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Cationes divalentes: iones para la
nanomedicina del siglo XXI

El correcto funcionamiento del cuerpo humano depende, entre otros
factores, de la concentracidn adecuada de cationes divalentes,
elementos con doble carga positiva en superficie capaces de interactuar
con diferentes moléculas al mismo tiempo. Se ha visto que estos iones
actuan a modo de pegamento al presentar una gran versatilidad de
interaccién con proteinas para formar otras mas complejas. En este
articulo, el Grupo de Nanobiotecnologia, del Instituto de Biotecnologia y
Biomedicina (IBB) presentan el desarrollo de una tecnologia que
aprovecha esta capacidad para crear biomateriales que podrian
utilizarse en nanomedicina del cancer y también en medicina
regenerativa.
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Nuestra atmosfera estd compuesta por oxigeno y nitrégeno en un 98%, gases esenciales para
la vida en la Tierra. Aun siendo esenciales, no son suficientes para la vida, ya que existe una
larga lista de otros elementos, muchos de ellos en estado idnico o con carga eléctrica, que
presentan roles bioldgicos totalmente indispensables. De entre éstos ultimos, existe un grupo
aun mas particular, los llamados cationes divalentes, los cuales presentan peculiaridades
quimicas que los hacen extremadamente importantes para nuestro organismo. Estos cationes
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muestran una gran versatilidad ya que poseen dos cargas eléctricas positivas en su
superficie, que les permite interaccionar con varias moléculas organicas
simultaneamente.

Los cationes divalentes son capaces de interaccionar con proteinas, DNA, RNA vy distintos
componentes organicos de la célula. Asi, el correcto funcionamiento de nuestros sistemas
neuromuscular, digestivo, hormonal, renal, metabodlico y cardiovascular dependen de
ellos. Por tanto, alteraciones en sus concentraciones fuera de los rangos normales pueden
desencadenar efectos adversos graves. Entre todas sus funciones, resaltamos su participacion
en procesos de interacciéon entre proteinas celulares solubles (procesos en los que se forman
estructuras solubles mas complejas en la escala nanométrica a partir de proteinas individuales)
y agregados proteicos funcionales (procesos en los que se forman estructuras insolubles mas
complejas de forma controlada).

La ciencia esta aprovechando esta habilidad natural de los cationes divalentes para crear
nuevos materiales, sobre todo basados en proteinas, y con gran cantidad de aplicaciones
biomédicas. Estas nuevas metodologias contemplan la utilizacion de estos iones como
agentes adhesivos que unen diferentes proteinas entre si, formando nuevas estructuras.
Ademas, se ha descubierto que anadiendo una cola con 6 aminoacidos de histidinas
consecutivas en cada proteina (His-tag o cola de purificacién) se produce un incremento
exponencial en la eficacia del proceso. Esto se debe a que existe un atomo de nitrégeno en la
estructura de este aminoacido que a pH fisiologico tiende a coordinarse fuertemente con la
carga superficial de los cationes divalentes. En principio, por cada catién divalente disponible
podemos unir 2 proteinas. Aunque si variamos estas proporciones se generaran estructuras
mas complejas. Este fendmeno se puede revertir con el uso de una sustancia secuestradora de
cationes divalentes denominada acido etilendiaminotetraacético (EDTA).

Figura 1 Adaptada del articulo original con permiso de Elsevier. Copyright (2020)
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Nuestro grupo de nanobiotecnologia, usando esta tecnologia desarrollada principalmente
por nosotros en el Instituto de Biotecnologia y Biomedicina (IBB), ha generado diversos
tipos de materiales funcionales con aplicabilidad en la nanomedicina de precision del cancer y
en medicina regenerativa, en colaboracion con el Centro de Investigaciones Biomédicas en Red
(CIBER-BBN) y el Instituto de Investigaciones Biomédicas de Sant Pau.

Aun siendo procesos de fabricacion muy prometedores, sencillos, versatiles y poco costosos, se
debe tener en consideracion la posible toxicidad de los iones utilizados al ser administrados en
el cuerpo humano. Por este motivo, es indispensable conocer sus respectivas dosis
tolerables, para asi poder desarrollar materiales seguros, funcionales, biocompatibles vy
eficaces, que puedan suponer un gran avance en la nanomedicina del siglo XXI.
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