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RESUMEN

Se verificé en los pacientes con diagnéstico de insuficiencia venosa crénica, con tlceras en
miembros inferiores y con isquemia arterial subaguda, a los que se le indic6 ozonoterapia
por 10 a 20 d, la existencia o no de inhibicién de la agregacion plaquetaria. La agregacién
plaquetaria en el plasma rico en plaquetas (200 pL) fue inducida por la adicion de concen-
traciones crecientes de epinefrina (10-8 a 10-5 mol/L) en el medio de incubacién y
determinada segtin el método turbidimétrico de Born. La agregacion plaquetaria encontra-
da al inicio del tratamiento con ozono tuvo una media de 38,19 % y un rango de 66,25 a 12,5
% ; mientras que al final del tratamiento disminuy6 hasta una media de 14,37 % y un rango
de 28,75 2 6,25 %. Se observé una disminucién del porcentaje de agregacion plaquetaria
al final del tratamiento con ozono, con respecto a los valores iniciales.

Descriptores DeCS: ENFERMEDADES VASCULARES PERIFERICAS/quimioterapia;
OZONO/ uso terapéutico, ULCERA VARICOSA/quimioterapia; INSUFICIENCIA

VENOSA/quimioterapia; AGREGACION PLAQUETARIA /efectos de drogas.

El ozono es una variedad alotrépica
del oxigeno, cuya existencia fue reportada
en 1785 por el quimico holandés M. Van
Marum y no fue hasta 1840 en que el qui-
mico alemédn C.F. Schonbein lo sintetiza e
identifica por primera vez como 0zono.
Este posee un poder oxigenante mayor que
el oxigeno, y su reaccion con los compues-
tos orgénicos es mucho mas selectiva.! Es
asi como reacciona con los acidos grasos
insaturados de la capa fosfolipidica presente
en la membrana de los eritrocitos, para dar
lugar a una serie de perdxidos organicos
de cadena corta, perdxido de hidrégeno,

aldehidos y ozénidos. Estos compuestos o
principios activos desempefian varias fun-
ciones en el organismo? mediante la estimu-
lacion de varios sistemas enziméticos de
6xido reduccion.

En el Instituto de Angiologia y Ciru-
gia Vascular, en colaboracion con el Cen-
tro de Investigaciones del Ozono, se han
realizado varios estudios con la aplicaciéon
de la ozonoterapia a pacientes con dlceras
de miembros inferiores causadas por insu-
ficiencia venosa crénica® y en casos con
claudicacion intermitente de evolucién
desfavorable.* En la primera patologia se



observo una reduccion ostensible de la es-
tadia de los pacientes con tlceras de miem-
bros inferiores, junto con una mejoria cli-
nica de las lesiones ulcerosas en cortos
periodos de tiempo; mientras que en la
segunda patologia 73 % de los enfermos
tratados con ozono mejoraron la distancia
de claudicacién, por lo que se sugirié que
se introduzca este tratamiento como alter-
nativa o coadyuvante terapéutico en la clau-
dicacidn intermitente de los miembros in-
feriores.

En 1997, Matsuno y otros (Matsuno
K, Miura T, Shinviki N. The effect of ozone
on platelet activation [Poster Session 11-9]
The 13th Ozone World Congress. Kyoto,
Japan 1997) encontraron que en el plasma
rico en plaquetas (PRP) y en la suspen-
sién de plaquetas lavadas tratadas con 0zo-
no, se observd una inhibicion de la agrega-
cion plaquetaria inducida en el primer caso
con ADP y coldgeno y en el segundo con
coldgeno y trombina. Segun los autores, el
ozono inhibié un aumento de la concentra-
cién de calcio inducida por el coldgeno y
la trombina, por lo que parece que inhibe
la sefial de transduccion entre el inductor
y la activacién plaquetaria.

El objetivo de este trabajo fue verifi-
car en los pacientes del Instituto de Angio-
logia, a los que se le indicé ozonoterapia,
la existencia o no de inhibicion de la agre-
gacion plaquetaria.

METODOS

Pacientes: Participaron en el estudio
9 sujetos de los dos sexos, de 49 a 81 afos
de edad, con diagnéstico de insuficiencia
venosa cronica, con ulceras en miembros
inferiores y con isquemia arterial subaguda;
que negaron haber consumido en un periodo
previo de al menos 1 mes, medicamentos
antiagregantes plaquetarios (aspirina,
dipiridamol, policosanol, ticlopidina).

Tratamiento: Consisti6 en la adminis-
tracion por via rectal de 200 mL de ozono a
la concentracion de 50 a 80 mg/L durante 1
a2 min,’ combinado en algunos casos de la
aplicacion de bolsas plasticas que contie-
nen ozono a la concentracién de 80 mg/L, y
la lesion queda en contacto directo con el
gas durante 2 h como maximo.? Las sesio-
nes fueron una vez al dia durante 10 a 20 d.

Estudios de laboratorio: Después de
12 a 14 h de ayuno se obtuvieron muestras
de sangre (9 volimenes) que fueron reco-
gidas en tubos plasticos que contenian
citrato de sodio 3,8 % (1 volumen),
centrifugada a 1 500 rpm durante 5 min
para obtener el plasma rico en plaquetas
(PRP). El remanente fue centrifugado a
3 500 rpm para obtener el plasma pobre en
plaquetas (PPP). La concentracién de
plaquetas en el PRP fue ajustada entre 200 y
250 x 10°/L con PPP.

La agregacién plaquetaria en PRP
(200 L) fue inducida por la adicién de con-
centraciones crecientes de epinefrina (108
a 10° mol/L) en el medio de incubacién y
determinada seguin el método turbidimé-
trico de Born.®

RESULTADOS

La agregacion plaquetaria encontrada
al inicio del tratamiento con ozono tuvo
una media de 38,19 % y un rango de 66,25 a
12,5 %; mientras que al final del tratamiento
disminuy6 hasta una media de 14,37 % y
un rango de 28,752 6,25 %.

DISCUSION

Como puede observarse, el porcenta-
je de agregacion plaquetaria disminuyé en
el estudio final, esto denota la presencia de
una inhibicion de la agregacion plaquetaria
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después de la ozonoterapia. Este resultado
concuerda con los obtenidos por Matsuno 'y
otros en experiencias in vitro (Matsuno K,
Miura T, Shinviki N. The effect of ozone
on platelet activation [Poster Session 11-9]
The 13th Ozone World Congress. Kyoto,
Japan 1997) y Maslennikov y otros’ en un
estudio en pacientes con aterosclerosis de
diferentes vasos. En ambos estudios se en-
contrd una reduccion del porcentaje de agre-
gaciéon plaquetaria por un mecanismo
bioquimico no identificado, aunque se ha
sugerido una inhibicién por parte del ozo-
no, de la transduccién de la sefial de agre-
gacion plaquetaria.

Estos resultados demuestran la consis-
tencia del efecto del ozono sobre la agrega-
cion plaquetaria, que puede ser uno de los
mecanismos de sus acciones terapéuticas

SUMMARY

conocidas. Esto sugiere la utilidad de rea-
lizar otros estudios, que permitan profundi-
zar en el conocimiento de la influencia del
tratamiento con 0zono, sobre los componen-
tes del mecanismo hemostatico y su aso-
ciacién con la efectividad de esta terapéu-
tica en el tratamiento de las enfermedades
vasculares.

No se estudiaron los parametros me-
diadores del estrés oxidativo, pues en este
estudio preliminar se buscaba comprobar
si ocurria o no la inhibicién del porcentaje
de agregacion plaquetaria, después del tra-
tamiento con ozono, en pacientes con las
patologias mencionadas.

Se observé una disminucién del por-
centaje de agregacion plaquetaria al final
del tratamiento con 0zono, con respecto a
los valores iniciales.

We verified whether there is platelet aggregation or not in patients diagnosed with chronic venous insufficiency;
lower limb ulcers and subacute arterial ischemia, who were on a 10-20 d ozone treatment. Platelet aggregation
in plateled-rich plasma (200 uL) was induced by adding increasing concentrations of ephinephrine (10-8 to 10-5 mol/L)
in the incubation medium and determined by Born s turbidimetric method. Platelet aggregation found at the onset
of the ozone therapy showed a mean of 38,19 % and a range of 66,25 to 12,5 % whereas at the end of the
treatment it was reduced to a mean of 14,37 % and a range from 28,75 to 6, 25 %. It was observed that platelet
aggregation percentage at the end of treatment decreased as compared with the initial values.

Subject headings: PERIPHERAL VASCULAR DISEASES/drug therapy; OZONE!/ therapeutic use; VARICOSE
ULCER/ drug therapy; PLATELET AGGREGATION/drug effects; VENOUS INSUFICIENCY/drug therapy.
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