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RESUMEN

La ausencia de un tratamiento efectivo para tumores cerebrales malignos como el glioblastoma multiforme (GBM),
motivan alos investigadores a la blsqueda de alternativas que permitan ofrecer una solucién que mejore la calidad
de vida que ademas pueda prolongarla. El conocimiento actual sobre los procesos biolégicos nos permite un mejor
entendimiento de los mismos; asi como la oportunidad de poder disenar tratamientos mas efectivos, como los que
ofrece la nanotecnologia. El diseno de materiales altamente selectivos, representan actualmente la oportunidad de
mayor potencial a mediano y largo plazo, para técnicas de diagndstico temprano y tratamientos selectivos que
impacten en la sobreviday la calidad de la misma, en pacientes con tumores cerebrales malignos.
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Nanotecnology and cancer: applications for the treatment of brain tumors
ABSTRACT

The absence of an effective treatment for malignant brain tumors like Glioblastoma multiforme (GBM), has been
stimulate researchers in the search of alternatives that allow to offer a solution that improves the quality of life and
in addition it could prolong it. Current knowledge on the biological processes allows us a better understanding of the
phenomena, as well as the opportunity to design more effective treatments. Nowadays, with nanotechnology tools,
the design of highly selective materials represents the opportunity with strongest potential in the mid to long term,
to be able to offer early diagnosis techniques and selective treatments that impact in survival and the quality of life,
in patients with malignant brain tumors.
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uizas, hoy en dia casi todos estamos familiarizados

con el término cancer. Sin embargo, pocos saben

que lo que concebimos como una enfermedad,
es en realidad un grupo de mas de doscientas enferme-
dades diferentes.

El cancer es, ahora una de las cinco principales
causas de defuncion, a nivel mundial. Se le atribuyen 7.9
millones de defunciones ocurridas en 2007. La Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS), estima que alrededor
de 84 millones de personas moriran a causa de esta en-
fermedad entre 2005 y 2015%. A nivel nacional, entre
1922 al 2001; la proporcion de muertes por cancer en
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México pasd de 0.6 a 13.1% del total de defunciones ocu-
rridas por todas las causas y en toda la poblacion?.
Se ha observado que las formas predominantes
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de cancer varian de un pais a otro y se estima que, de
mantenerse las tendencias actuales, se incrementara la
incidencia de cancer en casi todo el mundo; entre otras
razones por el aumento de la esperanza de vida, el ritmo
y estilo de vida actual, asi como el medioambiente (la
exposicién a una mayor cantidad de compuestos poten-
cialmente cancerigenos).

Tumores cerebrales

Los tumores del sistema nervioso central (SNC)
ya sean de alto o bajo grado de malignidad, constituyen
un problema en el sistema de salud de México; pues
su costo social es alto siendo una de las principales cau-
sas de mortalidad. Este tipo de tumores representan
entre 10 y 15% de los tumores del organismo, aproxima-
damente 25% de todas las muertes por cancer. Este
tipo de tumores se clasifican dependiendo del sitio exacto
de localizacion del tumor, el tipo de tejido en el que se
encuentra, tipo de tendencia (alto o bajo grado), entre
otros factores. Los tumores primarios pueden originarse
en las células del cerebro, meninges, nervios o glan-
dulas.

El cerebro es un érgano delicado, y una vez que
se enferma de algun padecimiento agresivo tiene pocos
elementos para defenderse. Si el tumor es de bajo grado,
los avances tecnolégicos actuales (técnicas de microy
radiocirugia) han logrado modificar satisfactoriamente la
expectativa de vida, en la mayoria de los casos se logra
erradicar completamente el tumor. El cerebro es un
6rgano que emplea altos consumos de energiay requiere
de mucho oxigeno, ya que siempre se encuentra activo.
Esto hace que se requieran grandes cantidades de flujo
sanguineo en el cual pueden ir algunas células cance-
rosas altamente agresivas y que pese a la presencia de
la barrera hematoencefalica (BHE), logran cruzarla alo-
jandose en el cerebro.

De acuerdo con las estadisticas de la OMS, el
glioblastoma multiforme es el tumor primario de cerebro,
mas comun y de mayor agresividad que se dianostica en
adultos. Representa mas del 50% de las neoplasias de
origen glial, por lo general aparece entre los 50 y 60
anos.

En el 2009, de acuerdo con los datos del depar-
tamento de epidemiologia del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia, se registraron 274 pacientes
diagnosticados con este tipo de tumor, en una poblacion
de 2,786, lo que corresponde a un 9.8%.

Tratamiento convencional

El tratamiento especifico ideal tiene, como primer
paso, retirar el tumor; desafortunadamente, esto sélo se

puede hacer en pocos casos porque casi siempre invade
zonas que son vitales o funcionalmente importantes,
de modo que la reseccién no es posible en su totalidad.

En el tratamiento de tumores, en especial en
glioblastomas, la principal dificultad radica en distinguir
entre los margenes del tumor y el tejido sano bajo con-
diciones quirdrgicas normales. Es necesario tener en
cuenta que, durante la extirpacion del tejido del tumor,
deben ser preservadas las areas vitales y funcionales del
cerebro, con el fin de lograr que la calidad de vida
del paciente no se empeore. El régimen convencional de
tratamiento de esta enfermedad, incluye la reseccion
quirdrgica, radioterapia, quimioterapia sistémicay tera-
pia fotodinamica (PDT, por sus siglas en inglés). Sin
embargo, pese a ello, la media de supervivencia después
de cirugia y radioterapia es de 9 meses, y s6lo cerca del
10% de los pacientes logran sobrevivir por 2 anos®*. No
obstante, aunque si bien la cirugia suele ser la primera
opcidén en tratamiento, ésta no es una opcién cuando
estructuras elocuentes corren el riesgo de ser danadas
durante el procedimiento. En estos casos, es recomen-
dado un tratamiento coadyuvante de radioterapia y
quimioterapia.

Estas dos Gltimas, junto con la PDT, son trata-
mientos no invasivos que normalmente suelen aplicarse
en pacientes como adyuvantes posquirdrgicos. Empero,
esta modalidad solo suele tener efecto positivo en tumo-
res detectados tempranamente. Sumado a ello, la
radioterapia por lo general resulta en un deterioro de las
habilidades cognitivas en adultos, ademas de la posibi-
lidad del desarrollo de malignidades secundarias en al
area irradiada®.

La PDT, emplea fotosensibilizadores como Photo-
frin® (porfimero sédico), la principal ventaja de este
tratamiento es que se aplica de manera local y que el
paciente no esta expuesto a sus efectos citotoxicos,
sino hasta que el fotosensibilizador recibe excitacion.
Es en ese momento que el compuesto genera especies
reactivas que matan las células cancerigenas, con lo
cual se convierte en una terapia mas selectiva. Esto ha
motivado que recién se explore este campo en el trata-
miento de tumores cerebrales®®. Pero, a pesar de que la
PDT se ha venido empleando en otras enfermedades
desde 1980; queda aun mucho por hacer en el trata-
miento de tumores cerebrales, ya que presenta serias
limitaciones, como la profundidad maxima que la radia-
cion para activar el fotosensibilizador puede alcanzar
(cerca de 1 cm), asi como tampoco es muy efectiva en
el tratamiento de tumores muy grandes por la misma
razon.

En cuanto a la capacidad de la quimioterapia para
destruir células cancerosas, depende basicamente de
que tan capaz sea el agente quimioterapéutico para
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detener la division celular. La mayoria de las drogas usadas
para el tratamiento del cancer actldan induciendo dano
al material genético de la células (ARN o ADN) que es
donde se centra la informacién para el proceso de
replicacion. Existe una gran variedad de drogas que han
demostrado su actividad anticancerigena; sin embargo,
no existe un farmaco universaly en el caso del GBM, su
ubicacioén le dificulta mas el acceso a una quimioterapia
efectiva. Pese a los avances en el descubrimiento de
nuevas drogas y sistemas de entrega dirigida, el incre-
mento en la sobrevida de pacientes es realmente de
poco impacto. Esto es, basicamente porque existen
diversos factores que influyen en los resultados desfavo-
rables de la quimioterapia, como: limitada incorporacién
de la droga por la célula cancerosa, metabolismo intra-
celular de la droga, sensibilidad a la quimioterapia
inherente del tumor, mecanismos celulares de resisten-
cia aunque sin duda alguna, la presencia de las barreras
fisiolégicas como la BHE representa el principal y mayor
obstaculo de las drogas destinadas al tratamiento de
tumores cerebrales?®.

La combinacion de quimioterapia y radiacién ha
tenido diferentes resultados en el tratamiento de tumo-
res cerebrales en adultos?, con un impacto significativo
en la mortalidad. Un régimen cominmente usado es la
administracion de temozolamida (que es hasta ahora,
la droga mas efectiva y mejor tolerada para el tratamiento
de gliomas) y radioterapia. Un estudio prospectivo alea-
torio controlado, reflejé que el beneficio del uso de la
combinacion de ambas terapias era muy poco, ya que
sblo se logré incrementar la sobrevida 2.5 meses en
aquellos pacientes tratados con temozolamida+radia-
cion, en comparacién con aquellos que solo recibieron
radiacién?. En otro estudio donde se proponen cirugias
repetidas mas la administracion de temozolamida, se
encontré que esta modalidad logra mejorar la sobrevida
del paciente alcanzando un promedio de 15.1 meses,
superior a los 9 meses estimados inicialmente, con un
promedio de 76 puntos en la escala de Karnovsky*3. No
obstante, como puede observarse, estamos muy lejos
aln de encontrar un tratamiento efectivo que permita al
paciente una sobrevida con mejor calidad.

Desventajas de la quimioterapia convencional

Sin embargo, aln cuando la quimioterapia resulte
exitosa, existen problemas que los pacientes deben en-
frentar, como efectos laterales adversos tanto de la
radioterapia como de las drogas empleadas, ya que es-
tas no distinguen entre células sanas y cancerosas, por
lo que disminuye la calidad de vida del paciente. Son
bien conocidos los efectos adversos: disminucion del
apetito, dolor de cabeza, nalseas, estrenimiento, vomi-
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tos, edema, neurotoxicidad central, pérdida del cabello,
erupciones cutaneas, convulsiones, fatiga, diarrea, esto-
matitis, disminucion del recuento sanguineo y visién
borrosa; ademas, de debilitamiento del sistema inmu-
nolégico. Todos estos efectos, hacen que cuando el
paciente ha recibido varios ciclos de quimioterapia, dis-
minuya notablemente su calidad de vida.

Las investigaciones en torno a esta patologia se
centran en desarrollar nuevos agentes quimiotera-
péuticos, mas efectivos, con menos efectos secundarios,
pero también se trabaja en el diseno de mejores equipos
de radioterapia e instrumentos quirlrgicos que permitan
mayor precision durante las neurocirugias. En cuanto
a los farmacos, los avances van desde el diseno de nue-
vos agentes citotdxicos'*® hasta el uso de diferentes
vectores para una terapia dirigida®”*°.

Nanotecnologia y nanomedicina

El estudio a nivel molecular de fenébmenos biol6-
gicos asociados con el cancer, nos permite un mejor
entendimiento de los mismos; asi como, el desarrollo de
nuevas alternativas para que en un futuro puedan mejo-
rar la expectativa de vida y controlar la enfermedad, con
el uso de herramientas nanotecnolégicas, esto podria
ser realidad.

La nanotecnologia, que es el diseno, caracteriza-
cion, produccion y aplicacion de estructuras, dispositivos
y sistemas controlando forma y tamano a escala
nanométrica (1 nm=1x10° m); nos permite ahora llegar
a los cimientos de la materia, y adquirir conocimientos
sobre el control y transformacion de sistemas tanto na-
turales/vivientes como de aquellos hechos por el
hombre, en donde el primer nivel de organizacion de la
materia (los atomos) define sus propiedades y funcio-
nes. La aplicacion de tales herramientas en el area
médica, recibe el nombre de nanomedicina y que durante
la década actual ha emergido como un area de gran
interés para poder tratar padecimientos a los que hasta
ahora sélo se les puede abordar de manera muy limi-
tada.

Durante la década pasada, el valor de materiales
nanométricos tuvo un incremento notable en el contexto
de la entrega de farmacos mediada por particulas, para
el tratamiento de cancer. Las formulaciones nanotera-
péuticas ofrecen diversas ventajas por sobre las
convencionales: mayor acumulacion de la droga en el
tejido tumoral (incremento del efecto terapéutico),
reduccion de la toxicidad sistémica y capacidad de la
superficie de las nanoparticulas para ser funcionalizada
(lo que permite una terapia dirigida).

Las nanoparticulas son tan pequenas, que pueden
entrar a las células y sus diferentes compartimentos.
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Son lo suficientemente pequenas para poder circular en
el cuerpo sin causar riesgo de embolia. De la misma
manera, pueden salir de los compartimentos sanguineos
a través de ventanas de diametros de alrededor de 100
nm en ciertos epitelios con permeabilidad aumentada
(figura 1).

Grupos funcionales
Nanoparticulas

Membrana
celular

Droga

Figura 1. Esquema de entrega dirigida mediada por nanoparticulas.

La Administracion de Drogas y Alimentos de los
Estados Unidos de Norteamérica (FDA) ha aprobado ya
algunos tratamientos anticancer basados en nanopar-
ticulas®®>?t, El tamano de estas nanoparticulas pueden
variar de entre unos cuantos nanémetros hasta varios
cientos de ellos. Una de las primeras drogas que se
emplearon para este tipo de formulaciones nanopar-
ticuladas de entrega de farmacos en cerebro, fue el
hexapéptido dalargin (analogo de la leuencefélina con
actividad opioide). Para esta droga, se emplearon
nanoparticulas cargadas con el farmaco, de tamano
cercano a 250 nm, recubiertas con polisorbato-80 (emul-
sificante) que se administraron por via intravenosa, en
donde se pudo observar que el uso de nanoparticulas
como acarreadores de farmacos, les permite pasar la
BHE?223, A partir de entonces, se han explorado diver-
so0s polimeros para formulacién de nanoparticulas como
el polibutilcianoacrilato, el cual luego de diversos estudios
se demostro su toxicidad?*. Actualmente los mas em-
pleados son copolimeros y polimeros biodegradables
como el acido polilactico-glicélico (PLGA)?526 y el poli-
feprosan 20.

Los mecanismos por los cuales se transportan las
nanoparticulas al cerebro, son variados y se encuentran
reportados en la literatura®*. El mas aceptado es me-
diante la endocitosis; aunque existen otros factores
aparte del tamano, que favorecen o desfavorecen el ac-
ceso de las nanoparticulas a las células del cerebro.

Las terapias actuales estan enfocadas a matar
las células cancerosas utilizando agentes citotoxicos
que se aplican combinandose- esto puede prolongar la
vida del paciente en algunos tipos de cancer, sin embargo
en otros su efecto es muy pequeno, el cancer reaparece

en unos cuantos anos mas. El uso de una sélo droga
normalmente es inefectivo, ya que algunas células pue-
den sobrevivir al tratamiento y el cancer reaparece. En
este sentido, se han realizado numerosas investigaciones
dirigidas a estudiar el efecto de nuevos esquemas de qui-
mioterapia entre los que se incluyen el desarrollo y
puesta en prueba de la terapia local de obleas de
BNCU?"28, |a temozolamida oral?®, cisplatino®, lomus-
tina%!, melatonina®?, natrexone33, levamisole34, y
combinaciones como procarbazina+ lomustina+vini-
cristina, dibromodulcitol + carmustina® o carmustina +
lomustina®, todo esto en la blsqueda de incrementar el
tiempo de supervivencia de los pacientes.

Nanoparticulas como plataforma para quimioterapia en
tumores cerebrales

Existen diveros métodos para la sintesis de
nanoparticulas y obtener matrices de diferentes tama-
nos, la droga o principio activo puede incorporarse por
absorcion, adsorciéon, encapsulacién o por enlaces
covalentes®. Esta Gltima modalidad, se logra por lo ge-
neral mediante una simple reaccion de acoplamiento
entre nanoparticulas funcionalizadas con grupos amino
y derivados de ésteres. Las propiedades tanto fisicas
como quimicas de nanoparticulas estan intimamente
relacionadas con su eficiencia funcional y por ello, su
caracterizacion exhaustiva, permite tener un control
de calidad garantizando la reproducibilidad de los resul-
tados. Propiedades como el tamano, la morfologia de la
superficie, carga superficial, hidrofobicidad y la concen-
tracion de droga son quizas las de mayor importancia en
cuanto a caracterizacion.

Debido a que la quimioterapia para tumores cere-
brales, ha mostrado muchas limitaciones, los sistemas
de entrega de farmacos a través de nanoparticulas han
emergido como una herramienta prometedora en este
campo. Hasta el momento, ya se han estudiado dife-
rentes tipos de nanoparticulas, entre las que se pueden
mencionar las siguientes:

Nanoparticulas sélidas lipidicas (SLN’s)

Son particulas coloidales constituidas por una
matriz lipidica s6lida a temperatura fisiolégica, compuesta de
lipidos fisiolégicos y (acidos lipidos, triglicéridos y ce-
ras), estabilizados por surfactantes biocompatibles, en
las que se ha logrado encapsular eficientemente agentes
quimioterapéuticos como doxorrubicina y paclitaxel®83°,
Nanoparticulas de polibutilcianoacrilato (PBCA).

El PBCA es un polimero biodegradable que se ha
empleado ampliamente en la preparacion de nanopar-
ticulas*®41, Al circular en la sangre, las nanoparticulas
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Figura 2. Nanoparticulas sélidas-lipidicas (SLN’s).

son con facilidad absorbidas por 6rganos ricos en
macréfagos como el higado y bazo, por lo cual puedan
ser efectivas para aplicaciones en el cerebro, es nece-
sario modificarlas quimicamente. Los estudios de estas
nanoparticulas como sistemas de liberacion para el
tratamiento de tumores cerebrales incluyen encapsu-
lamiento de doxorrubicina*?y gemcitabina“®.

PLGA: es un polimero con frecuencia usado en ali-
mentos y farmacos. Existen diferentes tipos de PLGA,
dependiendo de su composicion acido lactico:acido
glicélico, y parametros de sintesis influyen fuertemente
en las propiedades finales de este**. Debido a su
biodegradabilidad y biocompatibilidad es candidato po-
tencial como acarreador de farmacos en cerebro. En
cuanto a los estudios con quimioterapéuticos para el tra-
tamiento de tumores cerebrales existen estudios con
5-fluoracilo (5-FU) en modelo de rata con células C6,
en el cual se implant6 intratumoralmente el material y se
logré observar una disminucién en la mortalidad de ani-
males enfermos. Estos resultados se atribuyen a una
entrega sostenida y local del medicamento, dado que el
5-FU es inefectivo para este tipo de tumores*. En otro
estudio se reportd el uso de nanofibras de PLGA-pacli-
taxel con resultados prometedores en el tratamiento de
gliomas recurrentes?.

Poliacrilamida: las nanoparticulas de este polimero
se han investigado en aplicaciones de PDT, en especifico
como una plataforma multifuncional dirigida en combi-
nacién con resonancia magnética de imagen (MRI) en
donde se pretende crear un efecto sinérgico de detec-
cién-dignostico-tratamiento*™4°.

Nanomedicina catalitica: biocatalizadores nanoes-
tructurados. Pese a las ventajas que representa el uso de
polimeros como sistemas acarreadores o de transporte
de farmacos hacia el cerebro, existen algunas caracte-
risticas que aln hay que optimizar, como el hecho de que
producen una respuesta inmune en la mayoria de los
casos, y que la velocidad con que el polimero se degra-
da, aln no estéa perfectamente controlada para todos
ellos. Es por ello que, las investigaciones recientes se
han dirigido a la blisqueda de materiales alternativos,
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basicamente inorganicos, que permitan superar estas
limitaciones.

Entre los materiales inorganicos mas estudiados
se encuentran los 6xidos como el silicio, titanio, alumi-
nio y zirconio. Las caracteristicas fisicoquimicas de éstos
estan fuertemente relacionadas con el proceso de
obtencion. Una forma de hacerlos biocompatibles y
selectivos es mediante la funcionalizacion de su super-
ficie. El proceso sol-gel es un método atractivo para la
preparacion de este tipo de 6xidos®>®3, Mediante el ade-
cuado control de los parametros de sintesis podemos
obtener materiales bajo diseno, que sean altamente
selectivos. Los materiales obtenidos por este proceso,
suelen usarse en procesos cataliticos, en donde propie-
dades como el area superficial, porosidad y tamano de
particula, también tiene un impacto considerable en la
selectividad del catalizador. Ademas, estos catalizadores
nanoestructurados resultan estables por grandes perio-
dos de tiempo.

Pensemos por un lado que, pese a las diferencias
fisicoquimicas que existen entre una célula cancerosay
una normal, ambas se encuentran formadas por los mis-
mos elementos: atomos de carbono, nitrégeno, fésforo
e hidrégeno que estan enlazados por diferentes fuerzas:
covalentes, Van der Waals, i6nicas, que son susceptibles
de ruptura bajo la influencia de un agente catalitico. Por
otra parte, con la nanotecnologia podemos disenar un
catalizador, con caracteristicas adecuadas de area,
porosidad, tamano, acidez superficial y funcionalizacién
entre otras; que pueda catalizar ciertas reacciones que
directa o indirectamente detengan el proceso de
replicacion en células cancerosas. Lo que buscamos del
catalizador es que pueda favorecer reacciones en un sis-
tema biol6gico: un nuevo tipo de biocatalizador, pero sin
las limitaciones que tiene una enzima, en el sentido de
alta especificidad del sustrato.

Tal biocatalizador, tendria un cierto grado de espe-
cificidad, pero basado en las propiedades fisicoquimicas
del blanco (en este caso, las células cancerosas),
como: carga eléctrica, pH, composicion elemental y
tamano, por mencionar algunas.

Con base a experiencia en este laboratorio en el
desarrollo de nanomateriales altamente especificos
obtenidos por el procesos sol-gelf*%¢, considerando lo
reportado en la literatura en relacién a la funcionalizacion
de este tipo de materiales para favorecer la biocompati-
bilidad, selectividad y encapsulamiento de diversos
farmacos®°, se han podido desarrollar novedosos bio-
catalizadores, para evaluar su efecto en la disminucién
de tumores cerebrales malignos como el GBM.

En el laboratorio del Instituto, hemos obtenido di-
ferentes nanoparticulas para cancer (NPt®) de tamanos
variados siendo las mas pequenas de apenas 5 nm, con
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propiedades superficiales muy particulares, que con una
adecuada funcionalizacion resultan selectivas hacia las
células enfermas, respetando las sanas.

Estas nanoparticulas, se caracterizaron por dife-
rentes técnicas fisicoquimicas como las microscopias
electronicas de transmision y de barrido, espectroscopia
fotoelectronica de rayos-X, absorcion de N,, difraccion
de rayos-X, espectroscopias Raman, ultravioleta-visible
e infrarroja, resonancia magnética; para poder determi-
nar sus caracteristicas morfolégicas, estructurales,
electrénicas y elementales; para poder correlacionarlas
con la actividad biocatalitica.

En 2007%, se publicaron los primeros resultados
de este trabajo; en donde usando un modelo animal de
la linea C6 de GBM en ratas Wistar, se observo que en
los animales tratados con las NPt® se logré una dismi-
nucion del 50% de la masa tumoral, en comparaciéon con
el grupo control, para el periodo de estudio. Ademas de
no observar efectos adversos asociados con la adminis-
tracion de las NPt®. Después, empleando la misma linea
celular, pero ahora generando el tumor en el cerebro de los
animales y colocando un dispositivo milimétrico formado
de NPt®°%2, se pudo confirmar el hallazgo en el experi-
mento anterior, en donde al dejar a libre evolucion cada
uno de los grupos de estudio, se observo en el grupo
administrado con NPt® una supervivencia superior a los
8 meses, con respecto al grupo control. En este estu-
dio, se realizaron pruebas de degradacion de ADN, en
donde se pudo ver que las NPt® son capaces de
interactuar con el ADN al ponerse en contacto directo
observandose la formacién de aductos. Las pruebas
histopatolégicas e inmunohistoquimicas, mostraron que
no existen cambios morfolégicos asociados con la
implantacion del dispositivo, asi como también observa-
mos que la muerte de las células cancerosas es
mediante un proceso de apoptosis.

Los resultados hasta ahora observados, nos per-
miten pensar en la posible aplicacion de este tipo de
biocatalizadores como potenciales agentes antican-
cerigenos de aplicacién local en tumores cerebrales de
alto grado de malignidad.

Perspectivas

Los nuevos tratamientos para tumores cerebrales
malignos, requieren enfoques que incluyan mecanismos
de accion, diferentes modelos de muerte celular y simu-
lacion inmune. Es por ello que a propésito de los
prometedores resultados en los estudios in vitro e in vivo
con nanomateriales, debe impulsarse la colaboracion
multidisciplinaria en nanomedicina para cancer, y poder
ofrecer a mediano plazo, tratamientos menos invasivos,
mas efectivos y econébmicamente accesibles.

Con lo anterior, podemos decir que la investigacion
en cancer ilustra muchos de los potenciales de la
nanotecnologia a mediano y largo plazo, ya que es posi-
ble que ayude a desarrollar una terapia mas adecuada
para el tratamiento de tumores cerebrales, basada en:

e Sistemas de diagnéstico e imagen que permitan
detectar un proceso canceroso desde etapas muy
tempranas (es cuando aln se tienen muy pocas
células), que sea capaz de identificar la estirpe. Esto
puede ser posible mediante el marcaje de célulasy
con el desarrollo de nuevas técnicas de imagen.

e Dispositivos multifuncionales capaces de evitar
barreras biologicas para transportar mdltiples agentes
terapéuticos directamente a las células cancerige-
nasy aquellos tejidos que juegan un papel critico en
el crecimiento y metastasis del cancer.

e Sistemas que proporcionen informacioén en tiempo real
de los efectos terapéuticos y/o de la cirugia sobre la
zona tumoral.

e Agentes que pueden predecir cambios molecularesy
prevenir que las células pre-cancerosas se conviertan
en malignas.

Los avances conceptuales y tecnolégicos hacen
posible imaginar un futuro en el que el cancer se con-
vertira en una enfermedad crénica que podra tratarse
adecuadamente en la mayoria de los casos.
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