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Las mitocondrias desempeñan múltiples fun-
ciones como vías de señalización, equilibrio 
redox, metabolismo celular y homeostasis. 
En los últimos años se ha investigado su rol 
en la contribución al cáncer. Las células tu-
morales son susceptibles a la muerte celular 
selectiva al modificar su bioenergética mito-
condrial. Hay evidencia de que las especies 
reactivas de oxígeno (ROS) generadas en las 
mitocondrias actúan como moléculas de se-
ñalización apoptóticas, a su vez el potencial de 
membrana mitocondrial (∆Ψm) es un indica-
dor de la función mitocondrial. Por lo tanto, 
dirigirse a las mitocondrias está emergiendo 
como una estrategia terapéutica exitosa para 
el cáncer. Los venenos de serpiente son una 
fuente natural de moléculas biológicamen-
te activas, siendo las fosfolipasas A2 (PLA2s) 
uno de los componentes más abundantes y 
con potencial farmacológico. En el presente 
trabajo se aislaron fosfolipasas A2 del veneno 
de Bothrops diporus y se evaluó su potencial 
efecto sobre los niveles de ROS mitocondrial 
y el Δψm en células de cáncer de mama triple 
negativo (MDA-MB-231). Primero se realizó 
la purificación de las PLA2s mediante croma-
tografía líquida de alta resolución (RP-HPLC) 
utilizando una columna C18. Se determinó ac-
tividad fosfolipásica específica, concentración 
a 280 nm y pureza por electroforesis (SDS-
PAGE) a la fracción de interés. Para cuantifi-
car la generación de ROS mitocondrial, las cé-
lulas (MDA-MB-231) se cultivaron en placas 
de 24 wells con medio completo (DMEM) y 
se incubaron con las PLA2s (10, 25 y 50 μg/
mL) o medio (control) durante 24 h. Posterior-
mente se incubaron con la sonda fluorescen-
te mitoSOX. Se usó menadiona como control 
positivo. El efecto de las PLA2s sobre el Δψm 
se determinó utilizando la sonda tetrametilro-
Damina metil éster (TMRM). Las células se 
incubaron con PLA2s (25, 40 y 50 μg/mL) o 
medio durante 24 h, y FCCP (control positi-

vo). La intensidad de fluorescencia cuantifica-
da se determinó mediante citometría de flujo. 
Los resultados evidenciaron un efecto dosis 
dependiente de las PLA2s con aumentos en 
los niveles de ROS de aproximadamente un 
45% y 100% a concentraciones de 25 y 50 μg/
mL respectivamente con respecto al control 
(100%) y una hiperpolarización de la mem-
brana en todas las concentraciones ensayadas 
con respecto al control (100%). La hiperpola-
rización mitocondrial podría representar una 
respuesta a cambios en la demanda de ener-
gía de las células luego de la exposición a las 
PLA2s mejorando la producción mitocondrial 
de ROS. Si bien se requieren más estudios pa-
ra dilucidar los mecanismos de acción puestos 
en juego, se logró demostrar por primera vez 
el potencial efecto sobre los niveles de ROS y 
el potencial de membrana mitocondrial de es-
tas toxinas ofídicas con potencial desarrollo de 
terapias antitumorales. 
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La exposición diaria al flúor (F) depende 
principalmente de su ingesta a través del agua 
de bebida. En la región Chaco Pampeana, 
los acuíferos en zonas rurales y periurbanas 
presentan altos niveles de F, lo que represen-
ta un riesgo para la población. Previamente, 
demostramos que la exposición oral de ratas 
a F durante la gestación y la lactancia provo-
ca en las crías alteraciones neuroconductua-
les, debido a un aumento del estrés oxidativo, 
y a un desbalance en los niveles de neuro-
transmisores en áreas cerebrales específicas. 
Sin embargo, las bases moleculares de esta 
neurotoxicidad en el desarrollo aún no están 
completamente dilucidadas. Con el presen-
te estudio nos propusimos evaluar distintos 
parámetros bioquímicos en la sangre de crías 
de ratas expuestas perinatalmente a F. Estu-
diamos en crías hembras de ratas (n=5) de 
45 días de edad, expuestas desde el inicio de 
la gestación hasta el final de la lactancia a 10 
mg/L F a través del agua de bebida, los ni-
veles de glucosa, urea, creatinina, colesterol 
total y triglicéridos, y la actividad de fosfa-
tasa alcalina (FAL), lactato deshidrogenasa 
(LDH), creatina kinasa (CPK), transamina-
sas glutámico-oxalacética (GOT) y glutami-
copirúvica (GPT) en suero mediante métodos 
enzimáticos y UV-cinéticos en autoanaliza-
dor. Las crías controles (n=5) recibieron agua 
de red. La exposición a F durante el desarro-
llo provocó un incremento significativo de los 
valores de glucemia (de 278,0 ± 20,9 a 351,0 
± 17,6 mg/dL; p < 0,001) y colesterol total (de 
81,7 ± 7,5 a 120,7 ± 3,9 mg/dL; p < 0,05) en 
sangre de las crías hembras comparadas con 
los controles. No se observaron cambios en 
los valores de uremia, creatinina y triglicé-
ridos. En cuanto a la actividad enzimática, 
observamos una disminución significativa 
en la actividad de FAL (de 2 004,2 ± 85,4 a  
1 485,5 ± 21,9 U/L; p < 0,001), LDH (de 
291,0 ± 6,0 a 187,0 ± 18,2 U/L; p < 0,001), 
CPK (de 345,0 ± 13,1 a 185,2 ± 9,5 U/L; p 
< 0,001), GOT (de 131,2 ± 4,5 a 101,7 ± 3,7 
U/L; p < 0,001) y GPT (de 65,5 ± 2,6 a 51,3 ± 
2,9 U/L; p < 0,05) en el suero de las crías ex-
puestas a F durante la gestación y la lactancia 
comparadas con el grupo control. Estos resul-
tados indican que las alteraciones provocadas 
por la exposición temprana a F no ocurren 
sólo a nivel central, sino también a nivel peri-
férico en sangre. Estos cambios metabólicos y 
enzimáticos afectarían el suministro de ener-
gía y nutrientes al cerebro. Concientizar sobre 

la toxicidad del F durante el desarrollo pre y 
postnatal puede ayudar a sensibilizar a la po-
blación sobre la importancia de la calidad del 
agua potable, especialmente durante la gesta-
ción y la lactancia.
Financiamiento: PGI 24/B289, PICT 2018-1972.

Estudios preliminares de la adsorción de
arsénico en nanomateriales de sílice amorfa 
como potenciales agentes terapéuticos
Preliminary evaluation of arsenic adsorption
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potential therapeutic agents
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Introducción. La región chaco-pampeana 
presenta acuíferos con concentraciones de 
Arsénico (As) superiores a 0,01 mg/L ge-
nerando un riesgo para la salud de la pobla-
ción cuando se utiliza como agua de bebida. 
La exposición crónica a este elemento está 
asociada al desarrollo de alteraciones neuro-
lógicas y carcinogénicas, entre otras. La toxi-
cidad de las distintas especies de As parece 
estar relacionada con la interacción con gru-
pos sulfhidrilos (SH) presentes en las pro-
teínas. En los últimos años, se ha reportado 
que distintos nanomateriales adsorbentes re-
presentan una tecnología prometedora en el 
reclutamiento de As. Objetivo. Evaluar la ca-
pacidad de adsorción de As en nanomateria-
les de sílice amorfa conteniendo grupos SH 
como posibles agentes adsorbentes de As pa-
ra aplicaciones biomédicas. Metodología. Las 
nanopartículas de dióxido de silicio (SiNPs) 
se obtuvieron mediante el método de Stöber 
modificado empleando 3-mercaptopropiltri-
metoxisilano (MPTMS) como agente por-
tador de grupos -SH. Las SiNPs obtenidas 
fueron caracterizadas desde el punto de vista 
fisicoquímico mediante medidas de tamaño y 
carga superficial (Dynamic Light Scattering), 


