


 

OBJETIVOS 

Este trabajo tiene como objetivo sintetizar nanogeles de poli(N-vinilcaprolactama) que 
permitan liberar proteínas antigénicas dentro de las células dendríticas. De este objetivo 
principal, se desprenden tres objetivos específicos: 

✁ Sintetizar NGs con tamaños que permitan ser capturados e internalizados por las CDs. 
✁ Sintetizar NGs que se degraden dentro de las CDs por una diferencia en la 

concentración de glutatión. 
� Obtener NGs con una VPTT mayor a 37°C. 

 

METODOLOGÍA 

Síntesis de NGs 

La síntesis de los NGs se realiza por polimerización en emulsión empleando 4% de dodecil 
sulfato sódico (SDS) como emulsificante, NaHCO3 como buffer y 2,5% de persulfato de 
potasio (KPS) como iniciador, donde todos los % están expresados respecto de la 
concentración de VCL. Las proporciones de monómeros e iniciador utilizadas para obtener 
los distintos NGs se presentan en la Tabla 1. La mezcla se mantuvo en agitación a 400 rpm y 
con burbujeo de N2 durante 10 minutos y luego se la llevó a un baño termostático, donde se 
continuó con la agitación. Cuando se alcanzó los 70°C, se agregó el iniciador para dar 
comienzo a la reacción. A lo largo de la polimerización se tomaron muestras a las cuales se 
les adicionó un inhibidor (hidroquinona) para detener la reacción. 

Tabla 1. Proporción de monómeros e iniciador empleadas para la síntesis de NGs. 
 

 VCL (mg/ml) BIS (%) * BAC (%) * EGDM (%) * KPS (%) * 

V3BIS4K2,5 30 4 - - 2,5 

V3BAC4K2,5 30 - 4 - 2,5 

V3EG4K2,5 30 - - 4 2,5 

*los % están expresados respecto de la concentración de VCL. 

Caracterización de NGs 

A las muestras tomadas en distintos tiempos de reacción, se les midió el diámetro de partícula 
(D) utilizando la técnica de dispersión de luz dinámica (DLS) para realizar curvas de D vs 
Tiempo. Todas las muestras se midieron a una concentración de 1 mg/mL y a 55°C, utilizando 
un ángulo de 175°. 

A su vez, se les realizó un análisis mediante H1-RMN para determinar cómo evoluciona en el 
tiempo la conversión de los monómeros. Para este análisis, se utilizó acetato de sodio (AcNa) 
como patrón interno, cuyo espectro presenta un pico a 1.7 ppm (flecha naranja en Fig. 1). 
Para determinar la concentración de VCL y los entrecruzantes se integró el pico 
correspondiente al doble enlace vinílico (flecha azul en Fig. 1), se lo relacionó con el área del 
pico de AcNa. Los espectros se realizaron empleando la técnica WATERGATE para la 
supresión del pico del agua (a 4.7 ppm). 





 

Figura 2. Evolución de la conversión de los monómeros en las reacciones V3BIS4K2,5 (a), 
V3BAC4K2,5 (b) y V3EG4K2,5 (c), y esquema de la morfología de los NGs (d). 

Evolución del Diámetro 

En la Figura 3 a) se observa la evolución del diámetro de partículas de las tres reacciones 
consideradas, el cual aumenta a medida que incrementa la conversión de VCL indicando que 
el proceso de nucleación ocurre principalmente al inicio de la polimerización y que los NGs 
aumentan su tamaño a medida que avanza la reacción. Esto coincide con lo reportado por 
Janssen y col. en la síntesis de NGs de PVCL y BIS. (Janssen F. A. L, 2017) En todas las 
reacciones se obtuvo un diámetro final menor a 200 nm, lo cual es óptimo para que los NGs 
sean captados por las CDs. 

Respuesta Térmica 

En la Figura 3 b) se observa la respuesta térmica de los NGs, medida a través de la 
transmitancia. Se observa que la VPTT depende del entrecruzante empleado en la síntesis 
de los NGs, obteniéndose una mayor VPTT para los NGs sintetizados con EGDM y BAC. 
Cabe destacar que la VPTT de ambos NGs es superior a la temperatura corporal, por lo que 
ambos sistemas permitirían contener la proteína, sin liberarla por el cambio de temperatura. 

 

Figura 3. a) Evolución del diámetro de partículas de las reacciones V3BIS4K2,5, V3BAC4K2,5 y 

V3EG4K2,5 y b) Respuesta térmica medida por transmitancia de las reacciones V3BIS4K2,5, 
V3BAC4K2,5 y V3EG4K2,5. 

 

 
CONCLUSIONES 

A partir de los resultados experimentales, se puede decir que las reacciones V3EG4K2,5 y 
V3BAC4K2,5 son las más adecuadas, dado que poseen muy buenas conversiones, diámetros 
de partícula óptimos y una mayor VPTT. Es por esto que se propone tomar ambas reacciones 
para obtener una combinación entre un entrecruzante degradable (BAC) y uno no degradable 
(EGDM). Dicha combinación, en diferentes proporciones, permitirá obtener distintos grados 
de degradación en presencia de GSH según la relación entre ambos entrecruzantes. 
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