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RESUMEN

Ratones Balb/c recién destetados recibieron por via subcutdnea 300 pg de extracto acuoso
inyectable de Aloe barbadensis Miller o vera Linné durante 97 d consecutivos, con el
objetivo de corroborar la aparicion o no de cambios estructurales en el timo producidos por
el medicamento, los que pudieran alterar incluso la involucién normal de éstos. Los resul-
tados de los exdmenes histologicos fueron comparados con los exdmenes homélogos de
ratones de un grupo control sin tratamiento y los otros tratados con inyecciones de solu-
cion de cloruro de sodio al 0,9 %. La mayoria de los timos de los ratones tratados con A/oe
b mostraron gran proliferacion de linfocitos T a nivel de la corteza timica, lo que retrasé la
infiltracion grasa de la involucién a ese nivel. La infiltracion si estuvo presente en los timos
de los otros grupos. Al aplicar la técnica X? para comparar la presencia o no de prolifera-
cion linfocitaria resultd haber diferencias significativas (o : 0,05) entre el grupo tratado
con Aloe by los otros dos que evolucionaron normalmente.

Descriptores DeCS: ALOE; EXTRACTOS VEGETALES/farmacologia; TIMO/efectos de
drogas; RATONES CONSANGUINEOS BALB/c; LINFOCITOS T/efectos de drogas.

El organismo combate las bacterias
que lo atacan mediante mecanismos
inespecificos, mientras que a los restos
bacterianos y moléculas liberadas durante
su destruccion se oponen mecanismos es-
pecificos o de respuesta inmunoldgica.
Ambos mecanismos estan muy relaciona-
dos entre si.!
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El timo es un elemento muy impor-
tante en la respuesta inmune del organis-
mo, porque en él se forman los linfocitos
T dispuestos a activarse tan pronto apa-
rezcan los antigenos que puedan recono-
cer. Los timocitos de la corteza son
inmaduros, se van diferenciando a medi-
da que pasan a las dreas medulares y



expresan de esta forma diferentes marca-
dores de superficie (CD4+ y CD8+) para
continuar hacia la sangre, linfa y tejidos
linfoides periféricos. En este proceso de
diferenciacion participan las hormonas
timicas solubles, necesarias para comple-
tar la maduracién. Son ellas las timocinas
al,2,04, a5 ya7, las timopoyetinas 1y 2,
el factor timico sérico y humoral y la
timoestimulina.>? Durante la infancia el
timo estd muy desarrollado, pero comien-
za a involucionar en la pubertad hasta su
atrofia total en la vejez. Cuando ello suce-
de, los linfocitos T estan tan diseminados
por el organismo que necesitan cada vez
menos del timo, quedan en proliferacion
continua mientras reconocen antigenos,
producen linfocinas y destruyen células.

El extracto acuoso inyectable de A/oe
barbadensis Miller o vera Linné registra-
do con el nombre de Aloe b, ha sido am-
pliamente estudiado en Cuba durante afios
por un grupo de investigadores del Institu-
to Superior de Medicina Militar"Dr. Luis
Diaz Soto".* Cada d4mpula de este produc-
to contiene 3 mg de sélidos totales de la
planta, entre los que se encuentan
oxiantraquinomas, polisacaridos, ami-
nodcidos y minerales. Es elaborado por la
Industria Médico-Farmacéutica cubana y
por ser estimulante de la cicatrizacion se
destina a los hospitales con indicaciones
precisas para el tratamiento de quemadu-
ras y heridas de partes blandas.

En uno de los estudios farmacolégicos
de cicatrizacion realizados en la citada ins-
titucidn surgié un fenémeno que llamoé po-
derosamente la atencion: las bacterias que
necesariamente contaminaban las heridas
abiertas de un grupo de ratones tratados
con Aloe b no desarrollaron infecciones, a
diferencia de lo sucedido en las heridas de
los animales de los grupos control que no
lo recibieron. Mas adelante, en el propio
instituto y con el mismo producto, la doc-
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tora Gema Gonzdlez Planas realizd un en-
sayo clinico fase II en pacientes quemados
con prondsticos de muy graves y criticos,
con el proposito de estimular la cicatriza-
cion de sus lesiones. En este caso también
fue observado un hecho similar a lo ocu-
rrido en los animales de experimentacion,
no aparecieron infecciones locales en los
quemados tratados con inyecciones de
Aloe b, apesar de la inmunodepresion que
generalmente estd asociada con la conta-
minacién bacteriana de sus quemaduras.
Estas 2 observaciones hechas en distintos
tiempos de la investigacién permiti6 supo-
ner que el Aloe b podria ser un inmu-
nomodulador celular, y si asi fuera, tener
alguna accién estimulante en la produccién
de linfocitos T en las cortezas timicas de
ratones jovenes.

METODOS

En los experimentos se utilizaron
90 ratones machos de la linea isogénica
Balb/c procedentes del Centro de Produc-
cién de Animales de Laboratorio
(CENPALAB), todos con 21 d de nacidos
y con pesos entre 16y 18 g.

Los ratones quedaron distribuidos de
forma aleatoria en los 3 grupos siguientes:
grupo I sin tratamiento, grupo II inyecta-
dos diariamente por via subcutdnea con
0,1 mL de solucién de cloruro de sodio
al 0,9 % durante 97 d y grupo III inyec-
tados por igual tiempo y via con 300 ug
de Aloe b, que al inicio del estudio corres-
pondi6 a una dosis de 19 mg de Aloe/kg
de peso.

Finalizados los tratamientos, todos los
animales fueron sacrificados para extraer-
les el timo, pesarlos, fijarlos en formol al
10 % y procesarlos en el Departamento de
Anatomia Patolégica. La inclusion fue he-
cha en parafina y los cortes histoldgicos



coloreados con hematoxilina-eosina. El
criterio de evaluacion del pat6logo fue cua-
litativo, creado sobre la base de la relacion
existente entre corteza y médula.

Se establecid por el patlogo 2 posibi-
lidades: involucién timica dada por una in-
filtraciéon grasa de la corteza que prove-
niente de la médula, da lugar a una dismi-
nucién linfocitaria o bien lo contrario,
hiperplasia cortical sin infiltracion grasa.

Para comparar los resultados entre
grupos en cuanto a la presencia o no de
hiperplasia cortical fue aplicada la prueba
chi cuadrado (X?), con un nivel de signifi-
cacion de 95 % (a : 0,05).

RESULTADOS

Durante el experimento murieron
2 animales que redujeron a 29 los del
grupo I y grupo III. En la mayoria de los
timos de los ratones de los grupos I y IT la
involucién estuvo presente, no asi en los
del grupo III tratados con Aloe b en que
hubo un mayor nimero de timos con
hiperplasia celular cortical, lo que resultd
significativo (p < 0,05) al compararse con
las escasas hiperplasias de los timos de los
otros 2 grupos (tabla).

El peso medio del timo en los grupos
fue: 47 mg en el grupo I, 42 mg en el
grupo II'y 37 mg en el III. No parece tener
relacién la mayor o menor cantidad de in-
filtracién grasa.

TABLA. Evaluacién cualitativa de la relacidn corteza-médula
timica de los 3 grupos de ratones con 118 d de nacidos

Corteza en Hiperplasia
Grupo involucion cortical Total
| 20 10 30
Il 25 4 29
1] 6 23 29
“p < 0,05.

Al final de los experimentos la dosis
ya no fue igual a la inicial. La administra-
cién invariable de 300 ug diarios de Aloe
dio lugar a una dosis menor al término del
estudio, correspondiente a 10 mg/kg de
peso, debido al aumento corporal progre-
sivo de los animales en el transcurso de las
semanas.

DISCUSION

Bajo condiciones normales, los rato-
nes Balb/c con 21 d de nacidos, fecha que
coincide con el destete, comienzan a tener
una disminucién de la proliferacion celu-
lar de la corteza del timo a la vez que apa-
rece una infiltracion de tejido adiposo pro-
veniente de la zona medular del érgano.
En un estudio anterior se observd que en
los ratones Balb/c normales la involucion
timica fue muy evidente a los 3 meses de
nacidos, resultados similares a los que ob-
tuvo Gavilondo-Cowley’ que mostrd con sus
investigaciones la rapida involucién que tie-
nen los timos de los ratones de esta linea
genética.

El hecho de que en el 79 % de los
animales tratados con Aloe b a los 118 d
de nacidos conservaran la proliferacion
linfocitaria de la corteza, tal como si fue-
ran ratones de 21 a 28 d, favorese de la
hipétesis de trabajo que dio lugar a esta
investigaciéon. Si la estimulaciéon de
linfocitos T por el Aloe bse repitiera en el
humano, ello serfa muy ttil para el trata-
miento futuro de los pacientes con
inmunodepresion celular.

En la literatura cientifica hay citas de
acciones positivas sobre el sistema inmune
con otras especies de Aloe como la
arborescens y la vahombe segiin Aryayev®
y Ralamboranto.”

Corroborada la accion estimulante del
Aloe b sobre los linfocitos T, ya puede
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explicarse mejor por qué hubo ausencia de
infecciones en los animales y en los pa-
cientes quemados a los que se hizo refe-
rencia.

Es evidente que el envejecimiento de
la glandula timica se enlenteci con este
producto natural de origen herbario. Si asi
sucediera en otros drganos o sistemas, po-
dria retrasar quizds en cierta medida el
envejecimiento del organismo en general,

nas complicaciones y muertes causadas por
inmunodepresion, que aparecen con cierta
frecuencia en pacientes politraumatizados
severos, quemados con prondsticos de muy
graves y criticos, asi como en algunas com-
plicaciones posoperatorias por ejemplo, las
sépticas.

Es recomendable por tanto, que el
Aloe b inyectable sea sometido a ensayos
clinicos en pacientes inmunodepremidos, que

investiguen el efecto sobre los linfocitos T
establecido en este estudio experimental.

aunque ya es notable la probabilidad que
tiene el Aloe b de contribuir a evitar algu-

SUMMARY

300 mg of injectable water extract of Aloe barbandensis Miller or vera Linne were subcutaneously administered
to newly weaned Balb/c mice for 97 days in a row, with the objective of finding out whether structural changes in
thymus occur due to this drug, which might even alter normal thymus involution. The results of histological tests
were compared with those of similar tests made in mice from an untreated control group and in mice injected with
0.9 % sodium chloride solution. Most of Aloe btreated mice’s thymus showed a great proliferation of T-Lymphocites
at thymus cortex that delayed fat infiltretion of the involution at that level but infiltration did occur in the thymus
of the other groups of mice. By using X? technique to compare the presence or lack of lymphocite proliferation,
significant differences were observed (0:0.05) between A/oe btreated-group and the other two groups that developed
in a normal way.

Subject headings: ALOE, PLANT EXTRACTS/pharmacology; THYMUS GLAND/drug effects; MICE; INBRED
BALB/c; T-LYMPHOCITES/drug effects.
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