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Una nueva mirada a la liberacion de proteinas encapsuladas en
nanoparticulas

Un estudio liderado por el ICMAB ha utilizado una técnica avanzada de microscopia
Optica de altaresolucion para observar, por primeravez, el comportamiento individual
de nanoparticulas con el tiempo. Los resultados revelan que, dentro de una misma
poblacién, las nanoparticulas pueden liberar su carga terapéutica de maneras muy
diferentes, un hecho clave para el desarrollo de la medicina de precision.
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Evolucion de la liberacion de la proteina | Autoras, disponible en RCS

Bellaterra, 21 de mayo de 2026 — La medicina de precision busca transportar agentes
terapéuticos, como moléculas, proteinas o ARN, hasta el lugar exacto donde deben actuar
dentro del cuerpo. Una de las estrategias mas prometedoras es el uso de
nanotransportadores: nanoparticulas capaces de encapsular el farmaco, protegerlo,
transportarlo y liberarlo de manera controlada donde sea necesario. Actualmente, sin
embargo, su comportamiento se analiza habitualmente mediante técnicas basadas en
medidas medias de grandes poblaciones, lo que oculta las diferencias entre particulas
individuales.

Ahora, un equipo liderado por el Instituto de Ciencia de Materiales de Barcelona (ICMAB-
CSIC), en colaboracién con el Instituto de Quimica Avanzada de Cataluiia (IQAC) vy la
Universidad de Parma, ha demostrado que es posible realizar un seguimiento particula a
particula del proceso de liberaciéon. “Dentro de una misma poblacion, el comportamiento no
es homogéneo: algunas nanoparticulas liberan la carga muy rapidamente, otras mas
lentamente y algunas casi no la liberan. Si solo analizamos la media, estos extremos quedan
ocultos”, explican las investigadoras Anna Solé y Anna Roig. El estudio se ha publicado en
la revista Nanoscale Horizons en coliderazgo con Silvia Pujals del IQAC.

Un seguimiento particula a particula

El equipo ha trabajado con nanotransportadores basados en un polimero biodegradable
llamado PLGA, ampliamente utilizado en aplicaciones médicas. Este material puede
encapsular diferentes tipos de biomoléculas, como proteinas o ARN. En este estudio se ha
encapsulado una proteina comun llamada albumina, que ha servido como modelo de
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farmaco. En el futuro, sin embargo, se podria trabajar con otras biomoléculas terapéuticas
con objetivos médicos reales. Las técnicas convencionales para estudiar la liberacion de la
carga requieren manipular las muestras y ofrecen Unicamente informacion global, sin captar
el comportamiento individual de cada nanopatrticula.

Para superar esta limitacion, las investigadoras han aplicado la técnica de microscopia
llamada dSTORM, que permite localizar moléculas fluorescentes individuales con alta
precision. Mediante el marcado fluorescente diferenciado del nanotransportador y de la
proteina encapsulada, han podido observar simultineamente ambos componentes y seguir
su evolucion durante 30 dias.

Este seguimiento ha permitido observar codmo se transforma cada nanoparticula y cuantificar
el ritmo de liberacién de la proteina a lo largo del tiempo. Los resultados muestran una
liberacion inicial rapida durante los primeros dias, seguida de una fase mas sostenida hasta
la degradacion final del polimero. Paralelamente, las nanoparticulas experimentan un
aumento de diametro y una disminucién en numero, indicando procesos de hidratacion,
hinchamiento y degradacion.

Uno de los resultados mas relevantes es la identificacion de grandes diferencias entre
nanoparticulas individuales. Mientras algunas liberan rapidamente una parte importante de
la carga, otras retienen la mayor parte durante mas tiempo. Estas diferencias, invisibles en
los estudios basados en medias, podrian tener un papel determinante en la eficacia
terapéutica y en los posibles efectos adversos. “Cada vez hay mas evidencias de que la
respuesta clinica depende de cuando, dénde y cuanta carga se libera en cada parte del
cuerpo”, apuntan las investigadoras.

Una nueva herramienta al servicio de la nanomedicina

Este nuevo enfoque abre la puerta a una mejor comprension de la complejidad de los
sistemas de liberacion de farmacos. “Abre dos vias de investigacion”, aseguran las
investigadoras: “por un lado, la metodologia empleada en este estudio se podra aplicar a
otros tipos de nanotransportadores; por otro lado, proporciona una vision mas precisa del
comportamiento de las poblaciones de nanoparticulas, aportando informacion clave para
optimizar el diseno de futuras terapias.”

El trabajo forma parte de la tesis doctoral de Anna Solé, quien, junto con equipos médicos,
busca desarrollar nanotransportadores para la administracion dirigida a 6rganos como el
pulmén o el cerebro, con el objetivo de mejorar la regeneracion de tejidos dafiados.
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