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xpertos en medicina, ingenieria y ciencia basica integran
la biologia, la opticay las simulaciones computacionales para luchar
contra el cancer gastrico de modo no convencional.

Investigar sobre las causas del cancer no es nada nuevo. Analisis de
papiros egipcios, escritos mas de 1600 anos a.C., permitieron develar
algunas practicas de examinacion de esta patologia en esa época.
Incluso, mas antes, en el siglo V a. C,, se le atribuye a Hipocrates —al
referido "padre de la medicina’—, el hecho de incorporar el vocablo
karkinoma (del griego karkinos: ‘cangrejo'y nome: ‘pasto’) para desig-

nar a la enfermedad responsable de la transformacion de las células
en situaciones incontrolables.

Hoy, cientificos investigadores de multiples disciplinas pretenden
combatir el cancer gastrico, en etapas distintas a la radioterapiay a
la quimioterapia, con el uso de la nanomedicina: el diagndstico, la
terapia y la inmunologia. En cuanto al diagnéstico, las nanoparticu-
las sirven como agentes de contraste en imagenes meédicas, para
mejorar la visualizacion de tejidos cancerosos. En las terapias, las
nanoparticulas obran como agentes de tratamientos fototérmicos
que buscan generar una muerte controlada y selectiva de las cé-
lulas cancerosas. En inmunologia, las nanoparticulas pueden ser
utilizadas como herramientas que posibiliten estudiar la interaccion
entre el sistema inmunologico y las células cancerosas.
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Por ello, y con el objetivo de desarrollar un procedi-
miento que permita atacar la enfermedad, los inves-
tigadores se ocupan, primero, de la parte biologica
al involucrar la preparacion de los cultivos de células
tumorales, la sintesis de nanobarras por métodos ver-
des —en los cuales se recurre a materiales metalicos y
extractos de fruta; en este caso, el oro y la guayaba—
y. luego, la internalizacion de dichas nanobarras en las
células enfermas. Segundo, la optica, en la que una
onda electromagneética de frecuencia aplicada genera
plasmones de resonancia localizados en las nanoes-
tructuras y origina el movimiento de electrones en las
nanobarras. El efecto secundario se traduce en un au-
mento en la temperatura de la superficie de las mismas
y, de forma posterior, en una muerte controlada de las
células malignas, lo que se conoce como tratamiento
fototermal plasmonico.

Al final, el equipo desarrolla un modelo in silico o simu-
laciones computacionales del comportamiento de los
tejidos celulares, bajo la accidon del calor generado por
las nanobarras.

“El proposito de nuestro proyecto es intentar identificar
la mayor efectividad de un tratamiento no convencional
como la hipertermia, donde nanoparticulas obtenidas
por sintesis verde sean irradiadas electromagnéticamen-

te con un laser para que, al generarse el calor —resulta-
do de la interaccion de la luz con las nanobarras—, se
induzca de manera controlada un aumento de tempe-
ratura localizable en la zona de afectacion del paciente
y ocasione la apoptosis o muerte de las células canceri-
genas, sea por la alteracion de su ciclo metabdlico, o sea
por la pérdida de sus nutrientes fundamentales para su
conservacion y reproduccion’, dice el investigador Juan
Humberto Serna Restrepo.

Las nanoparticulas pueden precisar
la intervencién médico-quirtrgica
en el tratamiento del tumor, al
concentrar el calor generado por la
irradiacion en la zona de afectacion,
sin comprometer las células sanas.

En Colombia se presenta una mayor incidencia de
mortalidad debido a la alta capacidad de metastasis
y diagnostico tardio, lo cual impone un reto para el
sistema de salud.
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¢Por qué el oro y la guayaba?

Los investigadores seleccionaron el oro por ser un metal noble con
buenas propiedades de conduccion de calor y electricidad y que,
desde la optica, contribuye a la irradiacion de luz y calor en areas del
cuerpo humano que no afecta tejidos biologicos; “ademas, asume la
funcion de agente precursor para producir el compuesto quimico,
mientras los microcomponentes de guayaba ayudan a reducir los io-
nes metalicos producto de la formacion de nanoparticulas, generan
compatibilidad y estabilizan su comportamiento cuando son inocula-
das en el paciente para que puedan ser reconocidas biologicamente
por el organismo’, explica la investigadora Yuliet Montoya Osorio.

Etapas de la investigacion

El proyecto esta en el comienzo de su fase 2. En su fase 1 se obtu-
vieron nanobarras de oro por sintesis verde a partir de extractos de
la guayaba; se disefid y construyd un banco optico para irradiacion
e inoculacion de nanoparticulas metalicas en células de adenocarci-
noma gastrico en cultivo de laboratorio; se realizaron modelaciones
computacionales (in silico) de la terapia fototermal combinada con
electroporacion reversible y se evaluo la irradiacion en un modelo in
vitro con lineas celulares sanas y tumorales.

El gastrico es uno de los cinco tipos
de cancer que causan mayor numero
de fallecimientos en el mundo.

Por la sintesis verde, las
nanobarras compuestas
deoroy extractode
guayaba —que son
milmillonésimas
estructuras cilindricas
y tridimensionales—
remplazan agentes
quimicos téxicos al
organismo humano.

Unametadelos
investigadores es
desarrollar un prototipo
optico que permita llevar
luz hasta la zona afectada
pararealizar la terapia
alterna.

“En su segunda fase, la investigacion estudiara modelos biologicos mas
complejos como la extirpacion de tumores inducidos por fuera del orga-
nismo (modelo ex vivo), la exploracion de nuevas geometrias y agentes
naturales para el desarrollo de nanoparticulas que mejoren la biocom-
patibilidad y estabilidad, el uso de algoritmos de aprendizaje automatico
para la prediccion y optimizacion de parametros, y el empleo de modelos
matematicos de muerte celular y simulaciones en geometrias tumorales
mas aproximadas a las condiciones de liberacion y muerte de células’, ar-
gumenta Raul Adolfo Valencia Cardona, investigador principal del proyecto.
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Perseverancia y resultados

Los investigadores procuran la modificacion del mon-
taje Optico que garantice una mejor plataforma para
el estudio de las terapias hipertérmicas, en conjunto
con la nanomedicina. Asimismo, continuan estudiando
cuales son las condiciones de irradiacion optimas y las
nanoestructuras metalicas de oro funcionalizadas me-
diante el uso de agentes naturales, bajo las cuales la

La Sociedad Americana contra el
Cancer (American Cancer Society)
pronostica que durante 2023 se
diagnosticaran cerca de 26.500
casos de cancer estomacal y,
aproximadamente, 11.130 personas

terapia puede ser mas efectiva.

En el proyecto tambiéen participan: Whady
Felipe Florez Escobar, Carlos Andrés
Bustamante Chaverra, Sara Maria Robledo
Restrepo, Marta Elena Londono Lopez,
Claudia Elena Echeverri Cuartas, Juan
Camilo Tejada Orjuela, Ivan David Patino
Arcila y Fabian Mauricio Velez Salazar.

Emplear nanobarras
de oro contribuye a quela
luz utilizada para generar
resonancias plasmonicas

superficiales localizadas, haga
que el tejido biolégico sea
transparente a dicha radiacién
y, asi, las células sanas se
afecten lo menos posible.
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moriran por esta causa.

“Cuando se ven los mapas de muerte celular, alcanzamos a dimen-
sionar que se estan dando los resultados en las demostraciones
cientificas y que los procedimientos alternos que proponemos si in-
ducen a un modelo alterno de muerte de las células cancerigenas
distinto a la radioterapia y a la quimioterapia. En la parte preclinica
in vitro hemos podido determinar que las células estan empezando
fases de apoptosis inducida, sumado al hecho de que la repeticion
experimental nos arroja estadisticas de confiabilidad”, explica Mon-
toya Osorio.

Por ahora, los nano-combatientes del cancer gastrico no cesan sus
esfuerzos y permiten evidenciar que el trabajo cientifico interdiscipli-
nar es su mejor aliado, en la busqueda heroica de la cura a una de las
causas principales de muerte en el mundo.
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Investigadores Juan Humberto Serna
Restrepo, Yuliet Montoya Osorio
y Raul A. Valencia Cardona.

Glosario

Terapia Fototermal Plasmonica: es un tratamiento que recurre a la capacidad de entregar calor locali-
zado y lograr una destruccion selectiva de las células cancerigenas, mediante el uso de nanoparticu-
las irradiadas por luz.

Sintesis verde: es el proceso de obtencion de nanoparticulas a partir de compuestos de origen vegetal
amigables con el medioambiente y que generan menor toxicidad en el organismo.

Banco dptico por irradiacion: es una herramienta utilizada para evaluar los parametros opticos efecti-
vos en la propagacion (irradiacion) de luz, tales como longitud de onda, potencia, tiempos de exposi-
cion, entre otros.

Resonancias plasmonicas superficiales localizadas (LSPR por sus siglas en inglés; Plasmon): es el movi-
miento colectivo de electrones ubicados en una nanoparticula metalica y que se genera cuando sobre
ellos se aplica un tipo de radiacion electromagnética especifica.

Nombre del proyecto: Metodo alternativo basado en la terapia fototermal plasmonica para el tratamiento
de adenocarcinoma gastrico a partir de un modelo in vitro e in silico.
Palabras clave: Hipertermia optica; In vitro e in silico, Nanoparticulas metalicas; Sintesis verde;
Adenocarcinoma gastrico; Irradiacion por laser.
. Grupos de Investigacion:
FlCha De la UPB: G.1. Automatica y Disefio; G. |. Optica y Espectroscopia; G. I. Energia y Termodinamica y
técnica G. . Dinamica Cardloyascu[ar. . . . . .

Externos: G. de Estudio y Control de Enfermedades Tropicales (Universidad de Antioquia);
G. . en Ingenieria Biomeédica y G.l. en Inteligencia Computacional y Automatica - GIICA (Universidad EIA);
G. |. e Innovacion Ambiental (Institucion Universitaria Pascual Bravo).
Escuelas: Ingenierias y Ciencias de la Salud.
Seccional: Medellin
Lider del proyecto: Raul Adolfo Valencia Cardona
Correo electronico: raulvalencia@upb.edu.co
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