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Nanotecnologia es un campo de las ciencias
y manipulacién de la materia a una escala at

1 milimetro (mm) = 1.000.000 nandmetros
1 nanémetro (nm) = 0,000000001 metros
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Figure: Nanometer-Sized Comparison (Source: National Cancer Institute)

Q Nanodevices:

Nanopores, Dendrimers, Nanotubes,

Quantum dots, and Nanoshels
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Units = nasometers
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- Uso de nanoparticulas ej.: Dioxido de Titanio

- Uso de la nanotecnologia para liberacion de

Liposomas ' Nanoemulsion =Nanoparticula | Micela mixta
| lipidica lipidica lipidica

200nm — 1000nm 100nm — 500nm 100nm —500nm 5nm — 10nm

Otros sistemas: nano capsulas, nano cristales, dendrimeros, etc.
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Pelo
Glandula Sebacea

La Piel

Terminacion Nerviosa Libre
- Epidermis

| -Nervio

- Dermis

Estrato corneo

- Hipodermis

Estrato granuloso
Vasos
Capilares

Glandula

Sudoripara Grasa, Colageno, Microblastos

Estrato espinoso

Estrato basal

Composicion lipidica del Estrato Corneo (EC):

COLESTEROL (20-30%)

CERAMIDAS (40-50%)

SULFATO DE
COLESTEROL (~5)

ESTERES DE
COLESTEROL (~2%)

ACIDOS GRASOS

Estructuras (10-15%)
bil P

EC: Principal
barrera a la
penetracion
cutanea

PASO DE SUSTANCIAS A
TRAVES DE LA PIEL

Intercellular Route

Transcellular Route
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Los fosfolipidos son lipidos bioldgicos indispens
los sistemas vivos. Son los principales consti
membranas bioldgicas.
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En dispersion acuosa, el estado de agregacion de lo
de la longitud de cadena de acidos grasos, de la are

las colas hidrofdbicas.

éJ e MONOMEROS

BICAPA LAMINAR

Fase interna
acuosa

v’ Vectores de farmacos, vitaminas y cosméticos
v’ Portadores en terapia génica

v’ Portadores de enzimas, vacunas, etc.

Maxima
estabilidad
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Nanoestructuras discoid
fosfolipidos de cadenas
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Corte transversal de la bicela:
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El tamaino y la forma de las bicelas varian en funcidn de los siguientes
factores:

JcL = 1P tamano
Mg > 1 tamaiio
T - 1 tamano

- Concentracion lipidica (cL);

- Relacion molar entre los fosfolipidos de cadena larga y corta (g);

-Temperatura (T);

Principales hipétesis:
A B C

\
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Nieh y cols., 2004 Triba y cols., 2005 vam Dam y cols., 2006

T,q
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Estudio de caracterizacidon de proteinas, péptidos y otras macromoléculas principalmente
por técnicas de Resonancia Magnética Nuclear (RMN).

LAS BICELAS SE ALINEAN ESPONTANEAMENTE EN CA

> 1 Tesla.

CONDICIONES: Temperaturas>Tm, q > 2.5y cL =3-40%.

Las bicelas se alinean con
la normal de la bicapa
perpendicular al campo
magnético

é,
M

BICELAS:

>

RMN de 3P

—
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Espectro tipico de
bicelas alineadas

DMPC
DHPC l
0 -2 -4 -6 -8 -10 -12 -4

Desplazamiento quimico (ppm)
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liposoma
micela

N

5-10 nm 10-50 nm

aprox 200 nm Contiene

Penetracion en el Estrato cérneo (EC)
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Ventajas principales:

-Composicion exclusivamente lipidica;
-Suficientemente pequeias para penetrar por los espacio
-Contiene una bicapa que posibilita la incorporacion de ¢
-Estructura modulable segun objetivo;

-Se alinean espontaneamente en el campo magnético;

GRAN POTENCIAL

Sistemas de liberacion de
activos

Reforzar el contenido
lipidico del EC )

Modelo de membrana para estudiar el
comportamiento de los lipidos del EC;
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IN VITRO

TRANSICION BICELA-VESICULA
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Dilution
RS i Las bicelles son capaces

de penetrar en el estrato
corneo de la piel y una
vez alli, crecen formando
capas bilaminares y
" 11000nm vesiculas.



Mayor hidratacion
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EFECTO DE L

Bicelas
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Estrato cérneo de la piel
tratado con bicelas
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Pérdida transepidérmica
de agua - FUNCION
BARRERA

PARAMETROS BI

Voluntarios Sanos

(25- 38 ainos)

o

Aplicacidn de los sistemas
en el antebrazo

o

PROPIEDADES BIOFISICAS DE
LA PIEL r

ERITEMA y MELANINA

\4

Propiedades biomecanicas
de la piel - ELASTICIDAD
y FIRMEZA

Corcorcie”
T 828 P e

Capacitancia de la piel -
HIDRATACION
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IN VIVO

TEWL HIDRATACION ERITEMA
ELASTICIDAD Y FIRMEZA

Test areas Control areas LA BICELAS SON CAPACES DE
Day 1 Byl ay | Py 11 MODIFICAR LA FUNCION
Mean SD. Mean SD. Mean SD. Mean S.D. BARRERA DE PIEL SIN

Uf 0240 003 0230 004 0270 006 0260 0.03 ;

U/Ue 0805 033 0842 008 1002 0.4 0908 022 PRODUCIR IRRITACION.

Ur/Uf  0.637 0.18 0664 003 0734 013 0677 0.17

S.D.: standard deviation. '
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Estas caracteristicas hacen de las bicelas si
para:

- Promover la penetracion cutanea (enhanc

- Reforzar de la estructura lipidica de EC
- Sistemas de liberacidn de activos en la piel

- Modelos de membrana para el estudio de los lipidos del EC de la piel
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- Se han formado bicelas con diferentes mezclas lipidicas

- Se han incorporado en estructuras bicelares:

Ceramidas- Aumentan el tamafo de las estructuras y protegen contra la dilucion;
Colesterol- Hacen las estructuras mas flexibles;

Nistatina— Promueve mejor penetracion en la mucosa oral cuando comparado a un
producto del mercado;

Diclofenaco sédice- Como sistema de liberacion tiene efaetarder, aplicado
comoenhancer promueve mayor penetracion que un producto del mercado.

Acido Flufenamico— Efectoretarder;

Otros productos que se estan incorporando en la bicelas:
- Hierro para mejorar la absorcion oral

- Marcadores para resonancia magnética

- Filtros solares

- Etc. ,
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