230 Sintesis, caracterizacion y evaluacion de la citotoxicidad de nanoparticulas de oro recu-
biertas con lipidos cationicos para la administracion sistémica de siRNA

Muiioz-Vio VJ"?, Hassan N?, Riveros A® Herrera-Marschitz M', Kogan M.J?

Instituto Milenio BNI-Chile, Programa de farmacologia clinica y molecular, ICBM,
Facultad de medicina, Universidad de Chile, Santiago, Chile.

2 Laboratorio de nanotecnologia y nanotoxicologia, Departamento de Quimica Farma-
colégica y Toxicoldgica, Facultad de Cs. quimicas y farmacéuticas, Universidad de
Chile, Santiago, Chile.

e-mail: vale.munoz.vio@gmail.co

La inhibicién de la expresion génica con
alta especificidad de blancos terapéuticos me-
diante RNA de interferencia (siRNA) surge
como una interesante estrategia de terapia géni-
ca. No obstante, la entrega de siRNA mediante
administracion sistémica enfrenta grandes difi-
cultades en la circulacién sistémica antes de al-
canzar el citoplasma de la célula blanco [1] .

Un sistema eficiente y seguro para el
transporte de siRNA son las nanoparticulas de
oro (AuNP) debido a su biocompatibilidad y fa-
cilidad de sintesis [2].

En el presente estudio se sintetizaron y
caracterizaron AuNP’s recubiertas con lipidos
cationicos (L-AuNP’s) que interaccionan elec-
trostaticamente con las moléculas de siRNA
mediante la formacion de complejos polielectro-
lito. Dichos complejos pueden interactuar con la
membrana celular conduciendo a procesos de in-
ternalizacion celular y silenciamiento de la ex-
presion génica [3].

La sintesis de AuNP’s se llevé a cabo
mediante una reduccion del complejo
(Au(PPh3)Cl) en presencia de dodecanotiol. Para
L-AuNP’s se utilizé el método de evaporacién
solvente/emulsificacién. La caracterizacion de
las nanoparticulas obtenidas fue realizada me-
diante microscopia electrénica de trasmisién
(TEM), microscopia de fuerza atémica (AFM),
dispersién dindmica de la luz (DLS), determina-
cion del potencial Z y espectroscopia UV-visi-
ble. Los efectos sobre la viabilidad celular de las
L-AuNP’s fueron evaluados en dos lineas celu-
lares; SH-SY5Y, linea de neuroblastoma huma-
no y HeLa, linea de adenocarciroma cervical hu-
mano.

Las L-AuNP’s obtenidas presentaron un
didmetro hidrodindmico de 60,0 + 0,4 nm con un
maximo de absorbancia de 521nm y un potencial

Z de 62 + 8 mV. Los estudios de viabilidad celu-
lar indican que no existe un aumento significati-
vo en la muerte celular expuesta al tratamiento.
Actualmente se estan conjugando las L-AulNP’s
con siRNA.
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