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Introduccion. Previamente se ha demostrado el efecto de la
aplicacion de la COX-1 de disminuir € tiempo de
cicatrizacion de heridas cutdneas (1). Sin embargo, el
mecanismo del proceso no esta definido. Considerando quela
COX eslaenzimaclave en lasintesis de |os prostanoides, se
puede proponer que el efecto estd relacionado con la
parti ci pacién de estas sustancias fisiol 6gicamente activas.

Los objetivos del presente trabajo son: establecer como la
aplicacion de la enzima ciclooxigenasa de los écidos grasos,
(COX-1, EC 1.14.99.1) influye sobre nivel de las
prostaglandinas (PGs) en piel lesionada; definir la relacién
entre cinética de cicatrizacion de heridas quirdrgicas y
actividad de la enzima aplicada y evaluar el efecto de
aplicacién de la enzima sobre quemaduras de segundo grado,
tratando definir ademés el procedimiento adecuado para esto.
Metodologia. En este trabajo se aplicaron las fracciones
microsomales con actividad de la COX-1 extraidas a partir de
las glandulas vesiculares de bovino (2). Para escoger €l tiempo
de tratamiento de lesion previo a la deteccion de las PGs, se
realiz6 un estudio de estabilidad de enzima incubada a 37°C
en solucion fisiolégica en presenciade piel in vitro, aplicando
para esto la técnica espectrof otométrica de determinacion de
actividad (2). Los ensayos de interés se realizaron en ratones
CD1. Las lesiones cutaneas fueron efectuadas en la parte
dorsal del animal previamente anestesiado con éter. Como
modelo de lesion se utilizaron heridas quirdrgicas lineales de
20 mm sin sutura cat-gut en medio y quemaduras de segundo
grado de 314 mm?. Los tratamientos enziméticos se aplicaron
inmediatamente después de efectuar la lesion. Como criterio
de descripcién del efecto de la enzima se tomd la cinética de
avance de cicatrizacion (la disminucion de tamafio lineal de
herida o de érea de quemadura). En el ensayo con heridas
quirdrgicas se evalud también la correlacion entre velocidad
especifica de avance de cicatrizacion y la actividad de
preparado enzimatico aplicado. En caso de quemaduras la
aplicacion de lamisma dosis de la enzima se efectué mediante
técnicas diferentes: 1) aplicacion topica, 2) aplicacion tépica
repetida, asi como 3) inyeccidn subcutanea en el perimetro de
la quemadura; 4) inyeccidn en la ampolla, 5) aplicacion de la
gasa impregnada con la enzima y 6) pomada untada en la
superficie de las quemaduras que conteniavaselinay la COX.
La determinacion de las PGs en piel lesionada se efectud en
grupo de 7 animales anestesiados, en la parte dorsal de los
cuales se efectuaron dos heridas en formade cruz: aunasele

aplico laenzimay a otra la solucion placebo. Después de 1
hora, los animales fueron secrificados. Después de agrupar y
pesar cada muestra de piel se procedié la extraccion con
acetato de etilo apH 3 (3). La deteccién se efectud por HPLC
en columna C;g con adicion patrén de PGE; (3), utilizando en
calidad de eluyente acetonitrilo:buffer fosfatos 2 mM, pH 3.5
(35:65) a 1 mi/min y UV-detector a 205 nm. El andisis
estadistico se efectué mediante lat de Student.

Resultados y discusion. En estudio de la estabilidad se
demostr6 que en presencia de piel la enzima es
suficientemente estable (7, =50 min) pararedizar lasintesis
de los prostanoides que pueden ser responsables del efecto
mencionado. La técnica de la HPLC permitié demostrar que
después de 1 hora posterior a la aplicacién de COX en la
herida, € nivel de PGEs aumenta de 3 a 12 veces, segun
mayor es actividad aplicada. En el estudio cinético se observo
que la introduccion de la enzima aumenta la velocidad
especifica correspondiente alafase exponencial delacinética
de avance de cicatrizacién. La dependencia del efecto de la
actividad aplicada puede ser aproximada con una funcion
hiperbdlica. Los resultados obtenidos en el estudio de
aplicacion de COX-1 en quemaduras demostraron que €l
grado del efecto para disminuir e tiempo de curacién, asi
como la cinética de avance del proceso en etapas tempranas,
varian segiin el método de aplicacion de la enzima. Se mostro
quelaaplicacion de la enzimainactivada puede provocar una
desaceleracion del proceso de curacion de quemaduras.
Conclusiones. El presente trabajo comprueba que aplicacion
de COX en heridas cutédneas aumentanivel delas PGsy quela
enzima COX-1 juega papel importante en procesos de
reparacion de tejido cutaneo lo que demuestra la posibilidad
de su aplicacion como tratamiento de lesiones de piel.
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