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INTRODUCCION Y OBJETIVOS RESULTADOS
Antecedentes de la INTERACCION IONICA sliS e I{[ol[e] VN YII=Ni (e de\ K Capacidad de ADN como portador de Mi \

entre el ADN-Nay Farmacos (F) basicos FArmacos
protonables: [ADN--FH+]* Figura 3 Perfil de Liberacién de Mi desde [ ADN- - MiH*; 3, o5 ] en agua MQ
= FH* == FH* o'—ﬁ—o
M « ADN se comporta como un portador
120 - . del Mi y modula su liberacion.
_ [
. ADN M! 0.3 J « La liberacion se ajusto a una cinética
o X 100 - ®ADN-Mi 0.5 controlada por difusidon, con una
p— — 80 - : velocidad inversamente proporcional a
“Afinidad Uberacion & . I la carga de Mi
Koo 10 velocidad oc v/t OH g 60 E | "
FH* OH O OH O @) ] o ADN-Mi 0.3
: : . : = 40 - ™ 07 e ADN-MI0S |y =9,7568x - 19,174
| Fig 2. Minociclina HCI (Mi). — - ~ o0 - A R? = 0 9937
FISDOON | No Afect T e | = 20 - T /
lidogaina o Afecta estructura ecta ropanolo _ ] © 80 A
Timolol secundaria Bencidamina pKa 790, E ‘ E 60 1 },
LogP: -2.5 0 - 340; ®  y=1,6352x - 3,8217
Fig 1. El ADN como polielectrolito para el o 0 50 100 150 200 =1 R? = 0,9889
desarrollo de sistemas de liberacion * Supresor def crecimiento de Tiempo (min) S ;,.;ﬁ g~ ®-e y=05963x-04481
controlada de F diferentes tumores?. 0 15 709316
+ El desarrollo de formulaciones \/tlempo (min)
* Sistema autoensamblable nanotecnologicas para Mi es Efectos de Mi sobre la estructura secundaria del ADN
« Diametro Hidrodinamico Regulable escaso.
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1) Desarrollo y caracterizacion de un sistema nanomeétrico
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MATERIALES Y METODOLOGIA
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Preparacion de complejos ADN-Mi en Agua MQ 220240 260 280 300 320 340
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(Esperma de Salmon, Especie 0-0.5 * Los sistemas ADN-Mi obtenidos son nanoestructuras autoensambladas esfericas.
Oncerhynchus keta) « Se evidencia una modificacion de la estructura secundaria nativa del ADN lo que sugiere

intercalacion de Mi ( parcialmente reversible) en ADN--MiH*

Caracterizacion y evaluacion de complejos ADN-Mi

Parametro Método Conclusiones

Capacidad de ADN Cinética de liberacion (K): Liberacion en celdas de Franz en agua MQ
como portador de y NaCl. K se estudio mediante la determinacion de los parametros + EI ADN se comporta como reservorio de Mi modulando su liberacién. La interaccién esta
Mi dependientes del modelo y coeficientes de regresion. mediada por asociacion iénica e intercalacion.
. _ . — — - La carga de Mi permitiria regular significativamente el tamafio y polidispersidad y en
Morfologia : Microscopia Electronica de Transmision (TEM) menor grado afecta la carga superficial. Sin embargo, el  resultante podria aportar
o o B S estabilidad fisica a la nanoestructura.
Modificacion de la carga superficial (¢) y Diametro hidrodinamico « ADN-Mi puede obtenerse con DH éptimos para potenciar el efecto EPR generado por la
Efectos Mi sobre la (DH) : Espectroscopia de correlacion fotonica (LSD) alta permeabilidad de la vasculatura maligna.
estructura . S | o » La obtencion de nanoestructuras autoensambladas ADN-Mi es libre de solventes
secundaria del ADN Integridad de la doble hélice: Dicroismo circular inducido (DCl) organicos o procesos de sintesis multipasos, lo que evita procesos de purificacion dénde
se pierde rendimiento y la posibilidad de residuos de solventes toxicos.

& Reversibilidad de la interaccion: Dialisis exhaustiva, DCI J K /
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