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Motivacion y Teoría Molecular
● Los Péptidos de Penetración Celular (CPP) facilitan la absorción celular de cargos de 
tamaño nanométrico. Su acumulación en la membraba regula la tasa de internalización. 

● Caracterizamos la adsorción de nanopartículas (NP) recubiertas con CPP sobre 
membranas lipídicas bajo diferentes condiciones. 

● estudiamos la adsorción de NP en membranas con poros.
● Nuestros resultados se obtienen aplicando una teoría molecular (TM) que tiene en 
cuenta las interacciones electrostáticas y estéricas, los efectos entrópicos y el equilibrio 
ácido-base de todas las moléculas titulables. También tiene en cuenta la forma, el 
estado de protonación, la distribución de carga y la flexibilidad conformacional de las 
partículas funcionalizadas con péptidos. En el presente trabajo utilizamos arginina 9 
como CPP.

● Más info: Colloids and Surfaces B: Biointerfaces 197 (2021) 111373
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Efecto del radio, concentración de sal y concentración de partículas

MEMBRANA 
ASIMÉTRICA. Adsorción 
en las hemicapas de una 
membrana que contiene 
10% y 0% de lípido 
ionizable en los  lados 
izquiedo y derecho. 
Cuando no hay potencial 
externo aplicado (curva 
cyan) o es levemente 
negativo (azul) existe 
adsorción en el lado 
neutro, producida por los 
lípidos del lado opuesto.

Efecto del potencial TM y la asimetría
 de la membrana

[NaCl]

[NP-CPP] Efecto de la concentración 
de NP en la adsorcion. (a) 
Adsorción superficial en 
función de la concentacion de 
NP para distintas cantidades 
de CPP. (b) y (c) PMF en 
función de la distancia al 
borde de la membrana para la 
NP con 4 y 8 CPP 
respectivamente. Las 
diferentes curvas representan 
distintas concentraciones de 
NP. La concentración de NP 
tiene influencia en la energía 
de adsorción de las NP en la 
membrana.

Efecto de la 
concentración de sal en 
la adsorcion de NP. (a) 
Adsorción superficial en 
función de la conc. de sal 
para distintas cant. de CPP. 
(b) y (c) PMF en función de 
la distancia a la membrana 
para 4 y 8 CPP 
respectivamente. Las curvas 
representan distintas 
cantidades de sal. A mayor 
conc. de sal menor adsorción 
y a mayor cantidad de CPP 
mayor el efecto de la sal el 
PMF.

Efecto del radio de la 
párticula en la 
adsorción de 
partíciulas. (a) y (b) 
Adsorción superficual en 
función de la 
concentración de 
partículas para NP con 
radio 1.5 y 3 nm 
respectivamente. La 
adsorción disminuye al 
aumentar el radio de la NP

MEMBRANAS SIMÉTRICAS. 
(a) y (b) Membra con 10% de 
lipido ionizable y totalmente 
nuetra respectivamente. Las 
diferentes survas representan 
valores de potencial 
transmembrana positivos y 
negativos (ref. Figura superior). 
En la membrana neutro no hay 
adsorción si no hay potencial 
externo aplicado.
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Conclusiones
● Partículas con radios mas pequeños presentan mayores niveles de adsorción en la membrana independientemente de la cantidad de CPP sobre la NP, esto se debe a efectos 

entrópicos cerca de la memrbana.
● La concentración de partículas en el sistema, asi como la cantidad de CPP, no afectan de forma significativa los niveles de adsorción, pero sí la energía de adsorción de las NP.
● La concentración de sal es de los parámetros estudiados, el más influyente en los niveles de adsorción. A concentraciones de sal alta se produce un apantallamiento entre la 

NP y la membrana dificultando la adsorción, además tiene un efecto importante sobre la barrera de activación de las NP, este efecto se incremente con la contidad de CPP.
● Las membranas asímetricas muestran un efecto de potencial TM entre una hemicapa cargada y una neutra, induciendo adsorción de NP del lado neutro incluso a potenciales 

TM levemente negativos.
● Estudios preliminares de la inserción de nanopartículas en poros de membrana muestran que el balance energético entre adsorción e inserción depende del radio del poro y 

de la concentración de sal.  Además, el mecanismo de inserción de las partículas en el interior del poro es térmicamente activado.

Penetración en membranas lipídicas 
con diferente tamaño de poro
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Rporo=2.5 nm

Rporo=5 nm

Rporo=3 nm

Potenciales de fuerza 
media, PMF(r,z), para la 
inserción de nanopartículas 
de 1.5 nm de radio 
funcionalizadas con 1CPP, en 
poros de membrana de 2.5 
(a), 3 (b), y 5nm (c) de 
radio. Como puede 
observarse, el balance 
energético entre adsorción e 
inserción en el poro depende 
del radio del poro. A altas 
concentraciones de sal, las 
interacciones efectivas son 
de corto alcance, y la 
inserción en el poro se ve 
favorecida a radios 
pequeños, en los que la 
nanopartícula interactúa con 
los bordes del poro.
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