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RESUMEN 

El objetivo de este trabajo fue funcionalizar Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple con 

Nanopartículas Magnéticas para transportar el fotosensibilizante ZnMintPc, para futuras 

aplicaciones en Terapia Fotodinámica. Para lo cual inicialmente se realizó la purificación de los 

Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple (MWCNTs) empleando un ataque ácido con HNO3 y  

H2SO4 para la posterior síntesis por el método de Co-precipitación de Nanopartículas Magnéticas 

de Hematita (MNPs) en presencia de los MWCNTs para obtener el nanovehículo MNPs-

MWCNTs. Finalmente se realizó su funcionalización con el fotosensibilizante Mentol-

Ftalocianina De Zinc(fármaco sintetizado para ser utilizado en Terapia Fotodinámica, ZnMintPc)  

por métodos físicos y en presencia del nanogel biocompatible Vinilcaprolactama-Diacrilato de 

Polietilenglicol (VCL/PEGDA). La función del VCL-PEGDA fue encapsular el nanovehículo 

MNPs-MWCNTs con el fotosensibilizante ZnMintPc y así obtener el nanocompósito 

VCL/PEGDA-MNPs-MWCNTs-ZnMintPc. El nanovehículo fue caracterizado por 

Espectroscopia FT-IR y Raman en donde se evidenció que las MNPs obtenidas son de Hematita 

y que se encuentran ancladas a los MWCNTs a través de enlaces covalentes formados entre los 

grupos carboxílicos de los MWCNTS y los grupos superficiales de la Hematita. El nanocompósito 

fue evaluado por Espectroscopia UV-VIS, en donde se demostró que las concentraciones 

utilizadas para los análisis (0.197 a 0.547µM) no provocan agregaciones del fotosensibilizante 

cuando forma parte del nanocompósito sintetizado. Al realizar la evaluación del nanocompósito 

en función del tiempo y compararlo con VCL/PEGDA-ZnMintPc, el primero evidenció una mejor 

estabilidad en el tiempo del ZnMintPc lo que permitirá que el nanocompósito llegue hacia el sitio 

específico de tratamiento e ingrese en las células blanco y permita realizar Terapia Fotodinámica 

manteniendo las características fotofísicas del fotosensibilizante. Se observó que durante las 24 

horas de evaluación no había agregación del fotosensibilizante, características que demuestran ser 

un nanovehículo óptimo para el transporte ZnMintPc, por lo cual sería recomendable poder 

aplicarlo en la Terapia Fotodinámica. 

Palabras Clave: <TECNOLOGÍA Y CIENCIAS MÉDICAS>, <BIOFÍSICA>, 

<BIOMEDICINA>, <TERAPIA FOTODINÁMICA>, <NANOTUBOS DE CARBONO>, 

<NANOPARTÍCULAS MAGNÉTICAS>, <FOTOSENSIBILIZANTE>, <NANOGEL>. 
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SUMMARY 

The objective of this work was to functionalize Multiple-Walled Carbon Nanotubes with 

Magnetic Nanoparticles to transport photosensitizing ZnMintPc, for future applications in 

Photodynamic Therapy. For that, it was done the purification of the Multiple-Walled Carbon 

Nanotubes (MWCNTs) by using an acid attack with HNO3 and H2SO4 for the subsequent 

photosynthesis through the method of Co-Precipitation of Magnetic Nanoparticles of Hematite 

(MNPs) in presence of the MWCNTs to get the nanovehicle MNPs- MWCNTs. Finally, it was 

done its functionalization with the photosensitizing Menthol-Zinc Phthalocyanine (drug 

synthetized to be used in Photodynamic Therapy, ZnMintPc) by physical methods in presence of 

the biocompatible nanogel Vinylcaprolactam-Diacrylate of Polyethylene Glycol (VCL/PEGDA). 

The function of the VCL-PEGDA was to encapsulate the nanovehicle MNPs-MWCNTs with the 

photosensitizing ZnMintPc to get the nanocomposite VCL/PEGDA-MNPs-MWCNTs-

ZnMintPc. The nanovehicle was characterized by FT-IR and Raman Spectroscopy where it was 

on evidence that the obtained MNPs are made of Hematite and they are rooted to the MWCNTs 

through covalent bounds formed among the carboxylic groups of the MWCNTs and the 

superficial groups of Hematite. The nanocomposite was evaluated by UV-VIS Spectroscopy, 

where it was demonstrated that the concentrations used for the analysis (0.197 to 0.547 µM) do 

not cause aggregations of the photosensitizing when being part of the synthetized nanocomposite. 

At the moment of evaluating the nanocomposite in relation with the time and comparing it with 

VCL/PEGDA-ZnMintPc, the first revealed better stability in time with ZnMintPc that will allow 

the nanocomposite to arrive to the specific area of treatment and enter in the white cells and allow 

to do the Photodynamic Therapy maintaining the photophysical characteristics of the 

photosensitizing. It was observed that during the 24 hours of evaluation, there was no aggregation 

of the photosensitizing, by this characteristic, it demonstrates to be an optimum vehicle to 

transport ZnMintPc, therefore is would be recommended to apply it in Photodynamic Therapy. 

KEY WORDS: <TECHNOLOGY AND MEDICAL SCIENCES>, <BIOPHYSICS>, 

<BIOMEDICINE>, <PHOTODYNAMIC THERAPY>, <CARBON NANOTUBES>, 

<MAGNETIC NANOPARTICLES>, <PHOTOSENSITIZING>, <NANOGEL>. 
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INTRODUCCIÓN 

Los nanotubos de carbono (CNTs por sus siglas en inglés Carbon Nanotubes ) han sido producido 

desde hace muchos años atrás pero solamente se los pudo observar a partir de 1991 cuando Iijima 

los sintetizó por el método de Descarga de Arco y los observó en un microscopio electrónico en 

donde estudió estructuras cilíndricas que alcanzaban longitudes micrométricas y diámetros 

nanométricos; posteriormente él mismo identificó dos tipos de CNTs: los de pared simple 

(SWCNTs) y los de pared múltiple (MWCNTs) (Iijima, 1991, p. 56-58). 

A partir de este acontecimiento han generado gran interés en varios campos entre ellos el de la 

biomedicina ya que gracias a sus propiedades ópticas, cinéticas, eléctricas pueden ser utilizados 

para diferentes aplicaciones entre ellas se encuentra marcador biológico, biosensor y el transporte 

de fármacos para tratamiento de cáncer; aplicaciones que son posibles gracias a su carácter 

lipofílico que le permite penetrar fácilmente en la célula por difusión de la bicapa lipídica o 

durante endocitosis (Smalley, Dresselhaus y Dresselhaus, 2003; Smart et al., 2006, p. 1034-1047).  

Las Nanopartículas Magnéticas (MNPs por sus siglas en inglés Magnetic Nanoparticles) son 

estructuras que poseen propiedades catalíticas, eléctricas y magnéticas y son ampliamente 

utilizadas en bioaplicaciones como transportador de fármacos y como medio de contraste en la 

adquisición de imágenes en MR, las MNPs pueden mejorar sus propiedades al funcionalizarse 

con algunos compósitos como por ejemplo al ser adsorbidas en los CNTs forman un compósito 

con mejores propiedades superparamagnéticas, lo cual le permitirá ser un nanovehículo capaz de 

ser dirigido por un campo magnético externo.  

Tanto los CNTs como las MNPs son utilizados como nanovehículos par transporte de 

Fotosensibilizantes usados en Terapia Fotodinámica con el fin de que el PS sea aprovechado solo 

en sitios a tratar. La PDT consiste en la interacción de tres elementos fundamentales: el 

fotosensibilizante (PS por sus siglas en inglés), la luz (a una determinada longitud de onda) y el 

oxígeno, para generar ROS (Especies Reactivas de Oxígeno) que provocan la muerte celular. 

En el presente trabajo se realizó un Nanovehículo compuesto de MNPs de Hematita adsorbidas 

en MWCNTs, el cual se cargó con el PS ZnMintPc utilizado en Terapia Fotodinámica y se 

encapsuló con VCL-PEGDA, el Nanovehículo fue caracterizado por Espectroscopia FT-IR, 

Raman y se evaluó funcionalización con el PS utilizando Espectroscopia UV-VIS.   
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CAPÍTULO I 

 MARCO REFERENCIAL 

1.1. Antecedentes 

Los Nanotubos de Carbono (CNTs por sus siglas en inglés Carbon Nanotubes) son estructuras 

alotrópicas del carbono formadas a partir de una lámina de grafito enrollada sobre sí misma. Los 

CNTs  fueron sintetizados por primera vez por Iijima en el año de 1991 descubriendo así que los 

átomos de carbono pueden presentarse en forma de tubos cilíndricos (Iijima, 1991, p. 56-58) de diez 

nanómetros de diámetro con varias capas coaxiales  denominándolos Nanotubos de Carbono de 

Pared Múltiple (MWCNTs por sus siglas en inglés Multi-walled Carbon Nanotubes).  

La síntesis de CNTs se ha realizado mediante varios procesos uno de los primeros fue por arco 

de descarga eléctrica en donde han logrado obtener los dos tipos de estructuras cilíndricas que 

poseen los CNTs: la primera de nanotubos de carbono de pared simple (SWCNTs) y otra ya 

nombrada Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple (MWCNTs) (Iijima y Ichihashi, 1993, p. 603-605).  

A partir del descubrimiento de los CNT se han logrado sintetizar una nueva clase de materiales 

como son: nanoruedas, nanobastones, fullerenos, hojas de grafeno, etc; que se han utilizado en 

una amplia variedad de aplicaciones incluyendo: farmacia, biología, ciencia de materiales, 

tribología ambiental, ingeniería aeroespacial, etc. (Rapoport, Fleischer y Tenne, 2005, p. 1782; Georgakilas 

et al., 2015, p. 4744-4822; Baughman, Zakhidov y Heer, 2002).  

Uno de los primeros trabajos en donde se funcionalizaron CNTs con Nanopartículas Magnéticas 

(MNPs por sus siglas en inglés Magnetic Nanoparticles) fue realizado por Sun, Z., et al. (2005, p. 

2993-2997);  lograron preparar por descomposición térmica el nanocompósito con nanopartículas 

de Fe2O3 para utilizarlos como un sensor altamente eficaz de H2S. Posteriormente en el 2009 se 

realizaron varios trabajos entre ellos estan: 

Liu, Y. et al.(2009, p. 408-412) donde prepararon mediante precipitación química in situ el 

compuesto magnético Fe3O4-CNTs en el cual se logró demostrar que este complejo tenía 

propiedades superparamagnéticas.  
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Balacianu, F., et al.(2009, p. 219-222) en el mismo año prepararon nanopartículas magnéticas por el 

método de co-precipitación, las cuales posteriormente fueron sintetizadas por funcionalización 

covalente directa con MWCNTs.  

En el campo de la Biomedicina se han realizado trabajos en donde los CNTs-MNPs son utilizados 

como agente de constraste en Resonancia Magnética (Wu et al., 2011, p. 4867-4876, 2011, p. 3496-3504) 

y también como nanovehículos transportadores de fármacos especialmente para tratamiento de 

diferentes tipos de cáncer, como por ejemplo:  

Lu, Y., et.al. (2012, p. 1-9) funcionalizaron a los MWCNTs con poli(ácido acrílico), luego los 

decoraron con MNPs y conjugaron con ácido fólico como orientador del nanovehículo, este 

complejo transportó Doxorrubicina (DOX) y fue dirigido a través de un campo magnético 

externo, donde se demostró que hay una mayor citotoxicidad para células de glioblastoma(U87).  

Hosseini, L., et.al. (2016, p. 176-182) desarrollaron el nanovehículo PLA/MWCNT/Fe3O4 para 

transportar Daunorrubicina un fármaco para tratamiento de leucemia, la liberación del fármaco se 

realizó por el el método No Fickiano y mostró un efecto citotóxico para células K562 de leucemia. 

1.2. Planteamiento del Problema 

1.2.1. Formulación del Problema 

¿Los Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple funcionalizados con Nanopartículas Magnéticas 

son eficientes transportando el fármaco ZnMintPc utilizado en la Terapia Fotodinámica? 

1.2.2. Sistematización del Problema 

¿El método de co-precipitación permite un buen acoplamiento de las nanopartículas magnéticas 

en los Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple? 

¿La Espectroscopia Raman proporciona una caracterización total del nanovehículo MWCNT’s-

MNP’s? 

¿La Espectroscopia UV-VIS proporciona toda la información acerca del nanocompósito 

MWCNT’s-MNP’s-ZnMintPc? 
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¿El nanogel VCL/PEGDA dispersa eficientemente el nanocompósito? 

1.3. Justificación 

El descubrimiento de los Nanotubos de Carbono se ha convertido en una innovación de la 

nanotecnología durante las últimas dos décadas especialmente utilizándolos para el desarrollo de 

nanosistemas útiles en biomedicina (Wu et al., 2011, p. 3496-3504; Hosseini, Mahboobnia y Irani, 2016, p. 

176-182; Chen et al., 2012, p. 16469-16476).  

Debido a las propiedades ópticas, catalíticas y superparamagnéticas (Liu et al., 2009, p. 408-412; Demir 

et al., 2014, p. 75-80; Zuo et al., 2009, p. 617-623) que adquiere el nanosistema al ser funcionalizado con 

diversos compuestos, se ha generado una amplia variedad de aplicaciones entre las cuales 

tenemos: sensor de hidrácidos (Sun et al., 2005, p. 2993-2997), extracción de colorantes órganicos(Qu 

et al., 2008, p. 643-647) y especialmente como nanotrasportador en tratamiento de cáncer (Mönch et al., 

2005, p. 276-278; Li et al., 2011, p. 1797-1805; Yang et al., 2011, p. 1873-1882).  

La presente investigación se enfoca en la aplicación de los Nanotubos de Carbono en el campo 

de la biomedicina, pretendiendo así realizar la funcionalización de los Nanotubos de Carbono de 

Pared Múltiple con Nanopartículas Magnéticas de Hierro con el fin de obtener un nanosistema 

que podrá ser usado en un el futuro en la Terapia Fotodinámica (PDT por sus siglas en inglés) 

como un nanovehículo de fármaco ya que gracias a las propiedades superparamagnéticas le 

permitirán ser dirigido mediante un campo magnético externo hacia el sitio donde se encuentre el 

tumor.  

Se ha elegido utilizar MWCNTs ya que gracias a su estructura pueden transportar grandes cargas 

de fármacos y por su facilidad de penetrar la célula ya sea a través de la bicapa lipídica o durante 

la endocitosis (Kam et al., 2004; Lu et al., 2012, p. 1-9). El ZnMintPc y los MWCNTs son fuertemente 

hidrofóbicos y tiende a agregarse en medios acuosos (Soares et al., 2009; Garcia et al., 2011, p. 507-14; 

Hummer, Rasaiah y Noworyta, 2001, p. 188-190) por lo que necesitan un vehículo lipofílico para 

transportarlo en un medio acuoso (Xia, Monteiro-Riviere y Riviere, 2010, p. 671-675; Montes, 2009; Kam y 

Dai, 2005, p. 6021-6026). El VCL-PEGDA es una nanogel biocompatible y es capaz de pasar de un 

estado hinchado a uno colapsado al estar expuesto a un cambio físico, químico o bioquímico 

(Forcada et al., 2011).  

Este nanocompósito se podrá utilizar en la PDT vía intravenosa y se lo puede dirigir al órgano a 

tratar a través de un campo magnético externo, para la liberación del fármaco el nanogel debe 
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pasar a un estado colapsado por aumento de temperatura lo cual se logra a través de un aumento 

de la intensidad del campo magnético el cual inducirá un aumento de temperatura en la parte del 

cuerpo aplicado (Rayo y Guerrero, 2014, p. 17-38), una vez liberado el fármaco se lo dejará actuar 

durante un tiempo y posteriormente este será irradiado con luz visible de una adecuada longitud 

de onda. 

La PDT consiste en la interacción de la luz con el fotosensibilizante (PS, Photosensitizer), lo cual 

provoca que el PS pasen de un estado fundamental S0 a un estado excitado S1, donde se puede 

tener varios mecanismo de decaimiento hacia S0 como un cruce intersistemas hacia un estado 

triplete con emisión de fluorescencia y que interacciona con moléculas de oxígeno molecular 

generando ROS, especialmente oxígeno singlete que es el causante de la muerte de las células 

tratadas (Castano, Mroz y Hamblin, 2006; Ackroyd, Kelty y Brown, 2001, p. 425; Dai et al., 2012, p. 120).  

La PDT puede ser utilizada para tratamiento de enfermedades de piel como es la queratosis 

actínica o varios tipos de cáncer entre ellos de piel, cerebro, cabeza, cuello, mamas, pulmón, 

próstata, páncreas y cavidad intraperitoneal (Dolmans, Fukumura y Jain, 2003, p. 380-387; Agostinis, Berg 

y Cengel, 2011; Dougherty, 2002, p. 3-7). 

1.4. Objetivos 

1.4.1. Objetivo General 

Funcionalizar Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple con Nanopartículas magnéticas para 

transportar el fotosensibilizante ZnMintPc, visando aplicaciones en Terapia Fotodinámica. 

1.4.2. Objetivos Específicos 

 Sintetizar y caracterizar el nanovehículo MWCNT’s-MNP’s 

 Funcionalizar y caracterizar el compuesto MWCNT’s-MNP’s con el fotosensibilizante 

ZnMintPc encapsulado en nanogel VCL/PEGDA. 

 Estudiar la eficiencia del nanocompósito resultante VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc. 
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CAPÍTULO II 

 MARCO TEÓRICO 

2.1. Nanotubos de Carbono 

Los Nanotubos de Carbono (CNTs por sus siglas en inglés Carbon Nanotubes) son estructuras 

bidimensionales alotrópicas del carbono, como el grafito, diamante y fullerenos. Los CNTs se 

consideran como láminas de grafito enrolladas sobre sí mismas de diámetros nanométricos y 

longitudes micrométricas, en el año de 1991 fueron observados por primera vez con la ayuda de 

un microscopio electrónico por Iijima, el cual los sintetizó utilizando el método de descarga de 

arco, un método similar al usado para la síntesis de fullerenos (Iijima, 1991, p. 56-58).  

Los CNTs poseen propiedades ópticas (Wan, Dong y Xing, 1998), eléctricas (Hong y Myung, 2007, p. 207-

8), térmicas(Pop et al., 2006, p. 96-100), físicas (Saito, Dresselhaus y Dresselhaus, 1998) y cinéticas (Guan, 

Suenaga y Iijima, 2008, p. 459-62). Son utilizados en una variedad de bioaplicaciones entre las cuales 

tenemos: nanotransportador de fármaco, biosensor electroquímico, marcador biológico, entre 

otras (Bianco, Kostarelos y Prato, 2005, p. 674; Yang et al., 2007). 

2.1.1. Estructura y Morfología de CNT 

La estructura de una pared de un CNT viene expresada en términos de su ángulo quiral (θ) y su 

vector quiral 𝐶 = 𝑛 𝑎1⃑⃑⃑⃑⃑ + 𝑚 𝑎2⃑⃑⃑⃑⃑ en donde n y m  (índices de Hamada) son números enteros que 

indican el número de pasos que existe entre los enlaces de la red hexagonal de carbonos de 

nanotubo y 𝑎1⃑⃑⃑⃑⃑ 𝑦 𝑎2 ⃑⃑ ⃑⃑⃑⃑  son los vectores unitarios .  

Según los índices de Hamada podemos encontrar tres tipos de estructuras: armchair (m=n, θ= 

30°), zig-zag (m=0, θ=0°) y quiral (m≠n≠0, 0°<θ<30°) (Smalley, Dresselhaus y Dresselhaus, 2003). En 

la Figura 1-2A se observa un CNT desenrollado en donde al unir los bordes de las líneas 

entrecortadas en amarillo se forma la estructura cilíndrica, el primer borde se lo nombrara vector 

T e indica la dirección de crecimiento del nanotubo y será perpendicular al vector quiral, mientras 

que el vector H indica la dirección de las filas hexagonales marcadas con puntos negros que se 

encuentran más cercanas al vector T.  
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Si tomamos un átomo de carbono de la red que interseque con el vector T (línea amarilla) da lugar 

al índice (0,0) a partir del cual se trazará una línea que corte a la mitad cada hexágono de la red a 

esta línea se la llama línea de sillón (armchair, línea punteada).  

Del punto donde intersecó la línea sillón con la línea amarilla se busca el átomo de Carbono más 

cercano que interseque exactamente con la línea amarilla, el índice (0,0) con este nuevo índice 

marcaran el inicio y fin del vector quiral 𝐶 ya mencionado y el módulo de este vector 

corresponderá al diamétro del CNT. Finalmente trazamos un vector horizontal desde (0,0) de 

manera que pase tocando un átomo de carbono de una fila de manera que encima de este vector 

se forme una estructura zigzag.  

El ángulo formado entre los vectores A y C se denomina ángulo quiral θ y al ángulo formado 

entre C y la línea silla se lo denomina ɸ. Si tomamos la medida del ángulo quiral y la trasladamos 

a C bajo el ángulo ɸ logramos formar el vector B. Estos dos vectores corresponden a una 

prolongación de los vectores unitarios  𝑎1⃑⃑⃑⃑⃑ 𝑦 𝑎2⃑⃑⃑⃑⃑ es decir cada vector unitario multiplicado por su 

respectivo índice de Hamada 𝑛 𝑎1⃑⃑⃑⃑⃑ + 𝑚 𝑎2⃑⃑⃑⃑⃑. 

Estas estructuras nos ayudan a conocer las propiedades de conductividad eléctrica, densidad entre 

otras, definida por la quiralidad del CNT, por ejemplo cuando 
𝑛−𝑚

3
 es igual a un número entero 

el CNT es metálico y por lo tanto será un buen conductor eléctrico de lo contrario será un CNT 

semiconductor (Smalley, Dresselhaus y Dresselhaus, 2003; Poole y Owens, 2007). 

 

Figura 1-2: A) Tipos de estructuras de los Nanotubos de Carbonos. B) Imágenes STM de 

Nanotubos de Carbono de Pared Simple. 

Fuente: Wilder, J. et.al., 1998; Poole, C. et.al. 2007. 
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2.1.2. Clasificación de CNT 

En la Figura 2-2, se puede observar una representación de dos tipos de nanotubos, en la Figura 

2-2A se encuentra un Nanotubo de Carbono de Pared Simple (SWCNTs por sus siglas en inglés: 

Single-Walled Carbon Nanotubes) los cuales presentan un diámetro de entre 0.4 a 2 nm y una 

longitud en el orden de los micrómetros (0.2 a 5µm), en Figura 2-2B se presenta un Nanotubo de 

Carbono de Pared Múltiple (MWCNTs por sus siglas en inglés Multi-Walled Carbon Nanotubes) 

los cuales presentan diámetros entre 2 a 100 nm y se consideran como SWCNTs de diferente 

diámetro envuelto uno sobre otro a manera de capas con una separación entre capa de 0.34 a 0.36 

nm aproximadamente(Cheung et al., 2010, p. 633-649; Reilly, 2007, p. 1039-42). 

 

Figura 2-2: Nanotubo de Carbono de pared Simple. B: Nanotubo de Carbono de Pared Múltiple.  

Fuente: Reilly, R., 2007, p. 1040. 

2.1.3. Método de Producción de CNT 

Los métodos más utilizados para producir CNTs son los siguientes:  

 Deposición Química en fase de Vapor de hidrocarburos (CVD): Consiste en la utilización 

de un reactor con un ambiente inerte a baja presión el cual posee un sustrato a base de metales 

que pueden ser: Fe, Ni, Co, Au (espesor =1-50 nm),  los cuales actúan como catalizador, el 

reactor se calienta a altas temperaturas (600°C-700°C) y se añade poco a poco carbono en 

forma de gases como metano, acetileno o etileno, durante el proceso de mezcla del gas inerte 

con el hidrocarburo, se liberan átomos de carbono sobre el catalizador metálico provocando 
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que se desprendan partículas catalíticas y estas sirvan como centro para la formación de los 

CNTs, de esta manera el diámetro de los CNTs dependerá del tamaño de las partículas 

catalíticas, posteriormente estas partículas se pueden eliminar con un tratamiento ácido (Fan 

et al., 1999; Rodney Andrews et al., 2002; Smalley, Dresselhaus y Dresselhaus, 2003). 

 

 Ablación Láser: Consiste en bombardear con pulsos intensos de láser, láminas de grafito 

dentro de un reactor de alta temperatura en atmósfera inerte, los MWCNTs se forman cuando 

el gas caliente de carbono llega a condensarse en las paredes frías del reactor. Se han utilizado 

catalizadores como Cu, Ni o Co para mejorar el diámetro de SWMCNTs (Journet y Bernier, 1998, 

p. 1-9; Smalley, Dresselhaus y Dresselhaus, 2003). 

 

 Arco de Descarga Eléctrica: Esa técnica fue utilizada en la primera producción de 

MWCNTs realizada por Iljima en 1991(Iijima, 1991, p. 56-58). Este método consiste en la 

formación de un arco eléctrico que se produce cuando en una atmósfera inerte a baja presión 

se enfrentan dos electrodos de grafito a una distancia menor a 1mm. Cuando se hace pasar 

una corriente intensa (del orden de cientos de Amperios) por los electrodos se produce plasma 

caliente de carbono formado por la sublimación de la superficie de los electrodos y el cual al 

enfriarse forma los CNTs (Ando y Zhao, 2006) 

2.1.4. Purificación 

La purificación de los CNTs se puede realizar por métodos químicos o físicos: 

 Un método muy utilizado, es el método de oxidación química en el cual se usa un ataque 

ácido que genera una reacción de alta temperatura provocando la eliminación de impurezas 

en los CNTs, se puede usar H₂SO₄ y HNO3 para el ataque ácido (Chiang, Brinson y Smalley, 2001; 

Stobinski et al., 2010; Hiura, Ebbesen y Tanigaki, 1995).  

 Dentro de los métodos físicos tenemos: 

 

1. El ultrasonido donde las impurezas se dispersaran debido a la vibración este proceso 

deberá ser acompañado de centrifugación. 

 

2. La microfiltración es un método poco eficiente ya que algunas partículas amorfas en los 

CNTs pueden tener un tamaño mayor al del diámetro del poro filtro. 

 

3. La separación magnética en donde impurezas metálicas son atraídas por un campo 

magnético logrando separarlas de los CNTs.  
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Para lograr una mayor pureza de los CNTs se puede utilizar un método mixto como po ejemplo: 

la filtración con un ataque ácido (Shelimov, Esenaliev y Rinzler, 1998; Bandow et al., 1997). 

2.1.5. Funcionalización de CNT 

2.1.5.1. Covalente 

Esta funcionalización se realiza durante reacciones de oxidación siguiendo el mismo proceso de 

la purificación, es decir por ataque ácido, lo que da lugar a la formación de grupos hidrófilos en 

los CNTs (Rosca et al., 2005), en el caso de usar ácido nítrico y sulfúrico se observa que existe una 

introducción de grupos carboxilo a los extremos  y en la periferia de  los CNTs como se puede 

observar en la Figura 3-2, los cuales permitirán la unión con otras moléculas a través de uniones 

covalentes, que dependiendo del tipo de molécula con que interaccione el CNT, dará lugar a un 

enlace amida, amina, ester o tiol (Banerjee, Hemraj‐Benny y Wong, 2005; Lariza et al., 2012; Choudhary y 

Gupt, 2011). 

 

Figura 3-2: Funcionalización Covalente de CNTs. 

Fuente: Choudhary, V. y Gupt, A., 2011. 2011, p. 71 

2.1.5.2. No Covalente 

Esta funcionalización permite conservar las propiedades de los nanotubos, no los altera ni 

destruye, es decir se puede considerar una funcionalización no destructiva y se da por la adsorción 

de moléculas en la superficie de los CNTs, produciéndose aparentemente interacciones 

electrostáticas, de Van del Waals o de apilamiento π-π, estas interacciones se pueden dar con 
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surfactantes, polímeros o compuestos aromáticos como  porfirinas y ftalocianinas (Lariza et al., 2012; 

Banerjee, Hemraj‐Benny y Wong, 2005). 

Los surfactantes y polímeros pueden evitar la aglomeración de los CNTs, logrando así su 

individualización en un medio acuoso, es decir serán capaces de actuar como una envoltura y 

conservar propiedades de conductividad térmica y eléctrica (Valerie C. Moore et al., 2003; O’Connell 

et al., 2001, p. 265-271). Al interaccionar los CNTs con aromáticos se da lugar a interacciones π-π 

que permiten un buen anclaje de las moléculas a las paredes de los CNTs, lo que hace posible 

crear una funcionalización no-covalente supramolecular que es utilizada principalmente para 

sistemas de entrega de fármacos (Tasis et al., 2006, p. 1105-1136; Chacko et al., 2012, p. 836-851).  

Un ejemplo de funcionalización covalente y no covalente se puede observar en la Figura 4-2 en 

donde se utiliza un nanogel de PEG para dispersar y envolver al nanovehículo (SWCNTs) y lograr 

llevar DOX (doxorrubicina, fármaco utilizado para tratamiento de cáncer). Se usó ácido fólico 

como un marcador de dirección. En b) muestra la funcionalización covalente entre los grupos 

carboxílicos de un SWCNT y los grupos superficiales del polímero PEG (en color azul, 

Polietilenglicol) utilizada para lograr una dispersión de los SWCNTs en un medio acuoso, 

mientras que en a) se da una funcionalización no covalente supramolecular entre el SWCNT y los 

fosfolípidos-PEG a través de interacciones hidrofóbicas, además también  se utilizó esta 

funcionalización para lograr el anclaje de DOX(en color rojo) en la superficie del SWNCT por 

medio de interacciones π-π (Chacko et al., 2012, p. 836-851). 

 

Figura 4-2: DOX(color rojo) cargado a lo largo de la superficie de un CNT. a) Funcionalización 

No-Covalente. b) Funcionalización Covalente con PEG(color azul). 

Fuente: Chacko, R. et.al., 2012, p. 839. 
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2.1.6. Toxicidad de CNT 

 Se han realizado pruebas especialmente de la toxicidad de los CNTs en tejido pulmonar de ratas 

y truchas  donde se ha administrado dosis de 0.5 a 5 mg de CNTs dando lugar a lesiones en las 

vías respiratorias, reacciones inflamatorias y fibróticas (Muller et al., 2005; Smith, Shaw y Handy, 2007). 

Esta reacción es provocada por un exceso de tensioactivos usados en la dispersión de los CNTs, 

algunos de ellos tóxicos para el organismo (Dong et al., 2008, p. 255702). Según estudios realizados 

por Sayes, C. et.al. (2006)  demuestra que los CNTs funcionalizados o decorados con ciertos 

elementos en su superficie pueden disminuir la toxicidad de estos en el organismo incluso en 

dosis altas. (Sayes et al., 2006, p. 135-142) 

2.2. Nanopartículas Magnéticas 

Las nanopartículas magnéticas (MNPs por sus siglas en inglés Magnetic Nanoparticles) son 

sistemas de tamaño nanométrico que poseen propiedades ópticas, eléctricas, catalíticas y 

magnéticas las cuales dependen de la relación Área Superficial –Volumen; es decir, mientras más 

pequeña sea la MNP, mayor cantidad de átomos habrán en la superficie y estos serán átomos 

disponibles para unión con ligandos, además que al tener carácter magnético mientras más 

pequeña sus átomos tendrán una sola orientación magnética, es decir formarán un monodominio 

magnético (Kodama, 1999, p. 359-372; Lu, Salabas y Schüth, 2007, p. 1222-1244).  

Además, las MNPs pueden tener anclado diferentes ligandos que pueden ser: fármacos, genes, 

entre otros. Las MNPs son utilizadas especialmente en la Biomedicina ya que gracias a sus 

propiedades magnéticas son útiles en el transporte de fármacos, terapia del cáncer y adquisición 

de imágenes en MR (Fang y Zhang, 2009, p. 6258; Scarberry et al., 2008, p. 10258-62; Pankhurst et al., 2003, p. 

R167-R181).   

En la Figura 5-2 se puede observar en la parte a) la TEM de MNPs de Fe3O4, en la parte b) se 

encuentra un esquema de una Nanopartícula de núcleo de Fe3O4 cubierta con una capa de SiO2 

transportando Rutenio Tris-2,2-Bipiridina (Rubpy, colorante orgánico), que sirve para dar 

luminiscencia al compósito, por lo cual poseerá propiedades superparamagnéticas y luminiscentes 

y en la parte c) se puede observar una MNPs de Fe3O4 a la cual se encuentra anclada 

fotosensibilizante que puede ser zinc ftalocianina o termoporfin (Foscan) usados para la Terapia 

Fotodinámica.  

La síntesis de este último nanocompósito se realizó con el fármaco disperso en un medio oleoso 

debido a su carácter hidrofóbico y las MNPs en un medio acuso con surfactante. Finalmente 
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fueron mezclados formando un complejo capaz de ser dirigido a través de un campo magnético 

externo (Reddy et al., 2012, p. 5818-5878).  

 

Fuente: Reddy, L. et. al., 2012., pp. 5820, 5826, 5847. 

2.3. Síntesis de Nanopartículas Magnéticas en Nanotubos de Carbono 

Para la síntesis de MNPs existen métodos físicos como: condensación de gas inerte y molienda 

mecánica y métodos químicos como: Co-precipitación, Solvotermal, hidrotermal, sol-gel, oxido-

reducción y técnica del poliol, pero los entre los más utilizados para aplicaciones biomédicas 

tenemos el de Co-precipitación y el Solvotermal. El anclaje de MNPs en los CNT se da a la par 

durante su síntesis. Para estos procedimientos es necesario que los MWCNTs sean purificados 

mediante ataque ácido con H₂SO₄ y HNO3 en una relación 3:1 (Kong, Lu y Zhang, 2008, p. 628-636).  

2.3.1. Método de Co-precipitación 

Este método consiste en la dispersión de los MWCNTs en agua pura. Luego se dispersan sales de 

hierro que pueden ser: sulfato de Hierro II (FeSO4) y sulfato de Hierro III (Fe2(SO4)3) (Castrillón 

García, Irusta Alderete y Meier, 2012) o Cloruro de Hierro II tetrahidratado (FeCl2 ·4 H2O) y 

Figura 5-2: a) TEM de MNPs de Fe3O4. b) Esquema de NP con un núcleo de Fe3O4 cubierta con 

SiO2. c) Esquema de una MNP con Foscan (PS) para aplicación en Terapia Fotodinámica. 

 

 

 



14 

Cloruro de Hierro III Hexahidratado (FeCl3·6 H2O) (en relación 1:2)en agua pura (Rǎcuciu, Creangǎ 

y Airinei, 2006, p. 117-121; Teymourian, Salimi y Hallaj, 2012, p. 60-68).  

Posteriormente se unen las dos muestras y se las dispersa en un medio básico en una atmósfera 

inerte a baja presión, luego se somete la muestra a sonicación. La solución resultante es purificada 

por filtración y neutralizada el pH, finalmente es centrifugada y solo se conserva la solución del 

fondo que es donde se encuentran las nanopartículas magnéticas en MWCNTs (FAN y LI, 2012, p. 

111-116). Con este método se obtienen CNTs de 100 a 150 nm  diámetro y aproximadamente 1µm 

de largo y MNPs de 17 a 20 nm  de diámetro (Qu et al., 2008, p. 643-647; Balacianu et al., 2009, p. 219-

222). 

En la  Figura 6-2 se muestra los resultados obtenidos según Kong, L. et.al (2008) al utilizar el 

método de Co-precipitación. El literal a) muestra una imagen TEM del compósito en donde se 

observa que las MNPs se encuentran funcionalizadas en los MWCNTs mientras que en la parte 

b) se observa la caracterización por espectroscopia Raman de las MWCNTs puros y tratados y 

del compósito final. Se puede observar que no existe una variación de las bandas D y G de los 

MWCNTs puros y tratados y del compósito final lo que indica que los MWCNTs al modificar su 

superficie por las MNPs no afectan a su estructura (Kong, Lu y Zhang, 2008, p. 628-636). 

Fuente: Kong, L., et. al., 2008, pp.631, 635. 

2.3.2. Método Solvotermal 

El método consiste en la dispersión de sales de Hierro y MWCNTs tratados en un solvente 

orgánico como puede ser el etilenglicol o/y dietilenglicol los cuales a la vez actuarán como un 

reductor del compuesto. La muestra se coloca en el autoclave a una temperatura de 

Figura 6-2: a) TEM MWCNTs-MNPs y b) Raman: a. MWCNTs Puros, b. MWCNTs Tratados 

con ácidos y c. MWCNTs-MNPs.  
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aproximadamente 200°C y en baño de aceite por 30 min. Finalmente el compósito es lavado con 

agua pura o etanol (Wu et al., 2011, p. 3496-3504; Xiao et al., 2012).  

En la Figura 7-2 se muestra la caracterización TEM y SEM del compósito MWCNTs-MNPs, en 

donde se observa que las MNPs se encuentran acopladas en los MWCNTs y las MNPs poseen 

diámetros entre 14 y 40 nm (Deng, Wen y Wang, 2012, p. 3369-3376).   

 

           Fuente: Deng, J., et.al, 2012, p. 3372 

2.4. Técnicas de Caracterización 

2.4.1. Espectroscopia Raman 

Esta técnica se basa en los fenómenos de dispersión inelástica de un haz monocromático sobre el 

material a analizar, realizando así un análisis de los modos vibracional y  rotatorio de las 

moléculas proporcionando finalmente información estructural y química del nanocompósito (Lobo 

et al., 2008, p. 98-103). Como por ejemplo en la Figura 6-2b se muestra el espectro Raman de los 

MWCNTs puros y tratados y del compósito MWCNTs-MNPs en donde se observa que la relación 

entre las bandas D (banda a 1351 que indica la presencia de una estructura desordenada de grafito) 

y G (banda a1584 se atribuye a la banda de grafito que indica la presencia de un sistema sp2) no 

tienen una variación significativa lo que significa que el material al ser tratado con ácidos y 

funcionalizado con las nanopartículas no sufre cambios estructurales.  

2.4.2. Microscopia Electrónica de Barrido (SEM) 

Esta caracterización conocida como SEM (por sus siglas en inglés Scanning Electron Microscope) 

nos brinda información morfológica y química del nanocompósito (Oatley, Nixon y Pease, 1966). En 

Figura 7-2: a. TEM y b. SEM de MWCNTs-MNPs.  
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la Figura 7-2b se puede observar la imagen SEM de MWCNTs-MNPs en donde se visualizan las 

MNPs acopladas en los MWCNTs existiendo un contraste diferente para cada estructura.  

2.5. Terapia Fotodinámica  

La Terapia Fotodinámica (PDT por sus siglas en inglés de Photodynamic Therapy) es una técnica 

que consiste en la interacción de luz, fotosensibilizante (PS por sus siglas en inglés 

Photosensitizer) y oxígeno, que al combinarse producen ROS (Especies reactivas de oxígeno) los 

cuales son capaces de provocar la muerte celular. Es mínimamente invasiva y tóxica por lo cual 

es generalmente usada para tratar enfermedades de la piel y algunos tipos de cáncer como de piel, 

próstata, cuello, pulmón, mamas, entre otros (Triesscheijn et al., 2006, p. 1034-44; Hopper, 2000, p. 212-

219; Dolmans, Fukumura y Jain, 2003, p. 380-387). 

2.5.1. Mecanismo de Acción 

La PDT tiene como objetivo la foto-oxidación de células cancerígenas de un órgano o tejido. 

Comienza con la administración del PS que puede ser vía tópico o intravenoso. Posteriormente se 

procede a irradiar la zona a tratar con luz visible de una adecuada longitud de onda, provocando 

que las moléculas del PS absorban fotones los cuales promoverán al PS a un orbital de energía 

superior, es decir el PS pasa de un estado fundamental S0 a un estado excitado S1 lo cual se puede 

observar en la Figura 8-2 (a). El PS  puede decaer a su estado fundamental con emisión de 

fluorescencia (b) o por conversión interna (IC) que se dará en un tiempo muy corto 

(nanosegundos), o puede someterse a un cruce intersistemas (c) promoviendo el PS a un estado 

triplete (T1) menos energético que el estado S1, pero con un tiempo de vida más largo 

(microsegundos), en donde el electrón excitado emite energía en forma de fosforescencia (d) , 

además el PS en estado Triplete podrá reaccionar con Oxígeno molecular (O2) por medio de dos 

tipos de mecanismos:  

 Tipo I: El PS en estado T1 reacciona directamente con sustratos biológicos vecinos en células 

cancerígenas para formar radicales e iones radicales. Los radicales pueden interactuar con 

oxígeno formando ROS como son los radicales: superóxido O2
-, hidroxilo –OH y peróxido 

de Hidrógeno H2O2 (e). 

 

 Tipo II: El PS en estado T1 reacciona directamente con oxígeno molecular para formar 

oxígeno singlete 1O2, un ROS altamente citotóxico (f). 
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 Los ROS pueden interactuar con lípidos insaturados, restos de ácidos nucleicos y aminoácidos y 

si se produce suficiente daño oxidativo son capaces de matar las células diana que se encuentran 

dentro de la zona irradiada. (Castano, Mroz y Hamblin, 2006; Ackroyd, Kelty y Brown, 2001, p. 425; Dai et al., 

2012, p. 120). 

 

 

Fuente: Dai, T. et. al., 2012. 

2.5.2. Historia 

El uso de la luz para curar enfermedades se remonta desde aproximadamente 3000 años atrás 

donde griegos, chinos, indios y egipcios utilizaban la luz para curar enfermedades como el 

vitiligio, cáncer a la piel, entre otros. En Grecia Heródoto en el siglo II a.C le brindó el nombre 

Helioterapia a la cura de enfermedades utilizando la luz solar. Y para el final de este siglo ya se 

practicaba la fototerapia en hospitales de Londres (Harber, 1983, p. 303-304).  

En Múnich a inicios del siglo XX el profesor Von Tappeiner comenzó a hacer uso de la PDT sin 

darse cuenta, por lo cual se le considera como el pionero de la PDT, ya que intentaba descubrir el 

proceso de acción que ocurre al tratar el paludismo con quinina, además que se preguntaba por 

qué la acridina en comparación a otros compuestos era más tóxica para los protozoos al usarla in 

vitro pero este no era eficaz in vivo.  

Figura 8-2: Esquema de la Terapia Fotodinámica.  
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Posteriormente su alumno Oscar Raab, continuó con esta investigación y descubrió que el naranja 

de acridina expuesta a luz tenía un efecto letal sobre los paramecios, posteriormente se dio cuenta 

que durante este proceso había la emisión de fluorescencia lo cual le llevo a deducir que el 

causante de la toxicidad in vitro fue algún producto de la fluorescencia.  

En 1900 Prime un neurólogo Francés presentó el primer reporte de Fotosensibilizantes 

administrados vía parenteral, cuando observó que las al tratar la epilepsia con eosina los pacientes 

que estuvieron expuestos al sol tendían a contraer dermatitis, información que fue utilizada con 

Von Tapperiner y el dermatólogo Jesionek para comenzar a utilizar la eosina tópica para eliminar 

tumores de la piel. Prime, Tappeiner y Jodlbauer demostraron que es necesario el oxígeno durante 

este proceso. Finalmente en 1907 se logró poner el nombre de “Terapia Fotodinámica” a este 

fenómeno (Daniell y Hill, 1991; Taub, 2003; Ackroyd, Kelty y Brown, 2001, p. 425) 

En 1913 el alemán  Friedrich Meyer-Betz fotosensibilidad presentó un informe sobre la porfirinas 

como fotosensibilizante en humanos (Meyer-Betz, 1913, p. 476-503.), posteriormente en 1924 se 

reportó la primera aplicación de hematoporfirinas para localización de tumores malignos 

realizada por el Francés Policard, quien observó que la hematoporfirina producía una 

fluorescencia roja en un sarcoma de una rata al ser expuesta a luz ultravioleta (Policard, 1924, p. 1423-

1424; Policard y Leulier, 1924). Figge, F., Weiland G., Manganiello, L. (1948) aplicaron porfirinas como 

hematoporfirina, hematoporfirina de zinc, protoporfirina y coproporfirina en 240 ratones que 

poseían tumores y 50 que no los poseían y observó el tipo de fluorescencia que producía cada 

porfirina, llegando a concluir que la porfirina se puede usar para tratamiento de leucemias 

linfáticas (FIGGE, WEILAND y MANGANIELLO, [sin fecha], p. 640).  

En 1995 el Photofrin fue aprobado como un fármaco para la Terapia Fotodinámica por la FDA 

(Food and Drug Administration) utilizado para tratamientos de cáncer de esófago y pulmón. 

Posteriormente se han ido descubriendo más fármacos capaces de utilizarse como 

fotosensibilizantes, entre ellos tenemos las ftalocianinas, feoforbides, precursores de porfirinas, 

proficenos y derivados de la clorina, los cuales han sido utilizados para PDT durante los últimos 

años se han desarrollado nanovehículos para llevar estos PS para de esta manera asegurar que el 

PS llegue al sitio adecuado por medios intravenosos (Dolmans, Fukumura y Jain, 2003, p. 380-387; Zuluaga 

y Lange, 2008, p. 1655-1673). 

2.5.3. Fotosensibilizante 

Los fotosensibilizantes (PS por siglas en inglés Photosensitizer) son compuestos sensibles o 

reactivos al ser expuestos a la luz y durante su reacción son capaces de producir sustancias 
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reactivas de Oxígeno denominadas ROS, lo cual produce efectos citotóxicos sobre 

microorganismos o en células dañadas (Wharton, Gali y Hamblin, 2009, p. 1-23). Un PS ideal necesita 

tener las siguientes características para su óptimo rendimiento en la PDT (Pushpan et al., 2002, p. 187-

207; Moan, 1990; Allison et al., 2004, p. 27-42): 

 Debe ser un compuesto químicamente puro y de síntesis reproducible. 

 

 Debe tener un alto rendimiento cuántico para la producción de oxígeno singlete, lo cual 

servirá para una destrucción eficaz de las células tumorales. 

 

 Debe tener una fuerte absorción con alto coeficiente de extinción y en la región de longitud 

de onda más larga que corresponde al rojo, preferiblemente con longitudes de onda entre 700-

800 nm, en donde la dispersión de luz es mínima y la penetración en tejido es máxima y es lo 

suficientemente energética como para producir ROS. 

 

 Debe tener una excelente reactividad fotoquímica, con altos rendimientos de estado triplete, 

permanencia en este estado durante un tiempo de vida largo y ser capaz de producir 

efectivamente oxígeno singlete y otras especies reactivas.  

 

 No debe ser citotóxico en ausencia de luz y sólo debe serlo en presencia de luz. 

 

 Debe tener retención preferencial por el tejido diana (por ejemplo: células tumorales). 

 

 Se debe excretar rápidamente del cuerpo, induciendo así una baja toxicidad. 

 

 Debe ser sintetizable a partir de precursores fácilmente disponibles. 

 

 Debe ser estable y soluble en los fluidos del tejido corporal o disolventes inyectables. 

 

 Al tratar una enfermedad no debe generar otra. 

Dentro de los Fotosensibilizantes más utilizados tenemos los siguientes (Allison y Sibata, 2010, p. 61-

75; O’Connor, Gallagher y Byrne, 2009, p. 1053-1074; Allison et al., 2004, p. 27-42): 

 Photofrin: Es un derivado de la hematoporfirina, es una combinación patentada de 

monómeros, dímeros y oligómeros derivados de diversas manipulaciones químicas de la 
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hematoporfirina, su longitud de onda de activación a la cual presentan un coeficiente de 

extinción alto es a 408 nm (Azul) y 510 (Verde). Alcanza una alta concentración en tejido a 

las 24 o 48 horas después de su aplicación y permanece en el tejido durante aproximadamente 

4-6 semanas, por lo que la fotosensibilidad prolongada es un problema. Se ha utilizado 

generalmente para tratar tumores de vejiga, piel, pulmón y esófago. 

 

 Ftalocianinas: PC (por sus siglas en ingles Phthalocyanines), son compuestos hidrofóbicos 

cuya longitud de onda de activación a la cual presentan un coeficiente de extinción alto es 

entre los 650 y 700 nm, lo cual permite una penetración profunda de tejidos. Alcanza una alta 

concentración en tejido tumoral después de 1 a 3 horas de su administración. Son utilizados 

generalmente para tratar lesiones cutáneas y subcutáneas. 

 

 Texafirinas: Lu-Tex (por sus siglas en inglés Lutetium Texaphyrin), son compuestos 

sintéticos hidrofílicos cuya longitud de onda de activación a la cual presentan un coeficiente 

de extinción alto es a 732nm, permitiendo alcanzar una concentración alta en tejidos 

neoplásicos después de 2 a4 horas de su administración. Se ha utilizado para tratar epitelioma 

basocelular, eliminar la metástasis subcutánea de melanoma, cáncer de mama, sarcoma de 

Kaposi y para contraste en Resonancia Magnética Nuclear (RNM).  

 

 Derivados de Clorina: Son un análogo de las porfirinas, contienen derivados clorofílicos. Su 

longitud de onda de activación a la cual presentan un coeficiente de extinción alto es a los 

650 nm. Se utiliza para tratar carcinomas cutáneos dentro de los derivados de la clorina 

tenemos los que se muestran en la Tabla 1-2 :  

Tabla 1-2: Derivados de la Clorina. 

DERIVADO DE LA CLORINA LONGITUD DE ONDA PARA FOTOACTIVACIÓN 

Benzoporfirinas (BPD-MA) 690 nm 

N-Aspartyl-chlorine e6 ( Npe6 ) 664 nm 

Tin etiopurpurin ( SnET2 ) 660-664nm 

Meso-tetra-hidroxifenil-clorina (mTHPC) 514 y 652nm 

Elaborado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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2.5.4. Mentol-Ftalocianina de Zinc  

El Mentol-Ftalocianina de Zinc es un PS que posee un gran potencial en PDT y es un derivado de 

las ftalocianinas. Su estructura está basada en las porfirinas pero con un átomo central de Zinc y 

cuatro grupos mentoxi a su alrededor (Figura 9). Los grupos mentoxi le permiten al PS ser soluble 

en disolventes orgánicos como: DMF (N-N Dimetilformamida), DMSO hexano, acetato de etilo, 

éter dietílico, diclorometano y acetona. Su peso molecular es de 1195g/mol (Romero, 2012). El 

ZnMintPc posee un mayor rendimiento cuántico y fotodegradación que el ZnPc. 

 

Fuente: Romero, M., et.al., 2012, p. 23 

En la Figura 10-2 se muestra el espectro UV-Vis de ZnMintPc en DMF en color azul, que es un 

espectro típico de las ftlocianinas. Sus picos característicos se encuentran en 284, 354, 616 y 684 

nm  El espectro consiste en una banda de absorción débil, poco intensa y estrecha 

(ε = 0.78 × 105  
𝐿

mol.cm
) en torno a 354 nm, conocida como la banda B o de Soret, luego se 

presenta una banda de absorción muy intensa y estrecha (ε = 1.67 × 105  
𝐿

mol.cm
) en torno a 684 

nm denominada banda Q (Romero et al., 2013, p. 22-29; Kobayashi et al., 1996, p. 1073-1085). La agregación 

existente en el ZnMintPc debido a su carácter hidrófobo puede ser monitoreada con facilidad 

mediante la reducción de la intensidad de la banda Q(Garcia et al., 2011, p. 507-14). 

La banda de Soret surge de una fuerte transición electrónica desde el estado fundamental al 

segundo estado singlete excitado (S0 → S2). Mientras que la banda Q es el resultado de una 

transición débil para el primer estado singlete excitado (S0 → S1). La disipación de la energía a 

través de la conversión interna (IC) es tan rápida que la fluorescencia sólo se observa por la 

Figura 9-2: Estructura del ZnMintPc.  
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despoblación del primer estado singlete excitado al estado fundamental de menor energía (S1 → 

S0) (Kobayashi et al., 1996, p. 1073-1085; Kobayashi, Nakajima y Ogata, 2004). 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Romero, M., 2012, p. 23. 

2.6. Sistemas de Suministro de Fármacos 

Como ya se explicó, la aplicación de la PDT generalmente implica la administración de un agente 

PS, seguido por irradiación con luz en presencia de oxígeno. El modo de administración del PS 

es de suma importancia. El PS no sólo tiene que estar en una adecuada forma para su 

administración, sino también cumplir con las condiciones descritas en el subcapítulo 2.5.3. 

Existen varios medios de suministro de fármacos como son: inyección intravenosa de soluciones, 

emulsiones, liposomas, hidronanogeles, dendrímeros, ciclodextrinas, nanopartículas, cristales 

líquidos y microesferas utilizados como nanovehículos de liberación de fármaco (Figura 11-2) 

(Sun et al., 2009; Akerman et al., 2002, p. 12617-21; Calixto et al., 2016, p. 342; Boddupalli et al., 2010, p. 381).   

 

Figura 10-2: (1) Espectro de emisión del LED rojo. (2) Espectro de absorción del ZnMintPc en 

DMF (color azul). (3) Espectro de absorción del ZnMintPc en acetato de etilo (color rojo). 
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Fuente: http://www.medscape.com/viewarticle/770397_2 

2.6.1. Sistemas de Nanopartículas 

Las Nanopartículas, NP (por sus siglas en inglés Nanoparticles) como su nombre lo indica poseen 

un tamaño nanométrico y son muy eficientes como un sistema de transporte de fármacos. Es un 

sistema que posee grandes beneficios como son (Buzea, Pacheco y Robbie, 2007, p. MR17-71; Calixto et al., 

2016, p. 342; Cho et al., 2008, p. 1310-1316; Singh y Lillard, 2009, p. 215-223): 

 Pueden extravasarse a través del endotelio en sitios inflamatorios, epitelio (como: el tracto 

intestinal o el hígado), tumores o penetrar en los microcapilares. 

 Protección del PS contra la degradación enzimática 

 Control de la liberación de fármacos que permite liberar una concentración constante y 

uniforme en las células diana 

Figura 11-2: Tipos de Sistemas para administración de fármacos. 
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 Capacidad de penetrar las células diana debido a su tamaño 

 Biocompatibilidad y la capacidad de reabsorción a través de vías naturales 

 Fotoestabilidad. 

 Algunas NPs poseen la capacidad ser dirigidos al sitio diana mediante mecanismos activos 

(ligandos, anticuerpos) y pasivos. 

 Las nanopartículas tienen la capacidad de acumularse en las células sin ser reconocidas por 

la P-glicoproteína, uno de los principales mediadores de la resistencia a múltiples fármacos. 

 Permiten solubilizar fármacos para la administración sistémica. 

 Permeabilidad y el efecto de retención mejorados: Tienen la capacidad de circular durante 

más tiempo en el torrente sanguíneo y una mayor probabilidad de llegar a los tejidos 

tumorales objetivo.  

 Las características fisiopatológicas únicas de los vasos tumorales permiten que las 

macromoléculas, incluidas las nanopartículas, se acumulen selectivamente en los tejidos 

tumorales 

 Permiten una expresión eficaz de antígenos o del receptor. 

Las NPs se clasifican según el método de síntesis y el compuesto químico utilizados, por ejemplo 

se tienen:  

 Nanopartículas poliméricas: PNP (por sus siglas en inglés Polimeric Nanoparticles). Las PNP 

constituidas de polímeros naturales y sintéticos, poseen una gran estabilidad y facilidad de 

modificación superficial. Pueden lograr la liberación controlada de fármacos y la localización 

específica de la enfermedad ajustando las características del polímero y la química 

superficial(Vauthier et al., 2003, p. 96; Panyam y Labhasetwar, 2003, p. 45). 

 Nanopartículas lipídicas sólidas: (SLN por sus siglas en inglés Solid lipid nanoparticles). En 

ellas pueden incorporarse: proteínas y antígenos destinados para fines terapéuticos, su 

administración puede ser por vías parenterales o por alternativas tales como oral, nasal y 

pulmonar. Brinda una mejor estabilidad proteica, evita la degradación proteolítica. Pueden 
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preverse varias aplicaciones terapéuticas locales o sistémicas, tales como inmunización con 

antígenos proteínicos, tratamiento de enfermedades infecciosas, enfermedades crónicas y 

terapia del cáncer(Liong et al., 2008, p. 889-896; Wissing, Kayser y Müller, 2004, p. 1257-1272; Almeida y 

Souto, 2007, p. 478-490). 

 

 Las nanopartículas cerámicas: CNPs (por sus siglas en inglés Ceramic Nanoparticles). Las 

CNPs son sistemas inorgánicos con características porosas. Debido a que estas partículas 

pueden ser fácilmente diseñados con el tamaño y la porosidad deseada, son utilizadas como 

como vehículos de fármacos (Roy, Ohulchanskyy y Pudavar, 2003; Yih y Al‐Fandi, 2006, p. 84).  

 

 Nanopartículas metálicas: MNs (por sus siglas en inglés Metal Nanoparticles). Las MNs de 

oro se pueden funcionalizar con otros compuestos para lograr llevar un agente anti-

angiogénico (angiogénesis es el crecimiento de los vasos sanguíneos necesarios para apoyar 

el crecimiento de células tumorales) y un agente anticancerígeno a la vez. Al hacer esto, 

células del tumor pueden ser destruidas y se puede prevenir la supervivencia de otros posibles 

tumores posibles. Algunas MNs poseen un núcleo huevo por lo cual pueden llevar fármaco 

en su núcleo y liberarlo en la ubicación de orientación usando una fuente de excitación 

externa, como una luz infrarroja o un campo magnético (Sun y Xia, 2002, p. 2176-9; Yih y Al‐Fandi, 

2006, p. 84). 

2.6.2. Liposomas 

Los liposomas son sistemas de tamaño nanométrico unilamelares o multilamelares formados 

espontáneamente cuando los fosfolípidos se dispersan en un medio acuoso. Son un sistema de 

administración controlada de fármacos más utilizado debido a su flexibilidad estructural y su 

capacidad para incorporar una variedad de fármacos hidrófilos e hidrófobos, además es 

biocompatible y biodegradable (Chorilli, Calixto y Rimério, 2013, p. 89; Bovis, Woodhams y Loizidou, 2012, 

p. 59) 

2.6.3. Hidronanogeles 

Los hidronanogeles o nanogeles son sistemas formados por materiales poliméricos que son 

capaces de absorber gran cantidad de agua debido a la presencia de grupos hidrofílicos (-OH, -

COOH, - CONH2, -SO3H) en su estructura, además presentan una estructura de malla 

tridimensional.  

Estos sistemas son ampliamente utilizados para la liberación controlada de fármacos, debido a 

que son biocompatibles, tienen propiedades físicas que son similares a tejidos vivos y son capaces 
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de reaccionar a estímulos químicos como el pH, físicos como la temperatura y bioquímicos como 

ligandos de afinidad. Estos estímulos los permiten pasar de un estado colapsado a un estado de 

hinchamiento.  

Generalmente existen cuatro factores que afectan al estado hinchado de un nanogel que se 

encuentran representados en la Figura 12-2: a) Un aumento en la cantidad de reticulación 

(aumento del agente reticulante) disminuye el hinchamiento de los nanogeles comprendidos de 

un polímero hidrófílico; b)Un aumento en el valor del pH da como resultado el colapso de un 

nanogel compuesto por cadenas de polibases débiles, y el hinchamiento de nanogeles que 

comprende un poliácido débil; c)Un aumento de la fuerza iónica disminuye el hinchamiento de 

los nanogeles de polielectrolitos; y d) Los Nanogeles compuestos de polímeros que poseen un 

comportamiento en relación a Temperatura de Transición Térmica o Temperatura Mínima Crítica 

de Solución (LCST, por sus siglas en inglés Lower Critical Solution Temperature), colapsan a 

medida que la temperatura aumenta por encima de la LCST (Eldin, Kamoun y Sofan, 2015, p. 459; 

Kabanov y Vinogradov, 2009, p. 5418-5429). 

Figura 12-2: Factores que afectan el estado de hinchazón de un nanogel. 

Fuente: Kabanov, A., y Vinogradov, S., 2009. 
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Los nanogeles pueden clasificarse según el tipo de carga en (Vinogradov, 2006, p. 4703-12): 

 

 No Iónicos: como pueden ser: metacrilato de 2-hidroxietilo, N-vinil-2-pirrolidona, entre 

otros. 

 

 Iónicos: El tipo de iniciador que se utilice para síntesis le dará la carga al nanogel haciéndolo 

aniónico o catiónico, entre los nanogeles iónicos tenemos: ácidos acrílicos, acrilamida, ácido 

vinil-sulfónico, metaacrilamida metacrílicos, entre otros. 

 

Los nanogeles iónicos poseen dos estados: el colapsado y el hinchado y la temperatura para 

pasar de un estado a otro se denomina temperatura de transición de fase de volumen (VPTT 

por sus siglas en inglés Volume Phase Transition Temperature), es decir cuando el nanogel 

supera la VPTT pasa de su estado colapsado a uno de mayor volumen o hinchado, estos 

estados juegan un papel muy importante en la liberación de controlada de fármacos ya que 

permiten una liberación de fármaco constante en el organismo como se indica en la Figura 

13-2 donde se muestra una curva del nivel de fármaco entregado durante un tiempo, se 

observa que la cantidad de fármaco se encuentra sobre el nivel mínimo de efectividad del 

fármaco y debajo de sus niveles tóxicos para el organismo, es posible una direccionalización 

del nanogel-fármaco hacia un órgano o sitio de interés gracias a la conjugación nanogel-

hormonas, nanogel-anticuerpos u otros ligandos que puedan ser reconocidos por un receptor 

en específico de la superficie de las células que se encuentren en el sitio a tratar (Escobar, J.L. 

García, D.M. Zaldivar D. Katime, 2002, p. 1-25).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

               Fuente: Escobar, J., et.al., 2002. 

Algunos de los métodos utilizados para la liberación de fármacos se observan en la Figura 14-2: 

a) Difusión del fármaco desde el nanogel. b) liberación del fármaco a través de la degradación de 

las cadenas poliméricas biodegradables o de los enlaces cruzados. c) Un cambio en el valor del 

pH da como resultado la desionización de la red polimérica y la liberación del fármaco unido 

electrostáticamente. d) Los cationes multivalentes de baja masa molecular o poliones de carga 

Figura 13-2: Liberación controlada de Fármacos por nanogeles.  
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positiva o negativa afines al nanogel pueden desplazar fármacos que posean la misma carga iónica 

por fuerzas de repulsión. e) La liberación de fármacos puede ser inducida por la aplicación de 

energía externa a los nanogeles, lo que induce a una degradación o transición estructural de las 

cadenas poliméricas del nanogel. 

 

Fuente: Kabanov, A., y Vinogradov, S., 2009. 

Los nanogeles también se pueden funcionalizarse con Nanopartículas magnéticas o metálicas para 

utilizarlos en el campo de la biomedicina para diagnóstico y tratamiento del  cáncer (Wu et al., 2011, 

p. 9876-9887). 

Para la liberación de un fármaco cargado en nanogeles con MNPs, se puede generar un campo 

magnético de baja intensidad que provocará el calentamiento del nanogel y así cambie de estado 

y libere el fármaco, como se muestra en la Figura 15-2, en donde se presenta una nanogel de 

Policarboxibetaina metacrilato (pCBMA) funcionalizado por el método de Polimerización en 

microemulsión inversa con MNPs de Fe3O4  que tienen anclados a ellas ligandos de 

reconocimiento celular y además está cargado con un agente terapéutico para tratamiento del 

cáncer. La aplicación de un campo magnético externo ayuda a dirigir el compósito al sitio a tratar 

y los ligandos de reconocimiento ayudan a las MNPs a llegar al sitio diana de las células para así 

liberar el fármaco (Rayo y Guerrero, 2014, p. 17-38). 

Figura 14-2: Métodos usados para la liberación de fármacos. 
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Figura 15-2: Nanogel cargado de Nanopartículas Magnéticas. 

Fuente: Escalona, O., y Quintanar, D., 2014. 

2.6.3.1    Hidronanogel Vinilcaprolactama-Diacrilato de Polietilenglicol 

El Hidronanogel Vinilcaprolactama-Diacrilato de Polietilenglicol es un nanogel catiónico que 

está formado por el monómero principal N-Vinilcaprolactama (VCL, por sus siglas en inglés N-

Vinylcaprolactam Figura 16-2a), un agente de entrecruzamiento de Diacrilato de Polietilenglicol 

(PEGDA, Figura 16-2b), sintetizado en presencia de un iniciador catiónico y un emulsificante no 

iónico del mismo carácter que el iniciador. Su VPTT está entre los 32 a 38°C, es decir se encuentra 

en un rango de temperatura fisiológica, por lo cual es utilizado como un vehículo para transporte 

de fármacos(Forcada et al., 2011, p. 759).  

Fuente: Forcada, J., et.al., 2011; Oh, J., et.al., 2008. 

El VCL es un monómero biocompatible anfipático debido a que posee grupos hidrófobos como 

el grupo vinilo e hidrófilos como la amida. El balance de las fuerzas atractivas y repulsivas de 

este monómero determina la solubilidad del polímero. La temperatura crítica de cambio de fase 

está comprendida entre los 32 y 38°C. El VCL se debe encontrar en una concentración 0.5 al 3% 

de peso en relación a la cantidad de agua que se usará, mientras que el polímero PEGDA  se debe 

encontrar en una concentración comprendida entre el 2-8% en peso con respecto al VCL.  

Figura 16-2: a) VCL. b) PEGDA. 
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El iniciador catiónico es un reactivo capaz de generar especies catiónicas que por vía radical darán 

inicio al proceso de polimerización y brindará al nanogel una carga positiva la cual le permitirá 

al nanogel reaccionar a un cambio de temperatura. Este se deberá usar en una cantidad de 0.3 al 

1.5% en peso con respecto al VCL.   

El emulsificante puede ser de carácter catiónico o no iónico y va a ser el que le brinde estabilidad 

coloidal al nanogel ya que recubrirá la red polimérica en donde se encuentran las nanopartículas 

del gel. Un emulsificante puede ser un surfactante y su concentración deberá ser entre 0.3 y 20% 

en peso con respecto al VCL. 

De la concentración de estos cuatro elementos dependerán las características físicas y técnicas del 

gel. Nanogeles biocompatibles de este tipo poseen las siguientes características técnicas:  

 El diámetro de las nanopartículas del nanogel colapsado serán entre 30 y 60nm a temperatura 

ambiente. 

 

 El diámetro de las nanopartículas del nanogel hinchado serán entre 150 a 800nm suponiendo 

una temperatura de 55°C  

 

 Y su VPTT será 32.5° o 38°C. 

2.6.4. Sistemas de Cristales líquidos   

Los sistemas de cristales líquidos liotrópicos tienen atributos de líquidos debido a que son fluidos 

y sólidos ya que se presentan en una estructura organizada. Están formadas por tensioactivos, más 

precisamente por sus solvatos o hidratos. Se caracterizan brevemente como mesofases laminar, 

hexagonal o cúbica, y han sido ampliamente investigados, ya que son no tóxicos, biodegradables, 

y tienen propiedades bioadhesivas que también contribuyen a sus aplicaciones en la 

administración de PS (Guo et al., 2010; Liu et al., 2013, p. 6931-6941). 

2.6.5. Dendrímeros  

Los dendrímeros son polímeros altamente ramificados y tienen un diámetro entre 1 y 10 nm. Su 

principal ventaja es la previsibilidad y el control de tamaño y número de grupos funcionales 

disponibles para modificaciones. Esto proporciona una mayor certeza en la predicción de la 

cantidad de fármaco incorporado. Por lo tanto, permite la farmacocinética reproducible, lo que 
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hace a los dendrímeros un sistema de administración de fármacos interesante para la TFD (Gillies 

y Frechet, 2005). 

2.6.6. Ciclodextrinas 

Las Ciclodextrinas naturales (CDs por sus siglas en inglés cyclodextrins) son oligosacáridos 

cíclicos obtenidos por acción de la enzima transferasa ciclodextrina-α-glicosil (CGTasa). Varios 

CDs modificados han sido sintetizados con el fin de mejorar las estructuras de CDs naturales, que 

los hace adecuados para aplicaciones farmacéuticas. Tienen una forma similar a un cono, por lo 

tanto, se forma una cavidad interna no polar, lo que permite la formación de complejos de 

inclusión de fármacos lipófilos (Wang et al., 2014, p. 166-173; Saltão y Veiga, 2001). 

2.6.7. Nanotubos de Carbono 

Los CNTs como se puede observar en la Figura 17-2 son capaces de transportar el fármaco y 

cargarlo hasta el interior de la célula con el proceso siguiente: a) los CNTs son funcionalizados 

con un receptor químico y con el fármaco encapsulado, b) el CNT es sellado o encapsulado con 

un componente biodegradable sensible a la temperatura o pH, c)el material encapsulado se 

introduce en el torrente sanguíneo o se injiere por vía oral y gracias a los receptores químicos 

localiza su destino, d)las células son permeables a los CNTs, por lo cual ingresan en ella durante 

algún proceso celular como puede ser la endocitosis, e) la tapa o la capsula del nanotubo se 

biodegrada por cambio de pH o temperatura en el interior celular y f) finalmente el nanotubo 

descarga el fármaco que llevaba.  

Los CNTs se han usado como un nanovehículo transportador de fármacos mejorando así la terapia 

del cáncer o llevando fármaco para tratamiento de enfermedades como la fiebre aftosa, entre otros 

(Lukianova-Hleb et al., 2010, p. 85102; Kushwaha et al., 2012, p. 542-553).  

Por ejemplo: al funcionalizar SWCNTs con Paclitaxel (PTX) un fármaco usado en la 

quimioterapia se ha mostrado una mejor eficacia, 10 veces mayor que al usar el modelo murino 

4T1 para tratamiento de cáncer de mama, el fármaco se libera en el sistema retículo endotelial y 

los nanotubos se excretan a través de la vía biliar sin causar daños (Liu et al., 2008, p. 63).  
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Fuente: Hilder, T., 2007 

2.6.8. Nanotubos de Carbono con Nanopartículas Magnéticas 

Los CNTs se pueden funcionalizar con MNPs para poder formar un nanovehículo más eficiente 

y controlado por un campo magnético externo, como por ejemplo en la Figura 18-2 se puede 

observar: A) CNTs expuestos a PAA (ácido poliacrílico), B) se han funcionalizado los CNTs con 

MNPs de magnetita por el método de co-precipitación y C) se ha logrado por adsorción física 

cargar a los nanotubos con gemcitabina que es un fármaco utilizado en quimioterapia para varios 

tipos de cáncer, en este caso el nanovehículo ha sido dirigido mediante un campo magnético hacia 

los ganglios linfáticos en donde el fármaco es liberado. 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Yang, D. et.al., 2009, p. 4447.  

Figura 17-2: Proceso de administración de fármaco por CNTs.  

Figura 18-2: MNPs-MWCNTs como nanotransporte de gemcitabina. 
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CAPÍTULO III 

 MARCO METODOLÓGICO 

3.1. Materiales 

Para realizar sintetizar el nanocompósito MWCNTs-MNPs se utilizaron los siguientes 

compuestos (Tabla 1-3), materiales (Tabla 2-3) y equipos (Tabla 3-3): 

Tabla 1-3: Compuestos y Reactivos 

1. Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple 2. Mentol-Ftalocianina de Zinc 

 

 

 

 

 

 

 

 *Abreviatura: MWCNTs  

 Casa Comercial: Cedido por el Laboratorio de 

Van de Graff, Departamento de Física PUC-RIO 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Fórmula: ZnMintPc 

 Masa molar: 276.02 g/mol 

 Casa Comercial: Cedido por el 

Laboratorio de Van de Graff, 

Departamento de Física PUC-RIO 

 Continuará… 

 

 

 

 

 



34 

…Continua 

3. Sulfato de Hierro II Hepta-Hidratado 4. Sulfato de Hierro III Hidratado 

 
 

 

 

 

 Fórmula: Fe(SO4)·7H2O 

 Masa molar: 276.02 g/mol 

 Casa Comercial: Merck 

 

 
 

 

 Fórmula: Fe2(SO4)3·H2O 

 Masa molar: 417.9 g/mol 

 Casa Comercial: Baker’s Analyzed. 

 

5. Hidróxido de Amonio 6. N-N Dimetilformamida 

 
 

 

 

 Fórmula: NH4OH, 14,8N 

 Masa molar: 35.05 g/mol 

 Casa Comercial: Fisher Scientific 

 

 

 
 

 

 Fórmula: (CH3)2-N-CHO 

 Masa molar: 73.09 g/mol 

 Casa Comercial: Fisher Scientific 

 

 

 

Continuará… 
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…Continua 

5. Ácido Nítrico 6. Ácido Sulfúrico 

 
 

 Fórmula: HNO3  

 Masa molar: 63.01 g/mol 

 Casa Comercial: Fermont 

 

 
 

 Fórmula: H₂SO₄ 

 Masa molar: 98.08 g/mol 

 Casa Comercial: Merck 

7. N-Vinilcaprolactama (VCL) 8. Diacrilato de Polietilenglicol (PEGDA) 

 
 

 Fórmula: C8H13NO 

 Masa molar: 139.19 g/mol 

 Casa Comercial: Sigma Aldrich 

 
 

 Fórmula:  

 

 Masa molar: 𝑀𝑛̅̅ ̅̅  250 

 Casa Comercial: Sigma Aldrich 

Continuará… 
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…Continua 

9. Suero Fisiológico 10. Tween 20 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Compuestos: Cada 100 ml contiene: Cloruro de 

Sodio 0.90g, Cloruro de Benzalconio 

(conservante) 0.01g, Excipientes c.s.p 100ml. 

 pH: 7 

 Casa Comercial: Fisiol UB 

 
 

 Fórmula: C32H60O10 

 Masa molar: 604.82 g/mol 

 Casa Comercial: La Casa de los 

Químicos 

 

 

Elaborado por: Coralía Cuadrado, 2017 

 

 

Tabla 2-3: Materiales 

1. Vasos de precipitación de: 600, 250, 100, 

50 ml 

2. Micropore de 0,22µm 

3. Recipientes de vidrio 4. Papel filtro cuantitativo de 11µm 

5. Erlenmeyers de  125mL  6. Micropipetas 

7. Pipetas de 10 mL 8. Balón de tres bocas 

9. Pera 10. Refrigerante 

11. Espátula 12. Sustratos de vidrio 

Elaborado por: Coralía Cuadrado 
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Tabla 3-3: Tabla de Equipos 

1. pH-Metro 2. Equipo de filtración Micropore al vacío. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Marca: HANNA Instruments 

 Modelo: HI-2223 Calibration Check pH Bench 

Meter 

 Presición: ±0.01 pH y 0.2°C 

 Rango de pH: -2.00 a 16.00 

 

 

 

 

 

 Marca: GLASSCO 

 Modelo: 258.202.01 All-Glass Filter 

Holder  

 Descripción: All-Glass Filter Holder 

Assembly with funnel, fritted base, cap, 

clamp, 47 mm. 

3. Plancha de Agitación Magnética 4. Reactor Químico 

 

 

 

 

  

 Marca: 

VELP Scientifica 

 Modelo: 

Digital Ceramic 

Hot Plate Stirrer 
– AREC 

 Placa de calentamiento de Cerámica resistente a 

ácidos, bases y disolventes 

 Temperatura máxima: 550 ° C 

 Peso máximo: frascos de hasta15 litros 

 Velocidad máxima: 1500 rpm 

 

 

 

 

 

 

 Marca: Harvard Apparatus 

 Modelo: PHD sistema de gradiente 

ULTRA 

 

Continuará… 
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…Continua 

5. Balanza analítica 
6. 11. Heated Ultrasonic Waterbath 

(Sonicador) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Marca: Mettler 

 Modelo: AE-260 

 Precisión: 0.1 mg 

 Calibración externa 

 Capacidad: 200g / 60g  

 Modos de pesaje: g, lb, oz, dwt, ozt, GN, ct. 

 Tamaño de la plataforma: 80 mm 

 Salida de datos RS-232 

 Marca: Fisher Scientific 

 Modelo: FS-28 

 Volumen: 9.5 L 

 Temporizador:  30 min 

 Frecuencia: 60 Hz 

 Voltaje: 117 Volts 

 Potencia: 225 W 

7. Espectrofotómetro UV-VIS 8. Espectrofotómetro FT-IR 

 Marca: Thermo Scientific 

 Modelo: Evolution 220 

 Rango de Longitudes de onda: 190-1100 nm 

 Tipo de detector :Fotodiodos duales de silicio 

 Lámpara: Xenon Flash Lamp (7 años de vida)  

 Características: 

 Geometría de doble haz con 1 a 2nm de ancho de 

banda espectral para mediciones de precisión. 

 Tecnología AFBG (Application Focused Beam 

Geometry) que permite el mejor rendimiento de 

microceldas, muestras sólidas y sondas de fibra 

óptica. 

 Marca: JASCO 

 Modelo: FT/IR-4100 

 Resolución máxima: 0.9cm-1 

 Software de análisis: KnowItAll 

 Microscopio IR 

 Características: 

 Extensión de número de onda 

 Escaneo rápido 10 exploraciones por 

segundo. 

 Reconocimiento IQ: reconoce 

automáticamente el accesorio de muestreo 

Continuará… 
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…Continua 

9. Espectrómetro Raman 

 Marca: HORIBA 

 Modelo: LabRAM HR Evolution 

 Características: 

 Elevadas resoluciones espaciales y espectrales 

 UV a NIR 

 Facilidad de uso y ergonomía 

 Imágenes confocales ultra-rápidas 

 Compatible con Raman-AFM y TERS 

 Frecuencia ultra baja 

 Ubicación automatizada de partículas e identificación química 

 Resolución espacial típicamente hasta 10 nm. 

 Fuentes de láser: 532 nm, 633 nm, 785 nm 

Elaborado por: Coralía Cuadrado, 2017 

3.2. Métodos  

3.2.1. Purificación de MWCNTs 

La purificación de los MWCNTs se realizó utilizando un ataque ácido, con los pasos que se 

indican a continuación: 

1. Se dispersó 5.3 mg de MWCNTs en 10 mL de agua destilada con Tween 80 al 5% (Gráfico 

1-3 a). 

2. Se agitó a 200rpm durante 24 horas para lograr que los MWCNTs estén bien dispersos. 

3. En una solución de 4 mL de HNO3 y 12 mL de H₂SO₄ (relación 1:3) se colocó la solución de 

MWCNTs anterior (Gráfico 1-3b). 

4. Se dejó enfriar y luego se agito magnéticamente durante 3 horas. 

5. Se realizó varios lavados de los MWCNTs utilizando filtración micropore (Gráfico 1-3 c y d) 

hasta obtener un pH neutro. 
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Gráfico 1-3: a) MWCNTs en agua destilada con Tween 80 (5%). b) MWCNTs en ácidos. c) 

Equipo de Filtración Micropore. d) MWCNTs lavados. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

3.2.2. Síntesis y Funcionalización de MNPs- MWCNTs 

La síntesis de MNPs se realizó mediante el método de co-precipitación realizándose a la vez la 

funcionalización con MWCNTs. Para esto se realizó el siguiente proceso: 

1. Muestra P1: Se dispersó los nanotubos purificados con 225mg de FeSO4 y 450mg de (Fe2 

(SO4)3) en 18 mL de agua destilada y Tween 80 al 5% (Gráfico 2-3 a).  

2. La muestra P1 se la colocó en agitación magnética por 3 horas. 

3. Se agregó a 150 mL de NH4OH la muestra anterior y se la expuso a agitación magnética-

térmica en una atmósfera inerte durante 1 hora (Gráfico 2-3 b).  

4. Se realizó varias purificaciones magnéticas del nanocompósito MWCNTs-MNPs hasta que 

el pH se neutralice (Gráfico 2-3 c y d). Se realizó un lavado final con etanol y se dejó secar 

el nanocompósito (Gráfico 3-3). 
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Gráfico 2-3: a) Muestra P1 b) Muestra P1 en NH4OH en atmósfera inerte. c) Purificación 

magnética de MWCNTs-MNPs. d) MWCNTs-MNPs purificados magnéticamente. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

 

 

Gráfico 3-3: MWCNTs-MNPs. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

3.2.3. Síntesis de Diacrilato de Polietilenglicol- Vinilcaprolactama 

1. Se dispersó 235 mL de Agua destilada, 0.08g de emulsificante SDS, 2g de N-

Vinilcaprolactama(VCL), 0.08g de Diacrilato de Polietilenglicol (PEGDA) Y 0.08 de 

NaHCO3 (Gráfico 4-3 a)  
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2. Se coloca la solución anterior en el reactor lentamente, con corriente de Nitrógeno y con 

agitación a 200rpm 

3. Se calienta a una temperatura de 70°C, manteniendo la corriente de Nitrógeno durante una 

hora. 

4. Se añade a la solución el iniciador (0.03g de Persulfato de Amonio disuelto en 15 mL de Agua 

destilada) y se mantiene la reacción a 70°C durante 6 horas (Gráfico 4-3 b). 

5. Posteriormente se deja enfriar bajo agitación a 25°C para evitar agregación. 

6. Finalmente se realiza un filtrado del nanogel (Gráfico 4-3 c). 

 

 

       Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

3.2.4. Funcionalización de MWCNTs-MNPs Con ZnMintPc 

A. Preparación de VCL/PEGDA con MWCNTs-MNPs 

a. Se tomó 2 mg de MWCNTs-MNPs y se dispersaron en 10 mL de agua destilada y se 

agregó Tween al 5% (Gráfico 5-3 a), es decir a una concentración de 0.1mg/mL (Los 

cálculos se observan en el ANEXO III literal B) 

b. Se agitó magnéticamente durante 24 horas y posteriormente se sonicó 30 minutos. 

Gráfico 4-3: a) Agua Destilada+emulsificante+monómero+polímero.b) 

Reactor de atmósfera inerte y control de temperatura. c) Nanogel filtrado.  
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c. Se agregó a la mezcla 10 mL de VCL/PEGDA y se agitó magnéticamente durante 4 

horas (Gráfico 5-3 b). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

B. Preparación de la solución STOCK de ZnMintPc a 0.25 mM 

a. Se tomó 1.195 mg de ZnMintPc y se dispersó en 1 mL de DMF obteniéndose una 

concentración de 1mM (Gráfico 6-3 a, los cálculos para determinar el peso de 

ZnMintPc se indican en el ANEXO II). 

b. Se sonicó durante 8 horas. 

c. Se realizó una disolución de la solución tomando 0.25 mL y dispersándolos 

nuevamente en 1 mL de DMF quedando así a una concentración de 0.25mM (Los 

cálculos para determinar el volumen que se irá a diluir se pueden observar en el 

ANEXO III literal A). 

d. Se sonicó durante 6 horas. 

C. Preparación de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc 

a. Se tomó los 20 mL de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs y se agregó 0.67mL de la 

solución STOCK de ZnMintPc (0.25mM Gráfico 6-3b), quedando el ZnMintPc a una 

concentración de 8.333µM (Los cálculos se muestran en el ANEXO III literal C). 

b. Se sonicó durante 4 Horas, la solución se cubrió con papel aluminio para evitar que 

el ZnMintPc decaiga por exposición a la luz (Gráfico 6-3 b). 

Gráfico 5-3: a) MWCNTs-MNPs en VCL-PEGDA. b) MWCNTs-VCL-PEGDA 

sonicados. 
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       Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

3.3. Técnicas 

3.3.1. Espectroscopia Raman 

Para utilizar la Espectroscopia Raman como técnica de caracterización se tomó una gota de la 

solución de MWCNTs-MNPs y se la colocó sobre un sustrato de vidrio, posteriormente se la dejó 

secar en un horno a 40°C. La muestra se introdujo en el equipo y fueron excitadas con un láser de 

2.33eV (532nm), una vez obtenidos los espectros se compararon con espectros patrón del 

programa LabSpec 6 que es propio del espectrómetro Raman Horiba Scientific. Posteriormente 

se realizó un análisis de los espectros en donde se calculó de la relación de las bandas D y G (
𝐼𝐷

𝐼𝐺
) 

de los espectros obtenidos. 

3.3.2. Espectroscopia FT-IR 

Para poder realizar esta técnica se enceró el sustrato con la lámina de polietileno del equipo. Se 

tomó una gota de la solución de MWCNTs-MNPs y se colocó en el sustrato del Espectrofotómetro 

FT-IT. Se realizó la corrección de los espectros y se comparó con espectros patrón de MWCNTs 

y MNPs de Hematita. 

Gráfico 6-3: a) ZnMintPc 1mM. b) VCL-PEGDA-MWCNTs-

MNPs-ZnMintPc y ZnMintPc 0.25 mM. 
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3.3.3. Espectroscopia UV-VIS 

Esta técnica se realizó con una celda de cuarzo, posteriormente se preparó el blanco con 3mL de 

Suero Fisiológico y 20µl de VCL/PEGDA para el análisis de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc, VCL/PEGDA-ZnMintPc y VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs. Y para la muestra de 

ZnMintPc (8.333 µM solución preparada con los datos del ANEXO B 5) el blanco fue 3mL de 

DMF. Con esta técnica se realizó dos tipos de análisis:  

1. Titulación: En la celda de cuarzo se colocó 3mL de suero fisiológico, 20µl de VCL/PEGDA 

y se añadió diferentes volúmenes de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc hasta llegar 

a 197µl. El proceso se repitió para VCL/PEGDA-ZnMintPc y VCL/PEGDA-MWCNTs-

MNPs. Por último se analizó ZnMintPc en DMF usando diferentes volúmenes de ZnMintPc 

(8.333 µM).  

Para determinar la concentración de ZnMintPc o de MWCNTs-MNPs se realizaron los 

cálculos que se indican en el ANEXO B 4 y 5. 

 

2. Estabilidad en el Tiempo: Se utilizó el blanco ya mencionado y la muestra a analizar fue de 

3mL de suero fisiológico, 20µl de VCL/PEGDA y 125µl de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc. Y para VCL/PEGDA-ZnMintPc se preparó una muestra de la misma manera que 

VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc. Las muestras una vez analizadas se almacenaron 

en un tubo de ensayo cubierto de papel aluminio. Se analizaron durante las 3 primeras horas 

después de preparar el compósito y un día después.   

3.4. Hipótesis 

H1: Los Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple pueden transportar el Fotosensibilizante 

ZnMintPc en un medio acuoso. 

H0: Los Nanotubos de Carbono de Pared Múltiple no pueden transportar el Fotosensibilizante 

ZnMintPc en un medio acuoso. 

3.4.1. Demostración de la Hipótesis 

La hipótesis H1 se demostró mediante observación directa de los espectros obtenidos del 

nanocompósito y por verificación de documentación.  
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Soares et al (2009); Garcia et al (2011), Hummer, Rasaiah y Noworyta (2001) demuestran que 

los MWCNTs son hidrofóbicos e incapaces de dispersarse en medios acuosos y Romero et al 

(2013) presenta que el fotosensibilizante ZnMintPc es fuertemente hidrofóbico y que es capaz de 

dispersarse en solventes orgánicos como el DMF. Tanto los MWCNTs y el PS ZnMintPc 

necesitan de un vehículo lipofílico para poder transportarse en medios acuosos (Xia, Monteiro-Riviere 

y Riviere, 2010, p. 671-675; Montes, 2009; Kam y Dai, 2005, p. 6021-6026).  

En el presente trabajo se empleó el nanogel VCL-PEGDA para recubrir al nanocompósito MNPs-

MWCNTS-ZnMintPc, demostrando ser un buen vehículo lipofílico para el transporte de este 

nanocompósito. En el Gráfico 4-4 se presenta los espectros UV-VIS del ZnMintPc disperso en 

DMF y en el Gráfico 5-4 se presenta el Espectro UV-VIS de VCL/PEGDA-ZnMintPc disperso 

en 3mL de suero fisiológico, ambos gráficos concuerdan con la investigación de Romero et al 

(2013) en donde indica que las bandas del ZnMintPc son las siguientes: la banda B a 354nm, una 

banda a 616nm y la banda Q a 684 nm.  

El los gráficos: 7 4 que presenta el espectro UV-VIS del VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs- 

ZnMintPc disperso en 3mL de suero fisiológico; 8 4 que presenta el espectro resultante de la resta 

de los espectros del Gráfico 7-4 (VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs- ZnMintPc) menos el Gráfico 

6-4 (VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs) y los gráficos correspondientes a la estabilidad en el 

tiempo del nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs- ZnMintPc. Se observó la presencia 

de las bandas características del ZnMintPc sin presentar dislocamientos ni perdida de alguna de 

las bandas lo que demuestra que el Nanocompósito no posee agregaciones y el VCL-PEGDA les 

permite ser transportados en un medio acuoso en este caso el suero fisiológico, por lo cual la 

Hipótesis H1 es verdadera siempre y cuando el nanocompósito este cubierto por VCL-PEGDA. 
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CAPITULO IV 

 ANÁLISIS Y RESULTADOS 

4.1. Resultados de la Síntesis del Nanovehículo MWCNTs-MNPs 

 

Gráfico 1-4: Espectro FT-IR de: A) MWCNTs y B) MWCNTs-MNPs. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

En el Gráfico 1-4se presenta el espectro FT-IR de MWCNTs (A) puros y de MWCNTS-MNPs 

(B), en ambos espectros se presentan bandas características de los MWCNTs como son:  la banda 

a 3373 cm-1 que se atribuye a la vibración del grupo hidroxilo (OH) y la banda a 1636 cm-1 que se 

atribuye al estiramiento del grupo C=C, en el espectro A además se observa una banda a 1091cm-

1 que corresponde a vibraciones de estiramiento de CO que pertenecen a grupos carboxílicos. En 

el espectro B se observan bandas adicionales en el rango  1400-1730 cm-1 que corresponden a los 

grupos -C = O, -COO, -COOH que han sido adicionados debido al tratamiento ácido y a la 

funcionalización con MNPs (Pourzamani, Hajizadeh y Fadaei, 2015, p. 29; Cunha et al., 2012, p. 465102; 



48 

Navamani, 2012, p. 15), por último las bandas característica de las MNPs se encuentra 709   y 

623 cm−1 que indican la vibración de estiramiento de Fe-O-Fe que es característico de la 

Hematita, (Li et al., 2010, p. 289-295). 

 

Gráfico 2-4: Comparación del espectro Raman de MWCNTs-MNPs con espectros de referencia 

del equipo de Grafito y de Hematita. Eláser=2.33eV, λ=532 nm. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

En el Gráfico 2-4 se presenta la comparación del espectro de MWCNTs-MNPs comparado con 

espectros de referencia que proporciona el programa LabSpec 6 del equipo Horiba Scientific, el 

cual nos ayudó a comprobar que es Nanovehículo está formado por estructuras de carbono 

(MWCNTs) y nanopartículas de Hematita.  

En el Gráfico 3-4 se encuentran los espectros Raman de MWCNTs sin tratar, tratados con ácidos 

nítrico y sulfúrico y del nanovehículo MWCNTs-MNPs; muestras que fueron excitadas con un 

láser de 2.33 eV (532nm) los cuales presentan las bandas características de los MWCNTs: Banda 

D o banda de Defectos y las bandas de primer y segundo orden G y G’ respectivamente. La banda 

D se encuentra a 1337 cm-1 y corresponde a la presencia de defectos en el grafito, es decir la 

presencia de múltiples hojas de carbono que no se alinean directamente hoja a hoja, lo que induce 

a una pérdida de simetría traslacional en la Red 2D de grafito, por la el mismo efecto se produce 

un fonón secundario que da lugar a la presencia de la banda G’ a 1566 cm-1. La banda fundamental 
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G es una banda de elongación tangencial que se atribuye a la vibración en plano del enlace C-C 

y es típico de materiales derivados del carbono (Santoro y Domingo, 2007; Dresselhaus et al., 2005; 

Marković et al., 2009, p. 6359-6366; L. Bokobza, 2012, p. 601-608).  

Se observa que la relación  
𝐼𝐷

𝐼𝐺
 aumenta en el espectro de los MWCNTs tratados en comparación 

con los MWCNTs sin tratar, esto se da debido a que el tratamiento ácido provoca que se rompan 

algunos enlaces y se forman grupos funcionales que sirven posteriormente para la 

funcionalización con las MNPs, al observarse la presencia de las tres bandas nos da a conocer que 

los MWCNTs se mantienen y no se han convertido en otra estructura.  

Y comparando la relación  
𝐼𝐷

𝐼𝐺
  de los espectros de MWCNTs tratados con los MWCNTs-MNPs, 

esta aumenta debido a que la estructura de los MWCNTs ha sido funcionalizada con lasMNPs 

creando una estructura de grafito defectuosa al igual que se observa que las bandas características 

de la Hematita se manifiestan en 210 y 273 cm-1 (Krysa et al., 2015, p. 1046-1058).  

 

Gráfico 3-4: Espectros Raman: A) MWCNTs sin Tratar, B) MWCNTs Tratados con ácidos 

nítrico y sulfúrico, C) MWCNTs-MNPs. Eláser=2.33eV, λ=532 nm 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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4.2. Resultados de la Funcionalización MWCNTs-MNPs con ZnMintPc 

4.2.1. Titulación de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc 

 

Gráfico 4-4: Espectro UV-VIS de titulación ZnMintPc en 3mL de DMF. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

En el Capítulo II, parte 2.5.4 se presenta el espectro UV-Vis de ZnMintPc en DMF y al compararlo 

con el Gráfico 4-4 se puede observar la presencia de las mismas bandas a 354 (Banda de B o de 

Soret), 616 y la banda Q a 684 nm (se deben a monómeros). Se observa que al ir aumentando la 

concentración de ZnMintPc, la absorción de las bandas B y Q aumenta proporcionalmente sin 

existir un dislocamiento de las mismas lo que quiere decir que obedecen a la ley de Beer-Lambert 

y no hay agregación del fármaco siendo el DMF un solvente verificado para el PS (Nunes, Sguilla y 

Tedesco, 2004, p. 273-284; Romero et al., 2013, p. 22-29). Estas bandas también se encuentran presentes en 

el Gráfico 5-4 y Gráfico 7-4 correspondientes al espectro UV-VIS del VCL/PEGDA-ZnMintPc 

y del nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs- ZnMintPc, ambos sistemas obedecen la 

Ley de Beer-Lambert por lo que se puede decir que el nanogel VCL-PEGDA dispersa muy bien 

el PS. 
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En el Gráfico 6-4 se encuentra el espectro UV-VIS de los MWCNTs MNPs en donde se observa 

la presencia de dos bandas una intensa cuyo punto máximo debe estar a 265 nm, pero por 

características del equipo no se puede visualizar y es característica de los MWCNTs (Wang et al., 

2012, p. 7693) y una menos intensa a 315 nm la cual pertenece a la estructura de la Hematita, esta 

banda ha sufrido un desplazamiento hipsocrómico o desplazamiento hacia el azul debido a la 

funcionalización covalente que tuvo con los MWCNTs en presencia de un solvente orgánico 

como es el Hidróxido de amonio (Chen et al., 2015, p. 18237-18247; Meier et al., 2004, p. 360-370). 

Mientras que en el Gráfico 8-4 se presenta un espectro tratado para conocer la concentración de 

ZnMintPc presenta en el nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc, este 

espectro es resultado de una resta entre los espectro del nanocompósito con los espectros de 

MWCNTs-MNPs. En este gráfico se puede observar que al aumentar la concentración de 

ZnMintPc, la absorbancia también aumenta proporcionalmente, además que la banda Q y B se 

mantienen en las mismas longitudes de onda (354, 616 y 684 nm) por lo que se puede decir que 

no hay agregaciones del fármaco en el nanogel en concentraciones de 0.197 hasta 0.547 µM.  

 

Gráfico 5-4: Espectro UV-VIS de titulación VCL/PEGDA-ZnMintPc, en 3mL de suero 

fisiológico +20 µL de VCL/PEGDA 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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Gráfico 6-4: Espectro UV-VIS de titulación VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs, en 3mL de suero 

fisiológico +20 µL de VCL/PEGDA. 

Fuente: Coralía Cuadrado, 2017 

 
Gráfico 7-4: Espectro UV-VIS de titulación VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs- ZnMintPc, en 

3mL de suero fisiológico + 20 µL de VCL/PEGDA 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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Gráfico 8-4: Espectro resultante de la resta de los espectros del Gráfico 7-4 (VCL/PEGDA-

MWCNTs-MNPs- ZnMintPc) menos el Gráfico 6-4 (VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs). 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

En el Gráfico 9-4  se presenta la Curva de Calibración del ZnMintPc en DMF (Color Negro) y de 

VCL/PEGDA –ZnMintPc(Color rojo), obtenida a partir de la banda Q que se encuentra en 684 

nm y es la banda más intensa y se encuentra en una región del espectro de interés para tratamiento 

en PDT,  se puede observar que en la curva de ZnMintPc las absorbancias son mayores que en la 

de VCL/PEGDA –ZnMintPc lo cual explica que el nanogel se encuentra recubriendo al ZnMintPc 

(Wu et al., 2011, p. 9876-9887, 2010, p. 7555-7566 ; Sánchez-Iglesias et al., 2009, p. 3184-3190). Mientras que el 

Gráfico 10-4 presenta la curva de Calibración del nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-

MNPs-ZnMintPc y de VCL/PEGDA–ZnMintPc obtenidos a partir de la Q, en este gráfico se 

observa que las absorbancias de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc son menores lo que 

significa que ahora el PS se encuentra recubierto por los MWCNTs-MNPs, es decir que se 

encuentra anclado a las diferentes paredes que posee el Nanotubo de Carbono. 
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Gráfico 9-4: Curva de Calibración de nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc y de ZnMintPc-DMF en 684nm. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

 

 
Gráfico 10-4: Curva de Calibración de nanocompósito VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc y de VCL/PEGDA –ZnMintPc en 684 nm. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 



55 

4.2.2. Estabilidad en el tiempo de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc. 

El estudio de estabilidad en el tiempo se realizó durante las tres primeras horas después de haber 

funcionalizado el PS con el nanovehículo (VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc) y un día 

después, en el Gráfico 11-4 se presenta los espectros correspondientes al VCL/PEGDA-ZnMintPc 

y en la Gráfico 12-4 los espectros de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc. Se puede 

observar que en ambos casos a medida que pasa el tiempo la intensidad de la banda B aumenta , 

mientras que la intensidad de la banda Q disminuye, este fenómeno se tribuye a que a medida que 

pasa el tiempo el PS comienza a decaer, pero no existe el desplazamiento de ninguna de las bandas 

por lo que se puede descartar agregación durante las 24 Horas (Hiroaki, 2015). 

 
Gráfico 11-4: Espectro UV-VIS de Estabilidad en el tiempo de VCL/PEGDA-ZnMintPc (a 0.27 

µM de ZnMintPc) en 3ml de Suero fisiológico + 20 µL de VCL/PEGDA. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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Gráfico 12-4: Espectro UV-VIS de Estabilidad en el tiempo de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc (a 0.27 µM de ZnMintPc y 0.0033mg/mL de MWCNTs-MNPs) en 3ml de Suero 

fisiológico + 20 µL de VCL/PEGDA. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 

La curva de estabilidad en el tiempo que se observa en el Gráfico 13-4, nos indica que la 

intensidad de PS decae exponencialmente a medida que transcurre el tiempo, se puede observar 

que el VCL/PEGDA- ZnMintPc decae más rápidamente que el VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-

ZnMintPc, además se observa que en el VCL/PEGDA- ZnMintPc durante las primeras tres horas 

la absorbancia disminuye en un 30%, a partir de la octava hora disminuye un 35%, manteniendo 

una intensidad del 65% de la octava hasta la vigésima cuarta hora. Mientras que en el 

VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc durante las tres primeras horas disminuye tan solo un 

17.6 % y a partir de la octava hora hasta transcurrir 24 horas la disminución de su absorbancia no 

varía notablemente disminuyendo un 27% es decir se conserva el 73% de su intensidad desde la 

octava a la vigésima cuarta hora. Lo que nos indica que la funcionalización del PS ZnMintPc a 

los MWCNTS-MNPs ayudó a brindarle mayor estabilidad en el tiempo al PS haciendo que 

durante las tres primeras horas solo pierda un 17.6% de su intensidad. 
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Gráfico 13-4: Curva de Estabilidad en el tiempo de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc(a 

0.27 µM de ZnMintPc y 0.0033mg/mL de MWCNTs-MNPs) y de VCL/PEGDA- ZnMintPc(a 

0.27 µM de ZnMintPc) en 3mL de suero fisiológico + 20 µL de VCL/PEGDA. 

Realizado por: Coralía Cuadrado, 2017 
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CONCLUSIONES 

 Se sintetizó los MWCNTs-MNPs utilizando el método de Co-Precipitación detallado en el 

punto 3.2.2 y se los caracterizó utilizando las técnicas espectroscópicas FT-IR y Raman, las 

cuales ayudaron a determinar que existen MNPs de Hematita ancladas a los MWCNTs a 

través de enlaces covalentes formados entre los grupos carboxílicos de los MWCNTS y los 

grupos superficiales de la Hematita.  

 

 Se logró funcionalizar el PS ZnMintPc al nanovehículo MWCNTs-MNPs en presencia del 

nanogel VCL-PEGDA a través de métodos físicos, se caracterizó por espectroscopia UV-VIS 

en donde se encontró la presencia de las bandas características del PS ZnMintPc: Banda B a 

354 nm, 616 nm y Banda Q a 684 nm, también se presenta una banda a 315 nm la cual 

pertenece a la estructura de la Hematita, mientras que la banda de los MWCNTs solo se 

presenta una parte de ella debido a características del equipo que no permiten visualizar la 

banda que se encontraría a 265 nm. La funcionalización se dio en un medio acuoso (nanogel 

VCL-PEGDA) en donde el ZnMintPc logra anclarse a las paredes de los MWCNTs a través 

de interacciones π-π, mientras que los fosfolípidos PEG logran funcionalizarse de forma no 

covalente con los MWCNTs a través de interacciones hidrofóbicas (Chacko et al., 2012, p. 836-

851). 

 

 El nanocompósito obtenido (VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc) en comparación 

con VCL/PEGDA-ZnMintPc obtuvo una mejor estabilidad en el tiempo lo que ayudará para 

que el nanocompósito pueda ser almacenado además que durante las 24 Horas de evaluación 

no se observó agregación del PS. Al estar funcionalizado el PS con MWCNTs se podrá 

transportar una mayor cantidad de PS en las múltiples paredes que posee y las MNPs ayudarán 

a ser dirigido a través de un campo magnético externo. 

 

 Debido a la eficiente dispersión del PS en el nanovehículo estructurado, el compuesto 

VCL/PEGDA-MNPs-MWCNTs-ZnMintPc pueden ser utilizados en una siguiente fase de 

estudio (in vitro) para verificar su eficiencia en presencia de células cancerígenas o 

microorganismos. 
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RECOMENDACIONES 

 Se recomienda continuar con la presente investigación para lograr su aplicación en la Terapia 

Fotodinámica. 

 Se recomienda verificar la calibración de equipos utilizados para lograr obtener medidas más 

exactas especialmente equipos que posean unidades muy pequeñas a escala micro o nano. 

 Al trabajar con nanosistemas se recomienda tener mucho cuidado al pesar compuestos, al 

tomar volúmenes, al manejar equipos para obtener los resultados deseados, además tener 

mucho cuidado al lavar los materiales de vidrio a utilizar para evitar contaminación de nuestro 

producto. 

 Se recomienda tener presente las medidas de seguridad en un laboratorio y de manejo de 

sustancias químicas peligrosas. 
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ANEXOS 

ANEXO A: Cálculo del peso de ZnMintPc para una solución a 1mM  

Para obtener una concentración de 1mM de ZnMintPc se siguió la ecuación de la Molaridad de 

una solución (Moore y Stanitski, 2014; Spellman, 2005): 

𝑀𝑜𝑙𝑎𝑟𝑖𝑑𝑎𝑑(𝑀) =
𝑛ú𝑚𝑒𝑟𝑜 𝑑𝑒 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠

𝑉𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒𝑛 𝑑𝑒 𝐷𝑖𝑠𝑜𝑙𝑢𝑐𝑖ó𝑛 (𝐿)
=

𝑚𝑜𝑙

𝐿
  (𝐸𝑐𝑢𝑎𝑐𝑖ó𝑛 2) 

 

𝑛ú𝑚𝑒𝑟𝑜 𝑑𝑒 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 = 𝑉𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒𝑛 𝑑𝑒 𝐷𝑖𝑠𝑜𝑙𝑢𝑐𝑖ó𝑛 (𝐿) 𝑥 𝑀𝑜𝑙𝑎𝑟𝑖𝑑𝑎𝑑 

𝑛ú𝑚𝑒𝑟𝑜 𝑑𝑒 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 = 0.001 𝐿 𝑥 0.001
𝑚𝑜𝑙

𝐿
= 0.000001 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 

Conociendo el peso molecular de ZnMintPc que es de 1195 g/mol, podemos saber que peso de 

ZnMintPc hay en 0.000001moles. 

0.000001 𝑚𝑜𝑙𝑒𝑠 𝑥 1195 
𝑔

𝑚𝑜𝑙
= 0.001195 𝑔 = 1.195 𝑚𝑔 

Entonces para obtener 1mM de ZnMintPc necesitamos dispersar 1.195 mg de ZnMintPc en 1mL 

de DMF. 

  



 

ANEXO B: Cálculo de concentración y volumen de ZnMintPc o de MWCNTs a partir de una 

solución concentrada. 

Partiendo de la ecuación general de diluciones (Glencross, Ahmed y Wang, 2010; Stephenson, 2003, p. 315`) 

podemos obtener una muestra a una concentración deseada. La ecuación general de una dilución 

es la siguiente: 

𝐶𝑐 𝑥 𝑉𝑐 =  𝐶𝑑 𝑥 𝑉𝑑  (𝐸𝑐𝑢𝑎𝑐𝑖ó𝑛 3) 

En donde:  

𝐶𝑐 = Concentración concentrada o inicial a la que se encuentra una solución. 

𝑉𝑐 = Volumen concentrado que va a ser disuelto en una cantidad de solvente. 

𝐶𝑑 = Concentración diluida o final 

𝑉𝑑 =Volumen diluido, volumen del solvente en donde se va a diluir el volumen concentrado. 

1. Hallar el volumen de ZnMintPc (1mM) diluido en 1mL de DMF, para poder obtener una 

solución de ZnMintPc a 0.25mM. 

𝐶𝑐 𝑥 𝑉𝑐 =  𝐶𝑑 𝑥 𝑉𝑑  

𝑉𝑐 =  
𝐶𝑑 𝑥 𝑉𝑑

𝐶𝑐
=  

0.25𝑚𝑀 𝑥 1𝑚𝐿

1𝑚𝑀
= 0.25𝑚𝐿 

Para obtener una solución de ZnMintPc a 0.25mM se debe diluir 0.25mL de ZnMintPc (1mM) 

en 1mL de DMF. 

2. Obtener la concentración de MWCNTs-MNPs, en donde 2mg de MWCNTs-MNPs son 

dispersados en 20mL de VCL/PEGDA.  

𝐶 =  
𝑚𝑎𝑠𝑎

𝑉𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒𝑛
=

2 𝑚𝑔

20 𝑚𝐿
= 0.1

𝑚𝑔

𝑚𝐿
 

La concentración de MWCNTs-MNPs es de 0.1mg/mL 



 

3. Obtener la concentración de ZnMintPc, de una solución en donde 0.67mL de ZnMintPc a 

0.25mM se diluyen en 20mL de VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs. 

𝐶𝑑 =  
𝐶𝑐  𝑥 𝑉𝑐

𝐶𝑑
=  

0.25𝑚𝑀 𝑥 0.67𝑚𝐿

20𝑚𝐿
= 0.008333𝑚𝑀 = 8.333 𝜇𝑀. 

La concentración diluida de ZnMintPc es de 8.333µM. 

4. Obtener la concentración de ZnMintPc y MWCNTs-MNPs, de una solución de 71µL de 

VCL/PEGDA-MWCNTs-MNPs-ZnMintPc (8.333µM de ZnMintPc) (0.1mg/mL de 

MWCNTs-MNPs) que es disuelta en 3mL de suero fisiológico (cálculos en referencia al 

Gráfico 7-4).  

𝐶𝑑 =  
𝐶𝑐 𝑥 𝑉𝑐

𝐶𝑑
=  

8.333 𝜇𝑀 𝑥 71𝜇𝐿

3000 𝜇𝐿
= 0.1972 𝜇𝑀. 

La concentración final de ZnMintPc es de 0.1972 µM. 

 

𝐶𝑑 =  
𝐶𝑐 𝑥 𝑉𝑐

𝐶𝑑
=  

0.1
𝑚𝑔
𝑚𝐿

 𝑥 71𝜇𝐿

3000 𝜇𝐿
= 0.00237

𝑚𝑔

𝑚𝐿
. 

La concentración de MWCNTs-MNPs es de 0.0024 mg/mL. 

5. Obtener una concentración de 8.333 µM de ZnMintPc, a partir de una solución de 0.25 

mM de ZnMintPc disuelta en 3mL de DMF. Hallar el volumen concentrado. 

𝑉𝑐 =  
𝐶𝑑 𝑥 𝑉𝑐

𝐶𝑐
=  

0.008333 𝑚𝑀 𝑥 3 𝑚𝐿

0.25 𝑚𝑀
= 0.099 𝑚𝐿 = 99.9 𝜇𝐿. 

Hay que diluir 99.9 µL de ZnMintPc a 0.25mM en 3mL de DMF para obtener una 

concentración final de 8.333µM. 

 


