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Resumen

Introduccion: La hipoxia es una condicion de deficiencia de oxigeno en las células de los tejidos
que puede ocurrir en situaciones fisiopatoldgicas, como el cancer 2. Por otro lado, el estrés
oxidativo también es una caracteristica frecuente del microambiente tisular, y juega un papel
clave en la fisiologia de las células tumorales a medida que crecen y avanzan hacia el estroma ©.
Ambos procesos estan intimamente relacionados, por lo tanto, ensayos que permitan visualizar
simultaneamente el estado hipdxico y oxidativo de las células en condiciones de bajo nivel de
oxigeno, podrian contribuir a modelar la interaccion entre la hipoxia y el estrés oxidativo in vitro.
Objetivos: Estudiar los niveles de hipoxia y estrés oxidativo simultaneamente en células HaCaT
transducidas con los oncogenes del VPH-18 (HaCaT E5/E6/E7-18) ) mediante la variante del
método de hipoxia inducida por cubreobjetos . Evaluar el metabolismo de dichas células en
condiciones de normoxia e hipoxia.

Métodos: Se utiliza la variante del método de hipoxia inducida por cubreobjetos para generar
gradientes de hipoxia intracelular en HaCaT E5/E6/E7-18. Para visualizar este gradiente se uti-
liza una sonda que detecta la hipoxia en células vivas. A su vez, es posible detectar en simultaneo
niveles de especies reactivas de oxigeno (ROS) mediante el empleo de una sonda especifica. Con
el fin de medir la respiracion y la acidificacion en las células HaCaT E5/E6/E7-18 en relacion a
las células control, se utiliza el equipo “Seahorse XF24 Extracellular Flux Analyzer” de la Facultad
de Medicina. Ademas, para estudiar los cambios metabélicos en condiciones de hipoxia en rela-
cion a normoxia, se miden cambios de pH y produccién de CO, mediante el Radidmetro ABL800
Flex del Hospital de Clinicas.

Resultados y Discusion: Observamos niveles mas altos de hipoxia en células alejadas de una
fuente de oxigeno y un descenso en los niveles de estrés oxidativo. Ademas, observamos que las
células HaCaT E5/E6/E7-18 presentan una mayor tasa de acidificacién extracelular, y un mayor
consumo de oxigeno en relacion a las células control. Ademas, observamos que HaCaT E5/E6/
E7-18 en condiciones de hipoxia presentan una disminucién de pH y un aumento en la presion
de CO, en relacién a normoxia.
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