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Resumen.

Los avances tecnoldgicos de las farmacéuticas favorecen a la humanidad con el
uso de cicatrizantes, derivados de compuestos quimicos, utilizadas en medicina
humana y veterinaria. El veneno (apitoxina) de abeja Apis mellifera y aloe vera,
contiene  mdltiples actividades biologicas que incluyen propiedades
antimicrobianas,  antiprotozoarias, anticancerigenas, antiinflamatorias vy
antiartriticas. La presente investigacion determind la eficacia de Aloe vera y
Apitoxina como tratamiento en los procesos de cicatrizacidbn en animales de
laboratorio Bioterio del ECAV. En el estudio se probaron tres tratamientos mas un
grupo control conformado por 5 hdmsteres por grupo (3 machos y 2 hembras). El
primer tratamiento correspondié a la apitoxina el segundo a la Aloe Vera y el
tercero la preparacion de un ungiento conteniendo Aloe Vera y la Apitoxina cada
espécimen se les realizé una incision ovoide de un centimetro con un bisturi
estéril, bajo anestesia y con previa desinfeccion de la zona con iodo povidona al
5% sin alcohol. Se realizaron mediciones diarias de la herida en cada uno de los
hamsteres, asi como la observacion del proceso de cicatrizacién completa durante
16 dias. Por medio de la Prueba U de Mann-Whitney, se demostré que existe
diferencia estadistica significativa para los tratamientos (Apitoxina, Aloe vera y
unguento) aplicados a los animales en estudio. Con una significancia del valor de
P < 0.017, en donde se considerd el factor tiempo y se demostré que a lo largo de
16 dias, la apitoxina, tuvo mejor efecto en el proceso de la cicatrizacion de
heridas, por lo que demuestra que el uso de Apitoxina de la abeja (Apis mellifera)

contiene elementos que ayudan a mejorar el proceso de la cicatrizacion.

Palabras claves: cicatrizacion, Apitoxina, Aloe Vera y hamster dorado.
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l. Introduccion.

De los trabajos realizados sobre el proceso de cicatrizacion de heridas, se refleja
la importancia, para evitar contaminaciones de le herida; para ellos existen
tratamientos a base de ungientos cicatrizantes, combinaciones de antibidticos,

naturales, etc.

El tratamiento de cicatrizacién de heridas ha sido siempre un tema de mucha
importancia en la practica de la medicina veterinaria. En los Ultimos afios, ha
surgido un renovado interés en el empleo de veneno de abeja Apis mellifera,
también conocido como Apitoxia como también el Aloe vera, para el cuidado tépico
de la herida.

Corrales, 2015, Latacunga, Ecuador. Realizé un estudio sobre la utilizacién de un
geloide a base de apitoxina como tratamiento en dermatitis bacteriana superficial
localizada, en perros domeésticos. Se llevo a cabo con 20 caninos entre 2 y 5 afios
de edad de diferentes razas, con dermatitis bacteriana superficial localizada.
Dividido en dos grupos al azar, se observo en 15 dias. En el primer se realizé la
aplicacion de antibioterapia junto con un antihistaminico (Cefalexina 22 mg/kg,
cada 12 hrs por 15 dias y Cetirizina 10 mg. 1 tab/10kg cada 12 hrs por 10 dias); en
el segundo grupo se aplic6 del gel de apitoxina, de forma tépico (0.1 ml de
geloide/cm de la zona afectada). El gel de apitoxina al 0.8% tuvo la efectividad
esperada sobre el crecimiento bacteriano, pero prevalecié el 15% de bacterias en
la tercera muestra al dia 14 del tratamiento y en la valoracion del proceso de
recuperacion de la lesion llega al 75,5%. 1

Sang Mi H. et. al. 2010; Corea. Realizé un estudio sobre el efecto biolégico del
tratamiento de una herida en la piel de un animal con veneno de abejas (Apis
melifera L). Se produjeron efectos cutaneos de espesor completo en zona dorsal
de ratones. Se midi6 los tamafios relativos y ensayos histolégicos de las heridas

en los dias 3, 5 y 7. Los resultados obtenidos fueron tamafios de heridas



pequefios en el grupo de BV en comparacion con los grupos de vaselina y control.
En el grupo BV se demostré disminucién de los niveles de ARNm de TGF-bl,
fibronectina y VEGF y el aumento de los niveles de ARNm de colageno-ly VEGF y
el aumento de los niveles de ARNm de colageno-I.

Maack, 2020, Latacunga, Ecuador. Realiz6 la evaluacion de inmunoglobulinas (G y
M) en el tratamiento de piodermas en perros domésticos (canis lupus familiaris)
mediante el uso de Apitoxina natural. Utilizaron 15 canes de diferente raza, edad y
sexo, se les practico raspado en area afectada de la piel para ser analizada en
laboratorio y verificar la existencia de pioderma. Se dividieron en tres grupos de 5
caninos el primer grupo, el segundo grupo se le aplicando el tratamiento 1
inoculacién directa o picaduracada 24 horas y el tercer grupo se le aplico el
segundo tratamiento 2 inoculacién directa o picadura cada 48 horas se aplicaron
en linea alba y debajo del ombligo, en canes pequefios se aplicé 3 piquetes y en
medianos y grandes 6 durante 3 sesiones, transcurridos 15 y 21 dias. El
tratamiento se acompafné con un bafio con clorixiina AL 1% por 3 ocasiones cada
4dias. Se uso cefalexina de 250mg, 15 mg/kg cada 8 horas durante 14 dias en el
grupo 1 y 2. Pasando por el dia 15 hasta llegar al dia 21. El tratamiento fue
favorable para los animales, demostrando que el uso de Apitoxina como
coadyuvante para el tratamiento de pioderma tiene efecto positivo, no produce

dafios colaterales, es segura y efectiva.

Mohamed A. Amin. 2013; Corea. Realiz6 un estudio sobre cicatrizacion acelerada
de heridas y efectos antiinflamarios del hidrogel de quitosano-alcohol polivinilico
fisicamente reticulado que contiene veneno de abeja melifera en ratas diabéticas.
Se evaluaron las actividades farmacoldgicas incluidas la cicatrizacion de heridas y
los efectos antiinflamatorios ademas de la irritaciébn primaria de la piel y las
pruebas de penetracion microbiana. El apdsito para heridas cargado con veneno
de abeja compuesto por 10% de PVA, 0,6 % de Chit y 4% de BV fue mas

hinchable, flexible y elastico que otra formulacion



Sang Mi Han; 2017. Australia. Realiz6 un estudio para formular una emulsion de
BV con buenas propiedades reoldgicas para aplicacion dérmica e investigar el
efecto de la formulacion sobre la penetracién de melitina a través de la piel de rata
dermatomada. Se evalué la permeacion de melitina de la solucion acuosa a través
de la piel murina dermatomada usando células de difusion de Franz Se midi6 la
cantidad de melitina en muestras de células receptoras extraidas a intervalos de
tiempo predeterminados. Mientras que la cantidad total de melitina se retuvo en el
estrato corneo, menos del 10 % de la melitina permaneci6 en la epidermis y la
dermis en 15 y 30 min, respectivamente. La microporacion de la piel con emulsién
BV facilita la penetracion de la melitina a través del estrato corneo hacia la
epidermis y la dermis, donde la melitina emulsionada podria haber sido

metabolizada por enzimas locales.

Por lo que en el presente estudio se pretende conocer. ¢Cual es la eficacia del
ungiento de Aloe vera y Apitoxina como tratamiento alternativo en el proceso de

cicatrizacion?

El veneno de abeja (Apis mellifera) y sus componentes tienen multiples
actividades biologicas que incluyen propiedades antimicrobianas, antiprotozoarias,
anticancerigenas, antiinflamatorias y antiartriticas. El uso del veneno de abeja en
si o sus fracciones es utilizado en el tratamiento de varias enfermedades y
contrarrestar las toxicidades de los medicamentos como un protocolo alternativo
de terapia. En la medicina oriental, la acupuntura es una de las terapias mas
comunes utilizadas para tratar una serie de enfermedades inflamatorias en la

medicina humana y veterinaria incluyendo los procesos de cicatrizacion.

La utilizacion del ungiiento de aloe vera con apitoxina sera una alternativa de bajo
costo economico y accesible para todas las clases sociales que deseen como una
eleccion de tratamiento para proceso de cicatrizacion y con otras propiedades

terapéuticas que ayudan a la recuperacion del paciente.



Consideramos que es un producto innovador porque la materia prima que se
utiliza para la elaboracion del unguento de apitoxina extraida de las abejas y aloe

vera, teniendo ambas muchas ventajas terapéuticas y medicinales.



. Objetivo.

2.1. Objetivos generales.

Determinar la eficacia de Aloe Vera y Apitoxina como tratamiento en los procesos

de cicatrizacion en animales de laboratorio de la ECAV, febrero-octubre .2023.

2.2. Objetivo especifico.

v Evaluar la concentracion éptima del ungiiento a base de Apitoxina y Aloe
Vera en el proceso de cicatrizacion de heridas en hdmsteres en el laboratorio de
Bioterio de la ECA.

v Evaluar el proceso de cicatrizaciéon, mediante la medicion de la longitud y
ancho de la herida en hamsteres.

v Comparar la eficacia de los tratamientos (solucién salina, apitoxina, el aloe
vera y un ungliento) con el tiempo de recuperacion y regeneracion tisular en los

animales.



[1l. Marco tedrico.

3.1. Generalidades de la piel.
La piel es el 6rgano méas grande y constituye el limite anatémico entre el animal y
el medio ambiente.

Sus funciones son muy variadas:

. Brinda proteccion contra agresiones fisicas y quimicas.

. Tiene propiedades termorreguladoras.

. Sirve para la conservacion de sustancias esenciales, en particular del agua.
. Realiza la sintesis de vitamina D; también tiene actividad secretoria.

. Proporciona una reserva energética ubicada en la hipodermis.

. Funcion antimicrobiana: La superficie de la piel tiene propiedades

antibacterianas y antimicoticas naturales

. Tiene una importante funcién sensitiva: percepcion de cambios de
temperatura, tacto, presion, lo que hace a la piel es uno de los mas importantes
organos de comunicacion entre el animal y el medio que lo rodea. (Corrales, 2015)

3.2. Caracteristicas de la piel.

La piel posee diversas propiedades, entre las que se pueden destacar, las
detergentes, inmunolégicos, metabdlicas, y enzimaticas termo reguladoras
sensoriales. Desde el punto de vista histologico, esta constituida por la epidermis y

la dermis, con sus conocidas caracteristicas. (R, 2007).

3.3. Capas de la piel.
La piel, érgano dinAmico constantemente cambiante, se compone en tres capas
principales: epidermis, dermis y subcutis o tejido subcutaneo, cada una de las

cuales esta formada por varias subcapas (Imagen 1)



Imagen 1; Capas de la piel.
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3.3.1. Epidermis.

La epidermis forma la capa superficial de la piel y estd expuesta a una amplia
variedad de agresiones quimicas, fisicas y biolégicas. No se trata de una
estructura fisicamente fuerte, sino que se protege secretando sustancias de
proteccion de manera continua. Estas incluyen el pelaje, las células queratinizadas
del estrato corneo y las secreciones de las glandulas de la piel. La epidermis se
apoya en la membrana basal, que no solo proporciona una sélida unién entre la
dermis y la epidermis, sino que permite el paso de las moléculas entre estas dos
estructuras. (Patel P., 2020)

La epidermis esta formada por un epitelio estratificado plano queratinizado. En el
estrato basal se encuentran los melanocitos, que son las células encargadas de

producir la melanina que proporciona la pigmentacion de la piel. (Patel P., 2020)

Se renueva en forma continua y se descama de manera invisible o en copos
grandes llamados caspa. No presenta vasos sanguineos ni linfaticos y se nutre por
fusion a través de la vasculatura de la dermis. En membrana basal, reposan sus

cinco capas o estratos. Estos estan formados, en su mayoria, por células llamadas



queratinocitos que representan el 80% de las células epidérmicas; el 20% restante
lo constituye los melanocitos, las células de Langerhans y las células de Merkel.
(Corrales, 2015)

a) Estrato basal.

Es la capa germinativa de la piel. Es el estrato mas profundo de la dermis y se
encuentra unido intimamente a la dermis. Consiste en una Unica capa de células
las cuales varian de columnares a cuboidales. Consta de tres tipos de células:
queratinocitos, melanocitos y células de Merkel. Los queratinocitos se encuentran
en constante reproduccion y sus células hijas se desplazan hacia las capas mas
externas de la epidermis donde son eliminadas por descamacién como células
corneas. Los queratinocitos de la capa basal son los Unicos que presentan
actividad mitética y estan fuertemente empacados en columnas celulares
(Corrales, 2015)

b) Estrato espinoso.

La capa espinosa se compone de queratinocitos poligonales que sufren cambios
bioquimicos y estructurales a medida que migran hacia la superficie. Son llamadas
células espinosas porque en los cortes histolégicos convencionales parece que
tengan espinas al examen microscopico. Las espinas son, en realidad,
desmosomas, puentes intercelulares que permiten la adhesién entre células. Estas
son estructuras importantes que permiten la adhesion entre células, asi como la
comunicaciéon entre ellas. Esta capa esta formada por varias hileras de células
poliédricas, que se aplanan a medida que se aproximan a la superficie, los ndcleos
son redondos Y el citosol es de caracteristicas basilicas. Tiene un mayor contenido

de tono fibrillas que las del estrato germinativo (P.Patel, 2020).

C) Estrato granular.
Es de grosor variable y posee células aplanadas y grandes: toma su nombre
debido al gran contenido granular que presenta. Los granulos son de

gueratohialina, intensamente basofilos, precursores de la queratina blanda. En



esta capa es donde mueren las células epidérmicas. Las células del estrato
granular tienen una forma fusiforme y estan caracterizadas por la presencia de

granulos de queratohialina. (Corrales, 2015)

d) Estrato lucido.
Esta presente solamente en zonas muy queratinizadas y sin pelo tales como las
almohadillas plantares y el plano nasal. Consiste en una delgada banda de células

muertas, aplanadas, sin nucleo ni perfiles definidos (Corrales, 2015)

e) Estrato corneo.

El estrato corneo es la capa mas superficial de la epidermis y esta en contacto
directo con el ambiente externo. Las células del estrato cérneo se descaman
continuamente de la superficie de la piel por un proceso llamado descamacion en
la capa externa del estrato corneo que se pierde, los espacios intercelulares son

permeables al sudor y al sebo. (P.Patel, 2020)

3.3.2. Dermis.

La dermis es el mayor componente estructural de la piel. Proporciona una matriz
para las estructuras de soporte y las secreciones que mantienen e interaccionan
con la epidermis y sus anexos. Es una estructura termorreguladora y sensorial
importante, que contribuye significativamente al almacenamiento del agua del
cuerpo. Debido a que la piel con pelos de los animales no presenta redecillas
acanaladas epidérmicas, no existen una dermis papilar y una reticular como se
describe en seres humanos, por lo tanto, los términos dermis superficial y dermis
profunda son mas apropiados para describirla. La dermis superficial se compone
de fibras delgadas de colageno irregularmente distribuidas, y una red de finas
fibras de elastina. En la dermis mas profunda el colageno es grueso y denso y las
fibras tienden a ir en paralelo a la superficie cutéanea; las fibras de elastina también
son gruesas, pero menos numerosas. Constituida por tejido conjuntivo, en esta

capa se localizan vasos sanguineos, terminaciones nerviosas y los anexos de la



piel (pelo, foliculo piloso, glandulas sudoriparas, sebaceas, sebaceas modificadas,
apocrinas). (Corrales, 2015)

1) Tejido conjuntivo.

La matriz del conjuntivo dérmico consiste principalmente de fibras de coldgeno y
elasticas, organizadas en un patron coherente, principalmente haces de colageno
rodeadas de fibras elasticas. La dermis superficial se compone de fibras delgadas
de colageno irregularmente distribuidas, y una red de finas fibras de elastina.
(Corrales, 2015)

2) Colageno.

Es la mayor proteina extracelular de la dermis, y forma alrededor del 80% de la
matriz extracelular. Estas fibras proporcionan fuerza y elasticidad, pero también
estan involucradas en la migracion celular, la adhesion y la quimiotaxis. Son
secretadas por los fibroblastos cutaneos. Las fibras son muy resistentes a las
proteasas animales, pero son degradadas por las colagenasas que secretan
principalmente los fibroblastos. La renovacion del colageno en la dermis es lenta y
se controla por componentes celulares dérmicos, en concreto fibroblastos, pero
también células inflamatorias (macrofagos, neutréfilos, eosindéfilos y queratinocitos)
gue son capaces de responder en situaciones particulares como dafio cutaneo o

heridas por mordedura (Corrales, 2015).

3) Fibras elasticas.

Las fibras elasticas forman una red en toda la dermis y también se encuentran en
la vaina de los foliculos pilosos y en las paredes de los vasos sanguineos y
linfaticos (Corrales, 2015).

3.4. Unién dermoepitelial.

Es la interfase entre la epidermis y la dermis. Esta compuesta de la membrana
plasmatica del aspecto basal de la célula y la membrana basales. Esta ultima se
divide en: lamina lucida, lamina densa y sublamina densa. Los queratinocitos

basales estan firmemente adheridos a los filamentos proteicos de anclaje que se



encuentran en la lamina lucida, principalmente por las hemidesmosomas. Esta
unioén célula-sustrato esta compuesta por proteinas de placas (antigeno penfigoide
vesicular de tipo 1) y proteinas transmembranales (antigeno penfigoide vesicular
de tipo 2 e integrina a634). Hay adhesiones focales que se localizan a lo largo del
estrato basal de queratinocitos cultivados y se les atribuye la mediacion de las

adhesiones durante la migracién celular (Imagen 2).

Imagen 2. Representacion esquematica de los componentes estructurales de

la union dermoepidérmica.

Estrmo boss

Fuente:(DUSTAN, 2012) (Corrales, 2015

3.5. Lesiones.

Es toda agresion o dafio provocado a una parte o el todo de un cuerpo de persona
o animal por un objeto, animal, persona, parte del cuerpo o por privacion de
elemento vital. (Villarral, 2018.)

Las lesiones o traumas pueden ser:

. Abiertos: Quemaduras, heladuras, y heridas.

. Cerrados: Contusiones y asfixias.

Los cerrados se denominan contusiones y consisten en golpe cuyos signos
pueden incluir: equimosis (color morado), tumefaccion o edema (hinchazoén),
eritema (enrojecimiento), dolor, hematoma (tumefaccion color morado o rojo mas
dolor). (Villarral, 2018.)



3.5.1. Clasificacion de las lesiones.

1. Contusidén: Lesion traumatica de la piel en la que ésta conserva su
integridad, existe rotura de vasos sanguineos. La acciéon traumatica sobre la piel
puede producir su posterior destruccion. Clinicamente cursa con dolor y equimosis
o hematoma (Villarral, 2018.)

2. Heridas incisas: Son producidas por instrumentos de hoja afilada y
cortante, en general la longitud del corte en la superficie supera a la profundidad
de su penetracion; los bordes son limpios sin contornos tortuosos, con minima
desvitalizacion de los tejidos y bien irrigados. Normalmente permiten una sutura
directa. Su gravedad va a depender de la extension y de las estructuras
subyacentes que afecten. (Villarral, 2018.)

3. Heridas contusas: La solucion de continuidad se produce por agentes
traumaticos obtusos, casi siempre actuando sobre un plano duro subyacente, los
bordes se encuentran magullados, desvitalizados, apreciandose, a veces,
pérdidas de sustancia en el contorno de la herida. Sus bordes pueden llegar a ser
inviables por estar desvitalizados. (Villarral, 2018.)

4. Heridas punzantes: Producidas por agentes traumaticos puntiagudos,
crean una solucién de continuidad externa minima, puntiforme a veces, siendo
mayor la profundidad anatémica que alcanzan. (Villarral, 2018.)

5. Heridas por arrancamiento o avulsion: El agente traumético actia
arrancando los tejidos de forma parcial o completa. Puede existir pérdida de
sustancia que nos impide el cierre directo a no ser que la pérdida sea muy
pequefia. Uno de los ejemplos mas frecuente en los Servicios de Urgencias seria
el scalp (arrancamiento del cuero cabelludo). (Villarral, 2018.)

6. Abrasiones: Son heridas producidas por mecanismo de fricciobn. Muy
frecuentes en los accidentes de trafico. Se comportan como quemaduras y como
tales hay que tratarlas. No van a requerir sutura, pero si curas para dirigir la
cicatrizacion. Muchas de ellas contienen materiales que pueden dejar una

pigmentacion residual (ejemplo: tatuaje en piel por asfalto) (Villarral, 2018.)



7. Heridas por aplastamiento: Casi siempre se correlaciona con lesiones
internas importantes. En los miembros se debe descartar un sindrome

compartimental. (Villarral, 2018.)

8. Heridas complejas: Afectan a otros tejidos ademas del cutaneo. (Villarral,
2018.)
9. Heridas con pérdida de sustancia: Se produce la destruccion de todos los

elementos cutaneos, epidermis, dermis e hipodermis. (Villarral, 2018.)

10. Heridas especiales:

. Heridas por arma de fuego: generalmente relacionadas con accidentes e
intentos de suicidio. Suelen presentar un orificio de entrada mas pequefio que el
de salida, con gran destruccion de los tejidos.

. Heridas por mordedura Deben (Villarral, 2018.)considerarse heridas
contaminadas independientemente del tiempo transcurrido Las heridas por
mordedura animal son mas frecuentes en los Servicios de Urgencias. (Villarral,
2018.).

3.6. Cicatrizacion de unalesion.

Es la reparacién de una lesion tisular que afecta a la dermis. La cicatrizacién de
las lesiones constituye una respuesta basica de los seres vivientes hacia la vida vy,
en general, produce restablecimiento satisfactorio de la integridad de los tejidos,
algunos médicos dan por un hecho o ignoran la biologia de la reparacion. La
cicatrizacion es un proceso bioldgico encaminado a la reparacién correcta de las
lesiones, por medio de reacciones e interacciones celulares, cuya proliferacion y
diferenciacion esta mediada por citoquinas, liberadas al medio extracelular
(Corrales, 2015).

3.6.1. Procesos de cicatrizacion de una lesion.
La reparacion de una lesidbn es una integracion de procesos interactivos y

dinamicos, cuya secuencia se superpone en el tiempo (Imagen 3) (Corrales, 2015)



Imagen 3: proceso de cicatrizacion

Damagec

b
o
A —-—
Ircreased dMocd supdly Cotlages fiden
Fase 1- Fase 2- Fase 3-
Respuesta mflamatona y Formacion de Suficiente colagena
proceso de debndacion colagena (cicatnz) depositada

Fuente: REVICTAT, 2008

a) Fase de inflamacion.

Esta fase dura de 1 a 5 dias también es denominada fase reactiva su respuesta es
inmediata a una lesion. Se produce un proceso de hemostasia e inflamacion. Los
esfuerzos del tejido para intentar limitar los dafos: 1. Detener la hemorragia. 2.
Sellar la superficie de la herida. 3. Suprimir el tejido necrético, cuerpo extrafio o
bacterias presentes en la lesion. Inmediatamente después del traumatismo se
produce la rotura de los vasos sanguineos y la salida de elementos hematicos,
qgue dan origen al hematoma y posterior al coagulo. Al mismo tiempo se inicia una
reaccion inflamatoria con vasodilatacion para permitir la llegada a la zona
lesionada de los elementos celulares responsables de la reparacién, como los

leucocitos, macréfagos y neutrofilos. (Corrales, 2015)

b) Fase Il de eliminacion o lisis.
Es una fase de limpieza de la zona que llevan a cabo los monocitos, macréfagos y
mastocitos, mediante la liberacion de enzimas y la fagocitosis de los tejidos

muertos (Corrales, 2015)

C) Fase lll de sintesis o proliferativa.

Empieza del dia 5 a dia 14. Proceso de reparacién con “Fibroplasia”,



“‘Angiogénesis”, “Reepitelizacion”, y “Contraccion de la herida”. Estos cuatro

procesos necesitan de energia, sintesis proteica y anabolismo.

1) Angiogénesis: Los bordes de las heridas, son isquémicos y sin la
restauracion de los vasos no hay O2 y nutrientes suficientes. Esta fase empieza
en los primeros dias y es gracias a la liberacion del factor angiogénico por parte de
los macrofagos. Inicia con formacion de cumulos de células endoteliales que
forman yemas y poco a poco estas se van uniendo entre si y con células
mesoteliales formando nuevos capilares. Este proceso se altera si hay exceso de
inflamacion, muerte tisular, exudado, mala perfusion o corticoides. (Corrales,
2015).

2) Reepitelizacién: Con pérdida de la epidermis, las células basales
empiezan su diferenciacion y migracion. Inicialmente forman una sola capa. Los
factores de crecimiento epidérmico liberados por los macréfagos y plaguetas
inician este proceso, pero dicho proceso es limitado y la muerte tisular lo retarda.
La maxima distancia que viaja la célula desde el borde es de 3 cm y es un proceso
gue puede demorar desde 3-5 dias hasta meses o afios. Una vez se forma una
sola capa el resto se producen por mitosis. Esta sola capa se debe proteger de
desecacion 6 destruccién por liberacién de las proteasas de los neutrofilos en
infeccion local u otro proceso inflamatorio. (Corrales, 2015).

3) Proliferacion de fibroblastos: Dos dias luego de la herida los primeros
fibroblastos vienen de tejidos adyacentes, posteriormente por factores de
crecimiento. Los fibroblastos se deslizan por filamentos de fibrina de coagulo y de
colageno. Este proceso depende de un buen aporte de O2 y se ve afectado por
mala perfusién, pocos nutrientes, disminucion en la actividad anabdlica y los

corticoides. (Corrales, 2015).

4) Reduccion de la herida: EI TGF B estimula la contraccion de los

fibroblastos, también intervienen la angiotensina, las prostaglandinas, la



bradiquinina y la endotelina. En el dltimo dia de la cicatrizacion los fibroblastos
inician su proceso de apoptosis, estableciéndose una transicion de una cicatriz

rica en fibroblastos y tejido de granulacién, a una cicatriz acelular. (Corrales, 2015)

d) Fase IV remodelacién tisular.

Es la udltima etapa, comienza al mismo tiempo que la fibroplasia y continta por
meses. La célula principal es el fibroblasto que produce fibronectina, acido
hialurénico, proteoglicanos y coldgeno durante la fase de reparacion y que sirven
como base para la migracion celular y soporte tisular. Con el tiempo la fibronectina
el acido hialurénico van desapareciendo por accion de las enzimas proteasas y
hialuronidasas respectivamente. Al final del proceso la cicatriz adquiere una
resistencia maxima del 70% comparada con el tejido sano, esto se debe a que los
colagenos fibrilares forman haces fibrosos que aumentan mucho la fuerza tensil
del nuevo tejido. La actividad celular disminuye y el tejido conjuntivo cicatrizal se
torna rico en colageno, pobre en células y vasos, sin foliculos pilosos y sin
glandulas sudoriparas ni sebaceas. La dermis recupera la composicién previa a la
lesion y la reparacion de la herida se considera finalizada (Corrales, 2015)

3.7. Apitoxina

3.7.1. Definicién.

La apitoxina o apisinum es el veneno de las abejas obreras de varias especies que
lo emplean como medio de defensa contra predadores y de ellas mismas en caso
necesario. Es un liquido transparente de sabor amargo y de olor de miel.
(Corrales, 2015)

3.7.2. Caracteristicas y propiedades principales.
Es un liquido transparente, ligeramente amarillo, sabor agudo y amargo, fuerte
olor aromatico. Su peso especifico es de 1,1313. El PH &cido. Soluble en agua y

acidos y casi insoluble en alcohol.



Se seca rpidamente a temperatura ambiente. Muy termoestable, soporta 100°C
durante | hora o congelacion durante 10 dias sin perder su poder. Al igual que el
veneno de serpiente, no tiene efecto si se toma por via oral. Las enzimas del
veneno de abejas son treinta veces mas activas que las del veneno de serpiente.
Y quinientas mil veces mas fuerte que cualquier otro antibiético conocido
(Corrales, 2015)

3.7.3. Composicion quimica.

Cuadro 1. Composicion y funciones de los componentes del veneno de

abeja.
tipo de molécula componente Funcién
: o Enzima, activa como factor de difusion e infiltracion que permite a los
Hialuronidasa %
componentes del veneno penetrar los tejidos
Fragmenta las moléculas de Fosfolipidos destruyendo asi las
estructuras de las membranas celulares, causando la formacion de
Fosfolipasa A2 | poros y la destruccion de la célula (citdlisis / hemolisis). También
provoca inactivacion de la tromboquinasa, fosforilacion oxidativa y
ataca enzimas involucradas en la deshidrogenacion metabolica.
Proteina Actiia sobre las moléculas fosfolipidicas de la superficie de la
Melitina membrana, exacerbando asi el efecto citolitico en sinergia con la
fosfolipasa A2
Alérgeno de bajo peso molecular, actila como una neurotéxica de
Apamina accion motora (membranas post-sindpticas). caracterizada por una
fuerte respuesta de los anticuerpos, IgE v proliferacion de células T.
Peptido MCD lm&j‘cc'lé libcmc‘i()n dc hislzn.nin‘a»a pdrllr de la degranulacion de las
vesiculas membranosas de los mastocitos
Secapina Tienen poca o nula toxicidad con respecto a su accion sobre los
R mamiferos, pero resultan con mayor actividad en el organismo de otros
. Tertipon insectos
Péptidos Procamina
Peptidos
pequenios
Dilata y permeabiliza los vasos capilares, acumulandose liquido en los
ot intersticios tisulares y facilitdndose asi la penetracion y dispersion en
histamina =
los tejidos. de los otros componentes del veneno
Dopamina Actia sobre el sistema nervioso vegetativo, aumentando las
- Noradrenalina pulsaciones cardiacas, acelerando asi la dispersion del veneno
Aminas - — -
Acido 7- | Induce hiperpolarizacién por aumento de la conductancia del k+ y Cl,
aminobutirico haciendo mis dificil excitar las membranas postsindpticas
Azucares (_;luwsu
Fructosa
Fosfolipidos
Aminodcidos a
Feromonas Son las responsables de la sefial de alarma

Fuente: Bergillos y Rivas (2015)




3.7.4. Accion biolégica del veneno de las abejas.

1. El veneno de abejas, en dosis terapéuticas, aumenta la actividad funcional
del sistema hipofiso-suprarrenal y moviliza las fuerzas protectrices del organismo.
2. La mellitina y deméas péptidos ejercen una fuerte accion antiarritmica y
presentan cualidades cardioestimulantes.

El veneno de abejas ocasiona hipotension y dilata los vasos cerebrales.

El veneno de abejas entrafia el desarrollo de los varios reflejos protectores.
El veneno de abejas inhibe la formacion de edemas y alivia el dolor.

En dosis terapéuticas, este veneno, mejora el proceso de microcirculacion.
El veneno de abejas incrementa la actividad fibrinolitica de la sangre.

El veneno de abejas se muestra un activo agente inmunoldgico.

© © N o O b~ W

Es la sustancia antibidtica mas activa entre las conocidas. Es 500 000
veces mas fuerte que cualquier otro antibiético conocido.

10. Durante el tratamiento de enfermedades, no se forman anticuerpos contra
el veneno de abejas y por ello, el organismo humano no se acostumbra a éste las
picaduras repetidas o las inyecciones de la apitoxina en el organismo son cada
vez mas efectivas (Corrales, 2015)

3.7.5. Accion terapéutica.

a) Accion antiinflamatoria.

La fraccibn Péptido 401 del veneno de abejas ejerce una potente accion
antiinflamatoria, al inhibir la acciéon de la Ciclooxigenasa y la biosintesis de las
Prostaglandinas generadoras de inflamacién. Otra fraccion de la Apitoxina, la
apamina, posee también accion antiinflamatoria, la apamina, la melitina y el
veneno entero de abejas (Apitoxina) en perros, estimulan Hipofisis y Suprarrenales
para elevar los niveles de cortisol enddgeno, con potente y duradera accion

antiinflamatoria. Esos mismos efectos se obtienen en humanos. (Corrales, 2015)



b) Accion analgésica

La accion analgésica de la apitoxina es potente, se debe, ante todo a la fraccion
adolapin, que es un Polipéptido de PM 115000. La fraccion adolapin inhibe la
accion de la enzima ciclooxigenasa, por lo tanto, la sintesis de Prostaglandinas
que, como se sabe, deriva de la sintesis de Bradiquinina, productora del dolor
asociado a las inflamaciones y estimula la liberacion de endorfinas, potentes

analgésicos endonenos. (Corrales, 2015)

c) Accion antibidtica.

La accién antimicoética de la Apitoxina se da en medios nutritivos inseminados y
cultivados y la accién antibacteriana del veneno de abejas es por la fraccidon
Melitina. Accién bactericida sobre Staphylococcus aureus, Streptococcus
pyogenes y S. fecalis. Accién bactericida sobre Diplococcus pneumoniae,
Escherichia coli, Salmonella typhi, Klebsiella pneumoniae, Haemophylus
influenzae, Pseudomonas aeruginosa y Neisseria catarrhalis. Efecto fungicida

sobre Candida albicans (Corrales, 2015)

d) Accién vasomotora.

Ejerce una actividad notable en los capilares dérmicos, la reaccién vasomotora es
el resultado de la accion de los componentes biolégicamente activos contenidos
en, o de la acciébn que ejercen sobre las paredes de los vasos las sustancias
eliminadas de los tejidos bajo la influencia del veneno. En dosis terapéuticas, el
veneno de abejas mejora el proceso de microcirculacion en general. (Corrales,
2015)

3.7.6. Uso terapéutico directo.

La terapia con apitoxina no produce ningun efecto colateral adverso, no importa
cuanto tiempo se haya usado. Las principales formas de aplicacion de la apitoxina
van desde la aplicacion directa por picadura directa de la abeja, inyeccion de
preparados estandarizados, uso del ultrasonido por (fonoforesis), ionizacion,

frotacion mecénica, inhalacion y aplicacién supra lingual. En condiciones de



tratamiento se pueden hacer administraciones directamente por aguijoneada de la
abeja, o0 usando apitoxina en inyecciones intradérmicas, administrando ungtientos

de apitoxina, Inhaladores o Pastillas. (Corrales, 2015)

3.7.7. Como actua el veneno de la abeja.

La apitoxina actia como anestesia local y estimula las glandulas suprarrenales,
encargadas de la produccion de cortisona, la que tiene propiedades cicatrizantes.
El potencial de la apitoxina puede validarse desde distintos tipos de accion, el
efecto estimulante del sistema inmunolégico, que se manifiesta en la formacion de
células multinucleares, monocitos, macrofagos, linfocitos T y B ademas de reducir
el contenido de proteina en el plasma sanguineo por la variacion de la
permeabilidad de los vasos, asi como el ritmo cardiaco y la presién arterial, pues
posee propiedades antiarritmicas, ya que elimina las arritmias producidas por la

excitacion eléctrica y la inoculacién de estrofantina. (Corrales, 2015)

3.8. Aloe vera.

El aloe vera es una planta herbacea y perenne que pertenece a la familia de las
liliaceas y se utiliza con multiples fines medicinales. El presente estudio tuvo como
objetivo revisar sistematicamente los ensayos clinicos sobre el efecto del Aloe

vera en la prevencion y cicatrizacion de heridas en la piel. (Sci I. J., 2019)

3.8.1. Componente de aloe vera.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), AV es la planta mas bioactiva
entre las 420 especies de aloe. Los fitoquimicos de AV poseen actividades
farmacolégicas que son. (Sci l. J., 2021)

+ Antraguinonas/antronas Aloe-emodina, acido aloético, antranol, aloina Ay B
(conocidas colectivamente como barbaloina), isobarbaloina, emodina, éster de
acido cinamico (Sci l. J., 2021)

+ Carbohidratos Manano puro, manano acetilado, glucomanano acetilado,
glucogalactomanano,  galactano, sustancia  péctica, arabinogalactano,

galactoglucoarabinomanano, galactogalacturano, xilano, celulosa (Sci I. J., 2021)



+ Enzimas Fosfatasa alcalina, amilasa, carboxipeptidasa, carboxilasa, catalasa,
ciclooxidasa, fosfoenolpiruvato, ciclooxigenasa, superoxido dismutasa, lipasa,
oxidasa. (Sci I. J., 2021)

+ Compuestos inorganicos Calcio, cloro, fésforo, cromo, cobre, magnesio, hierro,

manganeso, potasio, sodio, zinc. (Sci l. J., 2021)

+ Aminoacidos no esenciales y esenciales Alanina, arginina, acido aspartico,

acido glutamico, glicina, histidina, hidroxiprolina, isoleucina, leucina, lisina,

metionina, prolina, treonina, tirosina, valina, fenilalanina. (Sci l. J., 2021)

* Proteinas  Lectinas, sustancia similar a la lectina (Sci I. J., 2021) +
Sacéaridos Manosa, glucosa, I-ramnosa, aldopentosa. (Sci I. J., 2021) %
vitaminas B1, B2, B6, C, B-caroteno, colina, acido folico, a-tocoferol. (Sci

. J., 2021)

+ Miscelaneas Acido araquidénico, &cido y-linolénico, sorbato de potasio,

esteroides (campestrol, colesterol, [B-sitosterol), triglicéridos, triterpenoides,

giberelina, ligninas, acido salicilico, acido urico (Sci l. J., 2021)

3.8.2. Proteccion de la piel.

La mayoria de los estudios in vitro sobre proteccion de la piel estudian la
capacidad del aloe vera y los compuestos activos en la cicatrizacion de heridas. El
Aloe vera y sus compuestos mayoritarios (aloesina, aloina y emodina) ejercen su
accion protectora principalmente a través de mecanismos antioxidantes y
antiinflamatorios y regula al alza la expresion de TFGB1, bFGF y Vegf-A en
fibroblastos y aumenta la proliferacion y diferenciacion de queratinocitos mediante
la estabilidad de la membrana lisosomal. Acelerar el cierre de la herida corneal al
aumentar la actividad de degradacion del colageno tipo IV. Ademas, la aloina
ejercie una proteccion de la piel al reducir la produccion de IL-8, el dafio al ADN, la
peroxidacion de lipidos y la generacion de ROS y al aumentar el contenido de
GSH y la actividad de SOD. El compuesto aloesina promociona la cicatrizacion de
heridas al aumentar la migracion celular a través de la fosforilacion de Cdc42 y
Rakl, citocinas y factores de crecimiento. (Sanchez & etal., 2020)



3.8.3. Actividad antiinflamatoria.

La actividad antiinflamatoria del Aloe vera se centra en el mecanismo de accion de
compuestos aislados en células de macréfagos. El efecto antiinflamatorio potencial
de la aloina esta relacionado con su capacidad para inhibir las citocinas, la
produccion de ROS y la via de sefalizacion (Sanchez & etal., 2020)

3.8.4. Extraccion y procesamiento de gel de aloe vera.

La extraccion y el procesamiento de gel de la planta de aloe vera se han
convertido en una gran industria en todo el mundo debido a las aplicaciones en las
industrias de alimentos, medicina y cosmética. El gel fresco puede cosecharse
directamente de las hojas de aloe vera y almacenarse para uso futuro. Cuando se
procesa este gel, sale un liquido transparente acuoso con un color ambar claro. La
calidad de la extraccion esta determinada por la especie, las circunstancias de
crecimiento (p. ej., clima, cantidad de agua, fertilizacién), el momento de la
cosecha y el método de extraccion. La extraccion del gel de aloe vera a menudo
implica algunos pasos de procesamiento, por ejemplo, triturar, moler y prensar
toda la hoja, o filetear para quitar la hoja exterior y moler el gel para producir un
jugo de aloe, seguido de varios pasos de filtracion y estabilizacidon (Shekh

Rahaman, Princenton Carter y Narayan Bhattari, 2017)



IV. Disefio metodoldgico.

4.1. Tipo de estudio:

Experimental

4.2. Areade estudio:

Laboratorio (Bioterio) de animales de experimentacion en el area de hamsteres de
la Escuela de Ciencias Agrarias y Veterinarias.

El Campus Agropecuario, Escuela de Ciencias Agrarias y Veterinarias, UNAN —
Leon, en la ciudad de Leon, ubicado a 1.5 km de la entrada a la Ceiba, con 92.28
metros sobre el nivel del mar, la temperatura varia entre 23°C a 35°C y la

humedad relativa es 72%.

4.3. Fuente de informacién:
. Fuente primaria: recoleccion y analisis de muestras.

. Fuente secundaria: revision bibliografica.

4.4. Instrumento de recoleccion de datos:
Se realiz6 dos fichas de registro.
1. Los datos se recolectaron en una ficha de registro, que registraron los datos

general y fisico de cada hamster 2. Ficha de datos de control.

4.5. Procedimiento laboratorial.

Se seleccion6é el area de experimentacién laboratorial, con las siguientes
dimensiones largo, ancho y alto (2 x2.95x2.80m?2), el cual, fue desinfectado con
detergente e hipoclorito de sodio, el tamafio de cada una de las jaulas tenia las
dimensiones de largo, ancho y profundidad (43x26.5x16 cm) estas se desinfecta
con amonio cuaternario, la cama estaba compuesta de cascarilla de arroz que se

esterilizaron en autoclave , las colectivas se le coloc6é6 un comedero con



dimensiones de, radio y profundidad (6.25x 4.5 cm), se desinfectaron con amonio
cuaternario y los bebederos de un litro, comederos y colectivas; fueron
esterilizados en autoclave. El sistema de ventilacion fue electromecanico. Las
camas, comederos y bebederos se remplazaron diarios para evitar contaminacion.
Se seleccionaron (12 machos y 8 hembras), de raza sirio dorado, de 8 meses de
edad y un peso aproximado de 100 gramos. La alimentacion estuvo compuesta de
concentrado peletizado. Una vez el periodo de adaptacion de los animales, se
procedio a realizar la parte quirdrgica en el laboratorio de CEVEDI en donde se
intervino a los animales. Esto se realizd para causar la lesién necesaria para la
investigacion. Los animales de la investigacion no necesitaron un proceso de

ayuno previo a la intervencion, pero si un protocolo de anestesia.

4.6. Protocolo de cirugia.

1. Anestesia General
Ketamina una dosis de 30mg/Kg y midazolam 0.2- 0.5 mg/Kg IM. Dicho protocolo
pretende un tiempo de anestesia de 20 a 30 minutos para realizar la intervencion

necesaria.

2. Técnica quirurgica.

Se realiz6 una incisién de un centimetro en forma ovoide retirando el tejido que
abarcaba la dermis completa.

Se sometié a cada uno de los grupos a los tratamientos en estudio. Se aplicé cada
uno de los tratamientos una vez al dia en la herida realizada y se procedi6 a
evaluar el proceso de cicatrizacion, con el fin de identificar cual de los tratamientos

tomaba menos tiempo en hacerlo.

4.7. Datos tomados.
Datos que se tomaron: el tiempo en dias que demor6 en aparecer y desaparecer

cada fase del proceso cicatricial, con el fin de alcanzar la total cicatrizacion de la



herida por cada grupo en estudio. Asi, se valoré clinicamente, en funcién del

tiempo de su aparecimiento y finalizacion los siguientes parametros:

4.8. Examen macroscopico.

. Bordes adosados (separados o unidos).

. Color de la herida (rojo; rosado y palido).

. Presencia de costra (formacion y caida).

. Presencia de exudados (presencia y ausencia).

. Dermatitis periférica (presencia y ausencia).

. Alteracion de la cicatriz (queloide, hipertrofia, atrofia y ulcera).
. Tamano de la herida (cm).

. Temperatura corporal.

. Cicatrizacion completa.

4.9. Se conformaron 4 grupos:

4.9.1. Primer grupo: control (solucion salina).

4.9.2. Segundo grupo: Apitoxina 5.84% y alcohol al96%.

4.9.3. Tercer grupo: Aloe Vera.

4.9.4. Cuarto grupo: Unguento de aloe vera y Apitoxina 9.20%.

Se utilizé una ficha donde se recolectd informacion de los datos; cédigo, grupo,
peso, estado corporal y temperatura. La longitud y ancho de la herida. Se
recolect6é datos del proceso de cicatrizaciéon diario mediante fichas desde el dia 1
hasta el dia 21, de bordes adosados, color de la cicatriz, presencia de costra,
presencia de exudado, dermatitis periférica, textura de la cicatriz, tamafio de la

cicatriz, temperatura corporal y cicatrizaciébn completa.



4.10. Plan de andlisis.

Los datos se recolectaron en una base de datos en el programa estadistico
EXCEL 2010, ademas se utilizo el programa estadistico SPPS21 para el analisis
de muestras se utilizé Prueba U de Mann-Whitney Los resultados seran

presentados en gréficas.

4.11. Operacionalizacion de la variable.

Variable Concepto Indicador
Tiempo Periodo determinado durante el que se realiza] v Horas

una accion o se desarrolla un acontecimiento v Dias

v Semanas

Hipersensibilidad| Aumento de la sensibilidad. Tomado a veces, v Si

como sinénimo de anafilaxia o de alergia. 4 No
Alteracién dela | Las alteraciones en las fases del proceso de| v Si
cicatriz cicatrizacion pueden determinar la aparicion de v/ No

heridas cronicas o cicatrices anormales. En

este sentido, es especialmente importante el

periodo inmediatamente posterior a la herida

inicial (2-3 semanas), que puede condicionar la

apariencia final de la piel.

4.12. Consideraciones para garantizar los aspectos éticos:
En el procedimiento experimental con los hAmsteres se consideraron las normas
éticas descritas en la ley n° 747 para la proteccion y el bienestar la de los animales

domeésticos y animales silvestres domesticos.



V. Resultados y discusion.

Luego de evaluar los tratamientos, se llevé a cabo la valoracion de la capacidad
de reparacion y regeneracion tisular de la herida in vivo. Los resultados del tiempo
de cicatrizacion total donde se determing, tratamiento apitoxina fue el méas eficaz

en funcion del tiempo para lograr la recuperacion completa de las heridas.

5 5
a
3
2
1
0 . 0
0

Grupo control Apitoxina Aloe vera Ungliento
(Solucion salina)

-

Cantidad de hamster
8] w

[y

Tratamientos

M Sj cicatrizaron ™ No cicatrizaron

Gréafico 1. Hamsteres que mostraron cicatrizacion completa en los 16 dias de

estudio por cada uno de los tratamientos.
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Grafico2. Evaluacion del proceso de cicatrizacion, mediante la medicién de la
longitud y ancho de la herida en hamsteres en solucion salina.
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Gréfico 3. Tamafo de la herida y tiempo de cicatrizacion de los Hamsteres para la

Apitoxina.
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Gréfico 4. Tamafo de la herida y tiempo de cicatrizacion de los Hamsteres para el
Aloe vera.
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Grafico 5. Tamafio de la herida y tiempo de cicatrizacién de los Hamsteres para el

Unguento (Aloe vera y apitoxina).

Se calcul6 el cierre de la herida durante el periodo de observacion (16 dias),
haciendo las mediciones correspondientes, hasta el cierre de la herida, los
resultados obtenidos se describen en las graficos 2, 3, 4 y 5. Se encontré que el
grupo de Apitoxina demostr6 una recuperacion acelerada de la herida y
regeneracion (grafica3). El tamafio de la herida disminuy6 drasticamente en el
grupo de Apitoxina en comparacion con el grupo control (grafico 1), aloe vera
(graficod4) y unguento (grafico5). Al realizar la prueba estadistica U de Mann
Whitney se determiné existe diferencia estadistica significativa para los
tratamientos (apitoxina, Aloe vera y ungiento), en el tamafio de la herida en
comparacién con los grupos antes mencionados, Con una significancia del valor
de P < 0.017, en donde se consider6 el factor tiempo y se demostrd que a lo largo
de 16 dias, la apitoxina, tuvo mejor efecto en el proceso de la cicatrizacién de

heridas. Obteniendo los siguientes resultados:



Prueba U de Mann-Whitney

Estadisticos de prueba.

Cicatrizacion

U de Mann-Whitney 2880.000
W de Wilcoxon 6120.000
z -2.394

Sig. asintotica(bilateral) .017

a. Variable de agrupacion: Tratamiento

Tomando en cuenta los discreciones segun Sang Mi Ha. et. al. (2010); El tamafio
de la herida disminuy6 drasticamente en el grupo de BV. Corrales (2011), el gel de
apitoxina al 0.8% tuvo la efectividad esperada en la valoracion del proceso de
recuperacion de la lesibn. Mohamed A. Amin. (2013), incorporaron el veneno de
abeja en hidrogel redujo significativamente la acidez superficial del hidrogel libre
de alcohol, lo que hizo que la mezcla final de hidrogel fuera aceptable y agradable
y no irritante para la piel al 4 % de BV. Sang Mi Han; (2017), La microporacion de
la piel con emulsion BV facilita la penetracion de la melitina a través del estrato
corneo hacia la epidermis y la dermis, Maack, (2020), todos los canes tratados con
Apitoxina, obtuvo efecto positivo, no produce dafios colaterales, es segura y
efectiva. Los resultados obtenidos concuerdan que el uso de Apitoxina de la abeja
(Apis mellifera) contiene elementos que ayudan a mejorar el proceso de la

cicatrizacion.



VI. Conclusiones.

v La Apitoxina, tuvo mejor efecto en el proceso de la cicatrizacion de heridas,
reflejandose en la reduccion del tiempo de recuperacion total. La Apitoxina de la
abeja (Apis mellifera) contiene componentes que favorecen a mejorar el proceso

de la cicatrizacion.

v El Aloe Vera es mucho mas tardado, como tratamiento para mejorar la

cicatrizacion.

v El unglento donde se combind el aloe vera y apitoxina no favorecio al

proceso de cicatrizacion.

v No se presentaron proceso de hipersensibilidad al aplicar los tratamientos a

los animales de experimentacion.



VIl. Recomendaciones.

v Se recomienda que el unglento se aplique para otro tipo de tratamiento

como antimicrobiano, antiprotozoario, antiinflamatorio y antiartritico

v Aplicar la apitoxina con otros tipos de productos que aporten a la

cicatrizacion para obtener mejores resultados.

v Dar mas tiempo y seguimiento al estudio.
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IX. Anexos.

9.1. Cronograma de actividades de investigacion.

Cuadro 4. Cronograma de actividades.

IActivida
des

Enero

Febrero

Marzo

Ab
ril

Ma
o

Ju
nio

Jul

IAgosto

Septiembre

Octubre

Noviembre

Elabora
cion  de
protocol o.

Entrega
de
protocol o.

Revisio
n de

protocol o.

Extracci
6n de

apitoxin a.

Extracci
6n de gel
de alog]

vera.

IAplicaci
on

d
e tratamie

nto.

Observ

acion.




Recolec
cién de
datos

Medicio
n de
cicatriz

Proces
amiento
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e datos.

IAnalisis
de datos.
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6n

e tesis.
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9.2. Fichas de muestreo y control.

Ficha 1. Ficha de registro

Cadigo:

Fecha: Datos generales
Grupo: Identificacién:
Nombre: Raza:

Especie: Sexo:

Datos fisicos:

Peso: Estado corporal: Temperatura:

mucosa:

Numero de ficha:

Color de la




Ficha 2. Ficha de control.

Ficha de control.

Caracteristica Indicadores | Dias
1|2 10 |11 (12|13 |14 |15|16
1. Bordes Si
adosados. No
2. Color de |Rojo
la herida. Rosada
Palida
3. Presencia |Si
de costra. | No
4. Presencia | Si
de exudado.
No
5. Dermatitis | Si
periférica. No
6. Alteraciones| Normal
herida o cicatriz. Queloide
Hipertrofia
Atrofia.
Ulcera.
7. Tamafio de la Cm
herida o cicatriz
8. Temperatura| C
corporal Piloereccion.
9. X
Cicatrizacio
n completa

10. Observaciones.




9.3. .Presupuesto.

Cuadro 5. Presupuesto.

Insumo Unidad |Cantidad Precio C$ Total, C$
1. Gasas Rollo 3 25 75

2. Algodon Libras 3 30 90

3. Guantes de latex. Caja 1 300 350
4. Termémetro. -°C 1 200 250
5. Mascarilla. Caja 1 100 100
6. Hoja de bisturi #22. Unidad |20 5 100
7. Mango de bisturi. Unidad [1 150 150
8. Tijera de diseccion. Unidad [1 270 270
0. Alcohol 90° Litro 1 90 90
10. Suero fisiolégico. Litro 1 55 55
11. Apitoxina. mgr 25 7,400 7,400
12. Aloe-vera. Kg 5 20 100
13. Recipientes. Litro 15 20 300
14. Alcanfor polvo. Tableta |150 125 125
15. Salicilato de metileno. gr 60 502.2 502.2
16. Esencia de trementina  (gr 10 333 333
17. Hamster. Unidad |20 400 8,000
18. Concentrado. Libra 12 15 180
19. Amonio cuaternario Litro 1 150 300
20. Hipoclorito de sodio Bolsas 5 9 45
21. Cascarilla de arroz Quintal |1 50 50
22. Aserrin de colocho Quintal |1 50 50
TOTAL 18,915.2




9.4.

Procedimiento de recoleccién de apitoxina.

Cuadro 6. Recoleccion de Apitoxina.

En campo se realiza la

recoleccion de abejas del
ECAV.

i

apiario

Se toma una muestra de 200 o
300
recipiente (sin cogera la reina).

abejas usando un

El
contener alcohol al 96%

reciente  tieneque
se al momento que las
abejas son sacrificadas
ella libera en veneno

(apitoxina).

Se recoleta el alcohol que
contiene sedimento de

apitoxina.

Se dejan las muestra de 2 a 3
dias para que la apitoxina
guede totalmente concentrada
en el base del Elmeyer.

g [ IS




9.5. Procedimiento de extraccién de Aloe Vera.

Cuadro 7. Extraccién de Aloe Vera.




9.6. Procedimiento quirargico.

Cuadro 8. Pasos pararealizar la herida en los hamsteres.

Previo a la anestesia cada hamster es
rasurado y se le hizo el marcaje o
esquemaen el area donde se le
realizara la herida (dorso, medial del
animal ).

Fueron Illevados a |Iq
campana extractora de
humo para evitar

contaminacion de la herida

con el ambiente.

Dentro de la campana

se realiz6é la incision a

cada animal.

La incision se utiliz6 un bisturi por
animal y con la ayuda de una pinza.

La incisién se hizo donde se
le habia hecho el marcaje
de como seria la herida.

Después de la incision
todos los animales son|
llevados a sus jaulas e
los

iniciar con

tratamientos.




Imagen 4. Evolucion de las heridas experimentales al dia 6.




