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RESUMEN
El cierre de heridas cutaneas estd compuesto por una compleja organizacion de los tejidos, que incluyen
hemorragia, inflamacion, re-epiteliziacién, formacion de tejido de granulacién, fases finales de la reparacion
y remodelacion. Hoy en dia, es practico utilizar el Oz en combinacién con aceites vegetales como aceite de
oliva, lo que da como resultado aceite de oliva ozonizado. El aceite ozonizado se utiliza para el tratamiento
de heridas croénicas, pero ha habido pocos estudios relacionados con los efectos terapéuticos del aceite de
oliva ozonizado en cicatrizacion aguda. La finalidad de este trabajo fue probar la eficacia de aceites
ozonizados en la cicatrizacién de heridas cutaneas en bovinos de engorda. A 10 bovinos de engorda se
les realizaron tres incisiones quirdrgicas circulares en la tabla del cuello, que fueron tratadas diariamente
con aceites ozonizados, aceite ozonizado de oliva (T1), aceite ozonizado comercial (Oleozon®) (T2) y un
control negativo. La cicatrizacién se evalué diariamente. Los bovinos tratados con aceite de oliva ozonizado
tuvieron una menor produccion de costra, las heridas estaban humectas y con escasa retraccion de la
epidermis, respecto a los controles negativos. Concluyendo que el aceite de oliva ozonizado aceleran el
proceso de cicatrizacion en los bovinos de engorda.
Palabras clave: Ozono, aceites ozonizados, heridas, bovinos.

ABSTRACT
The closure of cutaneous wounds is a complex system of tissues organization that includes hemorrhage,
inflammation, re-epithelialization, the formation of granulation tissue and the final stages of repair and
remodeling. Today, it is practical and cost-effective to use O3 in combination with vegetable oil like olive oil
to obtain ozonized oils. Ozonized oils have been used topically for the treatment of chronic wounds.
However, exist few investigations related to the therapeutic effects on acute healing. The purpose of this
study was to evaluate the efficacy of ozonated oils in the healing of skin wounds in fattening bovines. Ten
bovines were submitted to three circular surgical incisions in the neck table, which were treated daily with
ozonated olive oil (T1) and commercial ozonized oil (Oleozon®) (T2). One surgical incision was used as
negative control. The effect of daily cicatrization was evaluated, finding that the bovine treated with ozonated
olive oils had a lower production of scab. Also, the wounds were humid and with a little retraction of the
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epidermis in comparison with the negative controls. Concluding that ozonized olive oil accelerates the
healing process in fattening bovines.
Keywords: Ozone, ozonized oils, wounds, bovine

INTRODUCCION

El cierre de heridas cutaneas estd compuesto por una compleja organizacion de los
tejidos, que incluyen la hemorragia, inflamacion, re-epiteliziacion, formacion de tejido de
granulacion y las fases finales de la reparacion y la remodelacion (Kimet al., 2009). Esta
compleja organizacion incluye la coordinacion de docenas de tipos de células y proteinas
de la matriz, que son importantes para controlar las etapas del proceso de la reparacion.
Estudios previos han demostrado que los factores de crecimiento endégenos, tales como
factores de crecimiento de los fibroblastos (FGF) (Ornitz y Itoh, 2001),factores de
crecimiento derivados de las plaquetas (PDGF) (Heldin y Westermark, 1999), factores de
crecimiento B (TGF-B)(Werner y Grose, 2003) y factores de crecimiento del endotelio
vascular (VEGF) (Lauer et al., 2000), son polipéptidos reguladores del proceso de
curacién, que estan relacionados con la liberacion de macréfagos, fibroblastos y
queratinocitos en el sitio de la lesién que participan en la regulacién de la reepitelizacion,
formacion de tejido de granulacién, sintesis de colageno y neovascularizaciéon (Kim et al.,
2009).

El ozono (Os) ha sido ampliamente reconocido como uno de los mejores bactericidas y
antifingicos (Al-Dalain et al., 2001; Valacchi et al., 2005; Elvis y Ekta, 2011) y se ha
utilizado empiricamente como un agente terapéutico en el tratamiento de heridas, tales
como Ulceras tréficas, Ulceras isquémicas y en heridas de diabéticos (Martinez-Sanchez
et al., 2005; De Monte et al., 2005; Elvis y Ekta, 2011). Los efectos beneficiosos del Os
en la cicatrizacién de heridas se ha atribuido a la disminucion de la carga bacteriana en
la herida infectada y al aumento de la tensién de oxigeno por la exposicion Oz en el area
de la herida (Gajendrareddy et al., 2005; Lim et al., 2006).

El ozono es un fuerte agente oxidante y posee propiedades bactericidas; éste puede
actuar como un inductor de citosinas (Bocci et al., 1993), tales como interferén (IFN-y y
B), factor de necrosis tumoral (FNT-a) interleucinas (IL)183, 2, 4, 6, 8 y 10, factor
estimulador de colonia granulocito-macréfago (GM-CSF) y el factor transformador del
crecimiento (TGF- 1) (Bocci et al., 1994).

Hoy en dia, es préactico y rentable utilizar el Oz en combinacion con aceites vegetales,
como es el caso del aceite de oliva, obteniendo aceite de oliva ozonizado. Los aceites
ozonizados contienen la molécula de Os estabilizada, como un o0zoénido entre los enlaces
dobles de un &cido graso monoinsaturado como el 4cido oleico, que es ideal para el uso
topico del Osen heridas cutaneas cronicas e infectadas (Valacchi et al., 2005).
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El aceite ozonizado se ha utilizado tépicamente para el tratamiento de heridas cronicas,
pero ha habido pocos estudios relacionados con los efectos terapéuticos del aceite de
oliva ozonizado en la cicatrizacién aguda (Kimet al., 2009).

Durante la ultima década, han sido objeto de publicacion diversos efectos beneficiosos
del pre-condicionamiento oxidativo con Ozono (POOQO) (Ajamieh et al., 2004; Borrego et
al., 2004), el cual, aplicado con un criterio adecuado, se define como una adaptacion ante
un estrés oxidativo agudo o pre-condicionamiento oxidativo (Bocci, 2006; Zamora et al.,
2007; Zamora et al., 2008). También se ha demostrado que la ozonoterapia restablece el
balance redox intracelular; incrementando la actividad de las enzimas antioxidantes
endogenas, y de esta forma disminuye el estrés oxidativo generado en cualquier proceso
patolégico (Borrego et al., 2004; Zamora et al., 2005).

Por lo cual, el objetivo de este estudio fue evaluar el efecto de los aceites vegetales
ozonizados sobre la cicatrizacidén en heridas cutaneas agudas en bovinos de engorda.

MATERIAL Y METODOS
Bovinos de engorda
El presente trabajo se realizdé con diez bovinos machos enteros, mestizos, con un peso
promedio de 405.85 kilogramos y con una edad promedio de 15 meses.
Ozonizacion del aceite de oliva
Se empled aceite de oliva extra virgen comercial, el cual contiene 78.5 % de grasas
monoinsaturados (omega 9), 7.1 % de grasas poli instaurados (Omega 3y 6) y 14% de
grasas saturadas. Se ozonizaron 100 ml del aceite de oliva, con un ozonizador de aceite
de dos potencias (OzonoBio3, Modelo AO-5); se burbujeé durante 1 h una concentracion
de ozono de 50 mg/ml, el cual estaba conectado a un generador de oxigeno (Respironics
Everflo, Philips) generando un flujo de oxigeno de 2 L/min.
Para dicho estudio se emple6 el aceite de oliva ozonizado antes mencionado, ademas
de un aceite de girasol ozonizado comercial OLEOZON®.
Determinacion del indice de peréxidos
El indice de perdoxido se determiné empleado la tecina reportada por Farmacopedia
Britanica (British Parmacopeia, 2000). Se evalué el indice de perdxido para el aceite de
oliva ozonizado y OLEOZON®. Para su realizacion se colocaron 5g de la muestra en un
matraz con 30 ml de una solucién acido acético-cloroformo 2:3. La muestra se agité hasta
disolverse totalmente y se le adicion6 0.5 ml de una solucion saturada de yoduro de
potasio y se dejo reposar por un minuto. Al finalizar el tiempo se le adicionaron 30 ml de
agua destilada y procedi¢ a titularse con tiosulfato de sodio 0.01N hasta obtener una
coloracion ligeramente amarilla. Después de obtener dicha coloracion, se le adiciono 0.5
ml de una solucion indicadora de almidon y se continud titulando hasta la aparicion de un
color azul. Bajo las mismas condiciones se realizo la titulacion de un blanco.
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El indice de peréxido se expreso en mili equivalentes de peréxido en un kg de aceite y se
calculé empleando la siguiente formula.

_(A—Al)*N*1000

1.P
M

|.P = indice de Peroxido

A = Mililitros de solucién de tiosulfato de sodio gastados en la titulacion de la muestra.
Al= ml de solucion de tiosulfato de sodio gastados en la titulacion del blanco.

N = Normalidad de la solucién de tiosulfato de sodio.

M = Masa de la muestra en gramos.

El indice de peréxido encontrando para el aceite ozonizado de oliva, estuvo en un rango
de 400 to 490 mmol/kg y el aceite ozonizado comercial, OLEOZON® en un rango de 500
to 800 mmol/kg.

Preparacion de los animales experimentales

Se realizd un examen fisico general a cada uno de los animales experimentales, en el
cual no se encontr6 ninguna anormalidad; enseguida se preparé la tabla del cuello
derecha para la intervencion quirargica. Los animales fueron anestesiados localmente
con lidocaina al 2%. A cada paciente se le hicieron tres incisiones quirdrgicas circulares
en la tabla del cuello, con un didmetro de 2 cm y una profundidad de 3 mm.

La intervencion se realizé con los animales en pie, razon por la que no se utilizaron
tranquilizantes para evitar decubitos accidentales durante la manipulacion de los mismos.
Tratamiento experimentales
Las heridas de los bovinos en engorda fueron monitoreadas cada 24 h. Cada una de las
heridas realizadas recibio un tratamiento diferente, dos de ellas se trataron de manera
tdpica con los aceites ozonizados; para el tratamiento 1 (T1) se uso el aceite de oliva
ozonizado y para el tratamiento 2 (T2) se uso el aceite ozonizado comercial OLEOZON®.
Una de las heridas (control negativo) no recibié ningun tratamiento.

La duracién del tratamiento fue de quince dias, el cual consisti6 en la limpieza diaria de
cada una de las heridas y la aplicacion topica de estos aceites cada veinticuatro horas.

RESULTADOS Y DISCUSION

En la Tabla 1 se observan lo signos mas relevantes de la cicatrizacion respecto al tiempo
y tratamiento.
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Semana Control negativo Aceite de oliva ozonizado (T1) Oleozon® (T2)
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Evidencio tejido de granulacién | Evidencio tejido de granulacién con | Evidencio tejido de granulacién con
correspondiente a la cicatrizacion | escasa  formacién de  costra | formacion de costra blanca en forma
con formacién de costra adherida a | observada solo en la periferia de la | de placas y escasa retraccion de la
la epidermis con caracteristicas de | lesién. Con relativa humectacion y | epidermis, humectacion en el epitelio
desecacion y retraccion de la | escasa retraccion de la epidermis. de granulacion.
epidermis

N
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Evidencio tejido de granulacion
correspondiente a la cicatrizacién
disminuido con retraccion de la
epidermis con tejido de reparacion y
restos de costra concéntrica oscura.

Evidencio escaso tejido de
granulacion y formacién de costra
disminuida observada solo en la zona
central de la lesion. Con relativa
humectacion y retraccion de la
epidermis.

Evidencio tejido de granulacién con
formacién de costra en el area central
de la lesion, cicatrizacion retardada y
en proceso de retraccion.

Tabla 1. Evaluacién macroscoépica de la cicatrizacion de las heridas cutaneas en bovinos de

engorda.

Se observo de manera general que la cicatrizacion de heridas fue mas rapida cuando se
empleo el aceite de oliva ozonizado, esto puede atribuirse a las propiedades germicidas,
de restauracion de tejido e inmune-estimulantes de los aceites ozonizados (Martinez-
Sanchez et al., 2012). Ademas, cuando se emplearon los aceites ozonizados se
observaron que las heridas se encontraban mas humectadas respecto al control y se
sabe que las heridas en un entorno himedo, tiene una mayor epitelizacién, lo cual influye
en el tiempo de recuperacion (Bigbie et al., 1989). El mecanismo de accidén exacto sobre
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la actividad biologica de los aceites ozonizados es aun desconocido; sin embargo, existen
varias hipotesis que intentan explicarlo. Una de ellas plantea que es probable que los
triozonidos estables al entrar en contacto con los exudados de las heridas, que se
encuentran a una temperatura de aproximada de 37°C, provoca que se descompongan
y generen ozono, el cual forma peroxido de hidrégeno y lipoperoxidos, que son los
responsables de los efectos regenerativos y desinfectantes (Bocci, 2005; Martinez-
Sanchez, et al., 2012).

También se plantea que la liberacion lenta de ozono en las heridas favorece el proceso
de cicatrizacion, no solo por la desinfeccién local, sino también por favorecer a nivel local
la liberacién de citosinas con efectos reparadores (Valacchi et al., 2005; Valacchi et al.,
2011).

CONCLUSION

Los aceites vegetales ozonizados aceleraron el proceso de cicatrizacion de las heridas
cutaneas de los bovinos en engorda. Las heridas tratadas con aceite de oliva ozonizado,
mostraron mayor retraccion de la epidermis, con respecto a los controles negativos y a
los tratados con el aceite comercial. Las heridas tratadas con el aceite ozonizado
comercial (OLEOZON®), tuvieron una cicatrizacion mas tardada, con respecto a las
tratadas con aceite de oliva ozonizado.
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