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1. Introducción

La nanotecnología aporta interesantes 
herramientas para solventar algunos de los 
principales problemas relacionados con el 
diagnóstico y tratamiento convencional del 
cáncer, ej. baja sensibilidad de las técnicas 
de diagnostico por imagen, obtención de 
concentraciones subterapéuticas en el tumor [1]. 
Además, estrategias de diseño avanzado han 
permitido la formulación de nanoestructuras 
con actividades adicionales frente al cáncer, 
ej. hipertermia antitumoral [2]. Este trabajo 
pretende el diseño de nanopartículas (NPs) 
híbridas magnéticas que aúnen capacidades 
para el diagnóstico del cáncer mediante 
resonancia magnética de imagen (RMI) y para la 
hipertermia antitumoral.

2. Materiales y métodos

2.1. Materiales

Reactivos químicos de calidad analítica (VWR 
International, LLC, España; Merck KGaA, 
Alemania; y, Panreac Química S.L.U., España).

2.2. Síntesis y caracterización de NPs mixtas

Los nanocompuestos de estructura [núcleo 
(maghemita, γ-Fe2O3) / cubierta (PLGA)] / 
recubrimiento (quitosano, QS) se formularon 
mediante el método de emulsificación con 
evaporación del disolvente, y posterior 
recubrimiento con QS mediante el método 
de coacervación (n = 3) [3]. El diámetro medio 
del nanosistema se determinó mediante 
espectroscopia de correlación de fotones, y 
la estructura interna (cristalina o no) de los 
coloides magnéticos se caracterizó mediante 
difractometría de rayos X. La capacidad de 
respuesta magnética se determinó analizando la 
curva de primera imanación.

2.3. Hipertermia magnética

Se evaluó la capacidad para generar calor de 
los coloides ante un gradiente electromagnético 
alterno de alta frecuencia (GEMAAF). La 
citotoxicidad asociada a la capacidad para la 
hipertermia de las NPs se evaluó frente a la línea 
tumoral T-84, empleando el método MTT (grupo 
1) en comparación con diferentes grupos control: 
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grupo 2 (incubación con NPs, sin GEMAAF), 
grupo 3 (sin NPs, con GEMAAF) y grupo 4 (sin 
NPs, sin GEMAAF).

2.4. Determinación in vitro de relajatividades

Las relajatividades longitudinal (r1) y 
transversal (r2) de las NPs se determinaron in 
vitro, empleando un campo magnético de 1.44 T 
y a 37.0 ± 0.5 ºC [3].

3. Resultados y Discusión

El tamaño medio de las NPs magnetopoliméricas 
fue 325 ± 8 nm, siendo apropiado para la vía de 
administración parenteral.

Los difractogramas de rayos X de los núcleos 
de γ-Fe2O3 y de las NPs γ-Fe2O3/PLGA)/QS 
coincidieron con el patrón ASTM de la γ-Fe2O3, 
lo que indica la presencia de los núcleos dentro 
de la matriz polimérica y su estructura cristalina 
(necesaria para tener propiedades magnética).

El análisis de la curva de primera imanación 
de los nanocompuestos permitió definir una 
adecuada respuesta magnética. Por otro lado, 
los valores de r1 y r2 de estas nanoestructuras 
(núcleo/cubierta)/recubrimiento fueron: 0.4 y 
61.4 mM-1 × s-1, respectivamente. Por tanto, los 
nanocompuestos magnetopoliméricos podrían 
tener una interesante aplicación como agentes 
de contraste T2 en RMI.

La adecuada capacidad para la hipertermia de 
las NPs queda reflejada en la Figura 1a. Bajo 
exposición a un GEMAAF, el coloide magnético 
alcanzó la temperatura mínima de hipertermia 
(42 ºC) en 32 min, y mantuvo una temperatura 
máxima de hipertermia (46 ºC) durante el resto 
del experimento (3 h.).

Fig. 1. (a) Evolución de la temperatura (ºC) en función del 
tiempo (min) del coloide magnético (□), y de un control 
(medio acuoso sin NPs, ■), ante un GEMAAF. (b) Efecto 
de hipertermia antitumoral de las NPs en comparación 
con grupos control.

En la Figura 1b se aprecia un descenso 
significativo de la viabilidad celular (RCV, 
%) en la línea T-84 (p < 0.01), consecuencia 
de la actividad hipertérmica del coloide, en 
comparación con diferentes grupos control.

4. Conclusiones 

Se ha desarrollado un procedimiento 
reproducible para la formulación de NPs 
(γ-Fe2O3/PLGA)/QS con potencial aplicación 
como agentes de contraste T2 en RMI y como 
agentes de hipertermia magnética antitumoral.
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