NANOPARTICULAS DE SELENIO EN LA
BIOMEDICINA: SINTESIS, PROPIEDADES Y
APLICACIONES TERAPEUTICAS.

SELENIUM NANOPARTICLES IN BIOMEDICINE:
SYNTHESIS, PROPERTIES AND THERAPEUTIC
APPLICATIONS

RESUMEN

Las nanoparticulas de selenio (SeNP) han emergido como una alternativa
prometedora en la biomedicina moderna gracias a su baja toxicidad, alta
biocompatibilidad y multifuncionalidad terapéutica. Este articulo presenta una
revision general sobre su origen, métodos de sintesis y principales
aplicaciones biomédicas. El selenio, elemento esencial para el organismo,
adquiere propiedades mejoradas al reducirse a escala nanométrica,
incrementando su biodisponibilidad y capacidad antioxidante. Las SeNP
pueden obtenerse mediante diversas técnicas biolégicas, quimicas y fisicas,
siendo la biosintesis la opcién més sostenible y biocompatible. Ademds, su
superficie funcionalizable permite su uso como vehiculos inteligentes para la
liberacién dirigida de farmacos, con aplicaciones emergentes en medicina
regenerativa y neuroproteccién. En el dmbito médico, las SeNP destacan por
su actividad anticancerigena, antioxidante, antimicrobiana, antidiabética y
antiinflamatoria, actuando mediante la modulacién de vias moleculares
relacionadas con el estrés oxidativo y la apoptosis. En conjunto, las
nanoparticulas de selenio representan una plataforma versétil y sustentable
con un gran potencial en el desarrollo de terapias mds seguras, especificas y
eficaces, consoliddndose como una herramienta clave para la nanomedicina
del futuro.

Palabras clave: selenio; nanoparticulas; sintesis; aplicaciones biomédicas.

ABSTRACT

Selenium nanoparticles (SeNP) have emerged as a promising alternative in
modern biomedicine due to their low toxicity, high biocompatibility, and
therapeutic multifunctionality. This article provides a general overview of their
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origin, synthesis methods, and main biomedical applications. Selenium, an
essential element for the human body, acquires enhanced properties when
reduced tfo the nanoscale, increasing its bioavailability and antioxidant
capacity. SeNP can be obtained through various biological, chemical, and
physical techniques, with biosynthesis being the most sustainable and
biocompatible option. Moreover, their functionalizable surface allows their use
as smart carriers for targeted drug delivery, with emerging applications in
regenerative medicine and neuroprotection. In the medical field, SeNP stand
out for their anticancer, antioxidant, antimicrobial, antidiabetic, and anti-
inflammatory activities, acting through the modulation of molecular pathways
related to oxidative stress and apoptosis. Overall, selenium nanoparticles
represent a versatile and sustainable platform with great potential in the
development of safer, more specific and effective therapies, establishing
themselves as a key tool for the nanomedicine of the future.

Keywords: selenium; nanoparticles; biomedical applications; synthesis.

El selenio (Se) tiene una gran importancia en campos como la quimica,
biologia y fisica. En la naturaleza, el selenio puede encontrarse en forma de
seleniuro y en menor cantidad como un elemento libre asociado con azufre
elemental e hidréogeno (Herndndez-Mendoza y Rios-Lugo, 2009). Se
considera un elemento escaso pues la concentracién de Se en la corteza
terrestre es de 0.09 ppm y es posible encontrarlo en todos los suelos, tanto
forestales como agricolas (Acosta, 2007).

El selenio es un oligoelemento esencial para el organismo humano; una dieta
libre conlleva un mal funcionamiento del higado y procesos hemoliticos. La
deficiencia de Se puede derivar en multiples enfermedades, como la
enfermedad de Kashin-Beck, trastornos neurolégicos y enfermedades crénicas
degenerativas (Huang et al., 2005; Pillai et al., 2014; Rayman, 2000).

Las investigaciones en nanotecnologia permitieron encontrar una infinidad de
aplicaciones para nanoparticulas metdlicas en biomedicina. Se han
demostrado multiples beneficios de las nanoparticulas de plata (Ag) y oro (Au),
sin embargo, su sintesis es mds costosa en comparaciéon con las
nanoparticulas de selenio (SeNP) (Zafar et al., 2003).
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Las SeNP muestran un potencial prometedor como antioxidantes, agentes
terapéuticos contra el cdncer y portadores de fdrmacos en aplicaciones
biolégicas (Forootanfar et al., 2014; Yu et al., 2012; Shakibaie et al., 2015).
Entre todas las formas en que puede encontrarse el Se, la menos téxica es el
Se en su forma elemental, por lo que como nanoparticulas han atraido adn
mds atencién, ademds de que también se ha demostrado que las SeNP
funcionalizadas exhiben menos citotoxicidad que otras de sus formas como el
selenato, selenito, selenoproteinas y selenio inorgdnico (Panahi-Kalamuei et
al., 2014; Zhang et al., 2001; Zhang et al., 2008).

Mdltiples resefas acerca de las aplicaciones biolégicas de las SeNP se centran
en los métodos de sintesis (lkram et al., 2021), por lo que el objetivo de este
articulo es dar a conocer el panorama general de las nanoparticulas de
selenio, asi como sus métodos de sintesis incluyendo sus ventajas y
desventajas, dando un mayor énfasis en las aplicaciones de las SeNP en la
biomedicina.

2. SELENIO

El selenio (Se) es uno de los elementos més ampliamente distribuidos sobre la
corteza terrestre y rara vez estd presente en materiales en concentraciones
arriba de 500 ug/g. Gran parte del Se presente en la corteza se encuentra
generalmente asociado con minerales sulfurosos o en forma de seleniuros de

plata, cobre, plomo, mercurio y
niquel otros metales (Acosta,

Se is emitted as Se is ti ed to
2007; Shamberger, 1981). La s T T —"

conversion
Deposition
Volatilization Deposition
Soils deficient in Se

en terrenos arcillosos (Acosta, ¥ o

from sediments by
Dact

2007). o AR

actividad volcénica también da
origen al Se, acompafia al
azufre y es posible encontrarlo

Figura 1. Ciclo biogeoquimico simplificado del
Selenio.
(Petrovié, M., 2021).

Ocupa el sexagésimo lugar en
el orden de abundancia de los elementos, pues a pesar de que se encuentra
distribuido a lo largo de toda la corteza terrestre, es un elemento bastante
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escaso. Puede encontrarse en cantidades pequefias pero detectables en todos
los suelos o producirse como subproducto de la fabricacién industrial de
azufre y del écido sulfurico.

La caracteristica que define a todos los nanomateriales es el tamafio. A pesar
de que es un concepto facil de entender, es dificil de aplicar, pues no existen
limites naturales, fisicos o quimicos que delimiten la nanoescala (Pandey &
Dahiya, 2016). El rango de tamafo mds utilizado en referencia a los
nanomateriales va de 1 a 100 nm, pero no existe una linea clara que separe
la nanoescala desde una perspectiva quimica o biolégica (Boverhof et al.,

2015).
3.1 NANOPARTICULAS DE SELENIO (SeNP)

El reciente auge en la nanotecnologia proporcioné multiples aplicaciones
para las nanoparticulas metdlicas en la biomedicina pues ofrece ventajas
Unicas (Zafar et al., 2003). Nanoparticulas metélicas como las de oro y plata
tienen una gran cantidad de beneficios médicos, pero resultan mds costosas
de sintetizar en comparacién con las nanoparticulas de selenio (SeNP),
ademds de que estas Ultimas pueden integrarse con otros agentes biolégicos
para mejorar sus propiedades biolégicas.

Las formas nano del Se han atraido mucha atencién gracias a su alta
biodisponibilidad y a su baja toxicidad en comparacién con sus formas

orgdnicas e inorgdnicas, siendo que estas Ultimas muestran una mayor
toxicidad entre ambas (Shi et al., 2011; Zhang et al. 2008).

Las propiedades biolégicas de las SeNP dependen de su tamafo, particulas
pequenas presentan una mejor actividad (Faijit et al., 2009). El Se en tamafo
nano tiene un muy amplio rango de aplicaciones biomédicas.

Las SeNP muestran un gran potencial como antioxidantes, agentes
terapéuticos contra el cdncer y portadores de farmacos en aplicaciones
biolégicas (Forootanfar et al., 2014). Los resultados en mdltiples estudios
indican que las SeNP pueden ser més Utiles como posible farmaco
anticancerigeno, asi como portador de fdrmacos anticancerigenos (Chen et
al., 2008; Luo et al., 2012). Otras investigaciones demuestran su efecto
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antimicrobiano y actividad antifingica (Cremonini et al., 2016). Ademdés de
gue existen documentaciones donde se plasman sus efectos protectores contra
la intoxicacion por metales (Hassanin et al. 2013; Trabelsi et al., 2013), y, por
Gltimo, pero no menos importante, las SeNP tienen efectos benéficos en una
gran variedad de funciones fisiolégicas.

En estudios clinicos, se han usado SeNP en lugar de las fuentes convencionales
de Se y se ha demostrado que puede ser una mejor alternativa (Zhang et al.,
2001). En la actualidad, las investigaciones en relacién con las SeNP se han
visto en aumento debido a sus amplias aplicaciones dentro de la biomedicina
debido a su buena actividad antibacteriana, que resulta incluso més efectiva
gue las nanoparticulas de plata (Huang et al. 2003).
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4. SINTESIS DE SENP

El método de sintesis de las SeNP es un factor determinante para definir su
tamano, forma, estabilidad y, por lo tanto, su comportamiento biolégico y
terapéutico. Segun Khurana et al. (2019) y Bisht et al. (2022), los principales
métodos de obtencién se clasifican en tres grandes categorias: biosintesis,
reduccidn quimica y métodos fisicos.

4.1 BIOSINTESIS

La biosintesis, también conocida como sintesis verde, utiliza organismos vivos
o extractos biolégicos como agentes reductores y estabilizantes naturales. Esta
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aproximacién se basa en la capacidad de ciertos microorganismos, plantas y
biomoléculas para transformar compuestos de selenio inorgdnico (como
selenito o selenato de sodio) en su forma elemental (Se?).

e Microorganismos. Bacteriass como Bacillus, Pseudomonas vy
Enterobacter son capaces de reducir selenitos a nanoparticulas de
selenio mediante enzimas reductasas y metabolitos secundarios. Este
proceso es ambientalmente benigno y genera SeNP biocompatibles,
recubiertas naturalmente con proteinas o polisacdridos microbianos
gue mejoran su estabilidad coloidal.

e Hongos y levaduras. Especies como Saccharomyces cerevisiae y
Aspergillus terreus también han sido utilizadas para producir SeNP con
una morfologia esférica y un didmetro controlado entre 50 y 150 nm,
lo que las hace ideales para aplicaciones farmacolégicas.

e Extractos vegetales. En la fitosintesis, extractos de hojas, frutos o raices
actan como reductores y agentes de encapsulamiento. Los
compuestos fenélicos, flavonoides y terpenoides presentes en las
plantas facilitan la reduccién de Se** a Se°, evitando el uso de reactivos
toxicos. Ejemplos incluyen extractos de Aloe vera, Camellia sinensis (té
verde) y Allium sativum (ajo).

Hosnedlovd et al. (2018) destacan que la biosintesis es econdémica,
sustentable y biocompatible, ademés de permitir una funcionalizacién natural
de las nanoparticulas con biomoléculas que pueden potenciar su accién
terapéutica (anticancerigena, antioxidante, antimicrobiana, etc.).

4.2 REDUCCION QUIMICA

La reduccién quimica es el método mds cominmente empleado en
laboratorio para la obtenciéon de SeNP. Se basa en la reduccién de sales de
selenio por ejemplo Na,SeO; u éxidos como SeQO,, utilizando agentes
reductores quimicos que convierten los iones Se** en selenio elemental (Se°).

Entre los agentes reductores més utilizados se encuentran:

e Acido ascérbico (vitamina C)
e Glutatién

e Hidrazina

e Sodio borohidruro (NaBH,)
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e AzUcares reductores como la glucosa o la sacarosa

El proceso suele realizarse en medios acuosos, controlando cuidadosamente
lo temperatura, el pH y el tiempo de reaccién para ajustar el tamano y la
forma de las particulas. Los estabilizantes (como el almidén, el quitosano o la
PVP —polivinilpirrolidona—) se afiaden para evitar la aglomeracién.

Khurana et al. (2019) subrayan que este método permite obtener SeNP
monodispersas con didmetros de 20 a 200 nm, pero la presencia de residuos
guimicos puede limitar su uso en aplicaciones biomédicas si no se realiza una
purificacién adecuada.

A pesar de ello, la reduccién quimica sigue siendo el método de referencia
por su simplicidad, reproducibilidad y capacidad de escalarse a nivel
industrial.

4.3 METODOS FiSICOS

Los métodos fisicos emplean energia externa para inducir la formacién de
nanoparticulas de selenio a partir de materiales macroscépicos. Entre las
técnicas mds comunes se encuentran:

- Evaporacién térmica y deposicién de vapor: se vaporiza el selenio
metdlico y se condensa posteriormente en forma de nanoparticulas
bajo atmésferas controladas.

- Irradiacién con léser o radiacién gamma: estas técnicas promueven la
nucleacién y crecimiento de particulas sin necesidad de reactivos
quimicos, produciendo SeNP altamente puras y estables.

- Método de microemulsién y ulirasonido: la sonicacién o el
confinamiento en microgotas permite controlar el tamano y evitar la
agregacién, dando lugar a particulas esféricas uniformes.

De acuerdo con Bisht et al. (2022), los métodos fisicos ofrecen gran control
estructural y producen nanoparticulas con excelente pureza, aunque su
principal desventaja es el alto costo energético y la necesidad de
equipamiento especializado.
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Tabla 1. Ventajas y desventajas de los métodos de sintesis de SeNP.

Método Ventajas Desventajas

Econémica, sustentable y Control limitado sobre el tamafo y forma de las
biocompatible. Evita reactivos nanoparticulas. Requiere tiempos de reaccién
Biosintesis toxicos. Permite una prolongados.
funcionalizacién natural con

biomoléculas.

Método sencillo, reproducible y | Posible presencia de residuos quimicos que
limitan su aplicacién biomédica si no se purifica
adecuadamente.

Reduccién .
e escalable. Permite control
quimica ~ ,

sobre tamafio y morfologia.

Alta pureza del producto. Gran | Alto  costo  energético y necesidad de
control estructural y equipamiento especializado. Dificil de escalar.
Métodos fisicos | morfolégico. No requiere

reactivos quimicos.

Nota: Tomado de Bisht et al. (2022); Hosnedlova et al. (2018); Khurana et al. (2019).

5. APLICACIONES BIOMEDICAS

5.1 ACTIVIDAD ANTICANCERIGENA

El efecto anticancerigenode las SeNP es uno de los mds estudiados y
destacados. Su accién se basa principalmente en la induccién selectiva de
estrés oxidativo dentro de las células tumorales, lo que desencadena una
cascada de eventos que culmina en apoptosis (muerte celular programada).

A diferencia de compuestos tradicionales de Se, las SeNP son menos téxicas
para las células sanas y muestran mayor afinidad por los tejidos tumorales.
Esto se debe a que las células cancerigenas presentan un metabolismo mas
activo y una mayor absorciéon de nanoparticulas.

De acuerdo con Khurana et al. (2019), las SeNP pueden promover la
activacién de caspasas y alterar la actividad mitocondrial, conduciendo a la
muerte de las células malignas. Se ha observado eficacia en modelos de
céncer de higado, mama, pulmén, préstata y glioblastoma.

Ademds, la funcionalizacién de SeNP con biopolimeros naturales, como
quitosano o polisacdridos derivados de Spirulina y Undaria pinnatifida,

ISSN 2683-1848
ANO 22, NUM. 88

264

(D

<
CienciAcierta

OCTUBRE-DICIEMBRE 2026



aumenta su estabilidad y potencia antitumoral. Estas formulaciones no solo
inducen apoptosis, sino que también interfieren en la expresién de genes
relacionados con la proliferacién celular y con la inhibicién de la angiogénesis
tumoral.

En sintesis, las SeNP actGan como quimiopreventivos y coadyuvantes en
terapias oncoldgicas, con el beneficio adicional de reducir los efectos
secundarios asociados a los tratamientos convencionales (Bisht et al., 2022;
Sakr, Korany y Katti, 2018).

5.2 ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE

El estrés oxidativo es un proceso natural del metabolismo, pero su exceso
causa dafo celular y estd implicado en el envejecimiento y enfermedades
degenerativas. Las SeNP destacan por su extraordinaria capacidad
antioxidante, actuando tanto de forma directa como indirecta.

En su accién directa, las SeNP neutralizan radicales libres gracias a la
liberaciéon controlada de dtomos de Se en estado cero. Indirectamente,
estimulan la expresién de enzimas antioxidantes dependientes de Se, como el
glutation peroxidasa (GPx) y la tioredoxina reductasa (TrxR), que protegen las
membranas celulares del dafio oxidativo.

Hosnedlovd et al. (2018) sefalan que las SeNP de menor tamafo (5-15 nm)
presentan una actividad antioxidante superior debido a su mayor relacién
superficie/volumen, lo que favorece las reacciones redox del ADN vy los lipidos
incluso en concentraciones menores a las necesarias para los compuestos
inorgdénicos de Se.

5.3 ACTIVIDAD ANTIDIABETICA

En el dmbito metabdlico, las SeNP muestran una marcada actividad
antidiabética y de acuerdo con Bisht et al. (2022) y Khurana et al. (2019),
estas nanoparticulas ayudan a regular los niveles de glucosa y a proteger las
células B pancredticas del dafo oxidativo causado por la hiperglucemia.

El mecanismo involucra la reducciéon de radicales libres en el péancreas, la
mejora de la sensibilidad a la insulina y la inhibicién de enzimas prooxidantes
que danan los islotes de Langerhans. Asimismo, las SeNP restauran los niveles
antioxidantes endégenos como el glutatiéon y regulan la expresién de genes
relacionados con la homeostasis de la glucosa.
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Otra ventaja clave es su liberacién controlada y sostenida, lo que evita picos
de concentracién que podrian generar toxicidad. Su biocompatibilidad y
estabilidad las convierten en candidatas prometedoras para el desarrollo de
suplementos o fdrmacos antidiabéticos mds seguros.

5.4 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA

La inflamacién crénica es un componente comdn de muchas patologias,
desde la artritis hasta enfermedades cardiovasculares. Las SeNP muestran
efectos antiinflamatorios potentes al modular rutas moleculares implicadas en
la respuesta inmunitaria.

Actban reduciendo la activacion del factor de transcripcion NF-kB,
responsable de la produccién de citocinas proinflamatorias. También regulan
a sefalizacién del inflamasoma NLRP3, reduciendo la liberacién de
mediadores inflamatorios.

En modelos animales, las SeNP disminuyeron la hinchazén y el dafio tisular
en ftejidos inflamados, ademds de restaurar la actividad antioxidante
enddgena. Su doble accién antioxidante y antiinflamatoria las convierte en
compuestos de gran interés para tratar enfermedades autoinmunes vy
neuroinflamatorias.

5.5 ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA

Las SeNP también se destacan por su actividad antimicrobiana de amplio
espectro, capaz de inhibir bacterias Gram positivas (Staphylococcus aureus) y
Gram negativas (Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa).

El mecanismo propuesto incluye la interacciéon electrostdtica con las
membranas bacterianas, provocando su desorganizacién, la inhibicién de
enzimas esenciales y la induccién de estrés oxidativo que lleva a la muerte
celular bacteriana.

Bisht et al. (2022) demostraron que las SeNP pueden ser incluso més efectivas
que las nanoparticulas de plata, tradicionalmente usadas por su efecto
antibacteriano. Ademds, al ser biocompatibles y menos téxicas, son ideales
para aplicaciones médicas como recubrimientos antimicrobianos, apésitos
cicatrizantes y sistemas de liberacién controlada de férmacos.
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5.6 ACTIVIDAD ANTIFUNGICA

Finalmente, las SeNP han mostrado actividad antifingica relevante frente a
cepas patégenas como Candida albicans y Aspergillus niger. Su accién
consiste en alterar la integridad de la membrana fdngica, interferir en la
sintesis de ergosterol, e inducir estrés oxidativo que afecta las estructuras
celulares internas del hongo.

Debido a su bajo impacto ambiental y biocompatibilidad, las SeNP podrian
remplazar los antifingicos sintéticos convencionales en aplicaciones médicas,
farmacéuticas y agroindustrales.

En la ¢ltima década, las nanoparticulas de selenio (SeNP) se han posicionado
como una de las herramientas mds versdtiles y prometedoras en la
nanomedicina moderna. Su evolucién ha pasado de simples sistemas
antioxidantes a plataformas multifuncionales capaces de diagnosticar, tratar
y prevenir enfermedades complejos. Los avances recientes en su disefio,
funcionalizacién y aplicacién terapéutica marcan un cambio de paradigma
en la forma en que se conciben los tratamientos médicos del futuro.

6.1 SeNP COMO VEHICULOS INTELIGENTES DE
FARMACOS

Uno de los avances mds notables es el desarrollo de sistemas de liberacién
controlada de fdrmacos basados en SeNP. Gracias a su superficie altamente
modificable, las nanoparticulos pueden conjugarse con moléculas
terapéuticas, anticuerpos, péptidos o polimeros biocompatibles, permitiendo
una administracién selectiva hacia células o tejidos especificos.

Khurana et al. (2019) destacan que esta capacidad de direccionamiento
selectivo reduce los efectos secundarios y aumenta la eficacia del tratamiento,
especialmente en terapias contra el cdncer. Por ejemplo, las SeNP
funcionalizadas con quitosano, dcido félico o doxorrubicina pueden reconocer
receptores sobreexpresados en células tumorales, liberando el fédrmaco
directamente en el microambiente maligno.
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Este enfoque abre la puerta a terapias personalizadas y de precisién, donde
la nanoparticula actta como un “caballo de Troya” que introduce el agente
terapéutico dentro de la célula enferma con minima afectacién a las células
sanas.

6.2 APLICACIONES EN MEDICINA REGENERATIVA
Y NEUROPROTECCION

Otra drea en crecimiento es el uso de SeNP en la regeneracién tisular y la
neuroprotecciéon. Gracias a su capacidad antioxidante, estas nanoparticulas
pueden prevenir la muerte neuronal inducida por estrés oxidativo, una de las
principales causas del deterioro cognitivo y enfermedades neurodegenerativas
como el Alzheimer o el Parkinson.

Asimismo, se ha demostrado que las SeNP estimulan la proliferacién de
células madre mesenquimales y promueven la reparaciéon de tejidos
lesionados, sugiriendo su potencial en la ingenieria de tejidos y la medicina
regenerativa.

Los avances en el disefio, la sintesis y la aplicacién de las nanoparticulas de
selenio reflejan un progreso sustancial hacia una nanomedicina mds segura,
eficaz y sostenible. Los métodos de biosintesis y funcionalizacién han
permitido obtener sistemas biocompatibles con amplias propiedades
terapéuticas, mientras que las estrategias hibridas y los enfoques terandsticos
amplian sus horizontes hacia la medicina personalizada.

En conjunto, las SeNP representan una nueva generacién de agentes
terapéuticos inteligentes, capaces de actuar como antioxidantes,
anticancerigenos, antidiabéticos y antimicrobianos, pero también como
vehiculos de liberacién dirigida, inmunomoduladores y herramientas
diagndsticas.

En este trabajo se presenté una visién general sobre las nanoparticulas de
selenio y sus aplicaciones en la biomedicina, un campo que ha mostrado un
crecimiento constante gracias al potencial de estos nanomateriales. Las SeNP
destacan por combinar la bioactividad del selenio con las ventajas
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estructurales y funcionales de la escala nanométrica, lo que las convierte en
una plataforma versétil para el desarrollo de nuevas terapias. El método de
sintesis —biolégico, quimico o fisico— influye directamente en sus
propiedades, como el tamano, la estabilidad y la actividad biolégica, siendo
los métodos bioldgicos especialmente valorados por su sostenibilidad y
biocompatibilidad. Gracias a esta diversidad, las SeNP han demostrado
eficacia en aplicaciones anticancerigenas, antioxidantes, antimicrobianas,
antidiabéticas y antiinflamatorias. En conjunto, su bajo perfil téxico,
multifuncionalidad y capacidad de ser modificadas o combinadas con otros
materiales las consolidan como una alternativa innovadora y sostenible para
el disefio de terapias mds seguras, especificas y eficaces en la medicina
moderna.
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