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Introduccidon Métodos Tipo Mecanismo de accion Ventajas/Inconvenientes
La transfeccidn génica es un proceso mediante Utilizacion de virus atenuados (adenovirus, +Eficacia y integracion a largo plazo
el cual se introduce material genético externo Biologicos Virales retrovirus y lantivirus) -toxicidad residual, fallo en la integracién y expresiones a
(tanto DNA como RNA) dentro de una celula (1). corto plazo
e, Tumor Microenvironment Microinyeccién Introduccion directa con aguja fina +Precisa
Facilitar la directa -Insercion individual
entr_ada Proyectiles de oro cargadas de MGE +Amplio n° de células
Evitar Biolistico N .
degradacion -Dano fisico a las células
iRl -Optimizar Fisicos 5 Pulsos eléctricos sobre membrana celular +Aumenta la permeabilidad de la membrana
jictamel Jtleonl cambios Electroporacion - 5
Evitar(3). -Toxicidad y dafo celular
et 5 Irradiacion con un laser las células de interés +Permite el paso de moléculas pequenas
Igura 1: iviuestra algunos ae I0S estimulos utllizados en la transteccion LaserfECCIOH

génica, ya sean exdgenas o enddgenas. Moreira AF, Dias DR, Correia lJ.
Stimuli-responsive mesoporous silica nanoparticles for cancer therapy: A review.
Microporous and Mesoporous Materials; 2016;236:141-57.

-Coste y equipamiento

Polimeros de PEI, PEG, PLGAy PBAE Biocompatibilidad, poca inmunogenicidad, alta estabilidad,
Objetivos Nanoparticulas  Dentrimeros :(PAMAMF;II_DLF))I’ Carbosilano, PEG y buena reaccion coste-eficacia, faciles de obtener,
Andlisis de estudios publicados sobre sistemas SIGfIEEE Carbono (PEG, PAMAM y etilendiamina) TERERrREE
estimulo-respuesta que utilizan nanoparticulas . Liposomales y micelares DSPE y PEO-b-PCL
Inorganicas como vectores no virales en transfeccion Quimicos Oro y plata Biocompatibilidad, estabilidad , propiedades fisico-
genica 5 | | . T e Ceréamicas de silice, titania y altimina guimicas, Opticas, magnéticas y funcionalizacion
Valoracion como alternativa en terapias génicas . .
eficaces, selectivas y poco téxicas norganicas Magneticas de Oxido de hierro
Material \ Meto CFOS: Puntos cuanticos de sulfatos de zinc o cadmio
Se ha utilizado bases de datos Scifinder, Hibridas Fosfato de Calcio y lipidos Baja toxicidad, alta vectorizacion, alta eficacia y liberacion
sciencedirect, pubmed, web of scince, Google controlada
Accademic y como herramienta de creacion Power Tabla 1. Métodos de

transfeccion_Sheikh S, (2016) y

Point 2016 Wong J et al (2017)
Resultados y Discusion

Estimulo Magnético

. o ActU re IONP n facil ner, tienen baj IC
Estimulo Luminico ctua sob € O S que son faciles de obtene ,.'Ele e bajq toxicidad y

’ alta superficie de reaccion (12). Transfeccion al aplicar campo
Nanoparticulas de oro magnético (magnetofeccion)..

Las AuNPs son versatiles, estables, poco téxicas, absorben IR y la UV-VIS por | Magnetofection Transfection
RPS que deriva al elevamiento de temperatura y/o emision de radiacion. G

Eficacia de nanoburbujas 80% vs 40% metodo directo. No dafio celular
y los poros formados por nanoburbujas permiten la entrada de AN mas
pequenos(4).
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Figura 2: Esta imagen muestra como se produce la fotoporacion por
generacion de nanoburbujas por vapor (rama de arriba) y por calor directo de
AuNPs (rama de abajo)). Xiong R et al (2014)

PEI-IONPs/pDNA tienen una eficacia de 60% in vitro , en comparacion con

s MHRs-PEI
1.6 ng

otros métodos de transfeccion la mejoria es notable (13). Vease la figura
10. La magnetofeccion reduce el tiempo de transfeccion, tras 2 horas se
consigue detectar oligonucleodtidos en el citosol de 84% las células vs 24
horas con otros métodos de transfeccion para llegar al mismo resultado (14).
Véase figura 11.

En figura 3 PEI-AuNPs /pDNA transfectadas en las
células que expresan GFP. Exceso de intensidad
puede deformar la membrana (6).

Figura 3: Observa(-:i-é-n de célula-ls -qIJe emiten radiacion .,
fluorescente debido a que no han sufrido transfeccién, a By S - X La man g eto f eccion en neuronas
tiempo 0y a los 10 minutos. La imagen control muestra las \ i A : Gl 4 ¥ d . . e .
células que no han sido expuestas a IR, y debajo se muestran ‘ : = BN o f N m 11- d al u g a r, ex p resion /| n h | b ICION d e
las células expuestas a IR con distintas dosis de AuNPs- ; 7/ e ¥ f ,;..ﬂ*'-';i Mfg%reiofe.ccién en s 7 . .
FolstePEGTA T A i _ PEI/pDNA. ChenJ. Etal. (2016) s _ o ‘ (2 f n(;ukr)onéis r?ra prOte INAS Vvease |a fl g ura 12 . POS' ble
il s i 47 . 2 ) i ¢ & e ';3' _ : il in i_ir ypCap . . 5
- PR T p.. Ty _ La f|gura 4: HAUNPs—PEI-folato/siRNA. 9 i ""- 1 gRg?z)duier o transfeccion tanto en neuronas jovenes
i Tras 48 horas eficacia de 90% de células b A BT S O ﬁ_:ﬁ.:-%if.ﬁ.{‘;%ge?ig"hziiiﬁ”'y como en las maduras (15).
. . F . ¥ % V4 x.;b -, magnetofeccion. - 5 £ . Z
transfectadas. Mayor eficacia con IR vy "y Y W | \ e | BueriTe Aplicacion en biotecnologia para
Figura 4: Esta imagen muestra el proceso de transfeccion con Folato-PEG- fOIatO que con su ausenCIa In ViVO EflcaCIa 1 - ) d J w . prOdUCC|On de p|antaS tranSgenlcaS O
HAUNPs/siRNA mediada por IR. Lu W, Zhang et al. (2010) es de 23% (5) .‘ . 2 A - ::' & — — o p ro d ucc | (') n d e cu | t | V O ( 1 6 )

SPION, dan lugar a una mejoria en la transfeccion con respecto a métodos
Descarga de AN es mayor por ruptura de enlaces causada por temperatura y no de transfeccion lipidicos (17).
por IR. AUNCs con matriz de silice/IgRNA 6 crRNA 6 mfRNA (7).

Conclusioén

Grafeno: superficie/volumen, propiedades fototérmicas y fotoacuUsticas. Por si
solo, es toxico, necesita funcionalizacion (8).

RGO-PEG —PEI permite una eficacia 10 veces mayor al irradiar con IR que en
aquellas que permanecen en oscuridad (9). Véase figura 6.

Se puede obtener transfeccion selectiva, poco toxica y eficaz con sistemas
estimulo-respuesta basados en nanoparticulas inorganicas.

Buena relacion coste-efectividad, son faciles de obtener y reducen el tiempo de
trabajo.

Seguros (no hay dato de su toxicidad en el funcionamiento celular y en la
estructura de la célula.

La funcionalizacion aumenta su eficacia, biocompatibilidad y la
biodegradabilidad.

Los estimulos son faciles de obtener y no requieren mucho coste.

No hay muchos estudios, ni se conocen datos de su destino a largo plazo.
Gran potencial como alternativas eficaces, efectivos, seguras y eficientes para
los procesos de transfeccion. Necesario dar paso hacia la practicas clinica.
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Figura 6: Muestra la eficacia de la transfeccion del
complejo PEI-PEG-GO/pDNA con distintos radios con y

20 =0 40 S0 B0 TO ” ' mpielo FEr L :
Solution Temperatures {9C) . 4 2 e @ B EETE R LG sin irradiacion de laser infrarrojo. Feng L et al. (2013) . . ,
Figura 5: Muestra las diferencias B I b I I O q raf I a'
cuantitativas, de la liberacion de los tres tipos Figura 7: Muestra el apartado a) donde se ve el esquema del proceso de ruptura de
de iRNA (correspondiendo la grafica A al endosoma al incidir IR sobre el complejo PEG-BPEI-RGo. El apartado b) muestra con
CrRNA, la B al mfRNAy la C al IgRNA), entre la gréfica de la izquierda la eficacia en funcién de proteina expresada en las PC-3 con
Iat(;?rgﬁifg:’igzrrr?é;?a()lI(ra]r?arlergg)c')x I;llzo y sin IR, y la grafica de la derecha muestra la eficacia de la transfeccion con y sin IR . Sheikh S, Coutts A, La Thangue N. Chapter 11-Transfection. In: Jalali M, Yvonne F, Saldanha L, Jalali M, ed. by. Basic Science Methods for Clinical Researchers. San Diego: Elsevier Science Publishing Co
. - en las células NIH/3T3. Kim H et al. (2014) INC; 2016. p. 191-209.
temperatura que se registra en la solucién ) . : . : : : L
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Con PEG-BPEI-RGO/pDNA el resultado en la figura 7. En presencia
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UCNPs con recubrimiento de NaYFs4 co-dopado con
iterbio y tulio tenia un 75% de eficacia de transfeccion
con UV-Vis con SI-UCNPs/sIRNA, aunque menor con IR
(11). Vease figura 9.
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Figura 9: Imagnes de micorscopio fluorescente
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