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Resumen

La revision bibliografica actual muestra multiples estudios sobre
tratamientos médicos utilizando nanoparticulas magnéticas de éxidos de
hierro (NPM), como la generacién de hipertermia tisular con campos
alternos o el uso “terandstico” en resonancias magnéticas. Una posible
aplicacion alternativa es la generacion de lesiones histoldgicas mediante
estimulos mecénicos en las células. Esto se logra exponiendo a las NPM,
previamente internalizadas en el tejido blanco, a un campo magnético
alterno de baja frecuencia (=10 Hz). Atento a lo mencionado, en este
proyecto se pretende estudiar el dafio inducido por el movimiento de
magnetosomas de nanoparticulas de éxido de hierro en respuesta a estos
campos magnéticos, en células de adenocarcinoma de pulmén humano
(A549).

En primer término se evalu¢ la toxicidad per se de las NPM, sintetizadas
por el método de coprecipitacion de sales de Fe y recubiertas con acido
citrico. En este sentido, se realizaron ensayos de viabilidad de Azul de
Tripano, de metabolismo mitocondrial utilizando el ensayo de MTT, y de
dafio genotoéxico, con el ensayo Cometa. Los resultados permitieron
verificar que no hay una citotoxicidad apreciable para concentraciones de
entre 37.5 y 1000 pgFe/mL, con una hora de tratamiento, ni tampoco
para concentraciones de 150 ugFe/mL con hasta 24 h de exposicién. Con
respecto a la genotoxicidad, se ha mostrado que existe un dafio
clastogénico leve en el ADN para tiempos entre 1 y 24 h, a una
concentracion de 150 ugFe/mL. La categorizacion de las lesiones

observadas evidencia dafio subletal plausible de reparacién.
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Simultaneamente, para obtener herramientas que permitan relacionar
dafios biolégicos con movimiento de nanoestructuras magnéticas (NEM),
se inici6 el modelado matematico del movimiento de las mismas en
medios viscosos ante la presencia de campos magnéticos alternos. Se
comenzé estudiando el cambio de direcciéon de una NPM debida a la
exposicion de un campo magnético sinusoidal, que se ve afectado por la
viscosidad del medio y sus interacciones térmicas (movimiento
browniano). Bajo este sistema, pudo evidenciarse que la rotacion de las
NPM depende de la frecuencia del campo externo, existiendo una
frecuencia critica determinada por fC=uBa/(6nVHD2m) siendo Ba la
amplitud del campo, u el momento magnético de la NPM, VHD su
volumen hidrodinamico y 71 la viscosidad del medio. La amplitud de
rotacién de la NPM alcanza valores de m para frecuencias f < 0.1 fC.
Cuando f supera este valor, la amplitud comienza a disminuir hasta
volverse nula (las NPM no rotan). Para magnetosomas de 100 nm, con
NPM de Ms=60Am2/kg y Ba=1mT, fc resulta de 8kHz. Bajo estas
circunstancias, todo parece indicar que las NEM podrian utilizarse en la
practica como promotores de estimulos mecanicos.

Actualmente se esta desarrollando un aplicador magnético que permite
tanto estudios de respuesta magnética de NEM como tratamientos

mecanicos en cultivos celulares.
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