanoalambres
de metales nobles y magnéticos.
Actualmente se desarrollan hibridos
nanoparticula/nanotubo; hay interés en
el desarrollo de métodos que permitan
selectivamente encapsular nanoparticulas
(NPs) en el interior de los nanotubos
de carbono (NTsC) o soportarlas en las
paredes exteriores, también se desarrollan
nanoestructuras hibridas que incluyen
funcionalizacion con diversos tipos de
ligandos 29731, Las propiedades de transporte
de moléculas en las uniones pueden
también serinvestigadas con electroquimica
convencional y electroquimica asistida con
métodos e interruptores MCB) (Mechanically
Controllable Break Junction”) y STMB]
(Scanning Tunneling Microscopy Break
Junction). El método electroquimico con
controlmecanico (EC-MCBJ) permite el control
de nanobrechas en el intervalo 0-10 nm, con
acceso a altos estados de conductancia
de uniones moleculares correspondiente
a configuraciones estables, mientras que
el método electroquimico con miroscopia
tunel de barrido (EC-STMBJ) puede detectar
ambas, altas y bajas conductancias de
uniones moleculares32.

En relacion con la sintesis de nanoalambres,
se encuentran en desarrollo los
nanoalambres de composicion mdltiple,
con varios elementos distribuidos de varias
maneras: (1) tipo aleacién, (2) en capas, (3)
corazén-concha, o (4) formando tubos. Asi,
por ejemplo, los nanoalambres con metales
nobles (Ag, Au, Pt, Cu) son importantes en las
bioaplicaciones; los 6xidos de Co y Ni tienen
aplicaciones en electronica y sensores®.
Agregados, con estructuras del tipo
nanoalambres y nanotubos, en particular
de metales y Oxidos metalicos tienen
propiedades magnéticas y/o conductoras,
lo que permite que estos materiales puedan
ser manipulados por campos magnéticos
externos, lo que extiende sus posibilidades
de aplicacion.

Por ejemplo, con los bionanocompositos, la
biomolécula puede ser pegada al composito
o puede ser atrapada por un enlace libre
activo. Variaciones en la composicion
de los nanoalambres causa variacion en
sus propiedades y también influye en su
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afinidad a ciertos enlaces quimicos. La
electrodeposicion también procede en
medio no acuoso y es de importancia con
elementos raros altamente costosos. La
deposicion es efectuada, por ejemplo, en un
medio electrolitico de acetona, con el método
de electrodeposicion AC, y una capa seria
depositada sobre el electrodo de trabajo;
sobre el electrodo secundario, el elemento a
depositar es previamente disuelto33.

Sintesis y arreglos de puntos cuanticos
(quantum dots):

Los exitones en los puntos cuanticos tienen
una separacion promedio entre electron
y hueco referido como el radio del exitén
de Bohr. Esta distancia fisica es diferente
para cada tipo de material. En cristales
semiconductores que se aproximan a este
radio los niveles de energia deben ser
tratados como discretos (separacion entre
niveles de energia, hay un confinamiento
cuantico) y llamarse puntos cuanticos34.

Los puntos cuanticos son emisores de luz y
son capaces de emitir el espectro completo
de luz desde el mismo material, basado en el
tamafio de la particula excitada (distribucion
de particulas =1onm). Aplicaciones de
puntos cuanticos son:

eDispositivos médicos

eBioreactivos (diagnosticos clinicos,
sensores y analisis)

eDispositivos organicos, moléculas
y polimeros, emisores de luz vy

electroluminiscentes cuando son sometidos
a una corriente eléctrica

*En diodos emisores de luz blanca y en la
tecnologia del color

*En seguridad y marcado de productos
eImpresiones electrénicas

*Qtros

Procedimientos importantes para la
preparacion de puntos cuanticos son

1-La preparacion nano- de particulas
semiconductoras via quimica coloidal35:3¢
2-El crecimiento epitaxial y/o muestras
patrén a nanoescala, utilizando por ejemplo
tecnologfa litografica3738

3-Preparacion de puntos cuanticos por via

electroquimica 14.39-40

Existe también una demanda por
la preparacion de puntos cuanticos
depositados sobre superficies sélidas para
aplicaciones biomédicas3738. Se requiere
también generalmente la preparacion de
puntos cuanticos hidrofilicos442y el uso de
plantillas (alumina porosa, gel de polimero,
surfactante, carb6n activado, fibra de
carbén, etc.)43-44,

Nanoelectrodos (estructura y fabricacién)

La preparacion electroquimica  de
nanoelectrodos individuales, dispersos
y en arreglos, ha sido y contin(a siendo
ampliamente estudiada, por sus variadas e
importantes aplicaciones sociales.

Tres  procedimientos importantes a
considerar serian (los dos primeros proveen
nanoelectrodos individuales, mientras
que el tercer procedimiento suministra
nanoensambles o  nanoarreglos de
electrodos 45.

|-Electrodo nanobanda (por tratamientos
quimicos o evaporacion de peliculas
metalicas).

lI-Tratamiento electroquimico de alambres

delgados con formacién de conos
posteriormente aislados?22: 46-49
lll-Deposicion de capas metalicas en

membranas poliméricas nanoporosas> 759"
53

Otros procedimientos serian los discos y
formas diferentes de nanoestructuras de
carbon. Es necesario caracterizar cada
electrodo producido: el tamafio y la forma
determinan su comportamiento. Son
variadas las técnicas de caracterizacion?.
Algunas de ellas son4:

eMicroscopia electrénica

e\/oltametria del estado estacionario
eMicroscopia de fuerza atdbmica (MFA)
eMicroscopia Electroquimica de Barrido
(MEQB).

Hay principalmente dos propiedades que
distinguen a los nanoelectrodos de los
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electrodos convencionales: una constante
RC mas pequena y una transferencia de
masa mas rapida. El primero permite realizar
medidas en soluciones de alta resistencia
porque ofrecen menos resistencia; el
segundo, debido a la difusién radial, permite
respuestas de voltametria mucho mas
rapidas. Debido a estas y otras propiedades,
los nanoelectrodos se utilizan en varias
aplicaciones'-2-4 tales como:

eCinética de reacciones rapidas.
eReacciones electroquimicas

eEstudio de pequenos volimenes, como
células o moléculas individuales.

eSondas para la obtencion de imagenes
de alta resolucibn con microscopia
electroquimica de barrido (MEQB).

Arreglo de Nanoelectrodos y Membranas
Porosas.

Membranas de Oxido de Aluminio Anédico
(OAA) y arreglos de estructuras porosas
autoordenadas sobre soporte de aluminio,
son apropiadas para multiples aplicaciones
técnicas. Arreglos OAA hexagonales porosos
(1011 poros/cm2?) son apropiados para la
fabricacion de arreglos de nanoelectrodos.
Los electrodos pueden prepararse por la
electrodeposicion de oro en los poros del
arreglo AAO59. El 6xido de aluminio poroso
se forma durante la anodizacion de sustratos
de aluminio en electrolitos acidos, a voltajes
entre 10-200V.

Vias para la sintesis de membranas
nanoporosas son: la sintesis de membranas
nanoporosas autoordenadas, crecidas
mediante  técnicas de  anodizacion
electroquimica a partir de laminas de
elementos puros (Al y Ti) y, por otra
parte, el crecimiento de materiales
nanoestructurados mediante técnicas de
deposicion electroquimica; por ejemplo,
estructuras autoensambladas de nanohilos
metalicos. La sintesis electroquimica de
nanomateriales es actualmente un area
de mucha actividad y gran desarrollo, ello
debido a su potencialidad, aplicabilidad y
economiaZ.

Electrodos modificados con nanoparticulas
son fabricados por cubrimiento superficialde

un sustrato con nanoparticulas metalicas (gj.
oro, plata, platino, bismuto). Los electrodos
se caracterizan por una alta area superficial
efectiva, actividad catalitica, mejoras en
transporte de masa, costo reducido, vy
sensores en analisis por redisolucion>4.

Bio-Nano-Dispositivos electrénicos

El estudio de moléculas de ADN con
métodos nanotecnolégicos abre las puertas
a novedosas aplicaciones en dispositivos
nanoelectronicos y biosensores
electroquimicos con base en el ADN55,

Se ha estado estudiando también las
propiedades eléctricas de moléculas de
ADN vy nanoestructuras artificiales como
electrodos con nanobrechas y arreglos
autoensamblados con  ADN5®:57.  La
molécula de ADN promete en su uso, en la
nanotecnologia molecularynanoelectronica,
sensores quimicos y biolégicos, en los
cuales, la deteccion es monitoreada
eléctricamente58:59. Varios nanomateriales
exiben mejoras en su sensibilidad
electroquimica relativo a sus analogos a
mayor escala5:6°, Medidas directas del
transporte electronico entre moléculas de
ADN, utilizando electrodos de nanotubos
de carbono y un semiconductor estandar
integrado  (dispositivo nanoelectrénico)
permitieron medir el transporte directo
intrinseco de moléculas de ADN®Z,

Sensores electroquimicos

Constan esencialmente de dos partes: el
elemento de reconocimiento, que interactia
con el analito y concede selectividad al
sensor,yeltransductorque permite convertir
esa interaccion en una senal analitica.
Cuando el transductor es un electrodo, el
sensor sera un sensor electroquimico vy
cuando en el elemento de reconocimiento
intervienen especies biolégicas se trata de
un biosensor.

Un biosensor electroquimico hace posible
la combinacién de la sensibilidad de las
técnicas electroquimicas con la selectividad
de los procesos de reconocimiento biolégico
de una forma sencilla, dando lugar a
dispositivos de bajo costo, sobre todo
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cuando para su construccion se utilizan como
transductores electrodos serigrafiados®2.

La sensibilidad del sensor depende
exclusivamente deltransductor, de la técnica
electroquimica elegida y de la metodologia
analitica seguida. La preconcentracion
electroquimica y la catalisis enzimatica
estan llamadas a ser parte fundamental
de esa metodologia analitica que permita
cuantificar bajas concentraciones de analito,
ya que los procesos con preconcentracion
electrédica son los que presentan limites de
cuantificacién mas bajos en electroanalisis
y las catalisis enzimaticas las que mas
facilmente pueden ayudar a la amplificacién
de esa senal analitica. La figura 2 muestra un
sensor nanoelectroquimico serigrafiado.

Electrodo
secundario

Electrodo
de trabajo Electrodo de

referenela

Secundario
Referencia

— Trabajoa

Conexiones

Figura 2.- Tarjeta serigrafiada, con tres electrodos.

La biodeteccion es el campo de deteccion
de moléculas mediante la traduccion de
senales eléctroquimicas, 6pticas, mecanicas
0 magnéticas. Estos dispositivos se integran
con sistemas microfluidicos, para mejorar la
sensibilidad y velocidad del analisis.

Para investigar las propiedades eléctricas
de especimenes bioldgicos individuales

y nanométricos, como biomoléculas
individuales, existe la necesidad de
desarrollar electrodos de dimensiones

similares. Estos nanoelectrodos presentan
retos tecnoldgicos en su desarrollo debido a
su pequeno tamanoy deben seroptimizados
en términos de formay proximidad.

En de ADN,

cuanto da sensores

inmunosensores y biosensores enzimaticos,
sedesarrollan plataformasnanobioanaliticas
basadas en reconocimiento molecular. Estas
plataformas permiten la deteccion de un
amplio espectro de antigenos mediante
el uso de reacciones de hibridacién muy
especificas entre cadenas complementarias
de oligonucleétidos.

Se diferencian cuatro tipos de nano-
biosensores electroquimicos:

conductimétricos, potenciométricos,
amperométricos e impedimétricos, segun
detecten los cambios en la conductividad,
en el potencial, en la corriente generada o
en la impedancia, respectivamente®3. De
acuerdo al elemento de reconocimiento
biolégico presente en el biosensor
electroquimico, estos se pueden clasificar
a su vez en: enzimaticos, inmunosensores y
genosensores. El uso de estos dispositivos
electroquimicos permite obtener sefnales
sensibles, de sencilla interpretacion y en
tiempo real y ofrecen la posibilidad de
trabajar con volimenes pequefios, sin la
necesidad de realizar un pretratamiento de
la muestra, de serintegrados a kits portatiles
qgue permiten realizar medidas in situ y
presentan tiempos de respuesta muy cortos.

Combinan el bajo costo de instrumentacion
con la versatilidad en el desarrollo de
nuevas superficies electrédicas destinadas
a la deteccién y/o cuantificacién de distintas
sustancias quimicas y biolégicas en
muestras de interés médico, farmacéutico

y del bioanalitico. Por lo general los
nano-biosensores electroquimicos
desarrollados emplean  nanoparticulas

(NPs) de carbono, metalicas, magnéticas o
nanoestructuras hibridas, sobre las cuales
se adsorbe el elemento de reconocimiento
bioldgico®1:64:65, Los nanotubos de
carbono (CNTs) han despertado gran interés
en diversos ambitos de investigacion, en
particular en el campo de ciencias de la
salud®®. Por ejemplo, los nano-biosensores
electroquimicos basados en (CNTs) tienen
una buena capacidad de deteccion de ADN.
Los nanotubos permiten no sélo desarrollar
una quimica especifica de inmovilizacién de
secuencias, sino que ademas actGan como
elementos amplificadores de la reaccion de
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hibridacién al permitir un mejor transporte
de carga de la reaccion desencadenada por
el mediador electroquimico. Ademas, al
presentar una mayor superficie especifica
aumentan notablemente el ndmero de
moléculas de ADN que se pueden emplear®?.

Por otra parte, en el desarrollo de nano-
biosensores electroquimicos de interés
médico, farmacolégico y de bioanalisis
es ventajosa la inmovilizacién de NPs de
metales nobles, asi como de NPs magnéticas
sobre las superficies electrédicas ya que,
por ejemplo, los anticuerpos, antigenos y
enzimas, retienen su actividad en presencia
de las NPs®8,

Los puntos cuanticos son (tiles debido
a su sensibilidad, en varias aplicaciones
médicas34, ello debido a la lejania de su
longitud de onda, de la de emisién; su
fotoestabilidad, y su largo fluorescente
tiempo de vida.

Lo relativo a la toxicidad de los puntos
cuanticos, es de importante consideracion,
principalmente en ensayos in vivo; se
realizan recubrimientos superficiales a
estas particulas con cascaras protectoras,
estabilizantes, para su uso subsecuente
en bioconjugacion con proteinas, péptidos
y otras especies, y se recomiendan los
puntos cuanticos esféricos cuando se
utilizan por biosensibilidad, en solucion
(PCs coloidales). Se continGan estudios
sobre su funcionalizacion superficial,
y mayor conjugacién y precisiobn con
biomoléculas. En cuanto a deteccion de
biomoléculas también se require el estudio
del comportamiento de PCs inmobilizados
en variados soportes.

Nanoelectroquimica en nanomedicina

Ciencias de la salud constituye un sector
cientifico-académico-social de lahumanidad
imprescindible, importante, necesario, de
gran actividad y en permanente desarrollo;
lo componen areas de trabajo, investigacion,
innovacion, capacitacién, atencion y control
en seres vivos. Lo componen areas tales
como Medicina, Biomedicina, Enfermeria,
Farmacéutica, Nutricion, Dietética, Optica
y optometria, Odontologia, Fisioterapia,

Psicologia, entre otros. Este trabajo se limita,
ahora, al area médica; la nanomedicina en
particular y su interrelacion con la subarea
guimica, la nanoelectroquimica.

Los desarrollos tecnoldgicos logrados estas
Gltimas décadas en caracterizacion de
materiales, han conducido al conocimiento
y entendimiento del comportamiento vy
propiedades de la materia a la nanoescala.
Ello ha conducido a su vez, a la produccion
de materiales y dispositivos con mejoras
en su funcionamiento, propiedades y
aplicaciones?.

La nanoelectroquimica es un area de
investigacion activa y versatil, en desarrollo
y con potencialidad en el campo médico y
de la salud en general. Grandes avances
aparecen, otros estan en desarrolloy muchos
se proyectan a futuro. Hay aportes en
nanoelectroanalitica, nanoelectrocatalisis,
nanodeteccion, nanodiagnoésticos,
nanotratamientos, nanocuras,
nanodispositivos y otros nanoaportes.

Las tablas | y Il resumen aspectos sobre
algunos topicos en los cuales se presenta
esa interrelacion, apoyoy complementacion,
y se amplia luego la informacién en la
seccion de Nanosensores Electroquimicos y
otras aplicaciones.

Con la Tecnologia Laser se ha logrado la
miniaturizacion de electrodos disco, con
aplicaciones en:

e“Deteccidn invivo” de neurotransmisores88
con un reducido riesgo de dafio cerebral

® Proceso de monitoreo en el interior
celular89

e Exacto suministro de drogago
eCaracterizacion electroquimica de

nanoestructuras por microscopia

electroquimica de barrido9?.

Como resultado de la versatilidad y variedad
de dispositivos nanoelectrédicos, estos
han sido empleados en la deteccion de un
amplio rango médico, desde moléculas
pequefias (dopamina, histamina, etc.) hasta
objetivos mas complejos (bacterias, drogas
farmacéuticas, etc.). Los biosensores en base
a enzimas son de gran interés, motivado a
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Tabla I.- Aplicaciones Nanoelectroquimicas (NEQ) en Nanomedicina (NMED).

Aplicaciones Caracteristicas Referencias

<+ Deteccion temprana localizada de 69 y referencias contenidas alli
cambios genéticos y protéicos

Deteccion celulares

+* Virus del Papiloma Humano. 70
» *» Salmonela.
Deteccion <+ Escherichia Coli 71,72
73
+* Nanochips 74

+* Nanosensores

Prevencion < Nanodispositivos

Detaceion, <+ Otras nanoherramientas para
Diagnéstico, deteccion, diagndsticos y
Tratamientos

tratamientos en Medicina

Nanosensores > Deteccion de iones metalicos, 75,76 y referencias contenidas
electroquimicos proteinas, ADN, ARN, alli. 77,78
Bioensayos +» Proteinas 79 a
electroquimicos C-’m
O
Inmunoensayos *»* Inmunosensor en muestras de 80 | s
orina en humanos (deteccién de 3 '
antigenos) %) ‘g
+* Deteccion de proteina marcadora N 5
de antigeno carcinoembridnico § 2
Electroquimica y | < Transporte de moléculas en 81 o H
EQ asistida uniones, ej. ADN Q [
<+ Bioaplicaciones, aplicaciones en 82 g =
s (7]
electronica, sensores g S
Microscopia +* Microscopia de células epiteliales 83 S (.
electroquimica en mamas humanas = g X
<+ Implantes temporarios = 3w
Espectroscopia +» Topografia superficial Yy 83, 84 = © °
de barrido electroquimica celular. (_": £ ;l:
electroquimico < Util en medidas de proteinas de = :"é =
membrana, deteccion de [ D ®
neurotransmisores \ mapeado & g E
quimico de interfases. < = ©
+3» Implantes temporarios g 2 g’
Puntos +3» Deteccion de drogas \ 85 = =
Cuanticos enfermedades en etapas '-r'-'g :
tempranas ‘o0 K
Tratamientos +» Liberacion y administracion de 86, 87 % ‘E
medicamentos en sitios y células S =S
especificas = S'
> =
& S
g o
la selectividad de enzimas como elementos nanocapas de 6xido de niquel9®, cobre o I
de bioreconocimiento9?; ello, sumado al nanoporoso modificado con multicapas 5 &
desarrollo nanoelectroquimico,haconducido de nanotubos de carb6n9/, arreglo de o =
a la preparacion de biosensores altamente nanoalambres de silicio decorado con 0
nanoparticulas de oro) han mostrado ser &

especificos y sensibles. La incorporacion
de electrodos nanoalambricos, fabricados
utilizando un proceso litografico e-haz/
optico se ha utilizado para detectar glucosa
a niveles 10 uM, utilizando un método de
deteccion mediada®3. La incorporacion de
nanomateriales (nanotubos de carb6n94,
nanobarras95, nanoparticulas de oro,

exitosas para la deteccidn de glucosa a bajas
concentraciones.

Muchos nanomateriales y combinacion de
ellos (nanoparticulas98:99, nanobarrast®®,
nanotubos®?!, grafenos'®?, etc.) han
sido utilizados para el desarrollo de
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Tabla Il.- Aplicaciones Nanotecnolégicas (incluye NEQ) en Cancer'©3

Tipos Posibles aplicaciones
<+ Cribado a gran escala
_ % Deteccion de biomarcadores
Voladizos B

)

S

XS

*

Deteccon de mutaciones, SNPs
Perfiles de expresion

X3

*

Nanotubos de Carbono

X3

*

Deteccion de mutaciones, SNPs
Deteccion de biomarcadores

X3

*

X3

*

Dendrimeros

5

*

Secuestro especifico
Sistemas de liberacion controlados
Agentes decontraste (imagen)

X3

*

Nanocristales

Mejora de la formulacién para principios activos poco solubles

X3

*

03

5

S

5

¢

Nanoparticulas Ultrasonidos

e

*

X3

*

Terapéutica multifuncional
» Sistemas de liberacion dirigidos
Resonancia magnética nuclear (RMN)

Informadores de la apoptosis
Anglogénesis, etc.

)

o

5

*

Nanocortezas %+ Extirpacion térmica de tejidos tumorales profundos
% Imagen tumoral especifica
%+ Cribado a gran escala
< Deteccion de biomarcadores
Nanocables o

Deteccion de mutaciones, SNPs
Perfiles de expresion

5

*

Puntos cuanticos

R/
0.0

Deteccion 6ptica de genes y proteinas en modelos animales y
ensayos celulares
Visualizacién de los ganglios linfaticos y tumorales

inmunosensores basados en espectroscopia
de impedancia electroquimica (EIE); ellos
suministran y mejoran el microambiente, la
estabilidad y funcionamiento del biosensor;
mejoran las  propiedades resistivas,
capacitivas y sensibilidad del electrodo
debido a su alta conductividad, y permiten
la inmovilizaciéon de una gran cantidad de
anticuerpos relativo a electrodos planares
convencionales. Las técnicas voltamétricas
son también utilizadas en la detecci6n de
los inmunosensores nanoelectroquimicos.
Con Voltametria Ciclica y sobre electrodo
de grafeno con nanoparticulas de oro
inmovilizadas, se detectaron biomarcadores
de cancer (tabla )93 y son variadas las
nanotecnologias con aplicaciones en
cancer!o4,

Nanosensores Electroquimicos

La combinaciéon de varios nanomateriales
con enzimas, ha conducido al desarrollo
de nanoarreglos multifuncionales con
propiedades  electrénicas  novedosas.
Estos acoplamientos con alta sensibilidad
y estabilidad convierten a los biosensores
electroquimicos en dispositivos avanzados,
en bioensayos. La integracion de tecnologias
conducird a biosensores ultra sensibles,
relevantes al diagnéstico, terapia, control de
drogas, de interés en salud humana©5. Los
elementos de un biosensor electroquimico
tipico se muestran en la figura 3, lo
componen el elemento de reconocimiento
(bioreceptor) y el transductor electroquimico
de respuesta?©6:107,
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En relacion con la preparacion de
nanodispositivos, técnicas importantes
de fabricaciéon las constituyen el uso de
deposicionmetalica, metalnanoestructurado
sobre una superficie e impresion litografica
(e-beam lithography). Ello ha sido utilizado,
por ejemplo, en el disefio y construccion
de nanobiosensores  (deteccion de
biomoléculas), dispositivos para analisis
bioquimicosy disefoy rapida fabricacion de
prototipos de sistemas nanofluidicos°8.

Se preparan nanoelectrodos para sondear
entornos microcopicos. Las sondas, basadas
en nanotubos individuales, pueden usarse
para la deteccion electro y bioquimica.
La posicion de los nanoelectrodos puede
controlarse con mucha precision. El
proceso produce nanoelectrodos con
un diametro de 100 nandémetros, y una
longitud de 30 micras. Los nanoelectrodos
ofrecen nuevas oportunidades para la
deteccion electroquimica en los ambientes
intracelulares. Se intenta lograr que la sonda
pueda penetrar a través de la membrana
celular de una célula viva sin danarla'®?.

Andlisis
ambiantal

Bioreceptor

Los sensores electroquimicos impresos
molecularmente (MIECSs)!© han recibido
atencion debido a su alta sensibilidad y
selectividad, bajo costo y la posibilidad
de miniaturizacion y automatizaciéon. Para
MIECSs, los MIP (polimeros molecularmente
impresos) se presentan en forma de
particulas o peliculas delgadas depositadas
sobre los electrodos, las cuales se preparan
por electropolimerizacion de mondmeros
como pirrol, anilina, o-fenilendiamina
(o-PD), p-aminobencenotiol (p-ATP)
y  3,4-etilendioxitiofeno  (EDOT)! vy
sistemas miscelaneos como monocapas
autoensambladas (SAM), sol-geles vy
polimeros preformados. Segin la senal de
respuesta, tal como fue resefiado antes, los
sensoreselectroquimicossepuedenclasificar
principalmente en los siguientes cuatro
tipos: corriente eléctrica (@amperometria y
voltametria), potenciometria (electrodos
selectivos de iones y transistores de efecto
de campo), capacitancia/lmpedancia vy
conductividad®* (figura 4). Su capacidad
de reconocimiento se basa cominmente
en polimeros que se encuentran cubriendo

Microprocesador

J#Seﬂaﬁ
P 4, -

' ;Im‘rodos

_———————
Interfase EIS'S: a'rn:a
Electroquimica ecironico

Figura 3.- Componentes de un Biosensor Electroquimico.
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la superficie de transductores en forma de
monolitos o membranas, y las senales del
transductor electroquimico se derivan de los
analitos mismos, sondas electroquimicas,
0 la unién de analitos a MIP, (dando como
resultado la cuantificacidn de los analitos de
interés.

A pesar de que se han descrito numerosas
aplicaciones analiticas de la tecnologia de
impresion molecular, el uso de los MIPs en
farmacologiayquimicamedicinalresultan las
mas atractivas. Elempleo de estos materiales
como dispensadores de medicamentos en
forma controlada (drug-deliverers) es de
principal importancia debido a la simpleza
de la técnica y los beneficios terapéuticos
que brinda.

ogierencfa &

._35 ;E%

- kA
| —

D E
s S
= =
o D
7 ~3

f:.: - ‘ﬁ. -, — i@"
Sensor electroquimico
en base a impresién 1
mole

cular
@ - h';= @
..-?0

Z?erito

(o)
- A
en la select“‘"‘d

La habilidad del polimero molecularmente
impreso para unirse al analito (principio
activo) de interés con elevada afinidad ha
permitido su aplicacion, por ejemplo, como
excipiente. La permeabilidad a través del
material impreso serd mas lenta que la que
ocurre si se utilizase uno no impreso; de
esta forma, es posible extender el perfil de
liberacion del principio activo modificando
la composicion del polimero empleado???;
pero el potencial de estos materiales va mas
alla. Recientemente, se estan llevando a
cabo investigaciones que pretenden utilizar
polimeros impresos como portadores
inteligentes de medicamentos.

Una de las formas mas sencillas de hacerlo
consiste en liberar el producto mediante un

sferen cia Slocy.

zjmuglnnrm

podancia ()
I
il Tona
| _dbunscmad
H | |
v

c
I
=

Zreal

Conductividad (o)

Figura 4.- Diagrama de los principales tipos y mecanismos basicos de sensores electroquimicos impresos

molecularmente (MIECs).

desplazamiento competitivo del mismo con
una molécula estructuralmente analoga, que
actuaria como activador de la dosificacion.

Alternativamente, podrian disenarse
polimeros impresos con capacidad de
liberar el medicamento al reaccionar con una
molécula diferente, que seria el activador en
este caso!'0, En teoria, seria incluso posible
que este diseno de los polimeros impresos
permitiera la liberacion del medicamento

en el interior de determinadas células,
convirtiéndose en una poderosa herramienta
contra enfermedades como las producidas
poralgunosvirus o ciertos tipos de cancer?!3,

En relacion con el campo médico, las
nanoparticulas esféricas son las mas
ampliamente desarrolladas y utilizadas4.
Las nanoparticulas pueden ser preparadas
con el uso de componentes metalicos,
oxido metalico-ceramica, polimero,
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carbono, aleacién, composito, nicleo-
concha, componentes biolégicos. Los
puntos cuanticos han sido también muy
investigados??5: Otras aplicaciones de hecho
son:

I.La deteccion del anién sulfuro es de
importancia desde un punto de vista
biomédico, medioambiental e industrial,
ello debido a su toxicidad. La exposicion
continua y en altas concentraciones al
sulfuro puede causar problemas fisiolégicos
y bioguimicos. Son variados los métodos
existentesaplicables parasudeteccion, entre
ellos los métodos electroquimicos!16:117,

Recientemente  han  sido  utilizados
semiconductors nanocristalinos (Puntos
cuanticos (PCs)) por su alto luminiscente
rendimiento cuantico, buena estabilidad
fotoquimica, ancha banda de excitacion
y angosta barra de emision, longitud de
onda de emisidon dependiente del tamafno y
altamente efectivo corrimiento Stokes?18,

[l.Los nanoalambres se comportan como
sensors altamente sensibles, capaces de
detectar partes por billon de quimicos
nocivos; son también altamente eficientes
en la conversion de calor a electricidad, o
actuando como minienfriadores. Se han
crecido recientemente nanoalambres vy
transferidos a chips plasticos flexibles,
para biosensores implantables o fuentes de
energiall9 120,

[ll.Puntos Cudanticos en Biomedicina.
En este caso, los puntos cudanticos no
estan embebidos en una matriz, sino que
son cristales independientes, pero su
fundamento y sus propiedades fisicas son
las mismas. Los puntos cuanticos emiten luz
brillante y muy estable. Con ellos se obtienen
imagenes de mucho contraste usando
laseres menos potentes, y no existe el temor
de que se apaguen. Ademas, la longitud de
onda tan especifica a la que brillan evita
las superposiciones, y permite tenir a la
vez muchas mas estructuras que con los
métodos de tincién tradicionales. Un punto
cuantico confina los electrones a una region
nuy pequena y usualmente un fotén de una
determinada longitud de onda puede exitar
al electrén y provocar un salto energético,
permitiendo ladeteccion de longitud deonda

de la radiacién emitida. El confinamiento
electronico en un punto cuantico, permite
al cristal sensar fotones de una longitud de
onda particular. Las propiedades sensoras
de luz en nanosensores es entonces
ubicada por cambios en las dimensiones del
nanocristal. Un logro importante ha sido el
descubrimiento de que los puntos cuanticos
enlazados con un péptido particular tienen
la capacidad de entrar en las células
rapidamente y ser liberados cuarenta
y ocho horas después, esta tecnologia
podria aplicarse para el desarrollo y la
administracion de nanoparticulas para
desactivar objetivos especificos en células
alteradas?!??.

IV.Nanoparticulas de plata: pueden ser
crecidas como hexagonos, tubos, triangulos,
esferasododecaedrosconiluminaciénverde,
roja, naranja, violeta y azul sobre el liquido
que las contiene?2, El cambio en la forma
de las nanoparticulas es importante a causa
del cambio en propiedades. Por ejemplo,
nanoparticulas de plata son utilizadas para
hacer cubiertas bacterio asesinas y las
particulas truncadas triangulares son las
mas mortiferas. El proceso convencional
para dar forma a las nanoparticulas es
crecerlas a una temperatura especifica,
pero variaciones rapidas de temperatura
tienden a producir una mezcla de formas.
Una seleccion cuidadosa de nanoparticulas
es de interés en sensibilidad y diagndstico
médico.

V.Elmétodo de reduccidn eléctrica (depletion
method) parageneracionde puntoscuanticos
tiene ventajas tales como afinacién, bordes
confinados, buen control y uniformidad,
produce millones de puntos cuanticos con
facilidad, precision y controlabilidad, lo que
brinda variadas aplicaciones en muchas
areas. Los puntos cuanticos han recibido
mucha atencién cientifica motivado a sus
valiosas aplicaciones en estudios de fisica,
guimica, medicina, ingenieria, computacion,
imagenologia biolégica, nanoelectronica,
fotonica, y otros.

Vl.Terapia Fotodinamica de Cancer: Una
aplicacion  importante de porfirinas
solubles en agua es la terapia fotodinamica
(TFD)4-102,105 " | 3 terapia fotodindamica vy
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la diagnosis del cancer consisten en la
inyeccion intravenosa de una solucién de
hematoporfirina, que se acumula en el tejido
canceroso 24 a 48 horas desde la injeccion.
La exposicion del tejido a la luz generada por
el Laser (63onm) conduce a la destruccion
del tumor y no causa danos a los tejidos
sanos. Son dos las vias electroquimicas
propuestas como mecanismo de destruccion
del tumor. Una teoria asume que durante la
irradiacién del tejido (con una alta cantidad
de hematoporfirina acumulada por laser de
Krypton o Neodimio), la hematoporfirina
exitada puede transmitir energia al oxigeno
molecular y como consecuencis se genera
oxigeno singlete capaz de destruir el tejido
cancerigeno. La segunda explicacién se basa
en la presencia del i6n perdxido (generado
por transferencia electronica o formacion del
radical oxidrilo). Los dos mecanismos son
posibles y dependen del tipo de sustrato
(tejido canceroso), laestructuraquimicadela

ﬁ\eda des P

q.t__Qa
et

lul'...!

<5 -
.
ore A o=

{ned-a des bac‘te,_/

Eruselos\®

porfirinay el grado de su agregacion. Mejoras
en el efecto fotocatalitico de nanoparticulas,
en cancer de piel y otros tipos, han sido
demostrados?.  Oligonucleétido ADN
covalentemente unido a nanoparticulas
de TiO, ha mostrado tener una dnica
propiedad de una luz-inducible acido
nucleico endonucleasa, nueva herramienta
de terapia genética. También, la preparacion
de puntos cuanticos de TiO,, de pequefio
tamafio sobre sustratos, garantiza efectos
cuanticos y alta actividad, mientras que
puntos cuanticos con alta densidad, provee
la base para miniaturizacion de dispositivos
y creciente capacidad de actuacion39.
La modificacion de un electrodo con TiO,
mejora el desempeno de enzimas cataliticas
para aplicaciones en biosensores34,

Vil.Los métodos electroquimicos se
combinan con métodos de unién de ruptura
controlable mecanicamente (EC-MCBJ) o

Reducido” N “H20:

Reducido

Reddcida

O}ndada

Hu 0
& MNanoparticula de Ag

@ MNanoparticula de HRP
@& Electron

(a)

AHZ o,

Hy O

Reduc.rda m

@ Electron

. Narnoparticulas de Ag

Electrodo de Au

(b)

HRP Peroxidasa de rabano
(HorseRadishPeroxidase)

Figura 5.-

Biosensores y enfermedades infecciosas'?4, modificada.
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microscopia de tnel de barrido (STM) unién
de ruptura (EC-STMBYJ) para fabricar contactos
de puntos metélicos y uniones metal/
molécula/metal (versec.1V, electrosintesisde
nanomateriales)23. La electroquimica ofrece
un enfoque alternativo, facil y controlable
para fabricar nanocables y nanoespacios
metalicos. Se han empleado varios métodos
electroquimicos para fabricar brechas a
nanoescala en chips para la construccion
e investigaciones de contactos atémicos
metalicos y uniones moleculares. Ademas,
la electroquimica también se ha utilizado
para controlar el transporte eléctrico de
nanocables atdémicos metalicos y uniones
moleculares. Los enfoques que combinan
los métodos convencionales MCB) y STMB]
con técnicas electroquimicas se denominan
respectivamente EC-MCBJ y EC-STMB|.

Vlll.Finalmente, es preciso referirse a la
aplicacién de biosensores en enfermedades
infecciosas, con deteccion electroquimica.
Se hace referencia a enfermedades virales,
bacterianas y parasitarias!?4 y la utilizacién
de nanosensores electroquimicos con
incorporacién de nanoparticulas magnéticas
(@ o con electrodos funcionalizados (b)

(figura 5).

Son amplias y variadas las investigaciones
qgue se adelantan en el desarrollo y avances
de dispositivos y nanosensores en diversas
detecciones médicas??> y en ese sentido,
varios nanobiosensores han sido utilizados
en la deteccion del COVID-19. Se ha
desarrollado un chip (sensor electroquimico)
con buenas propiedades (trabajo a buen
tiempo de respuesta, < smin, facil de operar,
bajo costo, cuantitativo, base de papel).
Este fue desarrollado para la deteccion
digital de material genético SARS -CoV-2. El
sensor mostrd 100% sensibilidad, exactitud
y especificidad?2®.

Para la deteccion selectiva de especies
reactivas de oxigeno (ROS) en saliva se
disend un sensorelectroquimico que detecta
el nivel ROS de un paciente infectado con
COVID-19, como indicador de una disfuncién
pulmonarinducida por el virus, que fuerza la
sobreproduccién mitocondrial de ROS??7,

Biosensores base-grafeno son utilizados

para pruebas y avances en deteccion de
glucosa en sangre, velocidad de respiracion,
temperatura corporal, presién sanguinea,
virus, moléculas pequefas, interacciones
proteinicas y sensor de alergénicos!28,
Cuando un transistor de grafeno de efecto
de campo es acoplado con un sensor base
CRISPR-Casg, este sera capaz de detectar
genes objetivo sin amplificacion, y puede
ser considerado para objetivos virales, tales

como los acidos nucleicos de SARS - CoV-
2129.

Los electrodos en base a nanomaterial,
conectados a dispositivos electronicos
pueden ser utilizados para monitoreo en el
area de salud, porlectura enlacomunicacion
inalambrica de la sefal de salida vy
procesamiento de la sefal en un teléfono
inteligente o computadora?3®. Informacion
médica Al (asistida porinteligencia artificial)
puede ser utilizada para el diagndstico
y monitoreo de COVID-19 de manera
personalizada®3?, involucrando un teléfono
inteligente. Este sistema de monitoreo ha
elevado su demanda debido al proceso
inalambrico y motivado a que la infeccidn
SARS-CoV-2 puede ser asintomatical32,
Investigadores han creado un sistema de
monitoreo basado en software, que puede
ser utilizado para detectar COVID-19, por
consideracion de las funciones respiratoria'y
cardiovascular, por su alta relacién con este
virus33,

El SARS-CoV-2 puede expandirse por la
respiracion. Por ello, se estan desarrollando
mascaras inteligentes faciales con arreglos
de nanoalambres conductores de alta
densidad, igualando en tamano a los virus,

implantando un circuito miniaturizado
de impedancia y un inmunosensor de
impedancia. Para la manipulacion vy

deteccion de infecciones respiratorias, se
ha suministrado una herramienta POC (point
of care) sensible y accesible, como una
combinacién de un nanosensory una careta
facial (figura 6)134-135, 136,

El arreglo Nanoparticulas metalicas (Au)-
Organico, en presencia de SARS-CoV-2
cambia la coloracién de las nanoparticulas
permitiendo la deteccion del virus.
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Nanoparticulas

Deposicidn
Electroquimica
La mascara es fabricada usando, como La mascara es recubierla con
base, una tela con propledades las nanoparticulas sensibles al

conductoras o semiconductoras . virus COVID-19

Virus COVID 19

Figura 6.- Funcionamiento de un nanobiosensor tapabocas*35, modificada.

CONCLUSIONES

*El campo médico y el subcampo de la nanomedicina, y en concreto sus actividades, son
fundamentales e imprescindibles en las sociedades, y, sumado a sus propias actividadesy
logros, son muchas las areas y subareas de otros campos cientificos, que realizan aportes
con mucho interés por hacer contribuciones al mismo.

el 0s aportes de la nanomedicina y de subareas como la nanoelectroquimica, confirmany
hacen preveer nuevos aportesy soluciones a problemas de salud y médicos en concreto, en
el futuro inmediato y al mas largo plazo.

eLa nanoelectroquimica es actualmente una disciplina de mucha actividad y gran desarrollo,
ello debido a su potencialidad, aplicabilidad y economia. Es importante su contribucién en
la sintesis de nanomateriales, puntos cuanticos, nanoelectrodos, nanodispositivos varios,
nanosensoresy otros nanoarreglos, valiososy (tiles, en diversos camposy ramas cientifico-
tecnicas, y nos referimos en particular, a ciencias de la salud y campo médico.
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