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Los fosfazenos (FZ) son polímeros que han adquirido relevancia en la terapéutica en los últimos años, ya que su
estructura permite añadir diversos grupos laterales originando compuestos con diferentes propiedades y
aplicaciones, entre ellas en el campo biomédico (Andrianov y Allcock, 2018). Entre sus derivados, cabe destacar
los metafosfazenos por el interés en la actividad biológica de los complejos metálicos (Gascón et al., 2020). De
entre los metales, la plata (Ag) ha mostrado tener propiedades antibacterianas, antifúngicas y antivirales (Liang
et al., 2018). En este trabajo se evalúa la inducción de estrés oxidativo in vitro de dos complejos de FZ-Ag,
mediante la producción de especies reactivas de oxígeno (ERO) como mecanismo de acción tóxica.

ANTECEDENTES Y OBJETIVOS

MATERIALES Y MÉTODOS

Ensayo estrés oxidativo:
- CE50 y concentraciones subcitotóxicas: ensayos citotoxicidad 
(Gascón et al., 2020)
- 2´, 7´-diclorodifluoresceína 3´, 6´-diacetato (DCFH-DA) (Hempel 
et al., 1999). 
- C+: hidroperóxido de tert-butilo (TBHP) (Martin, 2001). Figura 3. Procedimiento llevado a cabo para evaluar la inducción de ERO in vitro.

RESULTADOS

El compuesto 1 indujo estrés oxidativo en la línea celular MCF-7 con todas las concentraciones ensayadas

(0.585, 1.17 y 2.34 µM) de 0 a 30 min y hasta 60 min con la menor. Sin embargo, este incremento no es

significativo a tiempos mayores.

Por otro lado, el compuesto 2 generó ERO de 0 a 120 min de forma estadísticamente significativa para las tres

concentraciones estudiadas (0.4, 0.8 y 1.6 µM).

CONCLUSIONES

El compuesto 1 muestra una aparente recuperación con el tiempo tras la inducción

inicial de ERO. El compuesto 2 induce ERO en células MCF-7 en todos los tiempos y

concentraciones. Esta diferencia en el comportamiento de ambos compuestos

podría estar relacionada con la diferente proporción de moléculas de Ag en los

compuestos, 2 o 3, respectivamente. Es necesario realizar una evaluación más

exhaustiva del perfil oxidativo de estos compuestos, con el fin de determinar qué

mecanismos de defensa antioxidante podrían estar activándose.

Figura 2. Línea
celular MCF-7
(adenocarcinoma
de mama).
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Figura 4. Medida de ERO
(fluorescencia en unidades
arbitrarias) tras la exposición de
la línea MCF-7 a los FZ-Ag,
durante 0, 30, 60, 90 y 120 min.
La significación estadística entre
las células expuestas y el
control negativo se realizó con
el test comparativo Dunnett
(GraphPad), considerando: *
(p<0.05), **(p<0.01) diferencias
significativas y ns (p>0.05) no
significativas. 4A) Resultados
FZ-Ag 1. 4B) Resultados FZ-Ag 2.

Figura 1. Estructura de los metalofosfazenos
ensayados, sintetizados por el departamento de
química inorgánica (Universidad de Zaragoza), con dos
moléculas de Ag (1) y tres moléculas de Ag (2).
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