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Un par de palabras muy
comunes en los me-

dios de difusién, en nuestros
dias, son: ADN y nanotecno-
logia. La primera nos evoca
los avances en Ingenieria
Genética y Genoma Huma-
no; mientras que la segun-
da los novisimos materiales
y dispositivos electrénicos
con caracteristicas asociadas
a una escala “muy peque-
fia”. La conexion, entre ellas,
desde un enfoque moderno
en la fabricacién de materia-
les a escala nanométrica, es
la construccion de disposi-
tivos electrénicos utilizando
el ADN como intermediario.
La industria electronica esta
muy interesada en explorar
nuevos métodos de nanofa-
bricacion para asi continuar
su evolucion a dispositivos
electrénicos de dimensiones
nanométricas. El presente
muestra como el ADN puede
ser utilizado como andamio
para fabricar nanomateria-
les. Se menciona brevemen-
te la relacién entre Ciencia
de Materiales y Biologia Mo-
lecular, y las propiedades
del ADN. Se resefian los mé-
todos para obtener y mani-
pular ADN, y se enfatiza en el
uso del ADN del bactriéfago
y oligonucleétidos como na-
nomateriales, y la sintesis de
nanolambres y arreglos pe-
riédicos utilizando ADN. Se
concluye con el promete-
dor futuro que tiene el ADN
como mediador en la fabri-
cacién circuitos integrados
en nanoelectronica.

INTRODUCCION

La tecnologia moderna cambia a gran velocidad, pero en particular el
ritmo del progreso en electrénica basada en estado sélido es frenético
y vertiginoso. Desde la invencidn del transistor y el posterior desarrollo de
circuitos integrados,! se ha vuelto necesario, y compulsivo, fabricar objetos
de uso diario mas pequefios, mas portatiles, faciles de manipular y manio-
brar. En este impetu de elaboracién de nuevos productos, se ha generado
una tendencia hacia la miniaturizacién. Esta tendencia ha tomado una nue-
va dimension en afios recientes con el uso de materiales de tamafio entre
1 a 100 nanémetros (1 nm = 10 m), conocidos como nanomateriales. Un
nanémetro es aproximadamente 80 mil veces mas pequefio que el grosor
de un cabello humano.

Un enfoque moderno en la fabricacién de nanomateriales es una
aproximacion con tendencia hacia la amplificacién, iniciando con bloques
de construccién a escala atémica y ensamblados de manera controlada,
contrario a los métodos de miniaturizacién convencionales. A esta nueva
técnica para crear productos compuestos por nanomateriales se le ha lla-
mado nanotecnologfa. Esta alude a la fabricacién de materiales funciona-
les, dispositivos y sistemas, controlando la materia a escala nanométrica
y explorando fenémenos novedosos que conduzcan a una diversidad de
propiedades fisicas, quimicas y bioldgicas a esa escala. Cuando se manipula
o sintetiza la materia a escala atémica y molecular, surgen fendmenos y
propiedades totalmente nuevas, tales como la cuantizacién de la conduc-
tividad, el autoensamble molecular, la corriente de espin polarizado, entre
otras. El control de la sintesis y propiedades deseables de materiales nano-
métricos es primordial para el desarrollo de prototipos con gran mercado
potencial, como la electrénica.

* Estudiante de Doctorado en Fisica de Materiales, CNyN-UNAM, Ensenada, B.C., México.
** Centro de Nanociencias y Nanotecnologia, UNAM.
Correo electrénico: samano@cnyn.unam.mx
1 Arreglo interconectado muy pequefio, 1 mm? a 10 mm?, de elementos activos y pasivos inte-
grados dentro de un monocristal de un semiconductor, usualmente Si, o depositado sobre una
oblea de Si por litografia y/u otras técnicas, y capaz de llevar a cabo una funcién completa de
un circuito electrénico convencional.
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En las tltimas cuatro décadas, el desarrollo sostenido en tecnologias
de circuitos integrados para procesadores y memorias ha revolucionado
la industria de computadoras y aparatos electrodomésticos con capacidad
de memoria no-volatil cada vez mayor; por ejemplo, i-pods, celulares, me-
morias “USB”, etcétera (ITRS, 2005). Sin lugar a dudas, el “corazén y cere-
bro” de los circuitos integrados y, por tanto, de la electronica moderna es
el transistor. Precisamente, recien se celebro el 60 aniversario de la inven-
cion del transistor, el bloque esencial de construccion del mundo digital
actual. Esto ocurri6 entre el 17 de noviembre y 23 de diciembre de 1947
(Sin autor, 2007). Este primer transistor media aproximadamente 1.3 cm,
un verdadero gigante comparado con los dispositivos electronicos actuales
ya que un microprocesador de ese tamafio contiene hoy dia cientos de mi-
llones de transistores. Fue tal la importancia de este descubrimiento que
en poco tiempo los transistores y diodos de estado sdlido reemplazaron
los engorrosos, pesados y costosos tubos de vacio. Esto, a su vez, trans-
formo, la vida cotidiana al suministrar circuitos integrados cada vez mas
pequefios: microcircuitos (1 micra = 10 m).

El desarrollo de microcircuitos integrados aceler6 esta revolucion tan-
to que a la fecha hay un frenesi en nuestra sociedad contemporanea por
conseguir productos domésticos mas pequefios, mas rapidos y con mayor
capacidad de memoria no-volatil. Esta reduccién en tamafio y el conse-
cuente incremento en el nimero de transistores en circuitos integrados,
fue observado por Gordon Moore desde 1965. Moore publicé una predic-
cién acerca de la tendencia de que el nimero de transistores en un circuito
integrado se duplica aproximadamente cada 18 meses, a esto se le ha lla-
mado Ley de Moore (Moore, 1965). La Ley de Moore no sélo predice que
las computadoras tendran microprocesadores mas rapidos y con mayor
capacidad, sino que su costo real disminuira. El costo de un transistor en
el procesador Centrino Duo de Intel® es aproximadamente una millonési-
ma parte del precio promedio que tenia un transistor en 1968 (Sin autor,
2007).

Las caracteristicas necesarias en los nuevos dispositivos electrénicos
han requerido que el tamafio de los componentes sea de escala nanométri-
ca, es decir, la de las moléculas. Por ejemplo, las fluctuaciones en el tamafio
de los dispositivos electronicos pueden resultar en una gran dispersion en
sus caracteristicas eléctricas a escala nanométrica que afecten parametros
tales como corrientes de encendido y apagado. Los métodos de escala-
miento convencionales en la industria de dispositivos electronicos encaran
retos tecnolodgicos y de ciencia basica crecientes (Likharev, 2003). La téc-
nica convencional de manufactura en la industria de los semiconductores
de estado sélido es la fotolitografia, la cual es el método de miniaturizacion
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FIGURA 1. Convergencia en la es-
cala nanométrica de las técnicas
“bottom-up” y “top-down”.

por antonomasia, utilizando una longitud de onda en la regién uv del es-
pectro. Debido a limitaciones fisicas, la fotolitografia? puede producir com-
ponentes de unas cuantas décimas de micra de tamafio. Actualmente se
estd llevando a cabo intensa investigacion para reducir atin mas el tamafio
de los componentes. Métodos de fotolitografia de la siguiente generacion
se basarian en longitudes de onda de Uv extrema y rayos X que potencial-
mente permitirian la producciéon de componentes de tamario igual o me-
nores a 100 nm. Sin embargo, los enormes costos econémicos asociados
con esta técnica y graves problemas inherentes de fabricaciéon, como la de-
gradacion de la 6ptica usada, han hecho que se busquen alternativas en la
construcciéon de componentes electrénicos.
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Para continuar con la tendencia predicha por la Ley de Moore, como
ya se mencion6, hay un interés creciente en nanotecnologia por buscar
alternativas a los métodos convencionales de miniaturizacién (métodos
top-down) usados en la actualidad en la fabricacién de dispositivos elec-
tronicos. Una de estas alternativas para disefiar dispositivos a escala na-
nométrica se basa en métodos de amplificacion (bottom-up) usando ya sea

2 Técnica usada en la fabricacién de circuitos integrados en la que una pelicula sensible a la
radiacion, el “resist’, recubre uniformemente una oblea de Si con una fuente de luz (uv, rayos
X) o un haz de electrones, que ilumina una regién seleccionada de la superficie a través del
contorno de una mascarilla, el “mask” para formar un patrén particular.

Esta ultima es una placa delgada de metal u otro material conteniendo un patrén con una for-
ma delimitada por su contorno, se usa para proteger regiones seleccionadas durante el proce-
so de deposito o exposicion a la radiacion de un semiconductor u otra superficie. Borde opaco
o patrén colocado entre una fuente de radiacién y una superficie fotosensible para prevenir la
exposicion de regiones especificas de esta superficie.

El “Resist” refiere entonces a un recubrimiento no-conductor, usualmente un polimero, que se
usa para proteger porciones deseadas de una superficie de la accién de un acido, removedor
quimico, o luz durante la fabricacion de circuitos integrados. Una sustancia que cubre y protege

una superficie.
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métodos de sintesis inorganica que requieren de sistemas de ultra-alto
vacio (Likharev, 2003; Lieber, 2001) o moléculas bioorganicas como aci-
do desoxirribonucleico (ADN) (Seeman, 2004A; Luo, 2003; Braun y Sivan,
2004). Un bloque de construccién esencial en un dispositivo electrénico a
escala nanométrica son los nanoalambres de conductores y semiconduc-
tores. Para que las nanoestructuras sean soportes efectivos en el disefio y
construccion de circuitos integrados, al menos una de las dimensiones del
dispositivo es critica: el didmetro del nanoalambre (Lieber, 2003).

El control en el didmetro de nanoalambres representa una de las carac-
teristicas clave que motivan esfuerzos encaminados a desarrollar métodos
de amplificacion, ya que esta mas alla de lo que se consigue en fotolitogra-
fia. El crecimiento de nanoestructuras de manera controlada y predecible
implica que los materiales con distinta composiciéon quimica, estructural,
morfologica y de tamafio puedan ser ensamblados por disefio “a la medi-
da” para construir dispositivos funcionales y circuitos integrados (Braun y
Sivan, 2004; Lieber, 2003). Los métodos de sintesis inorganica, tales como
ablacidn laser y depésito por capa-atémica, resultan ser muy costosos y
requieren de ausencia total de contaminantes, lo que los hace inconvenien-
tes. Este paradigma de los métodos de amplificacion, andlogo a la forma
en la que la biologia ha trabajado con los seres vivos tan exitosamente,
puede probar ser una solucién a los retos tecnolégicos que ha encarado la
industria electrénica. De esta manera, encontrar nuevas estrategias para
incrementar la densidad de dispositivos y reducir el tamafio de circuitos
integrados es un fin deseado por la tecnologia actual.

Las biomoléculas son componentes particularmente prometedoras en
procesos de autoensamble debido a sus capacidades de enlace perfecciona-
das durante miles de millones de afios de evolucién de la vida en la Tierra.
Por ejemplo, los oligonucleétidos de ADN tienen capacidades de recono-
cimiento molecular tnicas debido a la especificidad de apareamiento de
sus bases (Seeman, 2004A; Luo, 2003). Esto convierte al ADN en candidato
idéneo para la sintesis de nanoestructuras. Ademas los acidos nucleicos se
pueden procesar con exactitud nanométrica por medio de enzimas como
nucleasas y polimerasas.

¢POR QUE BIOLOGIA MOLECULAR?

Existen diferencias fundamentales entre los materiales construidos por la
naturaleza y aquellos por cientificos en materiales. Para los biélogos, 3 500
millones de afios de evolucidn en la Tierra han construido al mas fascinan-
te de los materiales: los organismos vivos. Sorprendentemente, éstos estan
formados sélo por unas cuantas macromoléculas de un nimero limitado
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de bloques de construcciéon. De ninguna manera esto implica que los se-
res vivos sean organismos sencillos, todo lo contrario. Por otro lado, desde
hace unos cuantos cientos de afos, los cientificos también han fabricado
materiales admirables, desde plasticos hasta dispositivos electrénicos, los
cuales sin asombrarnos tanto, por ser cotidianos, estan formados de mu-
chas clases diferentes de bloques de construccion. Tal vez, debido a la falta
de un lenguaje comun, ha habido una separacién entre estos dos campos:
Biologia Molecular y Ciencia de Materiales. El impetu de nuevas tecnolo-
gias con procesos de sintesis a escalas menores a 100 nm nos indica que ha
llegado el momento de establecer un puente comin entre ellos.

Las afinidades entre Biologia Molecular y Ciencia de Materiales son mu-
cho mayores de lo que antes nos pudimos haber imaginado. Uno de los ob-
jetivos iniciales en ambas ciencias es la construccién de materiales a nivel
molecular. La convergencia de Biologia Molecular y Ciencia de Materiales
suministrard nuevas ideas, rutas y sinergia. Los cientificos en materiales
estan empezando a tomar la idea de usar moléculas biolégicas como blo-
ques de construccion en el disefio y construccion de nuevos materiales.
De manera semejante, cada vez mas bidlogos estan aprendiendo métodos
tradicionalmente usados en ciencia de materiales para sus fines.

LAS BIOMACROMOLECULAS EN ORGANISMOS VIVOS

Después de la determinacién de la estructura del ADN en 1953, la biologia
molecular ha progresado rapidamente (Watson y Crick, 1953). El ritmo de
progreso se incrementd desde la invencion de la reaccién en cadena de po-
limerasa (PcR). Esta es una técnica de amplificacién, la cual hace crecer
exponencialmente la cantidad de moléculas de ADN de secuencia especifica
a partir de una guia (Alberts et al, 2002). La tecnologia del ADN recom-
binante ha permitido entender los principios basicos de muchos procesos
bioquimicos, y abrié la puerta de la biotecnologia moderna. Actualmente es
posible modificar mediante ingenieria genética células bacterianas relativa-
mente sencillas y se estd en camino de modificar organismos complejos. Asi
se considera que nos encontramos en la “era postgenémica” con la decodi-
ficacién del genoma humano. Esencialmente, la biologia molecular trata de
entender la vida desde un punto de vista molecular y asi se han derivado
disciplinas tales como genética molecular, evolucién molecular, medicina
molecular, etc. Las aplicaciones de la biologia molecular también se pueden
extender a dreas no-bioldgicas tales como ciencia de materiales. Esta ten-
dencia se ha acrecentado enormemente con el continuo progreso en nano-
ciencia y nanotecnologia. Es sélo cuestion de tiempo antes de que veamos
ADN y proteinas en materiales cotidianos y dispositivos electrdnicos.
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Las cuatro principales biomacromoléculas son acidos nucleicos, pro-
teinas, lipidos y polisacaridos (Alberts et al., 2002). Sus bloques de cons-
truccion consisten en nucleétidos, aminoacidos, acidos grasos, y aztcares,
respectivamente. Los dcidos nucleicos y las proteinas son las biomoléculas
que se han estudiado mas y, por tanto, son las mejor entendidas, de aqui
que poseen el mayor potencial para aplicaciones en ciencia de materiales.
En particular, la componente biomimética mas exitosa usada en el autoen-
samble y reconocimiento molecular es un acido nucleico: ADN.

PROPIEDADES DEL ADN

La nanoescala es la escala de las moléculas. Una distancia de alrededor
de 0.15 nm entre dos 4tomos forma un enlace molecular tipico. La doble-
hélice de ADN es una nanoestructura con un didmetro de 2 nm y gira para
formar un ciclo completo cada 3.5 nm, comprendiendo aproximadamente
10 nucleétidos. El ADN puede estar formado por una cadena sencilla (csa-
DN) o una cadena doble (cdADN). Cada cadena de ADN esta constituida por
unidades quimicas o monémeros denominados nucledtidos. Cada nucle6-
tido esta formado por un anillo de 4&tomos de carbono y nitrégeno (base
nitrogenada), un azucar ciclico (pentosa, en este caso desoxirribosa) y un
grupo fosfato. Las bases nitrogenadas son de dos tipos: puricas y pirimi-
dicas. Las bases puricas son adenina (A) y guanina (G), y las pirmidicas
son citosina (c), timina (T) y uracilo (U). La repeticién secuencial de mo-
léculas de azucar ligadas entre si, via enlaces fosfodiester, se conoce como
“esqueleto”. Estos enlaces dan a todas las cadenas de ADN una polaridad
quimica. Un extremo termina en un grupo fosfato (llamado 5’ debido a que
la posicién del grupo fosfato estd en el carbono 5’ del anillo de azucar), y
el otro extremo en una molécula de azucar cuyo carbono 3’ tiene un grupo
hidroxilo (llamado el extremo 3’) (Ibid).

Todas las secuencias de ADN, por convencion, se escriben de 5’ a 3’ a
menos que se especifique de otra manera. Tanto el grupo fosfato 5’ como
el hidroxilo 3’ son ttiles para manipular al ADN. El formato comin de ADN
en organismos vivos es una doble-hélice que consiste en dos cadenas de
ADN unidas por puentes de hidrégeno entre las bases de cada cadena. Las
cadenas de ADN se aparean en direcciones opuestas, formando cadenas
antiparalelas, una de 5’ a 3’ y la otra de 3’ a 5’ y se les llama cadenas com-
plementarias. El apareamiento especifico y no-covalente entre las bases
es tal que solamente A se aparea con T (A-T), y € con G (C - G). Esto hace
que el ADN sea autoprogramable, una propiedad extremadamente ttil en
el disefio y construccién de nuevos materiales. Por analogia, es posible
imaginar el apareamiento de bases complementarias como tiras de velcro

[

Mundo Nano | Articulos | vol. 1, No. 1, Noviembre de 2008 | www.mundonano.unam.mx



G S
O A
\\\\\‘(\?\.\ G
o 0’ O

0&- =) /r{xo

de diferente color, de tal manera que sdlo las de
color complementario se pueden “pegar” (azul A
con amarillo T y rojo ¢ con verde G). Ademas, el
apareamiento es reversible: la cdADN se puede
separar en dos CSADN por calentamiento o au-
mentando el pH. A este proceso se le llama desna-
turalizacion del ADN.

El ADN se puede ver como un copolimero en el
que la distribucion de unidades repetidas A-T y c-G
es aleatoria, aunque la naturaleza “aleatoria” de
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estas unidades convierte al ADN en portador de la
—_— informacion genética en organismos vivos. Desde
e el punto de vista tecnolégico, el significado de la
informacion genética embebida en las secuencias,

FIGURA 2. Estructura de la doble cadena de ADN.

generalmente, se puede ignorar por completo, aun-
que el contenido quimico relativo de las secuencias
influira en las propiedades de las estructuras de
ADN.

El descubrimiento hace 55 afios de la estructura de cdADN con helicidad
positiva, o derecha, ha revolucionado a la ciencia y a la sociedad (Watson
y Crick, 1953). La mayor parte del impacto ha estado relacionado con las
propiedades genéticas y hereditarias del ADN, que esta determinado por
las secuencias A-T y c-G (Alberts et al., 2002). Sin embargo, las moléculas de
ADN también poseen propiedades fisicas y quimicas las cuales los convier-
ten en una sustancia ideal para disefiar y construir materiales.

Mecanicamente, el ADN puede ser tanto flexible como rigido depen-
diendo de si las moléculas son mas cortas que su longitud de persistencia
(Luo, 2003). La longitud de persistencia es alrededor de 50 nm para cdADN
y unos cuantos nandémetros para csADN. Los tamafios de las moléculas de
cdADN se pueden controlar de la escala nanométrica a la milimétrica. El
moédulo de Young de cdADN es aproximadamente de 310 GPa, similar al
plexiglas. El ADN no sé6lo puede tener helicidad positiva, también llamada
ADN-B, sino que también puede tener helicidad negativa, también llamada
ADN-Z. La mayoria del ADN en la naturaleza es B-ADN. De aqui que para uti-
lizar el ADN como nanoestructura, lo mas ttil es fijarlo y estirarlo en linea
recta sobre la superficie de un sustrato en un ambiente seco para formar
fibras paralelas de ADN (Allemand et al., 1997).

Quimicamente, el ADN es no-téxico, estable y soluble en agua. Sobre
todo, es facilmente manipulable. Gran cantidad de métodos fisicos y qui-
micos pueden procesar ADN con exactitud nanométrica. Por ejemplo, el
ADN se puede segmentar o cortar en sitios especificos utilizando mas de
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B-ADN

2,0 nanometros

3,5 nanometros

Hélice

3 000 enzimas de restriccion (Roberts y Macellis,
2001) y puede volverse a unir o ligar covalente
y selectivamente por medio de enzimas ligasas.
El nimero de estas herramientas es enorme y
sobrepasa aquellas para cualquier polimero sin-
tético o natural.

S OBTENIENDO Y MANIPULANDO ADN
El ADN genémico se puede obtener y purificar a
partir de organismos cultivados, incluyendo bac-
terias, levadura, y células de mamiferos o plantas.
Esto se logra escindiendo fisicamente las células
via disrupcién mecénica y/o digestién enzima-
tica. Posteriormente, el ADN se puede precipitar

Bases

Espinazo de azucares
y foslalos

con isopropanol en la presencia de alto conteni-
do salino. En la actualidad, la forma mas sencilla
de aislar ADN es a través de cromatografia y es-

FIGURA 3. Dimensiones caracteristicas del AbN habitual, B-AbN,  tuches (kits) de purificacién de diversas marcas

e inusual, z-ADN.

Tomado de Nanotechnology and the double helix, Scientific

American 290 (6), 64 (2004).

comerciales. E1 ADN del bacteriéfago A, fago de la
bacteria E. coli, se ha estudiado ampliamente en
Biologia Molecular, por lo que se ha convertido
en fuente comercial comun de ADN. En particular, nuestro grupo de investi-
gacion ha utilizado a éste para la sintesis de nanoalambres de plata media-
dos por ADN (Oviedo, 2007) tal y como comentaremos posteriormente.
Una de las técnicas mas comunes para amplificar ADN es mediante PCR.
Esta es una reaccién quimica en cadena que amplifica un cdaDN en forma
exponencial (Alberts et al, 2002). Es una herramienta de laboratorio tan
poderosa que es posible tener un gran nimero de copias de un fragmento
particular de ADN, a partir de una copia unica. Ademas, PCR en tiempo-real
(RT-PCR) usa espectroscopia de fluorescencia para monitorear el proce-
so, haciendo posible la cuantificaciéon y la comparacién. Ademas de PCR,
también hay gran cantidad de “herramientas” para manipular ADN, entre
las mas comunes estan las enzimas, mismas que llevan a cabo una amplia
variedad de tareas. Por ejemplo, hay cierta clase de enzimas, como las en-
donucleasas, las cuales funcionan como “tijeras” que “cortan” o escinden
cadenas de ADN en sitios internos. Por el contrario, hay otras como las
exonucleasas que “cortan” cadenas de ADN en extremos terminales, como
“lijado” del ADN. Las enzimas de restricciéon pueden reconocer y “cortar”,
de manera precisa, diferentes secuencias de ADN. Por otro lado, nuclea-
sas no-especificas, tal como la nucleasa micrococcal, digieren tanto csADN
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FIGURA 4. Autoensamblado de oligos para for-

mar una nanoestructura periédica de ADN.

Tomado de Nanotechnology and the double he-

lix, Scientific American 290 (6), 64 (2004).

como cdADN a mononucleétidos, semejante a un “molido fino”
del ADN. Ademas, el ADN se puede extender por medio de di-
versas polimerasas, algunas de ellas como la Taq polimerasa
realizan este proceso a altas temperaturas (Ibid). Las cadenas
de ADN también se pueden enlazar de forma covalente a tra-
vés de ligasas, cuya funcion es similar a la de un “pegamento
permanente”. Las ligasas son ttiles para unir dos fragmentos
de ADN que poseen extremos complementarios o “rasurados”.
Por ultimo, los extremos 5’y 3’ de cadenas de ADN se pueden
modificar durante la sintesis usando grupos amino o tiol, bio-
tina, o un compuesto fluorescente. En particular, esto hace al
ADN aun mas versatil en el disefio y construccién de nanoma-
teriales.

En efecto, otra forma de obtener ADN para la sintesis de
nanomateriales es a partir de oligonucledtidos u oligos (pe-
quefias secuencias de cSADN que contienen de unas cuantas
a varias decenas de bases). El precio de la sintesis de oligo-
nucleétidos con una alta eficiencia continiia disminuyendo,
por lo que es mas conveniente conseguirlos comercialmente
que sintetizarlos en el laboratorio. Pares de oligos con bases
complementarias (A-T, c-G) de ADN se “pegan” para formar una
nanoestructura previamente disefiada. El autoensamblado de
oligos para formar una nanoestructura de ADN es semejante
a como se unen dos tiras complementarias de “velcro”. Ahora
bien, si en los extremos de una nanoestructura unidimensional
quedan pequefias secciones de oligos sin unir, tiras “pegajosas”,
éstas a su vez se pueden usar para crear una nanoestructura
periddica bidimensional, como una rejilla o celosia. El control
en el disefio de las secuencias provee a los oligos de gran fle-
xibilidad en la construccién de nanomateriales mediados por
ADN. Seeman y colaboradores son pioneros en el uso de oligos
para ensamblar nanoestructuras usando ADN (Seeman, 2004A
y 2004B). Gran variedad de objetos geométricos y estruc-
turas periddicas han sido construidos exitosamente usando
“entrecruzamiento doble” de ADN, dos dominios helicoidales
conectados por dos entrecruzamientos (<http://seman-lab4.

chem.nyu.edu>). A su vez, esto se puede usar como mediador para crecer
andamios y arreglos a escala nanométrica. Uno de estos arreglos consiste
en la posibilidad de metalizar nanoestructuras de ADN que, a su vez, sean
la base en la integracidon de un circuito eléctrico. La literatura reciente ya
reporta la posibilidad de colocar nanoparticulas de oro en estructuras “cris-
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FIGURA 5. Imagen de AFm en modo intermitente del
ADN del bacteriéfago i en “buffer”. Escala de 1 pm
X1 pm.
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FIGURA 6. Imagen de AFm de un ensamble formado
por oligos siguiendo el patron de la figura 4. Escala
de 500 nm x 500 nm.

FIGURA 7. Imagen de Arm de
una fibra de Abn-2 u antes del
proceso de metalizacion, par-
te superior, y después de ser
metalizada. Escala de 5 pm x
1 pm.

talinas” mediados por el autoensamble de ADN (Parks et al.,
2008). Nuestro grupo de investigacion ha iniciado el disefio
y construccién de un ensamble periédico de oligos para su
metalizacion en una rejilla formada por nanoalambres.

SINTESIS DE NANOALAMBRES USANDO ADN

El ADN ya ha sido utilizado como soporte para fabricar na-
noestructuras. Braun y colaboradores desarrollaron una
metodologia, llamada litografia molecular, usando ADN
como soporte para el crecimiento de partes electrénicas
bésicas (Braun y Sivan, 2004). El método de litografia mo-
lecular es una técnica de amplificacién basada en el uso
de proteinas, Reca, ligadas a csADN para bloquear deter-
minadas regiones en cdADN lineal con la finalidad de sin-
tetizar nanoalambres de longitud especifica. Este método
se asemeja al uso de “masks”, ADN, y “resists”, Reca, en fo-
tolitografia convencional. Nuestro grupo de investigacién
uso litografia molecular para fijar y estirar el ADN del bac-
teri6fago A sobre una superficie de Si, para posteriormen-
te metalizarlo por un periodo de 48 horas para sintetizar
nanoalambres de plata (Oviedo, 2007).

Como continuacion a este estudio y usando una ruta
alternativa, hemos iniciado el disefio y la construccién de
un ensamble periédico de nanoalambres utilizando oligos
como mediador. Puesto que es necesario mejorar la efi-
ciencia de interaccién entre nanoalambres y la superficie
usada como sustrato, esta investigacion propone la utili-
zacion de oligos para la obtencién de nanoalambres con
longitud especifica y puntos de ramificacion en fragmentos
de ADN lineales que formen ensambles periédicos. Estos
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serviran como molde o patrén para la posterior metalizacién y fabricacion
de nanoalambres con precision cuasiatémica que sirvan como modelo en
el disefio de un circuito integrado. Estas son caracteristicas tinicas que sé6lo
ofrecen las tecnologias de amplificacién implementadas en nanoelectréni-
ca que podrian competir comercialmente con las actuales tecnologias de
miniaturizacion.

FUTURO DE ADN COMO NANOMATERIAL

Existe gran potencial en usar ADN como material genérico y no sélo como
material genético. De acuerdo con la literatura reciente, se ha logrado un
importante avance en investigaciéon basica aunque no se ha demostrado
fehacientemente qué materiales de ADN se puedan usar en la construccién
de dispositivos electrénicos. Una de las razones principales es que las ca-
denas de ADN son lineales o en forma de ovillo, lo que restringe su utilidad
en la construccién de materiales a escala nanométrica. Para concretar este
potencial, se deben desarrollar diferentes formas de ADN con alta pureza
que muestren la posibilidad de fijarse, estirarse y ensamblarse de mane-
ra controlada como bloques de construcciéon sobre un sustrato que den
lugar a estructuras con arreglos periédicos mas grandes, como circuitos
integrados. También debera ser posible explorar la viabilidad de incor-
porar componentes heterogéneos en nanomateriales o nanodispositivos.
La combinacién del descubrimiento de nuevos fenémenos a escala nano-
métrica con su aplicacién en la tecnologia moderna es la fuerza que em-
puja a la nanotecnologia. Los materiales basados en ADN se usaran en las
técnicas nanotecnolégicas y expandiran ampliamente el repertorio de los
materiales que actualmente disponemos. Tenemos que convencer a nues-
tra sociedad de que el catastrofismo y fatalismo que pudieran generar en
el futuro el desarrollo de productos nanotecnoldgicos basados en ADN esta
s6lo en la imaginacién febril de futurélogos y escritores de ciencia ficciéon
(véase: Crichton, 2004).
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