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FRECUENCIA DE MICRONÚCLEOS EN SANGRE PERIFÉRICA
DE PACIENTES TRATADOS CON OZONO

Lic. Silvia del C. Díaz Llera y Lic. Yousy González Carvajal

Descriptores DeCS: OZONO/toxicidad; OZONO/uso terapéutico; RETICULOCITOS/e
tos de drogas; TESTS DE MICRONUCLEOS.
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El estudio de la genotoxicidad del ozo
no se ha abordado en los últimos años co
consecuencia del incremento de este g
en la atmósfera como fotoproducto de 
contaminación ambiental.1 Su alto poder
oxidante se ha relacionado con enferm
dades de las vías respiratorias, por lo c
se han priorizado las investigaciones pa
determinar el daño genético por inhalaci
de este gas.

Los estudios realizados tanto in vivo
como in vitro han sido revisados hace va
rios años.2 Sin embargo, los estudios so
bre la genotoxicidad de la ozonoterapia s
todavía limitados. Los estudios previos re
lizados en pacientes cubanos antes y d
pués de ser tratados y con muestras tra
das in vitro3,4 demostraron que no hay ma
nifestaciones de genotoxicidad en linfocito
de sangre periférica.

Mediante el presente trabajo se pr
tendió confirmar los resultados anterior
en pacientes tratados utilizando la dete
minación de la frecuencia de micronúcle
(MN) en otro tipo de células, eritrocito
jóvenes (reticulocitos) de sangre periféric
Esta técnica5 ofrece varias ventajas co
o
s

l

-
-

respecto al análisis de la frecuencia de 
en médula ósea: es más económica, 
sencilla y más rápida, al mismo tiem
que analiza el mismo tipo de células.6 A
pesar de que este ensayo no es recome
do para su aplicación en ratas y huma
debido a la actividad del bazo en la elim
nación de los eritrocitos micronuclead
decidimos utilizarlo con la finalidad d
confirmar este hecho en el caso 
mutágenos activos como por ejemplo, 
citostáticos, al mismo tiempo que corr
borar los resultados citogenéticos obte
dos en otros estudios en la aplicación 
ozono terapéutico.

El estudio se realizó con un grupo 
pacientes tratados con ozono por vía re
y endovenosa y otro grupo tratado c
citostáticos como control positivo del e
sayo. Se tomaron muestras de 5 µL de 
gre a cada paciente. En el caso de los
cientes tratados con ozono las mues
fueron tomadas antes y después del c
de 15 sesiones de tratamiento, con una 
centración de la mezcla 0

3
/O

2
 de 50 mg/L

en un volumen de 50-100 mL para el tra
miento endovenoso y 200 para el tratam
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to intrarrectal. Los pacientes tratados c
antineoplásicos, afectados todos p
linfomas de Hodgkin estaban recibiend
dosis variables de bleomicina en depend
cia del estado particular de cada pacien
Es bien conocido el efecto genotóxico d
esta droga. Después de tomada la mue
de sangre, ésta se depositó en 
cubreobjeto preteñido con una solución 
naranja de acridina (NA) a una concentr
ción de 1 mg/mL, se realizó el frotis y s
cubrió con un cubreobjeto de 24 x 50 mm
El conteo de reticulocitos se realizó en 
microscopio de fluorescencia con un fi
tro de barrido del amarillo al naranja 
515 nm, usando el objetivo de inmersió
Los reticulocitos micronucleados (RMN
se identifican por su coloración caracter
tica en NA, en la cual la cromatina rem
nente en los MN toma un color verde-ama
rillento, mientras que el retículo se obser
de color rojo. La frecuencia de RMN s
determinó mediante el conteo de 2 0
reticulocitos por paciente. Los resultado
obtenidos se observan en la tabla y la figu
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Fig. Medidas de la frecuencia de MN(X 2000 reticulocitos) an-
tes y después de los tratamientos con ozono y en los pacientes
tratados con citostáticos (controles positivos).

El análisis estadístico arrojó que n
hay diferencia significativa entre la frecue
cia de MN antes y después del tratamie
en los pacientes tratados con ozono. 
embargo, la frecuencia de RMN en l
pacientes tratados con antineoplásicos
muy significativa con respecto a la de l
pacientes de ozono. Este resultado es c
cordante con lo obtenido hasta el mome
to en otros estudios3,4 que han tratado d
TABLA. Frecuencia de micronúcleos (o/oo) en pacientes sometidos a ozonoterapia y a bleomicina (dosis variables)

Ozonoterapia                      Vía de                                                                                      Bleomicina
Paciente No.                 administración           Pretratamiento          Postratamiento            Paciente No.                Postratamiento

01 IR 5,0 7,5 13 27,0
02 EV 9,0 12,5 14 12,0
03 EV 13,5 13,0 15 17,5
04 EV 11,0 5,0 16 22,0
05 IR 9,5 7,5 17 26,5
06 EV 3,0 10,0 18 19,0
07 IR 6,5 7,0 19 15,0
08 IR 7,0 10,0 20 25,0
09 EV 5,0 8,5 21 32,5
10 IR 7,5 9,0 22 21,5
11 IR 7,5 10,0
12 EV 5,0 7,5

Medias ± DE                          -                           7,45 ± 2,93             8,95 ± 2,30                                          1 4,79 ± 7,86
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demostrar el efecto citogenético de 
ozonoterapia, los cuales han arrojado 
sultados negativos.

CONCLUSIONES

1. Es posible utilizar el ensayo d
micronúcleos en sangre periférica pa
-
detectar la exposición a mutágenos 
tentes como es el caso de los citostáti

2. La ozonoterapia no incrementa la f
cuencia de reticulocitos micronuclead
lo cual confirma los resultados obte
dos en otros estudios que demues
que esta terapia no presenta efec
clastogénicos ni aneugénicos en las c
diciones aplicadas.
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