
  

 

Biosíntesis de Quantum Dots 
Rafael Hoyos Manchado 

Resumen—Los Quantum Dots son nanopartículas con propiedades ópticas muy singulares, por lo que se usan en multitud de 

aplicaciones biomédicas o biológicas. Uno de los tipos más importantes son los calcogenuros, especialmente los de cadmio.  

Aunque existen otros métodos de síntesis, se ha estudiado la posibilidad de producir estas nanopartículas de forma biológica 

aprovechando los mecanismos de destoxificación de metales pesados que muchos organismos poseen de forma natural. La 

levadura de fisión, Schizossaccharomyces pombe fue el modelo pionero con este propósito pero, a lo largo de los años, se han 

logrado sintetizar estas nanopartículas en diversos microorganismos. 
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1. INTRODUCCIÓN. QUANTUM DOTS 
 

os Quantum Dots (QDs) han sido una de las primeras  
nanopartículas con aplicaciones biológicas y biomé-
dicas. Sus interesantes propiedades ópticas hacen que 

sean excelentes biomarcadores y que, casi medio siglo 
después de su primera descripción, se encuentren en la 
vanguardia tecnológica [1]. Los QDs son cristales de unos 
cuantos nanómetros de diámetro que, en comparación 
con los biomarcadores fluorescentes convencionales y a 
diferencia de su estado macroscópico, presentan un alto 
rendimiento cuántico (PhotoLuminiscence Quantum 
Yield, PLQY), amplio rango de absorción pero estrecho en 
la emisión y una gran fotoestabilidad [2]. Dependiendo 
del tamaño de las partículas, forma y estructura, las pro-
piedades ópticas pueden ajustarse fácilmente según la 
aplicación en la que vayan a usarse. Esta versatilidad, 
junto a las propiedades previamente descritas, hacen que 
los QDs sean especialmente útiles en microscopía de fluo-
rescencia múltiple (multiplexing). 

 
Básicamente existen dos grandes tipos de QDs. Los II-

VI (sales formadas por un átomo del grupo 12, o IIB, de la 
tabla periodica y otro del 16, o VIA), y los III-V (un átomo 
del grupo 13, o IIIA, y otro del 15, o VA). El primer tipo es 
posiblemente el que tiene mayores aplicaciones y ha sido 
más ampliamente estudiado. También son conocidos co-
mo calcogenuros, puesto que  el grupo 16 es el de los cal-
cógenos y está conformado por el oxígeno (O), el azufre 
(S), el selenio (Se), el Teluro (Te), el polonio (Po, radiacti-
vo) y el Livermorio (Lv, anteriormente Uuh). Los calco-
genuros de cadmio son a su vez los más utilizados, espe-
cíficamente el CdS, CdSe y CdTe.  

Durante muchos años se ha investigado la forma en 
que podían obtenerse nanopartículas de estas moléculas 
de la forma más sencilla y con las propiedades ópticas 
idóneas [1]. 

2. SÍNTESIS DE CALCOGENUROS 

Para sintetizar estas nanopartículas encontramos tres 
métodos generales: dos químicos (síntesis organometálica 
y síntesis acuosa) y uno biológico (biosíntesis).  

2.1. Síntesis Organometálica  

La llamada síntesis organometálica, que produce QDs 
(orQDs) de naturaleza hidrofóbica y que, por lo tanto, 
deben recubrirse con ligandos hidrofílicos o recubrimien-
tos poliméricos o de sílica para hacerlas solubles en agua. 
Este tratamiento, sin embargo, va en detrimento de sus 
propiedades ópticas (aumenta su tamaño y disminuye su 
PLQY) y por lo tanto también merma su aplicabilidad.  

2.2. Síntesis Acuosa 

La síntesis más usada ha sido probablemente la acuo-
sa (aqQDs), ya que generalmente es más simple, barata y 
respetuosa con el medio ambiente, además de que ya son 
estables en agua, puesto que están rodeadas de un gran 
número de ligandos hidrofílicos. No obstante, aunque 
esto se traduzca en un diámetro hidrodinámico pequeño 
sus propiedades ópticas suelen ser pobres. De hecho un 
campo muy activo ha sido la búsqueda de aqQDs con 
propiedades ópticas mejoradas [1], [2]. 

2.3. Síntesis Biológica (Biosíntesis) 

Aunque los dos métodos químicos, descritos ante-
riormente, permiten obtener con éxito QDs, se han inten-
tado desarrollar vías alternativas que fueran más limpias, 
biocompatibles, no tóxicas y respetuosas con el medio 
ambiente, como es el caso de la biosíntesis. Mediante el 
uso de microorganismos, se han propuesto una serie de 
métodos que permiten obtener QDs de forma barata, no 
tóxica, reproducible y a temperatura y presión ambientes. 
Para ello, se aprovechan los mecanismos naturales que los 
microorganismos tienen para protegerse de la acción de 
los metales pesados, como es el caso del Cd o el Zn. Exis-
ten varios mecanismos de tolerancia a estos metales: la 
modificación de sus sistemas de transporte en la mem-
brana, la oxidación o reducción mediante enzimas, la alte-
ración del flujo de iones y la precipitación con azufre, 
fósforo o biopolímeros [1]. 
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3. ESTUDIO DE LA SÍNTESIS BIOLÓGICA 

3.1. Cadistinas y Fitoquelatinas 

El microorganismo pionero en estos estudios no es otro 
que la levadura de fisión, Schizossacharomyces pombe. Es 
bien sabido que esta levadura unicelular ha sido clave en 
el conocimiento de la morfogénesis y el ciclo celular. Sin 
embargo, en 1981 [3] , se descubre que en presencia de 
CdCl2, la levadura no sólo produce metalotioneínas (de-
toxificación de metales) sino que también se induce la 
formación de unos péptidos cortos que se unen al cadmio. 
En 1983 [4] , se publica la estructura de la cadistina de S. 
pombe, determinándose posteriormente en otros organis-
mos que la estructura general es (γ-Glu-Cys)n-Gly, o lo 
que es lo mismo (γEC)nG, siendo n=3-4. Esto significa 
que el enlace peptídico entre el glutamato y la cisteína se 
produce por el carbono γ (en vez de α que es lo usual) y 
que estos dímeros se repiten un cierto número de veces. 
En ese mismo artículo se les da el nombre de cadistinas, 
pero si n=1 la molécula es el glutatión y no se considera 
una de ellas. En 1985 se descubren los homólogos de las 
cadistinas en plantas, denominándose fitoquelatinas, 
nombre más extendido y general en la actualidad [5].  

Entre diversos mutantes de S. pombe sensibles a Cd(II), 
se encontraron algunos que no sintetizaban cadistina. De 
estos, unos poseían mutaciones en las enzimas implicadas 
en la síntesis del glutatión, la y-glutamilcisteín sintetasa 
(ahora conocida como glutamato-cisteína ligasa) y la glu-
tatión sintetasa. Esto corroboraba que también eran nece-
sarias para la síntesis de las cadistinas, como era de supo-
ner dada su similitud. Sin embargo, se encontraron mu-
tantes incapaces de sintetizar cadistinas pero que tenían 
unos niveles totalmente silvestres de glutatión por lo que 
también debían existir enzimas específicas de la síntesis 
de cadistinas. No fue una sorpresa cuando poco después 
se identificaron en Silene cucubalus [6] y S. pombe [7] la 
enzima fitoquelatina sintasa, que mediante una transpep-
tidación permite obtener las fitoquelatinas. Sin embargo, 
no fue hasta 1999 cuando se comenzaron a aislar los genes 
que codifican para esta enzima. La mayoría se denominan 
CAD1 y PCS1 (en S. pombe es pcs2 porque ya existía un 
pcs1), y están considerablemente conservados en plantas y 
levaduras [8].  

3.2. Nanopartículas de CdS como Quantum Dots. 
Estudios en S. pombe y C. galbrata 

Las cadistinas (o fitoquelatinas) tienen pues el papel de 
proteger al organismo de una alta concentración de cier-
tos iones metálicos mediante la acción quelante de estos 
péptidos contra los iones. Se propuso que el conjunto se 
estabiliza gracias al azufre [9] y que de hecho, los comple-
jos que se forman debían consistir en un centro de CdS 
rodeado de los péptidos [10]. Desde muy pronto se supo 
los nanocristales de CdS en solución acuosa tenían carac-
terísticas ópticas especiales [11]. Sin embargo, fue en 1989 
cuando se publicó una carta en Nature que describía la 
biosíntesis de “cristalitos semiconductores cuánticos de 
CdS” en S. pombe y Candida galbrata, y donde por primera 
vez se propone su uso como Quantum dots, independien-

temente del estudio de la resistencia a Cd(II) de los orga-
nismos usados [12]. 

La formación de quantum dots en S. pombe y C. galbrata 
es bastante similar. En ambos casos se producen intrace-
lularmente y con tamaños parecidos (1,8 y 2.0 nm, respec-
tivamente, Figura 1) [13], ya que aunque extracelularmen-
te también se producen unos agregados de cadmio no 
tienen las propiedades que deseamos [12]. Por lo tanto, 
para recuperar los nanocristales intracelulares debían 
romperse las células y separarlos del contenido celular 
junto con el que eran liberados al medio. No obstante, en 
1996 se describe cómo en S. pombe sometiendo a las célu-
las a un proceso de congelación-descongelación se pue-
den extraer de forma selectiva las nanopartículas. Esto 
conlleva dos beneficios: que se purifica más fácilmente y 
que no destruimos las células de forma que pueden se-
guir produciendo [13]. De hecho, para que se induzca la 
formación de las nanopartículas también se ha observado 
que se debe añadir el cadmio al cultivo cuando este se 
encuentra en exponencial, y no en la fase lag o en la esta-
cionaria [14]. También se han sintetizado estos QDs me-
diante cultivo en lote [14] y en lote alimentado [15] en un 
intento por maximizar su producción. 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

Figura 1. Imágenes EFTEM-ESI de S. pombe (a) y C. glabrata (b). 

El cadmio aparece en rojo y el azufre en verde. Hay una gran canti-

dad de cadmio en el interior celular que sin embargo, no es tóxico. 

Esto se debe a que está inmovilizado y recubierto. Como puede 

observarse, no hay grandes agregados debido a que lo que se ob-

tienen son nanopartículas de no más de 2 nm [16]  

3.3. Calcogenuros en otros organismos 
La producción de quantum dots no es algo exclusivo 

de los organismos “modelo” que hasta ahora hemos co-
mentado. Durante todo este tiempo se han identificado 
otros microorganismos que producen una variedad con-
siderable de nanopartículas. Si seguimos centrándonos en 
los calcogenuros de cadmio iniciales encontramos que 
también se han producido quantum dots de CdS y CdTe 
en Saccharomyces cerevisiae [17], [18], de CdS y CdSe en el 
hongo F. oxysporum [19], [20] y de CdS, CdSe y CdTe en E. 
coli [21], [22], [23]. En las bacterias Rhodopseudomonas pa-
lustris [24], Clostridium thermoaceticum [25], Klebsiella 
pneumoniae [26], Klebsiella aerogenes [27] y Gluconoacetobac-
ter xylinus [28]se han producido quantum dots de CdS 
con diferentes tamaños, formas y localizaciones. También 
en diversas plantas como Linaria maroccana [29]. Un caso 
curioso es el de diversas estirpes obtenidas de una mues-
tra de suelo antártico, que eran capaces de producir estas 



 

 

nanopartículas a baja temperatura [30]. El ejemplo más 
reciente es probablemente la producción de QDs de CdTe 
en gusanos de tierra [31]. 

4. PERSPECTIVAS FUTURAS 

El estudio a nivel molecular de cómo las diferentes es-
pecies pueden producir QDs nos puede ofrecer vías de 
mejora que permitan controlar con precisión el tamaño, 
forma y estructura de las nanopartículas producidas, así 
como la optimización y escalado de la biosíntesis. Sin em-
bargo, hasta que esto se consiga, la síntesis biológica no se 
plantea como una alternativa real a la síntesis organome-
tálica o la acuosa. Además de los inconvenientes ya des-
critos, hay que tener en cuenta que el uso de microorga-
nismos puede resultar complejo para personal inexperto 
en su cultivo y manipulación.  

Por otro lado, a pesar de su aplicabilidad, se ha de-
mostrado que los QDs basados en metales pesados son 
tóxicos también para las células en las que se usan: indu-
cen respuestas a estrés que pueden alterar los resultados 
obtenidos durante el experimento o el diagnóstico. Al 
parecer, el hecho de que sean nanopartículas ya aporta un 
grado de citotoxicidad que a priori parece insalvable. Por 
ello se está poniendo mucho empeño en desarrollar nue-
vos QDs que al menos eliminen la citotoxicidad produci-
da por los metales pesados. Que la síntesis biológica ten-
ga cabida en este caso es algo aún por determinar. 
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