Disefio de nanoparticulas magnéticas para el tratamiento de tumores solidos
basados en terapia quimiodinamica
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Resumen:

La terapia quimiodinamica (CDT, por sus siglas en inglés) hace uso de las
reacciones de Fenton para generar radical hidroxilo (-OH) con el propésito de
inducir muerte celular selectivamente en células tumorales. Como la reaccion
de Fenton utiliza como sustrato el peroxido de hidrégeno y, dado que la misma
se ve exacerbada en medios acidos, evaluar la toxicidad de las nanoparticulas
magnéticas (NPMs) en cultivos celulares en condiciones estandar podria no
reflejar la potencial toxicidad de las mismas. Dado que las condiciones
reportadas en el microambiente tumoral constan de: a) pH aproximado de 6.8
[1]; b) concentraciones de acido lactico entre 10-30mM [2]; ¢) concentraciones
de H202 de hasta 100uM (respecto de 20nM en células normales) [3]y; d)
distintas condiciones de hipoxia (crénica vs. intermitente) [4], emular estas
condiciones resulta clave para estudiar la actividad catalitica de las NPMs.El
objetivo del presente trabajo fue analizar la citotoxicidad de diferentes ferritas
de hierro (ZnxFe3-x04; MnxFe3-xO4 y Fe304) en condiciones estandar de
cultivo y en condiciones que emulen el microambiente tumoral (hipoxia; pH=6.8;
Lactato 10mM; H202 50uM) con el fin de determinar qué ferrita es mas
selectiva. Para ello se utilizaron células de la linea de cancer de mama MDA-
MB-231, las cuales fueron crecidas en monocapa en medio de cultivo Leivobitz
suplementado con 10% SFB y antibioticos. Nuestros resultados muestran que
las NPMs de Fe304 muestran mayor toxicidad selectiva en condiciones que
emulan el microambiente tumoral (P<0.05).
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