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RESUMEN

Se realiz6 el estudio de la actividad genotéxica del oleozén, mediante el ensayo de
microntcleos en médula dsea, en ratones de la linea Cenp:NMRI de uno y otro sexos; este
ensayo constituye una determinacion indirecta de la induccion de aberraciones cromosdmicas
estructurales o numéricas. La evaluacion genotéxica del oleozon se llevé a cabo a través del
andlisis y la comparacién de las frecuencias de micronticleos en eritrocitos policromaticos
en la médula ésea obtenidos para el tratamiento con aceite de girasol ozonizado con indice
de perdxidos entre 617 y 680 y los controles aceite de girasol y ciclofosfamida (40 mg/kg
de peso corporal), sustancia con propiedades clastogénicas que provoca un incremento en
las roturas cromosdmicas. Se realizaron 5 administraciones consecutivas por via intragdstrica
con intervalos de 24 horas de una dosis correspondiente a las dosis limite (2 g/kg/dia)
basada en la no evidencia de toxicidad en los estudios subcrénicos por via oral del produc-
to. No se evidenciaron efectos téxicos en la poblacién eritrocitica estudiada y se obtuvieron
resultados negativos en la induccién de clastogenicidad (induccién de aberraciones
cromos6micas) al cuantificar la cantidad de micronicleos presentes en eritrocitos
policromadticos para el indice de peréxido estudiado.

Descriptores DeCS: OZONO/ toxicidad; MEDULA OSEA/ efectos de drogas;
ERITROCITOS/ efectos de drogas; TESTS DE MICRONUCLEOS, RATONES.

Entre los ensayos genéticos con ma-
miferos el ensayo de microntcleos con ra-
ton ha sido ampliamente utilizado como
un indicador de la genotoxicidad de
clastégenos quimicos in vivo,'? ya que re-
sulta relativamente simple en comparacién
con el andlisis cromos6émico convencional.?
Teniendo en cuenta las propiedades tera-
péuticas del aceite ozonizado en diversas
afecciones digestivas como la giardiasis* y
la dlcera gastrointestinal,” nos propusimos
evaluar su posible efecto citotéxico y

clastogénico (inductor de aberraciones
cromosOmicas) utilizando el ensayo de
micronticleos en médula dsea.

Se utilizaron ratones de la linea Cenp:
NMRI de uno y otro sexos, distribuidos en
3 grupos de tratamiento: ciclofosfamida
(40 mg/kg de peso corporal), aceite de gi-
rasol (0,1 mL) y aceite de girasol ozonizado
(indice de perdxidos de 617: 0,1 mL) apli-
candoles 5 administraciones consecutivas
por via intragdstrica. Los animales son
sacrificados por dislocacién cervical a las
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24 horas después de la dltima administra-
cion; este tiempo de muestreo estd basado
en la cinética de maduracion de los
eritrocitos en ratones.” El proceso para
obtener las muestras de médula 6sea fue
realizado de acuerdo con la metodologia
propuesta por Schmid en 1975.% Se regis-
tran 500 eritrocitos policromdticos por 14-
mina (1 000 por animal) para determinar
el indice de citotoxicidad y el porcentaje
de micronucleos.

Las comparaciones entre la relacion
de eritrocitos policromdticos (PCE) y
eritrocitos normocromdticos (NCE) en las
preparaciones de médula dsea a través del
test estadistico Kruskal-Wallis (p < 0,05)
no arrojaron diferencias significativas en-
tre los grupos de tratamiento de aceite
ozonizado y aceite de girasol, resultados
que indican que no existen perturbaciones
en la hematopoyesis como resultado de
estos tratamientos para los dos sexos.

La frecuencia de microntcleos en PCE
en los grupos tratados con aceite de gira-
sol y aceite ozonizado para machos fue de
0,08 y 0,12 y para hembras, de 0,19y 0,17
respectivamente, resultados que evidencian
que el aceite ozonizado no tiene efecto
genotdxico si lo comparamos con los gru-
pos (machos y hembras) de ciclofosfamida
(0,64 y 0,72 respectivamente), agente
clastogénico que incrementa significa-
tivamente la incidencia de aberraciones
cromosOmicas.

El tratamiento con aceite ozonizado no
provocd dafio citotéxico en la linea
eritrocitica estudiada, lo que fue determina-
do por el andlisis de la relacion de eritrocitos
normocromaticos/policromaticos; de igual
forma, al cuantificar los microntcleos pre-
sentes en eritrocitos policromdticos no se
evidenciaron efectos clastogénicos en la
médula 6sea de los animales tratados bajo
nuestras condiciones experimentales.

TABLA. Valores de los indices de toxicidad y de genotoxicidad en eritrocitos policromaticos en médula dsea para los 3 grupos de

tratamiento y en los dos sexos

indice de indice de
Total de PCE toxicidad genotoxicidad
Tratamiento Sexo observados PCE/NCE MN/PCE
Aceite de Machos 5000 1,91 £ 0,28 0,08 + 0,13
girasol Hembras 5000 2,54 + 0,63 0,19 + 0,25
Aceite Machos 5000 2,12 + 0,56 0,12 + 0,16
ozonizado Hembras 5000 2,99 + 0,91 0,17 £ 0,11
Ciclofosfamida Machos 5000 1,90 £ 0,24 0,64 £ 0,21*
Hembras 5000 1,35 + 0,25 0,72 + 0,19

PCE - Eritrocitos policromaticos
NCE - Eritrocitos normocromaticos
MN - Micronticleos

" Significativo parap < 0,05

SUMMARY

The genotoxic activity of oleozone was studied by the bone marrow micronucleus test in mice of the Cenp:NMRI
line of both sexes. This assay is the indirect determination of the induction of chromosomal structural or numerical
aberrations. The genotoxic evaluation of oleozon was carried out through the analysis and comparison of the
frequencies of micronuclei in polychromatic erythrocytes in bone marrow obtained for the treatment with ozonized
sunflower oil with index of peroxides between 617 and 680 and with the controls sunflower oil and cyclophosphamide
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(40 mg/kg of body weight), a substance with clastogenic properties that produces an increase in the chromosome
breakages. Five consecutive intragastric doses were administered with intervals of 24 hours from a corresponding
dose to the maximum doses (2 g/kg/day) based on the absence of toxicity in the oral subchronic studies of the
product. No toxic effects were observed in the erythrocytic population studied. Negative results were obtained in
the induction of clastogenecity (induction of chromosome aberrations) on quantifying the number of micronuclei
present in polychromatic erythrocytes for the index of peroxide studied.

Subject headings: OZONE/ toxicity; BONE MARROW/ drug effects; ERYTHROCYTES/ drug effects;
MICRONUCLEUS TESTS; MICE.
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