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Séptima neoplasia maligna más común en las 
mujeres, la segunda de tipo ginecológica después 
del cáncer de cuello uterino. El CO abarca el 2.5% 
del total de las neoplasias que se presentan en 
mujeres, pero el 5% de las muertes por cáncer. 

Introducción  

Colombia 
Incidencia: 2.4% 
Mortalidad: 2.7% 

Epidemiología 



Introducción  
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El CO suele ser 
asintomático en 

estadios tempranos 

Epiteliales 
 
  
 
 
Estromales  
 
 
 
Germinales 
 
 

Etapa I              Etapa II          Etapa III        Etapa IV                
Pronóstico variable   

90% 
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Introducción  

Mecanismos de resistencia  

• Alteración en el flujo de salida del fármaco 

• Alteración en proteínas intracelulares capaces de 
unirse y secuestrar el platino  

• Expresión alterada de proteínas pro-supervivencia 

 

 Formación de aductos 

Daño mitocondrial 

Disminución de la actividad ATPasa 

Alteración de mecanismos de 
transporte celular 

 

Mecanismos de acción 
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http://clincancerres.aacrjournals.org/content/15/24/7479 

 Unión al ligando 
 Dimerización 
 Autofosforilación 
 Transducción de señales 

HER2 en es una proteína oncogénica en cáncer de mama. 
Esta se ha visto sobre expresada en el 20% del CO pero no 
se han evaluado cambios en su expresión. Además, en la 

actualidad no se conoce si su sobreexpresión esta 
implicada en mecanismos de resistencia .  

Introducción  
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https://www.freepik.es/vector-premium/hombre-negocios-pregunta_2287115.htm 

¿La línea celular MES-OV 
de cáncer de ovario tratada 

con diferentes 
concentraciones de 

cisplatino presenta cambios 
en expresión de la proteína 

HER2 ? 

Pregunta problema  
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Identificar cambios en la expresión del 
receptor HER2 en la línea celular MES-OV 
tratadas con diferentes concentraciones de 
cisplatino. 

Evaluar cambios morfológicos en la línea 
celular MES-OV tratadas con diferentes 
concentraciones de cisplatino. 

Detectar la expresión de la proteína HER2 
en la línea celular MES-OV. 

Objetivos Específicos 
O

b
je

ti
v

o
 G

en
er

al
 

Determinar la expresión 
de la proteína HER2 en 
la línea celular MES-OV 

de cáncer de ovario 
tratada con diferentes 

concentraciones de 
cisplatino. 

Objetivos  
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Investigación de 
tipo experimental 

in vitro. 

Muestra: Línea 
celular MES-OV 

de CO. 

Hipótesis: El receptor HER2 se sobreexpresa en la 
línea celular MES-OV como un mecanismo de 

supervivencia celular frente al estrés ocasionado 
por un agente inductor de muerte celular.  

Metodología   
Diseño metodológico  

Cultivo celular 

Crio vial  
Línea celular MES-OV 
ATCC, conservadas en 

Nitrógeno liquido 

Crecimiento celular 

• Cultivadas en medio Mc Coys 
suplementado con SFB (10%) 

• Incubadas a 37°C y 5% CO2 

• Monitoreo con microscopio de luz 
invertido hasta hallar la 
confluencia deseada. 

Desprendimiento celular 

• Tripsinización para obtener células 
en suspensión. 

• Conteo por medio del método de 
exclusión de azul de tripan en 
cámara de Neubauer. 



Inmunocitoquímica 

Metodología 

Cultivo 

•Laminas cubreobjetos con 
campo de reacción 

Tratamiento 

•Diluciones seriadas a 
partir de un stock inicial 
de cisplatino 

Bloqueo 

•SFB 3% para bloquear 
uniones inespecíficas 

Anticuerpos 

•Se añadió el anticuerpo 
monoclonal Anti HER2 y 
el anticuerpo secundario 

Cromógeno 
diaminobencidina 
(DAB) 

Revelado con peróxido 
de hidrogeno = tinción 
marrón 

Anticuerpo monoclonal de conejo Anti-
ErbB2 Affibody® Molecule (HRP) 

abc31896 
Dilución 1:1000 11 



Detectar la expresión de la proteína HER2 en la línea celular MES-OV. 

Objetivo 1 Resultados y discusión   

¿Las células MES-OV expresan HER2? 
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Figura 1.Expresión de HER2. (A) Expresión del receptor HER2 en células sin tratamiento, 

(B) control del anticuerpo secundario. Fotografías tomadas por el autor. 

A B 

Expresión de HER2. (A) Expresión del receptor HER2 en células 

sin tratamiento, control basal; (B) control del anticuerpo 

secundario. Fotografías tomadas por el autor 



Ensayo de viabilidad celular 

•5000 células en 50 
µM de medio 
McCoys + SFB 

Cultivo 

•Diluciones seriadas 
a partir de un stock 
inicial de cisplatino 

Tratamiento 
•Reactivo que va a 

formar 
precipitados 
insolubles 

MTT 

•Detergente que 
solubiliza los 
cristales de 
formazán 

Solubilizacion 

•La formación del color azul-
violeta se lee mediante un lector 
de placas con filtros de Abs de 
550nm 

Lectura 

•Curva de regresión no 
lineal por medio del 
software Graphpad Prism 
8.0 

Análisis 

Metodología 
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Viabilidad celular de la línea MES- OV con cisplatino  
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(A) Células MES OV no viables sin metabolización del 
tetrazolio; (B) Precipitado insoluble: Cristales de formazán 

Abs: 550 

Triplicado  

Repeticiones  

¿El Cisplatino induce estrés celular? Resultados y discusión   



Cristales de formazán en las 
diferentes concentraciones.  

Fotografías tomadas por el autor. 
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La actividad MTT es inversamente proporcional 
a la concentración del cisplatino. 

Resultados y discusión   
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Expresión del receptor HER2 en diferentes concentraciones de cisplatino, (A) sin tratamiento, (B) 
400µmol y  (C) 1600µmol. Fotografías tomada por el autor 

Identificar cambios en la expresión del receptor HER2 en la línea celular MES-OV tratadas con 
diferentes concentraciones de cisplatino. 
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Resultados y discusión   Objetivo 2 

¿Las células tratadas con cisplatino presentas cambios en la expresión? 
 

 A  B  C 
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Determinación de intensidad 
en cruces 

Image “J” 

Puntuación Patrón de tinción 

Evaluación de la 

sobreexpresión de 

HER2

Inmunocitoquimica 

(HER2)

1+

Tinción 

débil/apenas 

perceptible con 

intensidad de 

inmunoreactividad 

desde  0-50% en  

las células 

tumorales

Negativo

2+

Tinción completa 

con intensidad  de 

inmunoreactividad 

del 50-75% en 

células tumorales

Positivo

3+

Tinción  fuerte con 

intensidad de 

inmunoreactividad 

del  75-100% en 

las células 

tumorales

Positivo

Formula: =100-(100*((A2-MIN(A$1:A$1001))/(MAX(A$2:A$1001)-MIN(A$3:A$1001)))) 
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Comportamiento dosis dependiente en las células tratadas con diferentes 
concentraciones de cisplatino  

4 Siddik, 2003 

El cisplatino inhibe la supervivencia 
celular de acuerdo con el grado de 
expresión de HER2 

Resultados y discusión   

90% 
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6 Moasser 2007 

HER-2 induce transformacion celular como mayor 
actividad kinasa que aumenta la actividad celular 
y contribuye a la desrregulacion de la polaridad y 
adhesion celular 

  
(A) Morfología normal, control; (B) vacuolas, 400µmol y (C), 3200µmol. Fotografías tomadas por el autor. 

Evaluar cambios morfológicos en la línea celular MES-OV tratadas con diferentes concentraciones 
de cisplatino. 

Objetivo 3 Resultados y discusión   

¿El cisplatino induce cambios morfológicos en la línea celular MES-OV? 
 

 B  A  C 



20 

• Se encontró que la línea celular MES-OV de ovario presenta expresión de la 
proteína HER2 de forma heterogénea, se observaron diferentes intensidades 
de inmunoreactividad. 

 

• El cisplatino induce aumento de la expresión de HER2. Se observó que la 
variación de las concentraciones de cisplatino induce diferentes cambios en la 
inmunoreactividad que conllevan al posible aumento en la expresión de la 
proteína HER2. 

 

• Las células presentaron cambios morfológicos en las diferentes 
concentraciones de cisplatino que se podrían atribuir a posibles mecanismos 
de apoptosis o supervivencia celular. 

 

Conclusiones  
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Diseccionar mecanismos por 
los cuales el cisplatino podría 

inducir cambios en la 
expresión de la proteína 

HER2 y las vías de 
señalización que activa. 

Evaluar la expresión de HER2 
junto con la otras proteínas como 
HER3, el cual también se ha visto 
asociado con la sobreexpresión y 

el desarrollo tumoral. 

Corroborar  resultados con 
técnicas más robustas que 
permitan confirmar que el 
cisplatino induce cambios en 
la expresión de esta proteína. 

Analizar el comportamiento de la 
expresión celular de HER2 frente a 
otros neoplásicos utilizados en el CO 
como el carboplatino y comprobar si 
estos cambios  son debidos al aumento 
en la expresión. 



Gracias: 

“El aprendizaje es la experiencia, lo demás es información” 
Albert Einstein 
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