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( 1) INSTITUTO    DE    NUTRICION    E   H IGIENE    DE    LOS    AL IMENTOS 
 

 
RESUMEN . Se estudi ó un grupo de pacientes sometidos a autohemoterapi a con 

u zono , de los cuales se probó el flui do sanguí neo con el fin de det ermi nar la 

posi bl e i nducc i ón d mutac iones en l as cepas de Salmonel las ty phi mur iun, como 

resul tado de la formación de peróxidos. 

INTRODUCCION 

Fl ozono es uno de los contami nant es del ai re. Las bases moleculares de 

su toxicidad están relacionadas con su vigorosa propiedad oxidativa. Dos hi- 

pót esis expl ican la acc ión del ozono sobre bases mol ecul ares : 

• El ozono es responsable de la oxidación de los grupos tioles en las proteí- 
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nas y pépti dos de bajo peso molecular. 

• El ozono es responsable de oxidar los ácidos grasos insaturados, por su gran 

afinidad hacia los dobles enlaces, los cuales ataca generando peróxidos hi- 

drof í l icos de cadena corta. 
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Los procesos c i tados podrí an ocurrir en las membranas bi o lóg i cas, ya que 

éSt as son a menudo ricas en ác idos grasos i nsat urados y prot eínas, y a su vez 

se encuent ran bañadas por un f l ui do que cont iene met ales y es rico en oxígeno. 

Los procesos iniciados por radicales l ibres son part icularmente deletéreos 

debido a que el los son conservativos y propagat ivos. En s,1 i nteracción con 

los constituyentes de la célula pueden producir radical es secundarios y ter- 

ciarios derivados de l lpidos, aminoácidos, ácido ascórbico, glutatión y com- 
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puestos de los ácidos nucléicos. 

Los efect os acumul at i vos de tal cascada pueden l levar a la muert e i nmed ia- 

ta de la cél ula, provocando posi blemente la necrosis del tejido y su fibrosis . 

El ozono es capaz de causar efectos mutagénicos en la cepa E. coli k12, en 

Sacharomyces cereviceae, produciendo mutaciones puntuales . Se conoce además, 

que los productos finales de la peroxidación, particularmente el malonaldehí- 

do, poseen propiedades mutagénicas, siendo capaces de formar cross link con el 
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ADN. 
Otros estudios 5   en roedores, señalan al  ozono como un clastógeno  débi l. 

Además, hay evidencias de la alteración en la morfología de los  espermatozoi- 

des, al ser _administrado el gas en muy altas dosis, por vía i ntratesticular. 
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Dada la dificultad de hacer •m estudio a largo plazo, ya que los ensayos 

de carc i nogenic idad en ani mal es son mu : caros y demoran aproxi madament e 3 años 

es necesario la ut i l ización de ensayos in vi tro a corto plazo. Entre éstos, el 

más val idado es el ensayo de Sal mo,.el l a typhimuriun, que consiste en el empleo 

de cepas bacterianas auxotróficas para la histidina, que en presencia de un 

compuesto con activi dad mutagénica revierten a la prototrofía para dicho ami- 

noác i do . 

La cepa ant eri or al crecer en un med io mí nimo, presenta un número de re- 

vert ant es espont áneos que f luct úa dent ro de un rango  establ ec ido, siendo ést e 

e l contro l experi ment al. Si n embargo, al poner las bact eri as en cont acto con 

un agent e mutagénico, el número de revert ant es aumenta su pot enc ia mutagénica. 

Por esta razón se les denomina revertantes inducidos. 

Si la relación revertantes inducidos/revertantes espontáneos es mayor que 

dos ,    se  asume   que   e l   compuesto   anal i zado   es  un  raut ágeno . 

Con el objet ivo de simul ar l as cond i c i ones i n   vi vo   se empl eó en el ensayo, 

una fracc ión enzi mát ica que fue denomi nada Se que cont ení a vxi dasas de func i ón 

múl tiples (OFM), las cuales se encargaban del metabol ismo  del compuesto  bajo 

est ud io. 

En este trabajo se empleó una fracción de hígado de ratas machos Spr'ague 

Dawley, que fue tratada previamente con aroclor 1254, conocido inductor de l as 

OFM. 

Las cepas empleadas fueron la TA 97, TA 93 y TA 100. Se apl icaron dos va- 

riant es experi mental es: 

Incorporacion en placas.  Se mezclaron 109 células de cada cepa con dife- 

rentes vol úmenes de sangre, 0,5  mL de la mezcla 59 o 0,5 mL de tampón fosfato 

¡:;H 7, 4. Est a mezc la fue homogeneizada en 2 mL de agar suave y   post eri orment e 

vert ida en pl acas de med io mí nimo. 

Preincubación.  Los component es ant eri ores, except o el agar, se mezc l aron 

y agitaron durante 20 min a 37 ºe, luego se les adicionaron 2 mL de agar, ver- 
tiéndose en placas de medio mí nimo. En ambos casos se les real izó una incuba- 

ción durante 48 h a 37 ºc. Después se real izó el conteo de las colonias. 
 

AlITOHEMOTERAPI A 

Esta terapia fue l levada a cabo medi ante el tratamiento de la sangre con 

una mezcla de ozono/oxígeno (concentración 40 g/mL) y su reposición al to- 

rrente circulatorio por inyección intravascular. 

 
COLECCION DE LA MUESTRA Y TRATAMIENTO 

La sangre fue tomada de 12 pacientes con patologías tales como, retinosis 

pigmentaria, arteritis e infarto cerebral, los cuales ya habí an recibido otras 

apl icaciones del gas, en un rango de 5 a 80 tratamientos . A estas muestras se 
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•

•

les apl icó el método de incorporación en placas. Las dosis util izadas fueron 

15; 7,5 y 1,5 mg de 03/250 mL de sangre . 

Para el ensayo de preincubación se tomó la sangre de dos pacientes sanos 

siendo tratados con la dosis de 7,5 mg pe 03/250 mL de sangre . 

RESULTADOS 

En las Tablas I, II, III y IV se muestran los resultados de los tratamien- 

tos con ozono en cada ensayo. Se debe acl arar que ni nguna muestra cumple de 

forma independiente el requisito de mutagenici dad. 

La capacidad peroxidati va del ozono ha sido estudiada y se sabe que las 

reacc iones de peroxi dac ión l i pí d icas pueden produci r una gran vari edad de mu- 

tágenos, promot ores y  carc i nógenos. 
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Tabla I 

Influencia de la ozonlzación de la sangre a dosis de 1,5 mg 03/250 mL sangre 
 

 

TA 97 TA 100 
t (min) - 59 +   S9 - 59 +   59 

K 98 140 110 145 

o 102 137 100 110 

30 112 138 104 125 

60 123 144 108 137 
 

 

• revertantes espontáneos de cada cepa (controles) 
 
 

Tabla II 

Influencia de la ozonización de la sangre a dosis de 7,5 mg/250 mL de sangre 
 

TA 97 TA 100 
t (mi n) - S9 +  59 - 59 +   59 

K 97 102 96 99 

o 98 111 97 104 

30 100 112 123 112 

60 94 101 97 104 
 

 

• revertantes espontáneos de cada cepa (controles) 
 

Tabla III 

Influencia de la ozonización de la sangre a dosis de 15 mg/250 mL de sangre 
 

 

TA 97 TA 100 
t (min) - S9 +  S9 - 89 +  S9 

• 
 
 
 
 
 
 

•revertantes espontáneos de cada cepa (controles) 

K 147 147 127 125 

o 125 145 110 135 

30 142 162 ,117 117 

60 125 148 125 120 



 

 


