Efecto del propoleo en diferentes preparaciones de musculo liso
Manuel Achong*, Teresa Giral**, Roberto Rojas*, Sandra Fernandez* y Miguel Ruiz**

*Facultad de Ciencias Médicas "Calixto Garcia" 1.S.C.M.H.
**Estacion Experimental Apicola.

RESUMEN

Se ha reportado la efectividad del propdleos en varias enfermedades que afectan diferentes
organos. Para profundizar en la accion que ejerce el propdleos sobre estos drganos se decidio
realizar un estudio farmacologico experimental en diferentes preparaciones de masculo liso
aislado, en las cuales se probaron distintas concentraciones de este producto apicola. Se
estudiaron los efectos del propoleos en traguea de cobayo, conducto deferente de rata, fundus
gastrico de rata, estimulados eléctricamente y con agonistas especificos. Se pudo constatar que el
propoleos posee una accién relajante de la musculatura lisa en dichos preparados y ademas se
realiz6 el calculo de la dosis efectiva media del propdleos.

INTRODUCCION

El propoleos es una sustancia resinosa y de composicion quimica compleja. Resulta de gran
interés para la industria farmacéutica y ha sido estudiado en diversos paises donde se
comercializa con fines terapéuticos.

Se ha demostrado su utilidad en diversas enfermedades, pero se conoce poco acerca de sus
mecanismos de accion. Posee propiedades antinflamatorias , anestésicas y se reporta su utilidad
en diversas enfermedades, entre ellas, el asma bronquial (1), (2) y la hipertension arterial (3).

Con el objetivo de profundizar en la accion que ejerce el propdleos en estas patologias se
decidid realizar un estudio farmacoldgico experimental en diferentes preparaciones de musculo
liso aislado como parte del tamizaje farmacolégico preclinico que se realiza con el propoleos,
debido a que la composicion quimica del propdleos varia segun la fuente vegetal de que
provenga Decidimos comenzar el estudio con el propdleos rojo , procedente de una zona de
manglar. Este propdleos rojo se ha demostrado que posee el mayor poder antioxidante, de los
prop6leos mas frecuentes en Cuba (4) y a pesar de ser uno de los més utilizados, los estudios
sobre sus posible mecanismos de accion son insuficientes y se necesita realizar un estudio mas
amplio.

MATERIALES Y METODOS

Los efectos del propoleos fueron estudiados en:
a) Cadenas traqueales aisladas de cobayo (5).

Se utilizaron cobayos (ambos sexos, 500-800 gr). La preparacion consistio en 4 anillos
traqueales de cobayos en un bafio para 6rganos aislados de 30 ml en solucion McEwen y con una
tensién de aproximadamente 1 gramo. La solucion nutritiva fue mantenida a una temperatura
estable de 37 °C y burbujeada con carbono (95% O2 y 5% de CO2). La estimulacion se realizé
con acetilcolina 0.5 pg/ml. La acetilcolina se mantuvo en contacto con la preparacion durante



60 seg. y el propoleos durante 20 minutos.

Las contracciones y la relajacion fueron registradas isométricamente en un poligrafo
Nihon Konhder RM-6000 utilizando un transductor fuerza-desplazamiento.

b) Conducto deferente de rata.

Se utilizaron 20 ratas machos Sprage Dawley (200-250 g). La preparacion se mantuvo en
solucion Ringer a 32 °C y burbujeada con O2 mas 5% de CO2. La estimulacion fué transmural
utilizando dos electrodos paralelos segln técnica descrita por Birmingham y Wilson, 1963

(6).
¢) Fundus gastrico de rata.

Para esta tecnica fueron utilizadas 10 ratas Sprague Dawley de ambos sexos y peso aproximado
entre 200-250 g. La preparacion fué montada segun la técnica descrita por Vane 1957 (7). Se
afladié hyoscina-N-butiobromuro (0.1 pg/ml) al bafio para evitar las contracciones
espontaneas.

Para los grupos controles se utilizé etanol 70% a la misma concentracion del propdleos
empleado.

El propdleos utilizado fué un extracto alcoholico al 5% que se obtuvo de la Estacién
Experimental Apicola, en C. Habana.

Para el andlisis estadistico del modelo de anillo traqueales de rata se utiliz6 la prueba t-
student para un nivel de significacion del 95 % (p <_ 0.05). En la técnica de fundus
gastrico se utilizd la prueba t- pareada. La dosis inhibitoria media del propbleos en la
preparacion de conducto deferente de rata fue calculada con el programa PCNONLIN.

Resultados y Discusion

a) Cadenas Traqueales.

El propoleos a dosis de 500 pg/ml produjo una relajacion de las cadenas como se puede
observar en la foto del registro del poligrafo (# 1), en el analisis estadistico se obtuvo una

t = - 5.122 que fue altamente significativa.



Foto # 1. Cadenas traqueales de cobayos.

Estos resultados demuestran el efecto relajante del propdleos en el mdsculo liso de anillos
traqueales, esto pudiera explicar las propiedades terapéuticas del mismo en el asma bronquial.

Ademas, el efecto antinflamatorio del propdleos principalmente por la presencia de flavonoides,
entre ellas la acacetina pudieran contribuir a su accion beneficiosa en esta enfermedad.

Este efecto se inicia a los 2 6 3 minutos de afiadir el propéleos, es decir, es de un inicio lento
pero la duraciébn del mismo es prolongada (mas de 15 min.). Esto apoya los resultados
beneficiosos demostrados en estudios clinicos realizados recientementes (2) y (9).

b) Conducto deferente de rata.

En este estudio se observd que el propdleos produce una inhibicién de las contracciones
inducidas eléctricamente, la cual es dosis-dependiente. Las concentraciones superiores a 500
pg/ml produce una inhibicién total de las concentraciones (Foto # 2) y la preparacién no se
recuperd. En cambio con las dosis inferiores a 83.3 pg/ml, después del lavado, la preparacion
pudo recuperarse (Foto # 3).



Foto # 2. Conducto deferente de rata.

Lf i{” —- i}L T

- §roidivad g ia =3
Ay {
- - )
e St s - o Searedh e
R e T SO S S G GOt =
e e o O
¢ e o SRS

Sl o
e T T T

i e R :
= ; e BEAD i SR M R R BN S (O ot
: 0 S8 B 3t 5 ! ' :

T

Se realizo el célculo de la dosis inhibitoria minima, siendo esta de 22.7 ug/ml.



Esta preparacion se considera que tiene predominantemente receptores adrenérgicos del tipo
O, que responde a la liberacion del neurotransmisor enddgeno por la estimulacion eléctrica.

El propodleos al inhibir la respuesta contractil regular pudiera inhibir la liberacion de
noradrenalina de las terminaciones postganglionares simpdticas, aunque se necesitan
estudios comparativos con drogas antagonistas adrenérgicas para completar estos trabajos, ya
que debe ser diferenciada la accion relajante de la fibra lisa. De completarse este estudio, se
podria explicar sus acciones a nivel cardiovascular, especificamente su efecto antihipertensivo,
que se reporta en estudios clinicos controlados (3).

¢) Fundus gastrico de rata.

Se observo una contraccion causada por la serotonina (10 pg/ml) al adicionar al bafio una
dosis de propoleos de 83.3 pg/ml se obtuvo una inhibicién de la respuesta, que fue
significativa (t = 3.98, p 0.05), foto # 4. Esta disminucion de la respuesta contréctil pudiera
ser por blogueo que se produce a nivel de los receptores triptaminérgicos, teniendo en cuenta
que esta preparacion se considera una de las mas sensibles para la valoracion de este
autacoide (7).

L 8

Esta respuesta es de escaso valor para explicar la accion antiasmatica debido a que durante
la crisis de asma bronquial la liberacion de serotonina es muy escasa o0 nula. Este autacoide es
capaz de producir broncoespasmo en muchos animales, pero es raro en el humano y su
participacion en la fisiopatologia del asma es pobre. Por otra parte su participacién en el sistema



cardiovascular es muy compleja, a nivel vascular puede producir una vasoconstriccion
o vasodilatacion en dependencia del lecho vascular, tono y la dosis dada (8). Es por ello que
este blogueo de la accion triptaminérgica registrado con el propoleos debe ser estudiado con mas
profundidad.

CONCLUSIONES

1.- El

propoleos rojo produce un efecto relajante de la musculatura lisa de traquea aislada de

cobayo, conducto deferente de rata y fundus gastrico de rata.

2.- Este efecto relajante es dosis-dependiente y la dosis inhibitoria media calculada en la
preparacion de conducto deferente de rata fue de 22.7 pg/ml.
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