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RESUMEN. Se estudi ó el metabol ismo de los l ípidos en ratas al imentadas con 

dieta rica en grasa y tratadas con 15 inyecciones instramuscular de 0, 2 mL de 

sangre ozoni zada de rata con 10 g/mL de ozono y en conejos hipercolesterolémi - 

cos tratados con 15 inyecciones de 2 mL de sangre ozonizada con igual concen- 

tración de ozono. En las ratas tratadas no se observarQn descensvs significa- 

t ivos en el colesterol plasmático. Estos animales presentaron hígado graso 

con cambios significati vos en los l ípi dos presentes en este órgano, lo cual 

estuvo caracterizado por una disminución del colesterol y los trigl icéridos. 

Se observó que los conejos tratados con ozono por ví a endovenosa presentaron 

disminuciones no significat ivas del colesterol total del pl asma  En el tejido 

hepático y pul monar se apreciaron decrementos significat ivos de los trigl icé- 

ridos, así como un aumento l igero de la concentración !asmática. de malonal de- 

hído y al mismo t iempo, una di screta disminución del glutat ión reducido. No se 

detectaron alteraci ones que pudieran atribuirse a efectos tóxicos .  Estos  re- 

sultados sugieren que la ozonoterapi a por ví a intramusc ular y endovenosa ofre- 

ce posibi l idades para ser apl icada eficientemente en los trastornos del  meta- 

bol ismo l ipídico. 

INTRODUCCION 

La hipoxia in v ivo incrementa la aterosclerosis con marcados cambios en la 

estructura y metabol ismo de varios tejidos incluyendo la aorta.1-3
 Varios es- 

tudios2 '4'5 han señal ado la ocurrencia de un incremento en la permeabi l idad 

del colesterol , trigl icéri dos y proteí nas a través del endotel io vascular, 

también un deteri oro de la capacidad de oxidación y de la excreci ón del coles- 

tero!, durante el estado de hipoxi a. 

Se ha postulado 8 que la condición hipóxica para la iniciación de la ate- 

rosclerosis es debida a una afectación del transporte de oxígeno en el plasma 

sanguíneo, el cual es muy sensible a las variaciones de las proteí nas pl asmá- 

ticas . 

Contrariamente, la exposición en atmósfera hiperóxica de conejos al imenta- 

dos con colesterol , mostró un decremento marcado en la deposición de l ípi dos 

en las lesiones aórticas visi bles y 
5  7 

dos y fosfol ípidos, de la aorta. ' 

e el contenido de colesterol , trigl icéri- 
8 

.\demás, Altschul informó que la hiper- 
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oxia, las radiaciones ul travioletas o ambas disminuyen los niveles de coleste- 

rol sérico en conejos y algunos humanos. 

Se ha planteado que la ozonoterapi a actúa favoreciendo la disponibi l idad 

de oxígeno de las áreas de tejido hipóxico. 9 

El objeti vo del presente trabajo fue estudiar el efecto de la ozonoterapi a 

intramuscÚlar y endovenosa sobre el metabol ismo de los l ipidos en ratas y co- 

nejos respect ivamente. 

MATERIALES Y METODOS 

Se  ut i l izaron ratas machos Wistar de 200 a 220 g de peso. Se  hi c i eron 

3 grupos de 6 ratas cada uno. Los conejos machos Nueva Zel andia de 2 a 2, 5 kg 

de peso fueron agrupados en 3 grupos de 5 conejos cada uno. Dos de los grupos 

de ambas especi es fueron al imentados con una dieta que contenía 50 % de yema 

de huevo seca y 0,5 de sales bi l iares (dieta rica en grasa (DRG)) y el otro 

grupo fue al imentado con una dieta comercial (DC). 

Los trat am i ent os con ozono se comenzaron por l as v ías correspond i ent es, en 

las ratas a los 25 d y en los conejos a los 15 d de al imentación de cada grupo 

con sus  respect i vas d i et as.  En cada espec ie los trat ami ent os fueron real iza- 

dos con  sangre homóloga  ozonizada  con 10  g/mL de ozono.  Las rat as fueron 

inyectadas con 0, 2 mi. y los conejos con 2 mL de sangre ozonizada. 

 
RESULTADOS Y DISCUSION 

Eperi ment os en ratas por via i ntramuscular 

En l a Tabl a I aparecen l os val ores promed ios de l os di ferent es parámetros 

med idos en el pl asma sanguí neo. 
Tabla I 

Efecto de la ozonoterapia int ramuscul ar sobre el metabolismo de los lípidos 
plasmáticos de ratas con dieta r ica en grasas 

 
 

CT TG LT MAD 
(mmol/L) (mmol/L) (g/L) (mol/L) 

 
 

DC (n=5) 1,68 ±  º· 16ª 1,34 ±  0,23 3,95 ±  0,43ª 0, 80 ±  0,23 

DRG (n=6) 2,02 ± 0,29b 1,50 ± 0,21 4,76 ± 0,50b 0,69 ±  0,07 

DRG 03   (n=6)  1,79 ±  0,06ªb 1,39 ±  0, 31 4,81 ±  0,76ªb 0,82 ±  0,35 
 

 

Let ras d iferent es en una misma co l umna: signi ficac ión estad íst ica 

para p < 0,05. DC dieta comercial , DRG dieta rica en grasas, 

DRG +    03 animales con dieta rica en grasa y tratadas con  ozono. 

CT colesterol total,TG trigl icéridos, LT l ípi dos totales, MAD malonal dehído. 

 
Es evidente que la dieta rica en grasa elevó los niveles de colesterol del 

pl asma a pesar de que tales incrementos no sobrepasaron l a cond ic ión de normo- 

colest erol emi a, p11es resul taron 1, 2 veces superiores al val or de 1 grupo con 

dieta normal. Aunque se trató de animales normocolesterolémicos se observó 

una tendencia hacia la disminución del colesterol sanguíneo. 
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En las Tablas II, III y I V aparecen los valores de los l ípidos del tejid· 

hepát ico, pclmonar y aórtico . Sólo se observaron diferencias significati va: 

entre los grupos para el caso del h\gado. Tanto los resultados bioquÍ mico: 

como los histológicos son indicativos de la existencia de hígado graso en lo, 

animales de los grupos al imentados con dieta rica en grasa. 

Tabla II 

Efecto de la ozonoterapia intramuscular sobre el metabolismo de los lípidos 
hepáticos de ratas alimentadas con dieta 

CT TG 
(mol/g) (mol/g) 

r ica en grasas 

LT 
(mg/g) 

 
 

OC (n=5) 19,9 ± 5 , 3ª 16,5 ± 4,  9ª 

ORG (n=6) 112,2 ± 41,5b 127,2 ± 41• 5" 

DRG 03 (n=S) 68,4 ±   14,7c 120, 1 ±  43,0b 

126 ± soª 
509 ± 138b 

453 ±  230b 
 

 

 

Tabla III 

Efecto de la ozonoterapia intramuscular sobre el metabolismo de los lípidos 
de los pulmones de ratas alimentadas con dieta rica en grasas 

 

  CT 
(mol/g) 

TG 
(mol/g) 

  LT 
(mg/g) 

OC (n=5) 74,5 ±  13,7 136 ± 45   t)69 ± 55 
DRG (n=B) 85,8 ±  12,2 172 ± 45   532 ± 3.6 

ORG 03 (n=B) 89,6 ±  8,1 136 ± 15   514 ± 27 

 

Tabla IV 

Efecto de la ozonoterapia intramuscular sobre el metabolismo de los lípidos 
de la aorta de ratas alimentadas con dieta r ica en grasas 

CT 
(mol/g) 

LT 
(mg/g) 

 

OC (n=5)   103 ± 22 338 ± 25 

DRG (n=S)   117 ± 41 341 ± 16 

DRG +   03 (n=B) 138 ± 33 369 ± 41 

 
 

Como es conoc i do , l os  hepatoc i tos  reacc ionan  a  c iertos  est í mul os  dañi nos 
10 

mediante cambios en el metabol ismo de sus l ípidos. Los hígados grasos, de- 

bido a dietas con alto niveles de l ípidos, contienen una marcada acumulación 

de colesterol y trigl icéridos.2 Por tanto, es significati vo que en los anima- 

les inyectados intramuscularmente con sangre ozonizada haya disminuido en un 

39 % el colesterol del hígado graso. 

La infiltración de grasa en el hígado es la primera fase en la patogénesis 

de algunos casos de cirrosis nutricional hepática y aterosclerosis producida, 

entre otras causas, por hipoxia tisular. Se puede suponer que el tratamiento 

con ozono posibi l ita un mejor transporte de oxígeno y por ende, una mayor dl s- 
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poni bilidad en los tejidos, lo cual contrarresta la infiltración y posterior 

acumulación de las grasas. 

EXPERIMENTOS EN CONEJOS POR VI A ENDOVENOSA 
 

En las Tablas V y VI aparecen los niveles de colesterol y de otros l ipidos 

plasmáticos antes y después del tratamiento con ozono. 

Tabla V 

Efecto de la ozonoterapia endovenosa sobre el colesterol plasmático de conejos 
alimentados con dieta rica en grasas 

 
 

Antes • Después de 15 d Disminución 
00 

OC (n=5) 

DRG (n=5) 

DRG +  03 (n=4) 

 
 
 

32,70 ±  1 1,60h 

 
 
 

3,43 ± 1,64b 89,52b 
 

 

 

• Val ores expresados en m mol /L 
 

El tratami ento con ozono fue comenzado a los 14 d posteriores al empleo de 

las dietas correspondientes . El colesterol de la dieta fue reducido a 0,35 %. 

El colesterol correspondiente al grupo tratado con ozono tuvo una tenden- 

cia a dismi nuir más rápidamente que en el grupo con dieta rica en grasa, ca- 

rente del tratamiento con ozono. Estas diferencias no resultaron estadistica- 

mente significati va. 

Tabla VI 

Efecto de la ozonoterapia endovenosa sobre el metabolismo de los lipldos 
plasmáticos de conejos alimentados con dieta rica en grasas 

 
TG FL LT  

(mmol/L) (mmol/L) (g/L)  

OC (n=5) 0,71 ±  0,22 0,98 ±  0,26 3,52 ±  0,85 

DRG (n=5) 0,74 ±  0,28 1,36 ± 0,52 5,79 ±  2,63 

DRG +   03 (n=4) 0,98 ±  0,2') 1,25 ±  0,40 4,48 ±   l.98 
 

 

 
 

Como se observa de la Tabla VI , en el resto de los parámetros lipidicos 

del plasma no existieron diferenci as significativas. 

En la Tabla VII se observa el efecto de la ozonoterapia sobre el metabo- 

lismo de los 1 ípidos hepát icos en los conejos tratados. Tanto el colesterol 

como los fosfolípidos están incrementados en el grupo DRG y DRG +  03. 

Sin embargo, los trigl icéridos del grupo tratado con ozono disminuyeron 

significativamente en relación con los otros dos grupos, sugiriendo una dlsmi- 
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nución de la extensión del hígado graso. Esto se observa con los anímales del 

grupo al imentado con dieta rica en grasa sin ozonoterapia . 

Tabla V I I 
Efecto de la ozonoterapia endovenosa sobre el metabolismo de los lípidos 

hepát icos de conejos alimentados con dieta rica en grasas 
 

CT TG FL  
(mol/g) (mol/g) (mol/g)  

DC (n=5) 11,6 ± 1, 4ª 6,29 ±  0,64ª 17, 1 ± 4,8ª 

DRG (n=5) 24, 5 ±   11, 3b 7,56 ±  2,23ª 34,3 ±  6,9b 

DRG +   03   (n=4) 25, 0 ± 5 2b 4,06 ±   1,33b 36, 8 ±  9,9° 
  '   

 
En la Tabla V I I I se observa el efecto de la ozonoterapia endovenosa sobre 

el metabol ismo de los l ípidos en los pulmones de los conejos tratados, los 

son parecidos a los del hígado sin el aumento de los fosfol ípi dos. 

Tabla V I lI 
Ef ect o de l a ozonot erapi a endov enosa sobr e el met abo l i smo 1ie  l os 1 í pi dos 

de los pul mones de conejos al iment ados con diet a r ica en grasa 
 

  CT TG FL  
  (mol/g} (mol/g) (m01/g)  

oc (n=5) 44,2 ±    2.0ª    15,9 ±  1,4ª     91,8  ±   15,5ª 

DRG (n=5)         58,5 ±  10,7b    19,7 ±  3 , 5ª 98,7 ±  13,0ª 

DRG +   03  (n=4)    56,9 ±    4,4b     8,5 ±  0,5b     i09,0 ±  31 ' 
9ª 

Los resultados obtenidos son muy parecidos a los de los estudi os del higa- 
 
do, sin el aumento de los fosfolí pidos. 

La acumul ac ión de t r ig l icéri dos es una reacc i ón normal de aquel l os anima- 
2 

les al imentados con dietas l ipídicas. De ahí que la disminución de el ;.os mis- 

mos en el tejido hepát ico y pulmonar es un indicador de cierta recuperación en 

el metabol ismo alterado de los gl icéridos neutros, a causa de la dieta. 

La Tabla IX presenta los resultados correspondientes a la peroxi dación de 

los l ípidos por efecto del tratamiento endovenoso con ozono. 
 

Tabla IX 

Resultados de la  peroxidación sanguínea en  conejos tratados  con ozono 
y alimentados con dieta rica en grasa 

 

malonaldehído glutatión reducido glutatión reductasa 
(mol/g Hb) (mol/g Hb) (U/g Hb) 

OC (n=5) 2,50 ± 0,78 13,2 ± 1,3 8, 15 ± 3,50 

DRG (n=5) 2, 84 ± 1, 41ªb 16,9 ±  4, oª 5,50 ±  1,47 

DRG +    03   (n=4) 4,98 ± 1,51b 11,5 ± 0,3b 6,81 ±  2, 17 
 

 

Letras diferentes significación estadística para p <0,05 
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Se pudo observar que el malonaldehído estuvo algo aumentado en el grupo 

que recibió ozonoterapi a así como que hubo un l igero descenso del glutatión 

reducido y ningún cambio en los niveles de la glutatión reductasa. 

El malonaldehído es un indicador de la peroxidación l ipídica, mientras el 

glutatión reducido y la enzima glutatión reductasa miden la act ividad del sis- 

tema de defensa en la depuración de los radicales peróxi dos. Por tanto, lo 

observado en est os i ndi cadores puede deberse a que a n i vel es no sat urant es l a 

enz i m.a g l ut at i ón perox i dasa t i ene una ve l oc i dad de recamb i o mucho  mayor  que  l a 

velocidad con que el eri troci to puede aportar NADPH, que es el cofactor de re- 

ducc i ón ut i l izado por l a enzi ma gl ut at ión reductasa. 

CONCLUSIONES 

Est os resul tados abren l a posi bi l idad de cons i derar l a ozonot erapi a i nt ra- 

muscul ar y endovenosa como una  al ternat i va más a  consi derar para el  posi bl e 

tratamiento de los trastornos del metabol ismo de los l ípídos, involucrados en 

la patogénesis de l as enfermedades aterosclerót icas. 
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