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RESUMEN

Se aplic6 un campo magnético estacionario con una intensidad de 4x10-3 Tesla durante 1 hora por seis
dias a cultivos celulares del hibridoma IOR-R3.

Las células fueron cultivadas en placas de 24 pozos a una densidad celular de 2x104, y fueron
mantenidas bajo condiciones de crecimiento exponencial a 37 grados Celsius y atmosfera de CO2 al 5
%. Se emplearon dos placas testigos y dos fueron sometidas a campo magnético. Durante el tiempo
de exposicion las placas testigos se mantuvieron a igual temperatura que las sometidas al campo.

Se analizé el crecimiento celular, viabilidad y concentracion de inmunoglobulinas G obteniéndose
mejores resultados en las células expuestas a campo magnético.
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INTRODUCCION

Los efectos bioldgicos de los campos magnéticos han sido estudiados desde la antigliedad. Las
primeras teorias sobre su repercusion en el organismo humano fueron de forma empirica, pero estudios
posteriores permitieron conocer de sus influencias a nivel celular, comprobandose que pueden ser
variadas e influyen en los diversos procesos que se llevan a cabo en las células.

La interaccion de campos magnéticos con membranas celulares, como un mecanismo aceptable para
efectos fisiolodgicos, ha sido propuesta por varios autores (Labes, 1966; Aceto et al; 1970), ellos
observaron que las mismas tienen propiedades similares a un cristal liquido y los campos magnéticos
podian actuar en la fluidez de las membranas y otras propiedades.

Estudios realizados en Salmonella y cultivo de linfoblastos humanos (Stopek et al;citados por Polk y
Postow, 1988) exponiéndolos a campo magnético de 10 T durante 4 horas, no demostraron efectos
mutagénicos o téxicos para ningun tipo de células.

En cultivos de células mamarias expuestas a campo magnético de 0.1 a 0.3 T no se reportaron efectos
mitogénicos (Edelman et al; 1979).

En células cultivadas de carcinomas humanos y de linfoma Burky sometidas a campo magnético de
hasta 1.15 T (Chandra y Stefani, 1979) no se reportaron afectaciones en el crecimiento celular.
Investigaciones realizadas en linfocitos humanos los cuales fueron sometidos a pulsaciones magnéticas
de 50 Hz, 1.05 mT durante 24 y 48 horas no causaron demora significativa en la proliferacion celular,
no asi" en aquellos que fueron expuestos continuamente a pulsaciones magnéticas, los cuales
demostraron una reduccion significativa en la proliferacion celular (Khalil, 1991).

Si bien los efectos de campos magnéticos de baja frecuencia no provocan alteraciones mutagénicas,
mitogénicas o retardo del crecimiento celular es necesario tener en cuenta la intensidad del campo, la
intensidad de la corriente y el tiempo de exposicion.

Estas consideraciones nos han llevado a comenzar investigaciones de los posibles efectos del campo
magneético estacionario en cultivos de hibridomas murinos. Este trabajo aborda precisamente estudios



iniciales sobre sus influencias en el cultivo del hibridoma IOR-R3 con el objetivo de determinar sus
efectos en el crecimiento celular, viabilidad y produccién de inmunoglobulinas G, lo cual nos posibilitara
una valoracioén futura de la utilizacion del campo magnético estacionario en cultivos de hibridomas y
produccién de anticuerpos monoclonales.

MATERIALES Y METODO

Hibridoma

El hibridoma IOR-R3 secretor del anticuerpo monoclonal (AcM) 73del tipo IgG2a reconoce al receptor
del factor de crecimiento epidérmico. Este AcM brinda la posibilidad de una mejor valoracién prondstica
en algunos tumores.

Los experimentos reportados en este trabajo se ejecutaron con células provenientes de un mismo lote
de congelacién del Banco de Trabajo del laboratorio.

Medio base para el cultivo

En nuestros ensayos se empleé como medio base RPMI 1640 (Gibco), suplementado con 15 mM
Hepes, 2 mM de L-glutamina, 1 mM de piruvato de sodio, 26 mM de bicarbonato de sodio, 0.05 mM de
2-mercaptoetanol y 10% de suero fetal de ternera (Tecnomara).

Condiciones de cultivo

Las células se sembraron en placas de 24 pozos a una concentracion celular inicial de 2 x 104 células
en 1 ml de medio de crecimiento, para el experimento se utilizaron cuatro placas las que fueron
mantenidas en condiciones de crecimiento exponencial a 37 grados Celsius y atmosfera de CO2 al 5
%.

Dos placas fueron sometidas a campo magnético estacionario con una intensidad del campo de 4 x 10-
3 T durante 1 hora a una temperatura ambiente de 28 grados Celsius, los dos restantes se mantuvieron
a igual temperatura, pero sin ser sometidas al campo magnético.

A partir de las 24 horas de iniciado el cultivo se estimé el nimero de células y la viabilidad celular
mediante el método de la camara de Neubauer y concentraciébn de Ig G segun se describe a
continuacion.

Determinacion de concentracion de inmunoglobulinas G Para la cuantificacion de las inmunoglobulinas
G presentes en los sobrenadantes de cultivo se empleé el sistema inmunoenzimatico de fase sélida
gue se produce en el Centro de Inmunologia Molecular. Se recubrieron placas de microtitulacién de
polivinilo durante 18 horas a 4 grados Celsius, y en camara hiimeda, con 10 ul/pozo de una solucion
conteniendo anti IgG de ratén en carnero en tampoén bicarbonato 0.1 M pH 9.6. Después de lavados
con tampon fosfato salino (TFS)-Tween 20 al 0.05 %, las placas se incubaron 1 hora a 37 grados
Celsius con las muestras a

ensayar resuspendidas en TFS-Tween 20 y Suero de ternera al 5 %.

Después de lavados con TFS-Tween 20 al 0.05 %, las placas se incubaron 1 hora a 37 grados Celsius
a 10 ul/pozo de anti IgG de ratdén en carnero, conjugada con fosfatasa alcalina, en TFS-Tween 20-
Suero de ternera 5 %. La reaccién se revel6 con 10 ul/pozo de la solucién de 4-Methylumbelliferyl
Phosphate después de incubado 30 minutos a temperatura ambiente y se procedié a determinar la
fluorescencia a 492 nm en un equipo SUMA.

Se realizé un andlisis estadistico utilizando la prueba de los signos (Bernard, 1988) y se estableci6 la
correlacion 73 entre los diferentes indices estudiados y tiempo de cultivo.

RESULTADOS Y DISCUSION

En la figura 1 se observa de forma comparativa los resultados en cuanto a la produccion de
inmunoglobulinas G de las células magnetizadas y no magnetizadas. Se aprecia un incremento en las
células magnetizadas con una diferencia significativa para p < 0.01.

En la figura 2 se observa el crecimiento de las células no sometidas y sometidas a campo magnético
estacionario del cultivo de hibridoma IOR-R3 en placa de 24 pozos con una densidad celular inicial de
2 x 104 células. Al comparar los resultados se muestra un ligero incremento en las células sometidas a



campo magnético. Se encontraron diferencias significativas para p < 0.01 entre las células
magnetizadas y no magnetizadas.

Aungque no en hibridomas, otros autores (Chandra y Stefani, 1979) reportaron no haber observado
afectaciones en el crecimiento de células de carcinomas expuestas a campo magnético de corriente
directa.

En la linea celular cultivada por nosotros hubo un crecimiento constante en el nUmero de células a partir
de iniciado el cultivo tanto en las magnetizadas como en las no magnetizadas, sobre lo cual pudiera
haber influido, en el caso de las magnetizadas, el ser sometidas a un campo magnético estacionario.
Estudios realizados en cinco especies de bacterias (Moore, 1979) expuestas a campo magnético de
variacion lenta y corriente directa de hasta 0.09 T se reportd tanto estimulacién como retardo del
crecimiento celular.

Investigaciones realizadas sobre los efectos de pulsaciones magnéticas de baja frecuencia en tejidos
humanos y animales plantean que las mismas actdan a nivel de la membrana celular y modulan
receptores lo cual es esencial para el crecimiento celular y sintesis del DNA (Satake, 1990).

En la figura 3 se muestra el comportamiento de la viabilidad en células magnetizadas y no
magnetizadas.

Observamos que la viabilidad de las células magnetizadas se mantuvo estable a partir del tercer dia no
asi en las no magnetizadas donde hubo un ligero decrecimiento en el cuarto dia. Se encontraron
diferencias significativas para p < 0.01 entre las células magnetizadas y no magnetizadas.

CONCLUSIONES

1-El crecimiento celular fue significativamente superior en las células expuestas a campos magnéticos
estacionarios (p<0.01).

2-La viabilidad celular fuesignificativamente superior en las células sometidas a campos magnéticos
estacionarios (p< 0.01).

3-La produccion de 73inmunoglobulinas G totales fue significativamente mayor en las células expuestas
a campos magnéticos estacionarios (p< 0.01).
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