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RESUMEN

La fagocitosis es un mecanismo esencial de la inmunidad innata mediante el cual los
macrofagos reconocen, capturan y destruyen microorganismos patégenos. No obstante,
Staphylococcus aureus ha desarrollado estrategias de evasion que dificultan su eliminacion por
las células fagociticas, favoreciendo la persistencia de infecciones y agravando el problema de
la resistencia a los antibidticos. Ante este escenario, las plantas medicinales con propiedades
inmunomoduladoras representan una alternativa prometedora debido a la presencia de
compuestos bioactivos capaces de fortalecer la respuesta inmunitaria. El presente estudio tuvo
como objetivo evaluar el efecto de los extractos acuosos de Aloe vera, Allium sativum y
Curcuma longa sobre la actividad fagocitica in vivo en Mus musculus BALB/c inoculados con
Staphylococcus aureus. Se utilizaron 30 ejemplares de Mus musculus BALB/c, tres extractos
acuosos y una cepa bacteriana. Los resultados demostraron que los tres extractos incrementaron
la actividad fagocitica. Aloe vera present6 el mayor porcentaje de macrofagos activos (63,30
%), seguido de Allium sativum (56,42 %) y Curcuma longa (50,46 %). En cuanto al promedio
de bacterias fagocitadas, Allium sativum alcanzo el valor més alto (24,08), seguido de Curcuma
longa (21,04) y Aloe vera (14,50). Se concluy6 que los tres extractos ejercieron un efecto
inmunomodulador significativo, destacando Aloe vera por potenciar la actividad fagocitica y

Allium sativum por favorecer un mayor numero de bacterias fagocitadas.

Palabras claves: Actividad fagocitica, Aloe vera, Allium sativum, Curcuma longa,

Staphylococcus aureus, Mus musculus BALB/c.
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ABSTRACT

Phagocytosis is an essential mechanism of innate immunity through which macrophages
recognize, engulf, and eliminate pathogenic microorganisms. However, Staphylococcus aureus
has developed evasion strategies that hinder its elimination by phagocytic cells, promoting the
persistence of infections and exacerbating the problem of antibiotic resistance. In this context,
medicinal plants with immunomodulatory properties have emerged as a promising alternative
due to the presence of bioactive compounds capable of enhancing the immune response. The
aim of this study was to evaluate the effect of aqueous extracts of Aloe vera, Allium sativum,
and Curcuma longa on in vivo phagocytic activity in Mus musculus BALB/c inoculated with
Staphylococcus aureus. A total of 30 Mus musculus BALB/c specimens, three agqueous
extracts, and one Staphylococcus aureus strain were used. The results demonstrated that all
three extracts increased phagocytic activity. Aloe vera showed the highest percentage of active
macrophages (63.30%), followed by Allium sativum (56.42%) and Curcuma longa (50.46%).
Regarding the average number of phagocytosed bacteria, Allium sativum achieved the highest
value (24.08), followed by Curcuma longa (21.04) and Aloe vera (14.50). It was concluded
that all three extracts exerted a significant immunomodulatory effect, with Aloe vera exhibiting
the greatest enhancement of phagocytic activity, while Allium sativum promoted the highest

average number of phagocytosed bacteria.

Keywords: Phagocytic activity, Aloe vera, Allium sativum, Curcuma longa, Staphylococcus

aureus, Mus musculus BALB/c.
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INTRODUCCION

El sistema inmune es aquel que cuenta con la capacidad de reconocimiento y posterior
eliminacién de microorganismos patdgenos, lo cual constituye un mecanismo fundamental
para la proteccion del organismo. Nuestro sistema de defensa innato esta representado por la
fagocitosis, que, a traves de células especializadas, como los macrdfagos, permite que agentes
infecciosos como bacterias y hongos, sean identificados, capturados y finalmente destruidos.
Sin embargo, diversos microorganismos han encontrado la manera de evadir esta respuesta
inmunitaria, obstaculizando su eliminacion y favoreciendo el establecimiento de enfermedades
(Uribe y Rosales, 2020).

A nivel mundial, Staphylococcus aureus es en promedio responsable de mas de 1,1 millones
de muertes, dentro de las cuales 250 mil se encuentran asociadas a cepas que son resistentes a
algin tipo de antibiotico, sin embargo, se estima que cierta proporcion de la poblacion es
asintomatica, lo que favorece a su transmision. Un estudio realizado en el departamento de
Lima, a una poblacién urbana de 452 personas, la frecuencia de S. aureus fue de 24,6%, sin
embargo, en entornos hospitalarios este porcentaje aumenta significativamente, puesto que se
logré determinar que en el Hospital Belén de Lambayeque existe una gran frecuencia de S.
aureus representada por el 92,86% de muestras positivas para dicho microorganismo (Carmona
etal.,, 2011, Aguilar et al., 2015).

S. aureus es responsable de provocar diversas manifestaciones clinicas, que incluyen
infecciones en las vias respiratorias, infecciones purulentas en la piel, afecciones al corazon,
articulaciones y rifiones (Neco et al., 2021). Ademas, es capaz de esquivar al sistema
inmunoldgico gracias a estructuras como la proteina A, con propiedades antifagociticas, su
pared con peptidoglucano endotdxico y su capsula polisacarida, sumado a estos factores esta
la resistencia a los antibidticos adquirida por la bacteria a través de los afios; es por ello que el
efecto de plantas medicinales en la actividad fagocitica, emerge como una innovadora
propuesta ofreciendo una alternativa natural que potencie el sistema inmune (Ojeda y Beltran,
2019).

Existen plantas capaces de ello, tales como Aloe vera cuyos componentes muestran influencia
en la respuesta inmune, el efecto de la sabila se ha atribuido al polimero acemanano, ya que
promueve la sintesis de leucocitos y macrofagos, y a compuestos fendlicos los cuales causan
dafios en la membrana de S. aureus (Ojeda y Beltran, 2019). Asi mismo, una planta de gran

potencial inmunomodulador es Allium sativum, el ajo, este tiene compuesto organosulfurados,



siendo el principal bioactivo la alicina, la cual es responsable de mejorar la actividad inmune a
través de la estimulacion de macrofagos y células NK (Beshbishy et al., 2020). Por otro lado,
Curcuma longa posee curcumina, un compuesto fendlico que destaca por su reconocido efecto
antioxidante, antiinflamatorio e inmunomodulador. Diversas investigaciones han reportado que
este compuesto participa regulando los procesos celulares y favoreciendo la actividad de
células encargadas de la defensa del organismo, lo cual lo determina como un potencial

protector frente a alteraciones asociadas a la inflamacion y al estrés celular (Esparza, 2021).

Por lo tanto, se cuestiona si los extractos acuosos de Aloe vera, Allium sativum y Curcuma
longa tienen efecto en la actividad fagocitica in vivo de Mus musculus BALB/c inoculado con
S. aureus, con el fin de responder a esta interrogante, la presente investigacion evalud el efecto
de los tres extractos mencionados, comparando el porcentaje de macréfagos con actividad
fagocitica, asi mismo se cuantifico la capacidad fagocitica mediante el promedio de bacterias
fagocitadas por macréfago. Los hallazgos de este estudio contribuyen al desarrollo del
conocimiento cientifico sobre las propiedades inmunomoduladoras de A. vera, A. sativum y
Curcuma longa, asi como proporciona datos relevantes para su consideracion en el desarrollo

de tratamientos médicos futuros.



CAPITULO I. DISENO TEORICO

1.1. Antecedentes del problema

Se evaluo la actividad fagocitica, asi como la toxicidad del extracto acuoso de Schinus
molle L. en 10 ejemplares de Mus musculus en Lambayeque, Peru. Sacrificados los ratones,
6 horas después de la inoculacién, se contabilizaron los macréfagos y bacterias fagocitadas
en el liquido peritoneal, siendo el porcentaje de macrofagos 28,3% y el promedio de
bacterias fagocitas 10 en el grupo control, por otra parte, los resultados en el grupo
experimental fueron de 57,1% y 21, respectivamente. Finalmente, se determind que el
extracto tuvo un impacto positivo en el indice fagocitico, asi mismo, no se mostraron
sintomas ni signos notables de toxicidad (Carrasco et al., 2023).

Se comprobd in vitro e in vivo la actividad inmunomoduladora de extractos y fracciones
del fruto de Randia echinocarpa (papache) en Sinalao, México. En el ensayo in vivo, los
ratones fueron dafiados con ciclofosfamida y tratados con los extractos, siendo la fraccion
hexanica con la cual se obtuvieron los mejores resultados, aumentando el indice de
esplenocitos en el higado y bazo, siendo estos de 5.37 y 6.41 respectivamente, mientras que
el efecto en ratones sanos arrojo indices de 5.13 y 5.31, ademas todos los ratones ganaron
peso. Con estos resultados, se concluye que el fruto del papache generé efecto
inmunomodulador, originando efectos positivos tanto en ratones sanos como enfermos
(Ramirez, 2023).

Se examinG y determind el efecto del extracto etandlico del rizoma de Zingiber
cassumunar en la actividad fagocitiva in vivo y la proliferacion de linfocitos en ratones
BALB/c en Yogyakarta, Indonesia. Los resultados atribuyen al acetato de etilo como el
componente bioactivo de Z. cassumunar, puesto que se evidencié una elevacion en el indice
fagocitico, en el grupo control fue de 1.22 mientras que en el grupo tratado con 100 pug/mL
del extracto fue de 1.87. Ante estos resultados, se concluye que el extracto de Zingiber puede
aumentar la actividad fagocitica, asi como la proliferacion de linfocitos, por lo cual se
confirma su potencial como agente inmunomodulador (Mahfudh et al., 2020).

Se evaluo el efecto inmunoestimulante del extracto acuoso de Sarcodia suiae en tilapia
del Nilo (Oreochromis niloticus) en Taiwan. El objetivo fue analizar la respuesta inmune y
la resistencia frente a Streptococcus agalactiae. Se determind que los polisacaridos
(galactosa y xilosa) presentes en el extracto solido-liquido (SLE) promovio la proliferacion

de macréfagos, generd una mayor expresion de citocinas proinflamatorias (IL-1p, IL-8,



TNFa) y activé receptores TLR. Ademads, se observo una mayor actividad fagocitica y
resistencia a infecciones. Se concluyd que S. suiae es un potencial inmunoestimulante para
mejorar la salud en acuicultura (Lee et al., 2020).

Se analizé el efecto inmunomodulador y potenciador del sistema inmune por parte del
género Allium, principalmente ajo y cebolla. El autor llevé a cabo una revision y discusion
de diversos estudios, donde se responsabiliza de las propiedades inmunomoduladoras del
género a los organosulfurados, como la alicina, ajoeno, aliina y sulfuros de dialilo. Las
investigaciones revisadas mostraron que dichos compuestos tienen la capacidad de modular
la respuesta inmunolégica a través de la regulacion de mediadores inflamatorios (I1L-1, IL-
6, TNFa). Por ello se concluye que el ajo y cebolla, al presentar multiples componentes
organosulfurados, algunos de estos estables, deberian ser aprovechados para la fabricacion
de nuevos antibidticos (Guillamén, 2020).

Se evalud el efecto antiinflamatorio e inmunomodulador de los extractos acuoso y
etandlico de Matricaria chamomilla en macrofagos y linfocitos de ratones BALB/c. Se
compard ambos extractos analizando el volumen de apigenina y fenoles, ademas de su
influencia en la viabilidad celular, generacién de Oxido nitrico y citocinas. El extracto
etanolico mostrd un contenido superior de apigenina (0.25 mg/g) y de fenoles (3.95%),
ademas de disminuir la generacion de 6xido nitrico en macréfagos. Por otro lado, el extracto
acuoso favorecio la proliferacion celular y mostr6 menos citotoxicidad. Para concluir, los
hallazgos indican que el extracto etanolico de M. chamomilla podria ser mas eficiente como
agente modulador del sistema inmunoldgico (Asadi et al., 2020).

El efecto inmunomodulador de los polisacéridos de Aloe vera en macr6fagos murinos
fue establecido en un estudio realizado en Yucatan, México. Se emplearon macréfagos de
la zona peritoneal de ratones BALB/c enriquecidos con extractos de Aloe vera recolectados
en épocas lluviosas y secas, con concentraciones de 100, 200 y 500 pg/ml, para evaluar la
viabilidad celular, la fagocitosis y generacion de oOxido nitrico (NO). Los mayores
porcentajes se registraron el extracto obtenido en épocas lluviosas (64,20% y 69,49%), en
comparacion a los resultados en temporadas secas (56,39% y 58,86%). Ademas, no se
observo citotoxicidad y se manifestd proliferacion celular. Se concluyé que los polisacaridos
de Aloe vera, altos en acemanano, tienen un efecto inmunoestimulador mas eficaz en
condiciones ideales de crecimiento (Aranda et al., 2020).

Se realizd una evaluacion del impacto inmunomodulador del extracto etandlico de
Coriandrum sativum L. en ratones blancos machos en Andalas, Indonesia. El estudio se

realizé con 20 ratones macho divididos en cuatro grupos, otorgandoles dosis de 100, 140 y
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200 mg/kg durante siete dias, luego de una induccion con Staphylococcus aureus. El
extracto incremento la capacidad de los macréfagos para fagociticos (60.2%), su capacidad
fagocitica (126 células) y la cantidad de leucocitos (7310/uL). Estos efectos estan
relacionados con flavonoides y sustancias fenolicas. Adicionalmente, se disminuyeron
neutrofilos segmentados y monocitos, lo que indica un balance inmunoldgico. Se determind
que el extracto fortalece la inmunidad innata al optimizar el funcionamiento de los

macrofagos (Dillasamola et al., 2019).

1.2. Bases teoricas

Staphylococcus aureus es el agente causante de mudltiples infecciones humanas,
incluyendo bacteriemia, endocarditis infecciosa, infecciones de la piel y tejidos blandos,
osteomielitis, artritis séptica, infecciones de protesis, infecciones pulmonares,
gastroenteritis, etc (Camacho, 2023). Las infecciones pueden ser mortales si las bacterias
invaden el organismo e ingresan a la via sanguinea, los huesos, las articulaciones, los
pulmones o el corazdn. En el tratamiento, por lo general, se usan antibidticos, sin embargo,
algunas infecciones por estafilococo ya no responden o se vuelven resistentes, entre ellas se
encuentran algunas cepas de S. aureus con mecanismos de resistencia en forma de beta-
lactamasas, a la vancomicina (VRSA) y fosfomicina (Flannagan et al., 2015).

S. aureus ha desarrollado multiples estrategias para sobrevivir, manipular y escapar de
los macrofagos, 1o que permite una mayor diseminacion bacteriana (Cheung et al., 2021).
Los mecanismos para evitar la respuesta inmune del huésped incluyen la produccién de una
capsula antifagocitosis, secuestro de anticuerpos del huésped o el enmascaramiento de
antigenos por la proteina A, la formacion de biopeliculas, supervivencia intracelular y el
bloqueo de la quimiotaxis de los leucocitos. Recientes estudios mencionan a las leucocidinas
que, al unirse con receptores celulares especificos, provoca la lisis celular (Lakhundi y
Zhang, 2018).

Aloe vera, sabila, es un claro ejemplo de lo que son capaces las plantas
inmunomoduladoras, dentro de sus componente bioactivos, se le responsabiliza de esta
capacidad al acemanano, mucopolisacarido que promueve la sintesis de leucocitos y
macroéfagos, promoviendo la fagocitosis, asi como estimulando la formacién de linfocitos
T/B, células NK, citoquininas, etc.; apoyan en esto las hormonas auxinas y giberelinas, y a
sus aminodcidos, ligninay &cido salicilico, no solo potenciando el sistema inmune, sino que
también, estos componentes son capaces de prevenir la inmunodepresion (Lopez, 2008;
Shrestha et al., 2015; Perejon y Garcia, 2022).



Allium sativum L. generalmente conocido como ‘“ajo”, también exhibe actividad
inmunomoduladora, la cual se atribuye principalmente a sus compuestos azufrados, asi
como también compuestos saponinas, fendlicos y polisacéridos. Estudios realizados han
demostrado que el metabolito alicina actia degradando a la pared celular, causando dafio a
la membrana del citoplasma, a las proteinas de la membrana, filtrando el contenido celular,
causando coagulacién del citoplasma y agotamiento de la fuerza motriz de protones.
Ademas, estimulan la liberacion de interferdn-gamma y el aumento de la actividad de las
células natural killer (Ojeda y Beltran, 2019).

Curcuma longa, también llamada ctrcuma, es un ejemplo evidente de lo que las plantas
pueden hacer con caracteristicas inmunomoduladoras. Dentro de sus componentes
bioactivos sobresale la curcumina, un polifenol con propiedades antioxidantes y
antiinflamatorias que impulsa la respuesta inmunolodgica innata y adaptativa, fomentando el
crecimiento de linfocitos T y B, ademas de regular la actividad de macréfagos y células
dendriticas. Ademas, la curcuma incluye otros componentes como aceites esenciales,
polisacéridos y minerales que favorecen el control del sistema inmunoldgico, evitando
procesos inflamatorios persistentes y contribuyendo a regular la inmunodepresion (Fuloria
etal., 2022; Esparza, 2021).

1.3. Operacionalizacion o categorizacion de variables

Variables
» Independiente: Los extractos acuosos de Aloe vera (sabila), Allium sativum (ajo) y
Curcuma longa (circuma).

= Dependiente: La actividad fagocitica.



2.1.

2.2.

CAPITULO II. DISENO METODOLOGICO

Disefio de contrastacion de hipdtesis
Por su enfoque, el tipo de investigacién es experimental, llevandose a cabo por medio
del disefio de contrastacion de hipétesis clasico, puesto que considera un grupo control

y un grupo experimental (Hernandez, 2014).

Poblacion, muestra

En la determinacién del efecto de los extractos acuosos de Aloe vera (sabila),

Allium sativum (ajo) y Curcuma longa (curcuma) sobre la fagocitosis in vivo en

macrdfagos peritoneales de Mus musculus BALB/c, la poblacion y muestra esta

conformada por:

o 01 extracto acuoso de Aloe vera (sabila)

o 01 extracto acuoso de Allium sativum (ajo)

o 01 extracto acuoso de Curcuma longa (cdrcuma)

o 30 ejemplares de Mus musculus BALB/c, distribuidos en tres grupos
experimentales de 8 ratones cada uno, un grupo control positivo de 3 ratones
y un grupo control negativo de 3 ratones.

o 01 cepa de Staphylococcus aureus.

2.3. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

2.3.1. Recoleccion del material vegetal

Los bulbos de Allium sativum fueron comprados en el centro de abasto mayorista
Mercado Moshoqueque, de igual forma con el rizoma de Curcuma longa, mientras
que las hojas de Aloe vera fueron recolectadas en el jardin botanico de la
Universidad Nacional Pedro Ruiz Gallo, seleccionandose las que se encontraban
en mejores condiciones y sometiéndolas a un lavado con agua destilada esterilizada

para la posterior preparacion del extracto.

2.3.2. Preparacion de los extractos acuosos

Para la preparacion, se colocaron 10g de las hojas de sabila, bulbos de ajo y rizoma
de curcuma durante 15 minutos en vasos de precipitacion con 100mL de agua
destilada a 80°C, pasado el tiempo, se procedio6 a licuar alrededor de 5 minutos.
Hecho esto, se filtré con ayuda de papel Whatman, con el fin de obtener una



concentracion de 100mg/mL. Para el mantenimiento del extracto, se conservé a

4°C en frascos ambar (lannacone y Lamas, 2003).

2.3.3. Preparacion de la suspension de S. aureus ATCC
=  Se utilizo6 caldo Tripticasa de Soya para cultivar cepas de S. aureus y se incubé
a 37°C durante 24 horas.
= El cultivo fue centrifugado a 2 500 rpm durante 10 min.
= Despues se enjuagd dos veces utilizando solucion salina fisiologica
esterilizada (SSFE), y se realizaron diluciones hasta alcanzar una

concentracion de 4 x 10° bacterias/mL (Lujan et al., 2005).
2.3.4. Distribucion del material biolégico

Se trabajo con un total de 30 ejemplares de Mus musculus BALB/c, distribuidos en
tres grupos experimentales de 8 ratones cada uno, correspondientes a las plantas
medicinales Aloe vera, Allium sativum y Curcuma longa. Cada grupo experimental
recibio el tratamiento con el extracto de la planta asignada. Ademas, se contd con
un grupo control positivo y un grupo control negativo conformado por 3 ratones

cada uno.

2.3.5. Determinacion de la fagocitosis in vivo

A los ratones del grupo control se les inocul6 por via intraperitoneal 0,5 mL de la
suspension de Staphylococcus aureus junto con 0,5 mL de solucion salina
fisioldgica estéril (SSFE). En el caso de los grupos experimentales, también se les
administro 0,5 mL de la suspension bacteriana, pero se complement6 con 0,5 mL
del extracto correspondiente de Aloe vera, Allium sativum o Curcuma longa, segun
el grupo asignado. El sacrificio se realizd pasadas 6 horas y por medio de la tincién
de Giemsa se colorearan los frotis del liquido peritoneal (Bellanti, 1981).

Se evalud la actividad fagocitica observando al microscopio los frotis tefiidos con
Giemsa. Se contaron los macréfagos activos y el nimero de bacterias fagocitadas
en 100 células observadas por muestra. Posteriormente se determiné la actividad
fagocitica tomando en cuenta el porcentaje de macrofagos activos que presenten

bacterias fagocitadas.



2.3.6. Técnicas e instrumentos

2.4.

La técnica fue la observacion microscopica de macrdéfagos activos y bacterias
fagocitadas en frotis peritoneales (Dillasamola et al., 2019). Se utilizaron fuentes
secundarias como revistas cientificas, informes, boletines, asi como manuales
acerca los aspectos éticos a tener en consideracion. Ademas, se emplearon diversos
materiales de laboratorio, asi como dispositivos con conexidn a internet como son

laptops, celulares, camara, entre otros.

Aspectos éticos de la investigacion

La investigacion se desarroll6 considerando los principios éticos relacionados al uso de
animales de experimentacién, garantizando condiciones adecuadas que minimicen el
estres y sufrimiento durante todo el tiempo de estudio. Esto incluye el seguimiento de
protocolos de cuidado animal aprobados de acuerdo con las normas técnicas y guias
éticas como la de Fuentes et al., (2008), el cual proporciona condiciones adecuadas de
vida, lo que incluye la alimentacion y abastecimiento de agua, ademas, asegurando que
el nimero de animales utilizados sea el minimo necesario para obtener resultados

significativos y cientificamente validos.



CAPITULO I1l. RESULTADOS

Tabla 1.
Macrofagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de Aloe vera
Macrdéfagos con Macrdéfagos sin actividad
actividad fagocitica fagocitica

Frecuencia Porcentaje Frecuencia  Porcentaje

Control negativo 1.40 1.40% 98.60 98.60%
Control positivo 38.16 38.16% 61.84 61.84%
Extracto acuoso de Aloe vera 63.30 63.30% 36.70 36.70%

En la tabla 1, se puede observar que los macréfagos con actividad fagocitica correspondientes
a los ratones infectados tratados con el extracto acuoso de Aloe vera representan un 63.30%,
mientras que los macréfagos sin actividad fagocitica representan un 36.70%; asi mismo, en
caso del control negativo el porcentaje activo de macrofagos es del 1.40% y del control positivo

representa un 38.16%.

Figura 1.
Conteo de macréfagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de Aloe

vera.
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En la figura 1, se observa al microscopio en un aumento de 100X el frotis peritoneal del grupo
tratado con el extracto acuoso de Aloe vera, en la que se aprecia una mayor cantidad de
macrofagos con actividad fagocitica englobando bacterias de Staphylococcus aureus.

Tabla 2.

Macrdéfagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de Allium sativum

Macrofagos con actividad  Macrofagos sin actividad

fagocitica fagocitica

Frecuencia Porcentaje  Frecuencia Porcentaje
Control negativo 1.40 1.40% 98.60 98.60%
Control positivo 38.16 38.16% 61.84 61.84%

Extracto acuoso de Allium

_ 56.42 56.42% 43.58 43.58%
sativum

Segun los datos de la tabla 2, los macrofagos con actividad fagocitica correspondientes al
extracto acuoso de Allium sativum representan un total de 56.42% mientras que los macrofagos
sin dicha actividad figuran como el 43.58%. El porcentaje de macré6fagos con actividad del

control positivo y negativo es del 38.16% y 1.40% respectivamente.

Figura 2.
Conteo de macrofagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de Allium

sativum.
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En la figura 2, se observa al microscopio en un aumento de 100X el frotis peritoneal del grupo
tratado con el extracto acuoso de Allium sativum, en la que se evidencia una cantidad intermedia

de macrofagos con bacterias fagocitadas de Staphylococcus aureus.

Tabla 3.
Macrdéfagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de Curcuma longa

Macrofagos con Macrdéfagos sin actividad

actividad fagocitica fagocitica

Frecuencia Porcentaje Frecuencia  Porcentaje
Control negativo 1.40 1.40% 98.60 98.60%
Control positivo 38.16 38.16% 61.84 61.84%

Extracto acuoso de Curcuma

50.46 50.46% 49.54 49.54%
longa

En la tabla 3, se indica que el porcentaje correspondiente a los macréfagos con actividad
fagocitica de los ratones tratados con el extracto de Curcuma longa es del 50.46%, y los que
no presentan actividad, del 49.54%. EIl porcentaje de macrdéfagos con actividad del control

positivo y negativo es del 38.16% y 1.40% respectivamente.

Figura 3.
Conteo de macrdfagos con actividad fagocitica correspondientes al extracto acuoso de

Curcuma longa
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En lafigura 3, se muestra una observacion a un aumento de 100X del frotis peritoneal del grupo
tratado con el extracto acuoso de Curcuma longa, en la que se visualiza una menor cantidad de

macrofagos con actividad fagocitica conteniendo bacterias de Staphylococcus aureus.

Tabla 4.
Comparacion del efecto en la actividad fagocitica

Macrdéfagos con actividad ~ Macrofagos sin actividad

fagocitica fagocitica

Frecuencia  Porcentaje  Frecuencia  Porcentaje

Control negativo 1.40 1.40 98.60 98.60
Control positivo 38.16 38.16 61.84 61.84
Allium sativum 56.42 56.42 43.58 43.58
Aloe vera 63.30 63.30 36.70 36.70
Curcuma longa 50.46 50.46 49.54 49.54

Como se puede observar en la tabla 4, el extracto acuoso de Aloe vera obtuvo una mayor
actividad fagocitica, siendo esta del 63.30%, en comparacion con Allium sativum, cuya
actividad se ve representada por el 56.42%, ademas, cabe destacar que dentro de las especies

tratadas fue Curcuma longa la que presentd un menor porcentaje con 50.46%.

Tabla 5.

Promedio de bacterias fagocitadas por macréfago

Promedio de bacterias fagocitadas por macrofago

Control positivo 13.5
Allium sativum 24.08
Aloe vera 14.50
Curcuma longa 21.04

En la tabla 5, se observa el promedio de bacterias fagocitas por macréfago, Allium sativum
obtuvo un mayor promedio con 24.08 de bacterias, seguido por Curcuma longa, con un total
de 21.04 bacterias, a diferencia de Aloe vera, extracto el cual presentd la menor cantidad de
bacterias fagocitadas por macréfago, con una cantidad de 14.50. El control positivo mostr6 un

promedio de 13.5 bacterias fagocitadas.
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DISCUSIONES

En la presente investigacion, el extracto acuoso de Aloe vera alcanz6 el porcentaje mas
elevado de macrdfagos con respuesta fagocitica (63.30%), evidenciando una importante
capacidad para favorecer la activacion inmunoldgica innata. Este resultado podria estar
relacionado principalmente al acemanano, un polisacarido compuesto por mananos acetilados
y glucomananos, el cual es considerado como uno de sus componentes bioactivos mas
importantes de esta planta. Lo anterior guarda relacién con Aranda et al. (2020), quienes
reportaron que este compuesto promueve la activacion funcional de los macréfagos,
incrementando la produccion de mediadores inmunes como el 6xido nitrico (NO) y citocinas
como la interleucina-6 (IL-6), las cuales son moléculas mediadoras de la comunicacién entre
las células inmunitarias reforzando los mecanismos de defensa del organismo. Estas
caracteristicas permiten que los macréfagos reconozcan y eliminen microorganismos, lo que

podria justificar la elevada actividad fagocitica observada.

Los resultados de este estudio coinciden con Aranda et al. (2020), quienes registraron
porcentajes de fagocitosis de 64,20% y 69,49% en macrofagos de ratones tratados con
polisacaridos de Aloe vera. Sin embargo, mientras aquellos autores evaluaron in vitro
macrofagos expuestos a polisacaridos aislados ricos en acemanano, utilizando
Saccharomyces cerevisiae, en la investigacion efectuada se empled un extracto acuoso
completo de A. vera y se determiné la actividad fagocitica frente a Staphylococcus aureus.
Cabe sefialar que S. cerevisiae presenta un tamafio mayor y estructuras en su pared celular
gue son facilmente reconocidas por los macrofagos, por lo contrario, S. aureus posee
mecanismos que dificultan su reconocimiento y eliminacion por células fagociticas. La
cercania entre dichos valores y el 63.30% obtenido en nuestra investigacion respalda que el
acemanano fue capaz de estimular la actividad de los macrofagos, puesto que, el extracto

acuoso completo mostré una respuesta semejante a la reportada con polisacaridos aislados.

Asi mismo, el extracto acuoso de Allium sativum presenta bioactivos tales como los
compuestos azufrados y los polifenoles, que lo convierten en un potenciador del sistema

inmunoldgico y que ademas le otorgan propiedades antiinflamatorias y antibacterianas de
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amplio espectro, siendo el principal fitoquimico al cual se le atribuyen dichas propiedades, la
alicina, compuesto azufrado que no se encuentra de forma natural en el ajo, si no que se crea
a partir de la aliina por medio de la molienda o trituracion del bulbo (Guillamén, 2020). La
alicina, es el tiosulfinato responsable de la gran bioactividad de A. sativum, entre los diversos
efectos bioldgicos tenemos que es capaz de disminuir la produccion de citoquinas, aumentar
la sintesis de inmunoglobulinas; ademas posee propiedades antioxidantes y asi mismo es
capaz de estimular las células inmunitarias, afectando positivamente en la actividad de
macrofagos y linfocitos, inclusive aumentando su proliferacion in vivo (Guillamon, et al.
2021).

En el presente estudio, el extracto acuoso de Allium sativum mostré una actividad
fagocitica de 56.42%, mientras que en el estudio de Dillasamola et al. (2019), el extracto
etanolico de Coriandrum sativum L., cilantro, evidencié una actividad fagocitica de 44.60%,
esta diferencia poco pronunciada podria atribuirse a la naturaleza del metabolito secundario
de cada planta; la alicina en el caso del ajo es un bioactivo con alto potencial
inmunomodulador capaz de mejorar la produccion y eficiencia de los macrofagos lo que
contribuye a la defensa del organismo, mientras que para el cilantro son los flavonoides,
metabolitos méas relacionados a la regulacion de la respuesta inflamatoria y modulacion de
citoquinas. Si bien el etanol es considerado un solvente de mayor rendimiento para la
obtencion de metabolitos secundarios en comparacion con el agua destilada, el extracto
acuoso del ajo presentd una mayor actividad fagocitica, este hallazgo refuerza lo sugerido

acerca de la potencia biolégica de la alicina.

Con el tratamiento de Curcuma longa se observo una actividad fagocitica de 50.46%
demostrando un adecuado efecto inmunomodulador en el funcionamiento de los macrofagos.
Este comportamiento podria estar relacionado a la curcumina, el cual pertenece al grupo de
los curcuminoides y es su principal compuesto fendlico extraido del rizoma de esta planta,
asimismo, es reconocida por su capacidad para modular la respuesta inflamatoria. Lo anterior
guarda relacion con lo expresado por Mahfudh et al. (2020), quienes sefialan que la curcumina
potencia el funcionamiento de monocitos y macrofagos a través de mecanismos asociados al
proceso de fagocitosis, ademas de la regularizaciéon en la produccién de citocinas
antiinflamatorias y proinflamatorias. Sumado a ello, por su naturaleza quimica, la curcumina

presenta la capacidad de interactuar con proteinas reguladoras y factores de transcripcion
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celular, permitiendo una respuesta celular inmune controlada frente a microorganismos

invasores.

Los resultados observados guardan concordancia con Mahfudh et al. (2020), quienes
alcanzaron una actividad fagocitica de 52.57% en macrofagos BALB/c tratados con extracto
etandlico de Zingiber cassumunar, jengibre, porcentaje comparable al 50.46% registrado en
nuestro estudio. Ambas especies forman parte de la familia Zingiberaceae y contienen como
compuesto bioactivo a la curcumina, lo que podria estar relacionado con la semejanza de los
resultados. Aunque el etanol ofrece una mayor extraccion de compuestos fendlicos, el
extracto acuoso evidencid una respuesta fagocitica similar, lo que podria indicar que conservo
suficiente curcumina para ejercer una actividad inmunomoduladora. Por otra parte, los
autores evaluaron la fagocitosis in vitro empleando particulas inertes, ya que son identificadas
con facilidad por los macréfagos, mientras que en la presente investigacion se utilizé un
modelo bioldgico in vivo, S. aureus, el cual posee mecanismos que favorecen su evasion. Por

lo tanto, los resultados respaldan la eficacia de los compuestos activos de C. longa.

Los tres extractos acuosos ejecutados mostraron un efecto positivo en la actividad
fagocitica, A. vera fue el que sobresalio con 63.30%, esto se debe a que su bioactivo
acemanano esta relacionado con procesos de estimulacién del sistema inmune, este interactia
con receptores localizados en la membrana de los macréfagos promoviendo una mayor
produccion de estos mismos. Mientras que A. sativum obtuvo 56.42% y C. longa tuvo un
menor efecto en la actividad fagocitica con 50.49%, estas diferencias podrian explicarse por
el mecanismo de accion de sus metabolitos secundarios, la alicina favorece la activacion de
células fagociticas, ademas de potenciar la respuesta inmune, en contraste, la curcumina se
centra mas en regular las respuestas inflamatorias y en reducir el estrés oxidativo, mas no
estimula directamente a los macrofagos. Estos hallazgos sugieren que a pesar de que los tres
extractos provocaron un efecto positivo en la actividad fagocitica, la intensidad de este

dependera del mecanismo y propiedades del fitoquimico principal de la especie tratada.

Con respecto al promedio de bacterias fagocitadas por macrofago, tenemos que el
extracto acuoso de Allium sativum obtuvo el mayor promedio con 24.08, seguido por
Curcuma longa con 21.04, mientras que el menor promedio lo tuvo el extracto de Aloe vera
con 14.50; esto es debido a que la alicina del ajo ademas de potenciar el sistema inmunolégico
aumentando la cantidad de células producidas, también aumenta su capacidad funcional para

fagocitar, provocando una mayor eficiencia por parte del macréfago, caso similar ocurre con
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la curcumina de la curcuma, que al regular el sistema inmune se encarga de mantener a los
macrofagos funcionales, aunque este efecto se dé de manera indirecta. Mientras que el
acemanano de la sébila, si bien muestra un gran potencial en la estimulacion de produccién
de macrofagos, no muestra un alza en la eficiencia de estos mismos, ya que inclusive el

promedio de bacterias fagocitadas se encuentra en niveles similares al del control positivo.
CONCLUSIONES

= Los extractos acuosos de Aloe vera, Allium sativum y Curcuma longa ejercieron un
efecto positivo en la actividad fagocitica in vivo sobre Mus musculus BALB/c inoculado
con Staphylococcus aureus, demostrando que poseen un efecto inmunomodulador.

= Se demostré que el extracto acuoso de Aloe vera presentd un mayor efecto
inmunopotenciador, seguido por Allium sativum, mientras que el extracto de Curcuma
longa fue el que obtuvo una menor actividad fagocitica.

= Se evidencid que el extracto acuoso de Allium sativum obtuvo la mayor capacidad
fagocitica, seguido por Curcuma longa, siendo el extracto de Aloe vera el que registrd

un menor promedio de bacterias fagocitadas.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda evaluar los extractos ejecutados bajo diversas concentraciones, con el
proposito de identificar la dosis que permita obtener un mayor efecto positivo en la
actividad fagocitica sin ocasionar efectos adversos en el organismo.

Se sugiere comparar los diferentes métodos de extraccion como el acuoso y el etandlico,
en los extractos estudiados, para establecer la efectividad y rendimiento del solvente en
la obtencion de los principales metabolitos bioactivos y determinar la influencia de
estos en la actividad fagocitica.

Se sugiere realizar futuras investigaciones analizando la toxicidad de los extractos a
través de la evaluacion de pardmetros fisiologicos y el seguimiento de signos clinicos
presentados por los ratones, con el fin de corroborar la seguridad biolégica de los

extractos acuosos y contribuir a su posible aplicacion.
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ANEXOS

Anexo 1: Esquema de la activacion y suspension de la cepa de Staphylococcus aureus.

Cepa de Staphylococcus aureus ATCC

Prueba catalasa y
coagulosa

Siembra en caldo
ATS

Antibiograma de la cepa

Suspension de la cepa
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Anexo 2: Esquema de la inoculacion de Mus musculus BALB/c.

Extractos acuosos de sabila, ajoy
clircuma

Inoculacién de Mus musculus BALB/c

Sacrificio de Mus musculus BALB/c y extendido del liquido peritoneal

Coloracion de laminas con GIEMSA

Observacidn microscopica y contabilizacion de
macroéfagos y células fagocitadas
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Anexo 3: Clasificacion taxonomica de Aloe vera, Allium sativum y Curcuma longa.

Clasificacion taxondmica de
Aloe vera

Clasificacion taxondmica de
Allium sativum

Reino: Plantae

o . Reino: Plantae
Divisiéon: Magnoliophyta
o Divisiéon: Magnoliophyta
Clase: Liliopsida

- Clase: Liliopsida
Subclase: Liliidae

Orden: Asparagales
Orden: Asparagales

. Familia: Amaryllidaceae
Familia: Asphodelaceae

- , Subfamilia: Allicideae
Subfamilia: Asphodeloideae

i Género: Allium
Género: Aloe

. Especie: Allium sativum
Especie: Aloe vera

Clasificacion taxondmica de
Curcuma longa

Reino: Plantae

Divisidn: Magnoliophyta
Clase: Liliopsida
Subclase: Zingiberidae
Orden: Zingiberales
Familia: Zingiberaceae
Género: Curcuma

Especie: Curcuma longa
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