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PALABRAS CLAVE: Cobre, timol, citotoxicidad

Los dispositivos intrauterinos (DIU) constituyen sistemas biodegradables
de accién anticonceptiva debido a la liberacién de iones Cu como
resultado de su corrosion [1].

Los productos de degradacién, tales como iones y nano-microparticulas
pueden modificar la homeostasis celular, alterando tejidos aledafios,
o6rganos y fluidos biolégicos, induciendo procesos de inflamacidn, estrés
oxidativo y cito-genotoxicidad [2].

Los objetivos de este trabajo fueron 1) estudiar el efecto antioxidante del
timol (TOH), compuesto fenélico de origen natural, sobre el dafio
inducido por cobre (Cu) y sus productos de degradacién; 2) testear si la
disminucién de la corrosiéon del Cu por parte del timol posibilita la
reduccion del efecto citotdxico inducido por los iones liberados.

La capacidad antioxidante del TOH se evalud exponiendo los cultivos
celulares (CHO-K1) por 24 hs de manera conjunta a extractos de Cu (Ex) y
distintas concentraciones de TOH. Los Ex se obtuvieron sumergiendo una
lamina de Cu (Pureza=99,8%) en medio de cultivo a 372C por 12hs.
Ademads, se realizaron ensayos con pretratamientos de células con TOH
durante 4hs y se prosigui6 con el ensayo combinado de TOH y Ex por
24hs. Se analiz6 la viabilidad celular mediante las técnicas de Rojo
Neutro, que evidencia integridad del sistema de endomembranas, y de
MTT que evalia la actividad mitocondrial.

Ensayos electroquimicos previos mostraron que el TOH ejercia una
actividad inhibitoria de la corrosién de Cu (eficacia de inhibicion=46%).
Este efecto se evalu6 en sistemas biologicos mediante ensayos de
contacto entre la ldmina de Cu (con y sin pretratamiento con TOH) y el
cultivo celular a fin de cuantificar la distribuciéon y crecimiento celular en
funcion de la distancia del metal. Se analiz6 la viabilidad después de 24 hs
de exposicion mediante la tincion con Naranja de Acridina y la
proliferacion celular, después de 7 dias, por el ensayo clonogénico.

En los ensayos combinados (Ex+TOH) (con/sin pretratamiento) no se
observo mejora del dafio celular inducido por iones Cu. Los resultados de
los ensayos de contacto no evidenciaron una actividad inhibitoria de la
corrosiéon del Cu suficiente como para revertir el efecto citotdxico
inducido por sus productos de corrosion en células CHO-K1, observando
un crecimiento celular y un nimero y morfologia de colonias formadas
similar tanto en presencia de la ldimina de Cu tratada como en aquella sin
tratar con TOH.

Puede concluirse que en las condiciones experimentales empleadas, el
TOH no ejerceria una actividad antioxidante capaz de revertir el dafio
celular inducido por iones Cu y, a pesar de que estudios electroquimicos

preliminares evidenciaron cierta capacidad inhibitoria de la corrosion del

Cu por parte del TOH, los ensayos biolégicos realizados no mostraron un

aumento en la viabilidad celular.
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