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INTRODUCCION

Es una realidad que en la actualidad los paises subdesarrollados
se han vistos obligados a emplear en forma creciente los
medicamentos de origen natural, como consecuencia de los
problemas econdémicos por los que atraviesan. Esto ha traido como
consecuencia que algunos laboratorios aumenten
considerablemente la produccion y el numero de estos preparados
medicinales, los que adolecen, en la mayoria de los casos de
estudios toxicologicos y farmacolégicos elementales, y por lo tanto
aumenta el riesgo de causar reacciones indeseables e
intoxicaciones agudas. En el caso de los producto apicolas, varias
instituciones entre las que se encuentra las empresas de
medicamentos adjuntas al Ministerio de Salud Publica, se
enfrascan en la obtencion de nuevos formulados, donde los
propdleos estdn en primer orden. Ya que a este producto se le
conocen cualidades tales como antibacterianas, antimicoticas,
antialérgicas, antioxidantes, antiparasitarias y antiinflamatorias,
entre otras. Precisamente por lo anterior nuestro grupo de trabajo
dirige sus esfuerzos a demostrar que no siempre en los propéleos
se conjugan todos estos efectos terapéuticos, o que se demuestra
en el hecho de que existe una gran variabilidad de los efectos
toxicos entre los diferentes propdleos en dependencia del origen y
composicién quimica. Para corroborar lo anterior efectuamos
estudios de toxicidad aguda con el propésito de definir los signos y
sintomas tOxicos que se presentan, asi como la mortalidad,
determinando ademas el valor aproximado de la DLsg, Si es posible
o relevante en dependencia de los niveles de mortalidad
observados a las dosis administradas.

MATERIALES Y METODOS
Se efectu6 un estudio de toxicidad aguda por el método de
toxicidad de clases (MTC), método alternativo a la prueba de
toxicidad aguda clasica o determinacién de la dosis letal media
(LDso), validado internacionalmente). El estudio se desarroll6 en
las instalaciones del centro de investigaciones



agropecuarias(CIAP) de la Universidad Central de Las
Villas(UCLV), las que cuentan con los requerimientos necesarios
que permiten el cumplimiento de las Buenas Practicas de
Laboratorio(BPL). Se emplearon ratones de la linea OF1 de ambos
sexos, procedentes del Centro Nacional Para la Produccién de
Animales de Laboratorio (CENPALAB).Se decidié hacer un estudio
a muestras de propoleos procedentes de Fomento, Remedios,
Santa Clara, Santi espiritus, Sagua y Caibarien. En todos los
casos se formaron grupos de 3 animales por sexo para ser tratados
con los diferentes niveles de dosis que establece el método. Se
incluyo ademas un grupo control de vehiculo. Las diferentes
concentraciones de propdlleos fueron preparadas en forma de
emulsion, en goma tragacanto. La administracion fue por via oral
mediante canula rigida. Se observaron los sintomas post-
administracion en funcion del tiempo y los niveles de mortalidad
durante 24 horas. Posteriormente los animales se evaluaron
durante 14 dias posteriores a la administracion evaluando signos
de toxicidad retardada.

RESULTADOS

Los ensayos de toxicidad aguda tienen como objetivo determinar
los signos y sintomas toxicos que se ponen de manifiesto luego de
la administracién en dosis Unica de altas concentraciones del
compuesto objeto de estudio, asi como determinar la
concentracion del mismo que provoca la muerte de la mitad de los
animales sometidos al estudio.

Para acometer este estudio efectudé previamente un tamizaje
fitoquimico de varias muestras, lo que permitié diferenciarlas
desde el punto de vista de su composicién quimica. De un total de
20 muestras, al final del estudio se escogieron 6 para ser incluidas
en el estudio definitivo (aquellas en las que los ensayos fueron
mas evidentes). Posteriormente se formaron dos subgrupos de 3
muestras; tomandose como patron de referencia para establecer
las diferencias l|a presencia de coumarinas o de los flavonoides.
En el primer subgrupo predominaron las cumarinas, mientras que
en el segundo fueron los flavonoides.

Luego de administrar las mismas concentraciones de los
formulados de las diferentes muestras a los ratones. Se pudo
apreciar que en el caso de aquellas muestras en los que hay
presencia de coumarinas, la sintomatologia clinica fue mas
marcada y evidente (disnea, hipersensibilidad al tacto y aumento
de la actividad motora) que en que los formulados con presencia
de flavonoides. Presentandose en los primeros muertes, mientras
que en los segundos no ocurrieron. En los estudios
histopatolégicos de Ilos animales que mueren durante el
experimento se aprecia como dato de interés las lesiones



hepéaticas. De lo anterior queda claro que en los propdleos que
predominan las cumarinas se evidencia una mayor toxicidad.

Conclusiones

En el estudio de toxicidad aguda se pudo constatar que el
producto administrado a diferentes concentraciones por via oral
provoca como principales  sintomas  toxicos: disnea,
hipersensibilidad al tacto y aumento de la actividad motora;
ocurriendo muertes en el caso de los formulados de las
muestras que tienen presencia de coumarinas.

En los formulados que no tienen presencia de cumarinas y si de
flavonoides los sintomas clinicos no son significativos.

Los resultados obtenidos en este trabajo corroboraron que en el
producto siempre que predominen los flavonoides es atéxico.
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