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RESUMEN

Introduccion: A la vanguardia de la nueva tendencia de las nanoparticulas emergentes en la familia de
nanomateriales carbdnicos, los “Puntos cuanticos de carbono” se proyectan como una alternativa para
multiples aplicaciones biomédicas. Estos biomateriales a base de carbono con dimensiones inferiores a
10 nm se caracterizan por su emision fluorescente. Objetivo: En el presente articulo se analizan los con-
ceptos mas relevantes de las nanoparticulas tipo “Puntos cuanticos de carbono” como portadores de
farmacos para aplicaciones terapéuticas. Métodos: La busqueda incluy¢ las siguientes bases de datos
especializadas PubMed/Medline, Cochrane Library, SciELO y el motor de busqueda Google Scholar.
Para la busqueda se utilizé vocabulario controlado (MeSH y DeCS), empleando los términos definidos
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para esta revision como “Nanoparticles”, “Nanotechnology”, “Nanomaterials”, “Quantum Dots”, “Car-
bon nanoparticles”, “Drug delivery systems”. Hallazgos: Los Puntos cuanticos de carbono al ser peque-
fias nanoparticulas fluorescentes pueden sintetizarse rapidamente mediante diversas rutas econdmicas
y sencillas, lo que los convierte en una alternativa viable frente a otros nanomateriales fluorescentes.
El uso de estas nanoparticulas en la nanomedicina abarca el empleo de tecnologias de soporte o planti-
llas mediante la funcionalizacion o encapsulacion de farmacos. Estas nanoparticulas pueden imitar o
modificar procesos biolégicos, permitiendo abordar problemas asociados con la solubilidad, biodispo-
nibilidad, inmunocompatibilidad y citotoxicidad de muchos de los medicamentos de uso tradicional.
Conclusion: La aplicacién de los “Puntos cudnticos de carbono” en futuras innovaciones en el campo
de la nanomedicina podria generar entidades multifuncionales capaces de diagnosticar, tratar y moni-
torear el tratamiento simultdneamente. De igual manera, el estudio de la citotoxicidad debe ser abor-
dado para lograr un andamio altamente efectivo en la liberacién controlada de farmacos.

Palabras clave: Nanoparticulas; nanotecnologia; nanomateriales; puntos cudnticos; nanoparticulas de
carbono; liberacion controlada.

SUMMARY
Carbon Quantum Dots: A nanotechnological approach to drug encapsulation

Introduction: At the forefront of the emerging trend in carbon-based nanomaterials, Carbon Quantum
Dots (CQDs) are positioned as a promising alternative for a wide range of biomedical applications.
These carbon-derived biomaterials, with dimensions below 10 nm, are distinguished by their fluores-
cent emission. Objective: This article analyzes the most relevant concepts surrounding Carbon Quantum
Dots as drug carriers for therapeutic applications. Methods: The literature search included the following
specialized databases: PubMed/Medline, Cochrane Library, SciELO, and the search engine Google
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Scholar. Controlled vocabulary (MeSH and DeCS) was employed, using the terms defined for this re-
view: “Nanoparticles,” “Nanotechnology,” “Nanomaterials,” “Quantum Dots,” “Carbon nanoparti-
cles,” and “Drug delivery systems.” Findings: Due to their small size and fluorescent properties, CQDs
can be synthesized rapidly through various cost-effective and straightforward methods, making them
a viable alternative to other fluorescent nanomaterials. Their use in nanomedicine encompasses support
technologies or scaffolds for drug functionalization or encapsulation. These nanoparticles can mimic or
modulate biological processes, offering solutions to longstanding challenges related to solubility, bioa-
vailability, immunocompatibility, and cytotoxicity of many conventional drugs. Conclusion: The appli-
cation of Carbon Quantum Dots in future innovations within nanomedicine could lead to the develop-
ment of multifunctional platforms capable of diagnosing, treating, and monitoring therapy simultane-
ously. Likewise, the issue of cytotoxicity must be addressed in depth to achieve highly effective scaffolds
for controlled drug release.

Keywords: Nanoparticles; nanotechnology; nanomaterials; quantum dots; carbon nanoparticles; drug
delivery systems.

RESUMO

Pontos quanticos de carbono: uma abordagem nanotecnoldgica para encapsulamento de medicamen-
tos

Introducdo: Na vanguarda da nova tendéncia das nanoparticulas emergentes na familia dos nanoma-
teriais carbdnicos, os “pontos quanticos de carbono” sao projetados como uma alternativa para multi-
plas aplicagdes biomédicas. Esses biomateriais a base de carbono com dimensdes inferiores a 10 nm sao
caracterizados por sua emissao fluorescente. Objetivo: No presente artigo sao analisados os conceitos
mais relevantes das nanoparticulas como “Pontos Quanticos de Carbono” como portadores de medica-
mentos para aplicagdes terapéuticas. Métodos: A pesquisa incluiu as seguintes bases de dados especia-
lizadas PubMed/Medline, Cochrane Library, SciELO e o motor de pesquisa Google Scholar. Para a pes-
quisa foi utilizado um vocabulario controlado (MeSH e DeCS), empregando os termos definidos para
esta revisao como “Nanoparticulas”, “Nanotecnologia”, “Nanomateriais”, “Pontos Quanticos”, “Nano-
particulas de carbono”, “Sistemas de distribui¢ao de medicamentos”. Hallazgos: Os pontos quanticos
de carbono, como pequenas nanoparticulas fluorescentes, podem ser sintetizados rapidamente em di-
versas rotas econdmicas e sencilais, o que os converte em uma alternativa viavel diante de outros nano-
materiais fluorescentes. O uso dessas nanoparticulas na nanomedicina abandonou o emprego de tecno-
logias de suporte ou plantas por meio da funcionalizagdo ou encapsulamento de medicamentos. Estas
nanoparticulas podem imitar ou modificar processos bioldgicos, permitindo abordar problemas associ-
ados a solubilidade, biodisponibilidade, imunocompatibilidade e citotoxicidade de muitos dos medica-
mentos de uso tradicional. Conclusdo: A aplicacao dos “Pontos Quanticos de Carbono” em futuras ino-
vagdes no campo da nanomedicina podera gerar entidades multifuncionais capazes de diagnosticar,
tratar e monitorar o tratamento simultaneamente. Da mesma forma, o estudo de citotoxicidade deve ser
abordado para lograr um estudo altamente eficaz na liberacao controlada de medicamentos.

Palavras-chave: Nanoparticulas; nanotecnologia; nanomateriais; pontos cuanticos; nanoparticulas de
carbono; libertacao controlada.

1. INTRODUCCION

En los ultimos tiempos, la nanotecnologia ha surgido como un campo innovador con un alto
potencial de avances en multiples dominios cientificos [1]. El concepto de nanotecnologia se
introdujo por primera vez en 1959 cuando el fisico Richard Feynman realiz6 una presentacion
sobre como hacer cosas a nivel atomico y molecular. A nivel atémico, las propiedades de un
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elemento estan determinadas por su configuracion electronica, pero los fendmenos cudnticos
emergen cuando la materia se reduce a dimensiones nanométricas [2, 3].

Al reducir un material a esta escala, sus propiedades fisicoquimicas pueden modificarse
significativamente debido al efecto de confinamiento cudntico. Este efecto de confinamiento
crea una cuantizacion de la energia en niveles discretos en las bandas de conduccion y valen-
cia, por lo que el material puede considerarse implicitamente un “atomo virtual” [4, 5]. Ac-
tualmente, este efecto producido en diversos sistemas es llamado “Quantum Dots”, definidos
como diminutas nanoparticulas semiconductoras de tan solo unos pocos nanometros de ta-
mano (2-10 nm) que presentan propiedades electronicas y dpticas tinicas. Estos materiales ge-
neralmente consisten en carbono, silicio, seleniuro de cadmio, sulfuro de cadmio o arseniuro
de indio y emiten fluorescencia cuando se excitan con una fuente de luz [6].

En el auge de los alétropos de carbono nanoestructurados como el fullereno, los nanotu-
bos de carbono y el grafeno se ha allanado el camino para una nueva era en la ciencia de los
materiales [7]. El carbono por estar omnipresente en la naturaleza como una sustancia de color
oscuro con baja solubilidad en agua y fluorescencia débil, ha atraido un gran interés gracias a
su facilidad de funcionalizacion superficial, métodos de sintesis faciles, biodegradabilidad y
nula toxicidad [8, 9].

Al reducir este compuesto a escala nanométrica se crean los “Puntos cudnticos de car-
bono” (CQDs) o puntos cudnticos basados en carbono, también conocidos como nanoluces de
carbono, esta es una nueva clase de nanomateriales de carbono cuasiesféricos y fotoluminis-
centes [10-12]. Los CQDs debido a su tamafio poseen caracteristicas magnéticas, eléctricas, Op-
ticas y fisicas que los proyecta hacer un nanomaterial altamente versatil para todas las indus-
trias [13, 14].

A nivel de la biomedicina especificamente en la biofarmacologia, estas nanoparticulas
pueden utilizarse como posibles nanotransportadores de bioactivos y farmacos. La implemen-
tacion de estos nuevos nanosistemas de administracion de farmacos ha demostrado ser pro-
metedora al mejorar el indice terapéutico del farmaco y la eficacia en el objetivo diana. La
eficacia de los nanosistemas basados en CQDs radica en su pequefio tamano y capacidad de
penetracion en la membrana celular, esta ventaja reduce los efectos adversos ocasionados por
los sistemas de administracion convencionales. Este articulo tiene como objetivo analizar los
conceptos mas relevantes de las nanoparticulas tipo “Puntos cudnticos de carbono” como por-
tadores de farmacos para aplicaciones terapéuticas.

2. METODOS

Esta revision no utilizé inteligencia artificial (IA). La busqueda incluy® las siguientes bases de
datos especializadas Pubmed/ Medline, Scielo y el motor de busqueda Google Scholar. Para
la busqueda se utilizé vocabulario controlado (MeSH y DeCS), definidos para esta revision
como “Nanoparticles”, “Nanotechnology” “Nanomaterials”, “Quantum Dots” “Carbon nano-
particles” “Drug delivery systems”. Se evitd homdnimos y variaciones ortograficas. Para la
estrategia aplicada a Google Scholar se planted un limite artificial de 70 resultados no replica-
bles. Como estrategia complementaria se utilizd el escaneo de referencias de citas de articulos
relacionados al tema. Se utilizo el operador booleano — AND-, cuando la primera opciéon no
estaba disponible se utilizé el operador booleano — OR. Solo se buscaron articulos en inglés y
espanol. El filtro de temporalidad se registré 2019 al 2024, este filtro permitioé encontrar la lite-
ratura actualizada.
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Los criterios de inclusion aplicados fueron de acuerdo con el rigor metodoldgico de la
literatura y con un tipo de fuente primaria y secundaria. Segun el formato del material se in-
cluyeron articulos originales, revisiones de literatura, comunicaciones cortas, actas de con-
greso, informes técnicos, cartas al editor. Los articulos seleccionados para la fase de tamizado
cumplieron con los siguientes criterios de elegibilidad: a) el articulo que reportara resultados
investigativos relacionados con “Puntos cuanticos de carbono”, b) articulos que mencionen
“Quantum Dots” y “farmacos”. La extraccion de los resultados (n=14) fue realizada por el au-
tor principal.

3. HALLAZGOS Y SINTESIS

3.1. “Carbon quatum dots” (CQDs)

Los puntos cuanticos (QDs) son cristales coloidales semiconductores, compuestos por elemen-
tos de los grupos II-VI o III-V, constituidos por cientos o miles de atomos ordenados en una
estructura cristalina de forma habitualmente esférica y de dimensiones inferiores a 10 nm [15].
En la década de 1980, los puntos cuanticos fueron observados experimentalmente por Alexey
Ekimov, lo que lo hizo merecedor del Premio Nobel 2023, posteriormente fue Reed et al. (1988)
quienes acunaron el término “puntos cudnticos” para demostrar nanoestructuras fotoluminis-
centes con estados de energia completamente cuantificados [16].

Una de las caracteristicas de los QDs es que los electrones estan obligados a mantenerse
confinados entre las tres dimensiones, lo que genera diversos fendmenos cudnticos y lo ubica
en cero dimensiones. Para que dicho proceso tenga lugar, el tamafio de los puntos cudnticos
ha de ser similar al radio del exciton de Bohr. Los QDs convencionales suelen constar de nu-
cleos de metales pesados y carcasas semiconductoras de banda ancha, lo que genera problemas
de toxicidad [17].

En comparacion con los puntos cuanticos (QDs) tradicionales, los CQDs ofrecen una gama
mas amplia de soluciones y menor toxicidad, lo que los hace preferibles para aplicaciones bio-
médicas [18-20]. Estas nanoparticulas hemisféricas, compuestas de carbono amorfo o cristalino
con dimensiones de 1 a 10 nm, son objeto de una amplia investigacion debido a sus propieda-
des ventajosas: alta luminiscencia, estabilidad quimica, solubilidad en agua, bajo fotoblan-
queo, biocompatibilidad, bajo costo y baja toxicidad.

Fue en el 2004 cuando Xu et al. descubrieron accidentalmente los CQDs al trabajar con
nanotubos de pared simple. Sun y sus colaboradores demostraron una ruta sintética y los de-
nominaron “Puntos cudnticos de carbono” [21]. Los CQDs tienen un pardmetro de red crista-
lina aproximadamente de 0,34 nm lo que corresponde a una separacion entre capas de grafito
(002) [19]. Tanto los QDs como los CQDs tienen la propiedad de emitir fluorescencia, esto se
debe al control del tamafio de nanoparticula que permite ajustar las longitudes de onda (co-
rrespondiente al color) de los fotones emitidos por los electrones.

Este ajuste produce diversas longitudes de ondas, es decir, mientras mas grandes sean las
nanoparticulas, produciran longitudes de ondas mas largas y frecuencia mas bajas y asi a la
inversa. Esto indica que los CQDs mas grandes emiten luz cercana al rojo y las mas pequenas
emiten luz azul. Este efecto se debe al tamafio de banda prohibida, dado que la frecuencia de
luz emitida es proporcional a la energia. Los puntos mas grandes tienen niveles de energia
mas espaciados, por lo que emiten frecuencias mas bajas y, por lo tanto, longitudes de onda
mas largas [22, 23].
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Los CQDs poseen una estructura “ntcleo-capa” con un nucleo de carbono (2-3 nm con
un espaciado reticular de 0,2 nm) y una capa autopasivada (que comprende grupos funciona-
les). El nucleo (estados intrinsecos), segn los estudios, puede ser cristalino grafitico (sp?) o
amorfo (sp? /sp® mixto). Dependiendo de si el carbono sp? esta presente, las arquitecturas de
nucleo-capa de los puntos cudnticos de carbono (CQDs) pueden tener una estructura cristalina
amorfa o grafitica [24].

La naturaleza soluble en agua de los CQDs se atribuye a la presencia de grupos funciona-
les que contiene oxigeno, a saber, carboxilo (-COOH) e hidroxilo (-OH) en su superficie. Los
grupos funcionales de los CQDs también contribuyen a su solubilidad, formando coloides es-
tables en disolventes acuosos u organicos polares, lo cual resulta ventajoso frente a los puntos
cudnticos de grafeno (GQDs), que presentan una baja solubilidad en disolventes comunes [25,
26].

3.2. Propiedades de los “Puntos cuanticos de carbono”

Entre las propiedades de CQDs se encuentran la baja toxicidad, superficie hidrofila, fluores-
cencia sin parpadeo, resistencia al fotoblanqueo, facil pasivacion, estabilidad quimica y buena
compatibilidad celular. Estas caracteristicas son fundamentales para convertirlos en nanoma-
teriales altamente prometedores para aplicaciones biomédicas, Opticas y terapéuticas, ya que
permiten su integracion en sistemas bioldgicos sin generar efectos adversos significativos.
Ademas, su superficie funcionalizable facilita la conjugacion con biomoléculas especificas, po-
tenciando su selectividad en procesos de diagnostico y tratamiento. A continuacion, se desglo-
saran las propiedades mas importantes de los CQDs:

3.2.1. Absorcion de luz
Los picos de absorcion UV- visibles podria revelar la informacién de los estados de emision y
excitacion del material. El pico de absorcion en el rango de 280 a 350 nm se atribuye a transi-
ciones electrénicas de enlaces C-O o C=0O a orbitales 1t*. Esta claro que los electrones pueden
moverse a los enlaces C=N desde la dérbita n. La transicidn electronica de los enlaces C-O o
C=0 al orbital 7* es responsable del espectro de absorcion en el rango de 280 a 350 nm [27].
Shaabir et al. (2023) [28] mencionan que los grupos funcionales como C=O y C-O inducen
transiciones electronicas n — 7* y m — 7%, responsables de los picos de absorcion UV-visible,
ademas, la oxidacion de los precursores y la composicion quimica determinan la naturaleza
de los grupos funcionales, lo que a su vez modula el comportamiento 6ptico de los CQDs.
Estos hallazgos sugieren que la superficie funcionalizada de los CQDs desempefia un papel
clave en la modulacién de sus propiedades dpticas.

3.2.2. Fluorescencia

Los fendmenos de fluorescencia se producen principalmente por dos mecanismos: (a) defectos
superficiales, pasivacidon/funcionalizacion superficial, estado del nticleo de carbono, efecto del
tamano cudntico y (b) brechas de banda de dominios mt-conjugados (hibridados sp?) que se
asemejan a moléculas aromaticas que incorporan ciertas brechas de banda de energia con res-
pecto a la absorcidn y emision [29].

La energia de banda prohibida de un CQDs es la diferencia en el nivel de energia entre el
estado de energia excitado del punto y su estado de reposo. El punto cuantico puede absorber
luz fluorescente a la frecuencia de su banda prohibida para excitarse o emitir la misma fre-
cuencia de luz para volver a su estado de reposo. El tamafio de un CQDs es inversamente
proporcional al nivel de energia de la banda prohibida y, por lo tanto, altera la frecuencia de
la luz emitida y tiene un efecto en el color [28].

55



Johana Maldonado-Villamizar

3.2.3. Transferencia de electrones fotoinducida
En soluciones, los CQDs seran aceptores de electrones o donantes de electrones que pueden
extinguirse eficazmente, lo que indica que los CQDs fotoinducidos también son mayores do-
nantes y aceptores de electrones [20]. La transferencia de electrones en CQDs esta directa-
mente relacionada con su estructura electronica y la naturaleza de sus orbitales superficiales.
En estas soluciones, los CQDs excitados pueden donar electrones a especies oxidantes o
aceptar electrones de moléculas reductoras, lo que los convierte en plataformas versatiles para
sensores electroquimicos y fotocatalizadores (11). Esta capacidad de transferencia electrénica
también permite modular la fluorescencia de los CQDs en presencia de biomoléculas, lo que
los convierte en herramientas sensibles para bioimagen y diagnostico [12].

3.2.4. Efecto de confinamiento cudntico

El efecto de confinamiento por tamafio se produce por el confinamiento espacial de los iones
excitados en una dimensién adicional dentro de un material. La energia de emision depende
del radio de la particula, de modo que a medida que esta se hace mas pequenia, tanto el espec-
tro de excitacion como el de emision se desplazan a longitudes de onda mas cortas [30].

En una distribucion de CQDs con tamarios variables, diferentes subconjuntos se excitan
favorablemente a medida que varia la longitud de onda de excitacion. A medida que se excitan
CQDs segun el tamario, el espectro de emision se desplaza con la longitud de onda [8]. El
confinamiento espacial en CQDs genera una separacion discreta de los niveles de energia, lo
que modifica directamente sus propiedades Opticas. Esta relacion inversa entre el tamafio y la
longitud de onda emitida permite ajustar la fluorescencia de los CQDs mediante control sin-
tético, lo que resulta clave para aplicaciones en bioimagen y sensores opticos [14].

3.3. Sintesis, purificacion y caracterizacion de “Puntos cuanticos de carbono”

En el enfoque descendente se utilizan métodos fisicos o quimicos para destruir o dispersar la
fuente de carbono a granel en CQDs de tamano pequeno. Este método generalmente emplea
estructuras de carbono con hibridacion sp? que no presentan brechas de energia ni brechas de
banda efectivas como materiales precursores [31]. Entre los enfoques descendentes se encuen-
tran la ablacion por laser, oxidacion acida, ablacién quimica, carbonizacion electroquimica,
descarga de arco y sintesis ultrasénica (Tabla 1) [32, 33].

Tabla 1. Sintesis con enfoque descendente

Sintesis Descripcion

Ablacion por | El enfoque ideal es utilizar un pulso laser con una energia muy alta para irradiar la
laser superficie de las moléculas objetivo y transferirla al estado termodinamico donde
se crean altas temperaturas y presiones. Esto evapora rapidamente las moléculas
objetivo y las transfiere a un estado de plasma donde cristalizan para formar nano-

particulas.
Oxidacion Se trata de exfoliar y desintegrar carbono a granel en nanoparticulas mientras se
acida insertan simultaneamente grupos funcionales hidroéfilos en la superficie, como

grupos hidroxilo o carboxilo.

Ablacién qui- | La ablacién quimica es un proceso en el que pequefias moléculas organicas se car-

mica bonizan en materiales nanocarbonosos con acidos oxidantes fuertes, que luego se
convierten en pequefias laminas mediante una oxidacién controlada.

Carboniza- Los CQDs se producen utilizando una configuracion de tres electrodos con un

cion electro- electrodo de trabajo (WE) como electrodo de grafito, un contraelectrodo (CE) como

quimica
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una ldmina de platino o alambre de Pt y un electrodo de referencia (RE) como un

electrodo de Ag/AgCl.
Descarga de Este proceso utiliza plasma de gas generado en un reactor sellado dentro de un
arco electrodo anddico para reorganizar las moléculas de carbono a medida que se
rompen en segmentos mas pequenos a partir de fuentes de carbono a granel.
Sintesis Ul- El proceso de preparacion de CQDs es facil y econdmico con el uso de tecnologia
trasénica ultrasénica. Crea ondas de alta y baja presion alternas que causan que pequefias

burbujas en el liquido evolucionen y revienten.

El enfoque ascendente se realiza mediante reacciones térmicas o quimicas, los CQDs se ensam-
blan a partir de precursores de carbono mas pequenios en enfoques ascendentes [34, 35]. Entre
los enfoques ascendentes se desglosan en la Tabla 2.

Tabla 2. Sintesis de CQD con enfoque ascendente

Método hidro- | Para hacer el precursor de la reaccidn, se suspenden compuestos organicos de pe-
termal quefio tamarfio en agua o un disolvente organico. Luego, se transfiere al autoclave
de acero inoxidable revestido con teflon, que se utiliza cominmente en el labora-
torio para el método hidrotermal. A una temperatura relativamente alta, las mo-
léculas organicas se fusionaron para producir nicleos de siembra de carbono,
que crecen en CQDs con tamafios inferiores a 10 nm.

Combustion Este proceso utiliza tratamientos con acido oxidativo para ajustar las caracteristi-
cas de fluorescencia, mejorar la solubilidad en agua y agregar pequefios recursos
de carbono en CQDs.

Pilorosis La técnica de pirdlisis es una descomposicion térmica de un precursor, tipica-

mente por encima de 430 °C, para crear particulas coloidales a escala nanomé-
trica (1). El proceso implica carbonizar y priorizar pequefas moléculas organicas
a una temperatura especifica para producir puntos de carbono luminosos.

Solvotermal El método solvotérmico se desarrollé con base en el método hidrotérmico. Se di-
ferencia del método hidrotérmico en que los solventes utilizados son organicos
en lugar de agua. Bajo fase liquida o condiciones supercriticas, los reactantes dis-
persos en la solucion se vuelven mas activos y los productos se forman lenta-
mente.

Sintesis asis- Este método utiliza radiacion electromagnética en el rango de microondas (con
tida por micro- | longitudes de onda entre 1 mm y 1 m) para proporcionar un calentamiento volu-
ondas métrico uniforme directamente al medio de reaccién. El rapido calentamiento in-
terno rompe los enlaces precursores y acelera la carbonizacién, produciendo
CQDs con propiedades pticas deseables en cuestion de minutos.

La separacion y purificacion del CQDs es fundamental para el control de calidad de los siste-
mas bioldgicos. Los métodos de purificacion incluyen la electroforesis, la centrifugacion, la
didlisis y la cromatografia en columna [36]. La caracterizacion paralos CQDs se puede realizar
a través de Difraccion de Rayos X (DRX) que proporciona la informacion de las dimensiones
de la celda unitaria y el espaciado de red presente en los nticleos de carbono cristalino [21].
La resonancia magnética nuclear (RMN), la espectroscopia Raman, la microscopia electrd-
nica de transmision (TEM) y de barrido (SEM), la espectroscopia de fotoelectrones de rayos X
(XPS), el andlisis elemental (EA), el infrarrojo por transformada de Fourier (FT-IR) y microco-
pia de Fuerza atomica (AFM) son métodos adicionales (Tabla 3). El andlisis de absorcion de
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nitrégeno se utiliza para determinar el drea superficial de las nanoparticulas de carbono. Uti-
lizando la potencial zeta, se verifica la existencia de grupos funcionales en la capa externa [37].
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Mide la movilidad electroforé-
tica en campo eléctrico para de-
terminar la carga superficial
Carga superficial y estabilidad
Proporciona insight en estado
de aglomeracion y carga super-
ficial, util para analisis de esta-
bilidad; indica estabilidad co-
loidal, no destructivo.

de dispersiones coloidales de

Potencial zeta
nanoparticulas.

La distribucion de tamano de los CQDs se analiza estadisticamente mediante TEM y AFM. La
composicion basica del CQDs consiste en elementos C, H, O y N y se confirma mediante XPS.
Los grupos funcionales presentes en los CQDs son COC, COOH, C-OH, CH y CC, confirmados
por FTIR. Se utiliza espectroscopia UV-vis y espectroscopia de fluorescencia para caracterizar
las propiedades opticas de los CQDs [36].

3.4. Aplicaciones de los “Puntos cuanticos de carbono”

3.4.1. Bioimagen y biosensores

La aplicacion de puntos cudnticos de carbono (CQDs) en bioimagen ha cobrado relevancia por
su alta biocompatibilidad, baja toxicidad y capacidad de emisién fluorescente multicolor. Es-
tudios recientes han demostrado que los CQDs pueden disefiarse para emitir en rangos espe-
cificos del espectro, lo que permite su uso en técnicas de imagenologia de tejidos profundos y
seguimiento celular en tiempo real.

Das et al. (2024) [38] destacan el potencial de los CQDs como agentes de contraste en
bioimagen, subrayando su versatilidad para combinar fluorescencia con funcionalizacién mo-
lecular dirigida. Por su parte, Lesani et al. (2020) [39] desarrollaron una sonda basada en CQDs
con emision dual para imagenologia mediante excitacion bifotonica, logrando una visualiza-
cion eficiente en tejidos con alta densidad optica.

La versatilidad de los puntos cudnticos de carbono se ha ampliado mediante su funciona-
lizacion con elementos magnéticos y bioldgicos, como lo demuestra el estudio de Yao et al.
(2017) [40], quienes desarrollaron CQDs magnetofluorescentes. Estos nanomateriales fueron
dopados con iones metalicos (Gd*, Mn?* y Eu*), lo que les confiri6 propiedades contrastantes
para imagenologia por resonancia magnética (MRI), ademas de una intensa fluorescencia para
bioimagen optica. Ademas, al incorporar doxorrubicina como farmaco modelo, los CQDs mos-
traron una citotoxicidad significativamente superior frente a células tumorales en compara-
cidén con el farmaco libre, sin evidenciar toxicidad en modelos in vivo.

Aunque la bioimagen y los biosensores comparten el uso de puntos cuanticos de carbono
(CQDs) por sus propiedades Opticas excepcionales, sus aplicaciones biomédicas se distinguen
por su proposito y enfoque. Mientras que la bioimagen permite visualizar estructuras biologi-
cas en tiempo real, los biosensores estan disefiados para detectar y cuantificar biomoléculas
especificas mediante cambios en la sefial 6ptica del nanomaterial.

Esta capacidad de respuesta ante estimulos moleculares convierte a los CQDs en trans-
ductores altamente sensibles para el monitoreo clinico. Un ejemplo destacado es el estudio de
Vyas et al. (2024) [41], donde se desarrollaron biosensores de pelicula delgada, basados en
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CQDs conjugados con enzimas para la deteccion especifica de contaminantes organofosfora-
dos como etil paraoxén y metil paraoxon. El sistema mostrd alta sensibilidad, selectividad y
estabilidad en condiciones ambientales reales, lo que demuestra el potencial de los CQDs en
aplicaciones de diagndstico molecular y control toxicoldgico.

3.4.2. Fototérmica

La terapia fototérmica (PTT) es una estrategia terapéutica minimamente invasiva que utiliza
nanomateriales capaces de convertir la energia luminica, generalmente en el espectro del in-
frarrojo cercano (NIR), en calor localizado. Este aumento de temperatura inducido por irradia-
cidn laser induce la destruccion térmica de células patologicas, como las tumorales, sin afectar
significativamente los tejidos sanos circundantes.

La integracion de propiedades Opticas y terapéuticas en nanomateriales ha impulsado el
desarrollo de plataformas teragndstica para oncologia. En este contexto, Bao et al. (2018) [42]
disefiaron puntos cuanticos de carbono emisores en el infrarrojo cercano (NIR-CDs), dopados
con azufre y nitréogeno, capaces de combinar bioimagen y terapia fototérmica de alta eficiencia.
Tras su administracién intravenosa en modelos, los NIR-CDs se acumularon pasivamente en
tejido tumoral sin necesidad de ligandos especificos, lo que permiti6 una visualizacion precisa
mediante fluorescencia y fotoacustica.

De igual manera, Zhao et al. (2023) [43] lograron sintetizar CQDs con estados excitados
localizados y de transferencia de carga, lo que les confirié una doble capacidad de emision en
NIR-I/NIR-II y una alta eficiencia de absorcion multifotonica. Estos CQDs mostraron una con-
version fototérmica superior al 60%, lo que permitio realizar imagenologia profunda con reso-
lucion subcelular y ablacion tumoral localizada tras irradiacion laser. La combinacion de diag-
nostico y tratamiento en una sola plataforma nanométrica ha impulsado el desarrollo de siste-
mas teragnostica basados en puntos cuanticos de carbono emisores en el infrarrojo cercano
(NIR-CDs) para tratamientos localizados.

3.4.3. Fotodindamica

La terapia fotodinamica (PDT) es una modalidad terapéutica no invasiva que combina un
agente fotosensibilizador, luz de longitud de onda especifica y oxigeno molecular para generar
especies reactivas de oxigeno (ROS) capaces de inducir dafio celular selectivo. Al ser activados
por irradiacion luminica, los fotosensibilizadores producen ROS como el oxigeno singlete, que
desencadena procesos de apoptosis, necrosis o autofagia en células patoldgicas, sin afectar sig-
nificativamente el tejido sano circundante.

La optimizacion de sistemas fotodindmicos para el tratamiento de tumores ha llevado al
desarrollo de nanocompuestos activables por luz. En este contexto, Negi et al. (2024) [44] dise-
fiaron puntos cudnticos de carbono sensibles a dos fotones, incorporados en estructuras metal-
organicas nanoestructuradas (NMOFs), funcionalizadas con &cido fdlico para direcciona-
miento especifico hacia células tumorales que sobreexpresan el receptor de folato. Bajo irra-
diacién con laser de 980 nm, el sistema demostr6 una generacion eficiente de especies reactivas
de oxigeno (ROS), incluyendo oxigeno singlete, lo que permiti6 una inhibicion celular del 73%
en lineas cancerosas. La fluorescencia cuantica del sistema alcanzé un rendimiento del 13%, lo
que ademas habilita su uso en imagenologia simultanea.

La terapia fotodindmica también ha demostrado ser eficaz en el tratamiento de infecciones
bacterianas resistentes, especialmente cuando se emplean nanocompuestos funcionalizados
con capacidad fotosensibilizadora. En el estudio de Markovic et al. (2019) [45], se desarrollaron
nanocompuestos de puntos cuanticos de carbono (CQDs) encapsulados en polidimetilsiloxano
(PDMS), diseniados para generar especies reactivas de oxigeno (ROS) bajo irradiacion con luz
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azul (470 nm). Estos CQDs mostraron una potente actividad antibacteriana frente a cepas re-
sistentes como Staphylococcus aureus, Escherichia coli 'y Klebsiella pneumoniae, logrando una erra-
dicacion significativa sin inducir citotoxicidad en células NIH/3T3.

3.5. “Puntos cuanticos de carbono” para la encapsulacion de farmacos

La evolucion de los materiales nanocompuestos ha mejorado significativamente la capacidad
de administracion de farmacos gracias a los diversos vehiculos de administracion. Estos siste-
mas presentan caracteristicas inicas que facilitan la administracion dirigida de farmacos a tra-
vés de diversas barreras fisiologicas. La integracion de mecanismos de administracion inteli-
gentes con enfoques terapéuticos convencionales ha mejorado la eficacia de los farmacos y
reducido la toxicidad sistémica.

La busqueda de sistemas no invasivos para la administracion de péptidos terapéuticos ha
impulsado el desarrollo de formulaciones basadas en nanomateriales funcionalizados. En este
contexto, Camlik et al. (2022) [46] disefiaron una formulacién oral de insulina utilizando pun-
tos cuanticos de carbono compuestos (CQDs), dopados con nitrégeno y recubiertos con poli-
meros biocompatibles como PEG 3350 y metilcelulosa. Esta arquitectura permitié proteger la
insulina frente a la degradacion gastrointestinal y facilitar su absorcidn sistémica, logrando
una reduccién significativa de la glucemia en modelos animales diabéticos y demostrando
efectos antihiperglucémicos independientes, atribuibles a su capacidad para modular la acti-
vidad mitocondrial y estimular la glucdlisis celular.

Los CQDs, gracias a su quimica de superficie ajustable, permiten modificaciones precisas
para mejorar la carga del farmaco y la liberacion controlada, mientras que su pequefio tamafo
facilita la penetracion profunda en los tejidos. La integracion de CQDs en matrices de hidrogel
amplia ain mas sus aplicaciones biomédicas, en particular en el cuidado de heridas y la inge-
nieria de tejidos. Al incorporar CQDs, estos hidrogeles obtienen capacidades mejoradas de
administracion de farmacos y propiedades antibacterianas, a la vez que mantienen la biocom-
patibilidad, lo que facilita la monitorizacion no invasiva del farmaco [37].

Ademas de su aplicacion en hidrogeles, los CQDs han sido explorados en otros sistemas
de liberacion controlada. En el estudio de Samimi et al. (2021) [47], se desarrollé una formula-
cién que combina CQDs con &cido quinico para facilitar la entrega dirigida de gemcitabina a
células de cancer de mama, logrando un prometedor nanotransporte para dicho farmaco. Por
su parte, la resistencia bacteriana y la formacion de biopeliculas representan desafios criticos
en el tratamiento de infecciones persistentes. En este contexto, Wang et al. (2019) [48] desarro-
llaron puntos cudnticos de carbono dopados con nitrégeno (N-CQDs) como una estrategia an-
timicrobiana innovadora. Estos nanomateriales fueron sintetizados a partir de sales biscuater-
narias, lo que les confiri6é una carga positiva capaz de interactuar electrostaticamente con las
membranas bacterianas, logrando una actividad antimicrobiana del 99% frente a cepas resis-
tentes como Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) y Escherichia coli resistente a
ampicilina, superando incluso a antibidticos clinicos como vancomicina y gentamicina.

Los ensayos in vitro evidenciaron una mejora significativa en la citotoxicidad frente a cé-
lulas tumorales, en comparacién con el farmaco libre, lo que sugiere una mayor eficacia tera-
péutica y menor toxicidad sistémica. Este enfoque representa un avance relevante en la nano-
tecnologia aplicada a la oncologia, al integrar funcionalizacion bioactiva y liberacion contro-
lada en un solo sistema nanométrico [47].

Aligual que otros nanomateriales, la administracion de farmacos basada en CQDs implica
la union de farmacos a CQDs o adsorcion para una administracion en un sitio especifico con
efectos secundarios minimos. El enlace entre CQDs y el farmaco se escinde en el complejo
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CQDs-farmaco en un entorno acido del sitio enfermo u otros factores estimulantes, permi-
tiendo asi una liberacion controlada del farmaco en sitios especificos [28].

En el caso de los CQDs dopados con material electromagnético o inducido magnética-
mente, el fdrmaco se administrara a la ubicacion objetivo con la ayuda del campo magnético o
electromagnético externo mediante el portador de fdrmaco controlado [20]. Los CQDs pueden
volverse magnéticos para su uso en resonancia magnética (RM), a la vez que ofrecen la ventaja
de la administracion de farmacos y la obtencion de imagenes de fluorescencia. La RM combi-
nada con la fluorescencia proporciona una penetracion tisular superior, una resolucion espa-
cial superior y un examen microscopico del tejido mediante imagenes de fluorescencia [36].

Los CQDs son un buen sustituto de las nanoparticulas de oro (AuNP), y la funcionaliza-
cion variada podria llevar a mejores posibilidades de conjugacion de fArmacos en combinacion
con agentes diana, lo que resulta en un aumento de la eficiencia de administracion de farmaco.
La modificacion controlable de la superficie para variar funciones, el tamafo pequenio, el bajo
coste, la biocompatibilidad y la casi ausencia de efectos secundarios hacen de los CQDs una
eleccion facil como diana farmacologica [49].

La integracion de nanomateriales funcionalizados con componentes biologicos ha abierto
nuevas posibilidades en la terapia dirigida contra el cancer. Un ejemplo destacado es el estudio
de Tiwari et al. (2023) [50], quienes desarrollaron un sistema hibrido de liberacién controlada
que combina puntos cudnticos de carbono cargados con dacarbazina y recubiertos con exoso-
mas derivados de células de cancer de mama. Esta formulacién, denominada Ex-DC@CQDs,
demostrd una alta especificidad tumoral, mejor penetracion celular y una liberacidn sostenida
del farmaco, lo que se tradujo en una eficacia antitumoral significativamente superior en mo-
delos in vivo, con menor toxicidad sistémica en comparacion con la dacarbazina libre.

4. CONSIDERACIONES FINALES

Los CQDs son ejemplos de nanomateriales artificiales fabricados mediante procedimientos
mecanicos y precisos. Debido a sus efectos cudnticos, elevada relacion superficie-volumen y la
emision de luz visible, pueden ser utilizados como nanotransportadores y sondas moleculares
para el seguimiento y la monitorizacion simultdneos de la administracion de farmacos y la
eficacia terapéutica. Muchas proteinas y biomoléculas comunes existen en una escala de ta-
mano similar, y estas pequefias escalas de longitud permiten que los materiales inorganicos
interactiien estrechamente con entidades bioldgicas a nivel molecular.

El tamafio nanométrico les permite una mayor sensibilidad y una dosis efectiva menor,
sin sacrificar la funcionalidad. Esta relacion superficie-volumen, sumada a la amplia gama de
productos quimicos disponibles, facilita la modificacién de la superficie para mejorar la bio-
compatibilidad, la solubilidad y la reactividad. Los CQDs se preparan mediante la funcionali-
zacion superficial de nanoparticulas de carbono con moléculas organicas y poliméricas.

La mayoria de los métodos de preparacion se basan en la carbonizacion de precursores
que contienen carbono. La carbonizacién de diversos zumos de frutas, cascaras de sandia o
pomelo, numerosos alimentos, hierbas y hojas de plantas ha permitido la obtencién de CQDs.
La encapsulaciéon de farmacos con CQDs puede ser una ventana hacia nuevas tecnologias que
permitan entender como es el funcionamiento de los bioactivos con el elemento diana.
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