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RESUMEN 

 

El propóleo es un producto natural de abejas, que procede de distintas fuentes 

vegetales, es una sustancia resinosa recolectada por las abejas (Apis mellifera). Este se 

compone principalmente de resinas, ceras de abejas, ácidos grasos, aceites esenciales, 

polen, minerales, vitaminas etc. El propóleo es uno de los medicamentos más 

frecuentemente utilizados; en la actualidad; ocupa un lugar destacado dentro de la 

Apiterapia. Se le han atribuido diversas propiedades biológicas, como su capacidad 

antimicrobiana, cicatrizante y antiinflamatoria. Sin embargo, investigaciones sobre 

propóleos en diferentes áreas geográficas han mostrado grandes diferencias en su 

composición química y por lo tanto en sus propiedades biológicas. 

En este trabajo reportamos por primera vez, el efecto antiamibiano de dos extractos de 

propóleo Edo. de México y Guanajuato, sobre Naegleria fowleri y Acanthamoeba 

castellani, donde el propóleo de Edo. de México presento una CL50 de 0.015 mg/ml y 

Guanajuato una CL50 de 0.012 mg/ml, para el caso de N. fowleri; respecto a A. 

castellani, las CL50 fueron de 0.62mg/ml y CL50 de 0.61 mg/ml respectivamente para 

cada propóleo. Así mismo, se determinó su efecto antiinflamatorio de ambos extractos, 

mediante el método de edema plantar por carragenina, obteniendo que la 

concentración de 500 mg/Kg y 750 mg/Kg en ambos extractos de propóleo presentan 

disminución de edema con un 50 % y 40 % de actividad antiinflamatoria para los dos 

casos; además, de que no presentan diferencias significativas entre ambas 

concentraciones.  Por otra parte se midió la inhibición de migración de neutrófilos por 

citometría de flujo, en la cual se observó que el propóleo de Guanajuato presenta una 

disminución favorable de la migración de los neutrófilos con respecto al propóleo del 

Edo. México. 

Para ambos extractos se realizaron un análisis de cromatografía líquida de alta 

resolución (HPLC) y cromatografía de gases acoplada a espectrometría de masas (GC-

MS) encontrándose presencia de flavonoides (pinocembrina, pinostronbina, 

naringenina entre otros). 
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I. INTRODUCCIÓN. 

1. PROPÓLEO 

El propóleo es un producto natural de abejas que procede de distintas fuentes vegetales, es 

una sustancia resinosa recolectada por las abejas (Apis mellifera) a partir de yemas, brotes y 

peciolos de las hojas de diferentes vegetales y que mezclan en la colmena con ceras y 

secreciones salivales (1). Posteriormente con sus mandíbulas trabajan la resina; esto es 

posible gracias a que dentro de su mandíbula desemboca un conducto que proviene de las 

glándulas mandibulares y que da salida a secreciones las cuales ablandan la resina. Esta es 

llevada a la colmena donde es utilizada para cerrar grietas o desinfectar (2). 

El propóleo se ha utilizado desde la antigüedad en la medicina popular en diversas partes del 

mundo; los antiguos egipcios lo utilizaban para embalsamar a sus muertos mientras que  los 

griegos fueron quien dieron origen a su nombre y es a partir de esta época que ha sido 

ampliamente utilizado. En la actualidad sigue siendo uno de los medicamentos más 

frecuentemente utilizados (2). 

Así mismo el propóleo en bruto se compone principalmente de resinas (40 - 55%), ceras de 

abejas y ácidos grasos (20-35%), aceites esenciales (aproximadamente 10%), polen 

(aproximadamente 5%), minerales, vitaminas y algunos otros componentes como los  

polifenoles (flavonoides, ácidos fenólicos y sus ésteres), terpenoides, esteroides y aminoácidos 

(3). 

El propóleo ocupa un lugar destacado dentro de la Apiterapia; actualmente, se le han 

atribuido diversas propiedades biológicas, como su capacidad antimicrobiana, cicatrizante y 

antiinflamatoria. Esta última, comparable a la de anti-inflamatorios como el diclofenaco. Se 

señaló al ácido cafeico como responsable de inhibir la dihidrofolato reductasa, reduciendo la 

producción de interleucinas y prostaglandinas (4)  

En los últimos estudios se han señalado las propiedades anti-inflamatorias de la miel y el 

propóleo, propiedades, debido básicamente a la presencia de flavonoides que inhiben el 

desarrollo de la inflamación provocada por una variedad de agentes (5).  

Entre estos flavonoides, la galangina es de particular interés. Este compuesto es capaz de 

inhibir la ciclooxigenasa (COX) la actividad de la lipo-oxigenasa, lo que limita la acción de la 

poligalacturonasa y la reducción de la expresión de la isoforma inducible de la COX-2 (6). 

Otro compuesto el cual está presente en propóleos, es el ácido cafeico fenetil éster (CAPE), el 
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cual muestra actividad anti-inflamatoria a través de la inhibición la liberación de ácido 

araquidónico de la membrana celular, lo que conduce a la supresión de la actividad COX-1 y 

COX-2 e inhibe la activación de la expresión génica de la COX-2 (5). 

2. METABOLITOS SECUNDARIOS 

Dentro de los productos naturales se pueden reconocer los Metabolitos Primarios y los 

Metabolitos Secundarios. Estos no se pueden diferenciar con base a su estructura química, 

molécula precursora u orígenes biosintéticos. En ausencia de una distinción por su 

estructura o bioquímica, se tiene en cuenta su función, de modo que serán metabolitos 

primarios aquellos que participan en la nutrición y procesos metabólicos esenciales para la 

planta, mientras que los metabolitos secundarios serán los que permitan las interacciones 

ecológicas de la planta con su entorno (7). 

Algunos metabolitos secundarios están presentes en determinadas especies y cumplen 

funciones ecológicas específicas como: atraer a los insectos polinizadores, también pueden 

actuar como pesticidas naturales en defensa contra algunos herbívoros o  microorganismos 

patógenos, incluso algunos metabolitos secundarios pueden funcionan como agentes 

alelopáticos (sustancias que permiten la competición entre especies), o bien pueden 

presentarse en respuesta a algún daño en el tejido contra la planta dado por un agente físico 

agresivo, etc. (7). 

Existen una gran variedad de metabolitos secundarios, estos se agrupan según su origen 

biosintético común, y es así como encontramos a los tres grupos de metabolitos secundarios 

más importantes:  

 Los Terpenoides 

 Los Fenilpropanoides  

 Los Alcaloides 
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A continuación se hablará de ellos brevemente. 

Terpenoides: 

Son compuestos formados por repeticiones de una molécula de cinco átomos de carbono 

llamada isopreno. Por lo que, los terpenoides se clasifican por el número de unidades de 

isopreno que los compongan. Como lo son los Isoprenos (terpenoide más simple, un 

producto volátil producido por los tejidos fotosintéticos), Monoterpenos (formado por dos 

moléculas de isopreno, suelen ser los componente de las esencias de las flores y de los 

aceites de las hierbas y especias); Sequisterpenos (formados por tres moléculas de isopreno, 

estos además de aparecer en aceites esenciales también actúan como fitoalexinas); 

Diterpenos (formado por cuatro moléculas de isopreno, a este grupo pertenecen el fitol, y 

fitoalexinas), los Triterpenos (formados por seis moléculas de isopreno, en este grupo 

encontramos los brasinosteroides y  fitoesteroles) y por último los Tetraterpenos (derivados 

de la unión de 8 unidades de isopreno que origina un esqueleto de 40 átomos de carbono, 

encontrando los carotenos) (7). 

Alcaloides: 

Se definen generalmente como sustancias de origen vegetal que poseen uno o más átomos de 

nitrógeno como parte de un sistema cíclico, que manifiesta significante actividad 

farmacológica. Se ha reportado que algunos intervienen como reguladores de crecimiento,  

como repelentes o atrayentes de insectos (7) 

Fenilpropanoides:  

Uno de los grupos más numerosos y ampliamente distribuidos, estos compuestos se 

caracterizan por tener en su estructura un anillo aromático con uno o más grupos hidróxilos, 

algunos como los flavonoides, contienen quince átomos de carbono en su núcleo básico y 

están arreglados bajo un sistema C6-C3-C6; en el cual dos anillos aromáticos llamados A y B 

están unidos por una unidad de tres carbonos que pueden o no formar un tercer anillo y las 

cumarinas que en general son lactonas insaturadas y comprenden otra clase de compuestos 

C6-C3, prácticamente todas las cumarinas, poseen un sustituyente oxigenado en posición 7 

(7).
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La mayoría de estos compuestos constituyen la pared celular, algunos para proteger a la 

planta, otros establecen el color, olor y sabor. Los flavonoides son pigmentos naturales 

presentes en los vegetales y que protegen al organismo del daño producido por agentes 

oxidantes. Estos con base a esta estructura se permiten una multitud de patrones de 

sustitución y variaciones en el anillo C (8). 

 

Fig. 1. Algunos ejemplos de fórmulas químicas de flavonoides.  

A lo anteriormente mencionado encontramos dentro de este grupo, la siguiente clasificación:  

1. Flavanos: como la catequina, con un grupo-OH en posición 3 del anillo C. 

2. Flavonol: representados por la quercetina, que posee un grupo carbonilo en posición 4 y 

un grupo-OH en posición 3 del anillo C. 

3. Flavonas: como la diosmetina, que poseen un grupo carbonilo en posición 4 del anillo C y 

carecen del grupo hidroxilo en posición C3. 

4. Antocianidinas: que tienen unido el grupo-OH en posición 3 pero además poseen un 

doble enlace entre los carbonos 3 y 4 del anillo C 

Dentro de la diversa gama de grupos fenolicos el que mas resalta son las flavonas, por ser un 

grupo amplio y mayor constituyente biologico de los productos naturales. 
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3. FLAVONAS. 

Son estrucuturas fenólicas que contienen un grupo carbonilo. Constituyen la familia más 

amplia de fenoles naturales. Su actividad frente a los organismos, probablemente se debe a 

que forman complejos con las proteinas solubles. Otros flavonoides tienen en general 

actividad antiviral, como la glicirricina. Los flavonoides se encuentran en frutas, verduras, 

semillas y flores, así como en cerveza, vino, té verde, té negro y soja, los cuales son 

consumidos en la dieta humana de forma habitual y también pueden utilizarse en forma de 

suplementos nutricionales, junto con ciertas vitaminas y minerales. Los flavonoides se 

encuentran también en extractos de plantas como arándano, gingko biloba, cardo, mariano o 

crataegus. Desempeñan un papel importante en la biología vegetal; así, responden a la luz y 

controlan los niveles de las auxinas reguladoras del crecimiento y diferenciación de las 

plantas. Otras funciones incluyen un papel antifúngico y bactericida, confieren coloración, lo 

que puede contribuir a los fenómenos de polinización (8). 

Los flavonoides, también poseen una actividad antiinflamatoria como la luteonina la cual en 

estudios in vivo de inflamacion, esta disminuyó en orejas de ratones producida por acetato de 

miristatoforbol y ozaxolona. Así mismo Ginkgo biloba mostró que algunos de sus flavonoides 

como quercetina presentan inhibición de la secreción de TNF-α. Otras sustancias de 

naturaleza flavonoide han mostrado tener importante actividad antiinflamatoria in vitro como 

el caso de geraniina y corilagina, dos flavonoides aislados del extracto acuoso de té verde. (8). 

Se sabe que los flavonoides desde hace mucho tiempo ejercen diversos efectos biológicos 

como antioxidantes, agentes anticancerígenos y antimicrobianos, etc. Ellos son 

constituyentes comunes de la mayoría de las plantas medicinales y sus efectos terapeuticos 

ya se han descrito. Los flavonoides además representan una fuente inmensa paa la busqueda 

de nuevos candidatos de fármacos contra protozoos. El descubrimiento de nuevos farmacos 

contra potozoos es apremiante ya que algunos párasitos han incrementado su resistencia en 

forma gradual hacia las drogas convencionales, por lo que es necesario una mayor 

disponibilidad de agentes quimioterapéuticos que sean más efectivos, menos tóxicos y que 

brinden un menor costo a tratamientos de enfermedades endémicas (9) 

Ejemplos de estos son las chalconas aisladas de Dorstenia barteri var. subtriandularis que 

fueron evaluadas in vitro contra una cepa de Plasmodium falciparum, mostraron potenciales
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para el desarrollo antimalárico. Así mismo se reportan la accion atitripanosomal de las 

catequinas de Camellia sinensis contra dos diferentes estadios del desarrollo de Trypanosoma 

cruzi. (9) 

Soto en el 2010, estudiaron los mecanismos involucrados en actividad antimibiana del 

flavonoide epicatequina. Ellos evaluaron los efectos ultraestructurales producidos por este 

flavonoide en los trofozoítos de Entamoeba histolytica  (9,10) 

 

4. AMIBAS DE VIDA LIBRE 

La distinción entre los parásitos y protozoos de vida libre es generalmente dibujada con 

organismos que caen fácilmente en una u otra categoría. Algunas de las amibas de vida libre 

son inusuales, ya que se sitúan en la línea que separa los dos grupos de organismos y sin 

embargo son tan destructivas como cualquiera de los clásicos protozoos parásitos. A 

diferencia de sus homólogos de parásitos, estas no están bien adaptadas para el parasitismo; 

casi siempre matan a sus hospederos. Por otra parte, al ser de vida libre y ampliamente 

distribuidas en la naturaleza, no dependen de un huésped para su transmisión y difusión, ni 

la transmisión de huésped a huésped. Las amibas incluyen Acanthamoeba spp., Balamuthia, 

Naegleria fowleri, Sappinia diploidea, entre otros representantes que, en virtud de su 

capacidad para sobrevivir dentro de un huésped mamífero, están preadaptados para un 

estilo de vida seudo parasitaria y potencialmente patógena. Estos organismos han sido 

llamados amebas anfizoicas en reconocimiento a su capacidad de vivir aliadas 

endozoicamente, sin embargo, son capaces de existir en  vida-libre (11) 

En el caso de Naegleria se han aislado más de 30 especies a partir de fuentes ambientales, 

solo Naegleria fowleri ha sido aislada de humanos. N. fowleri es agente causal de la 

Meningoencefalitis Amebiana Primaria (MAP) la cual es una enfermedad mortal del Sistema 

Nervioso Central (12) 

Sin embargo para Acanthamoeba el caso es diferente, es la amiba mas común, presenta una 

distrubucion cosmopolita; siendo aislada de una variedad de habitats incluyendo desde 

regiones tropicales hasta las regiones articas. Dado a su amplia distribución en la naturaleza 

los seres humanos estan en mayor contacto con esta, por lo que podemos encontrar 

presencia de anticuerpos contra Acanthamoeba en las poblaciones humanas y animales.



 

 

7 

A pesar de las oportunidades para la infección, la acanthamoebiasis en las poblaciones es 

poco frecuente y a excepción de Acanthamoeba keratitis y Acanthamoeba castellani esta 

última causante de Meningoencefalitis Granulomatosa Amebiana (MGA), en su mayoría esta 

limitada a huéspedes inmunocomprometidos; la acanthamoebiasis se desarrolla lentamente, 

con un engañoso curso clínico desde el momento de la infección (11) 

Aunque, los números de infecciones causadas por estas amebas son bajos en comparación 

con otras parasitosis por protozoos (tripanosomiasis, toxoplasmosis, malaria, etc), su 

dificultad en el diagnóstico y el reto de encontrar tratamientos antimicrobianos óptimos, 

dada la morbilidad y mortalidad relativamente alta asociada con la encefalitis; han sido un 

motivo de preocupación para personal de laboratorio y parasitólogos clínicos. 

4.1 RESPUESTA INMUNE A AGENTES PATOGENOS 

El cuerpo está constantemente expuesto a microorganismos que se hayan en el ambiente, 

incluso si son expulsados por otros individuos. El contacto con estos microorganismos puede 

ocurrir por medio de superficies epiteliales externas e internas: la mucosa de vías 

respiratorias y gastrointestinales (13) 

Las mordeduras, picaduras de insectos y las heridas, ofrecen un sin fín de oportunidades 

para que se desarrollen infecciones causadas por microorganismos. Sin embargo la mayoría 

de las veces las superficies epiteliales del cuerpo contituyen una barrera eficaz contra casi 

todos los microorganismos, pero cuando un microorganismo logra evadir o superar las 

defensas innatas del hospedero y establece un sitio de infección local, se replica para 

permitir su transmisión en el cuerpo (13) 

La diseminación de un patógeno a menudo se contrarresta inicialmente por una respuesta 

inflamatoria que recluta más células y molecúlas efectoras del sistema inmunitario innato, 

desde vasos sanguineos locales, mientras que induce la coagulación adicional en el flujo 

descendente de manera que el agente patógeno no pueda diseminarse (13). 
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5. PROCESO INFLAMATORIO 

La inflamación es la reacción de los tejidos vivos a todas formas de lesión. Se trata de una 

respuesta normal y como tal, se espera que suceda cuando hay daño en tejidos; la 

inflamación es una respuesta fisiopatológica fundamental con la que el organismo se 

defiende frente a factores endógenos (necrosis tisular o rotura ósea) o factores exógenos como 

lesiones por agentes físicos (quemaduras), químicos (corrosivos), biológicos 

(microorganismos) e inmunológicos (reacciones de hipersensibilidad) (14;15).  

5.1 TIPOS DE INFLAMACIÓN  

La respuesta inflamatoria puede clasificarse en fases aguda o crónica, en cada una de las 

cuales intervienen mecanismos muy complejos.  

Cuando un tejido es lesionado y hay muerte celular es posible más de una respuesta. La 

zona lesionada puede ser sustituida por un tejido organizado de estructura y función 

idénticas a las originales. A esto se le denomina restitución, pero sólo puede darse si 

desaparece el agente lesivo, los detritus celulares se eliminan de la zona y las células 

especializadas destruidas pueden volver a crecer o regenerarse (16). 

La inflamación aguda comprende la reacción inmediata y temprana de un agente lesivo. Esta 

respuesta es relativamente inespecífica y sus funciones principales son el de eliminar los 

tejidos muertos, proteger frente a una lesión local y facilitar el acceso del sistema inmunitario 

a la zona afectada (15; 16).  

Si las células lesionadas no pueden regenerarse o la lesión local es tan intensa que ha 

destruido la arquitectura tisular, la restitución completa del tejido no siempre será posible. 

En tal caso la respuesta tisular consiste en reparar la zona afectada sustituyéndola por un 

tejido de cicatrización; proceso llamado reparación fibrosa. Pero si un agente lesivo persiste 

(sobre todo si se trata de una infección) y la destrucción tisular continua, los intentos de 

reparación fibrosa y las respuestas inmunitarias se producen al mismo tiempo. A esto se le 

denomina inflamación crónica (16) 

 



 

 

9 

5.2 FUNCIONES PRINCIPALES DE LA RESPUESTA INFLAMATORIA AGUDA 

La respuesta inflamatoria aguda posee tres funciones principales que son: 

1. La zona afectada es ocupada por un material transitorio denominado exudado 

inflamatorio agudo. El cual aporta proteínas, líquido y células de los vasos 

sanguíneos a la zona afectada, para poner en marcha la defensa local. 

2. Si existe un agente infeccioso en la zona lesionada, los componentes del exudado 

pueden destruirlo y eliminarlo. 

3. El tejido lesionado puede ser lesionado y parcialmente licuado, y los detritus 

eliminados de la zona lesionada. 

La respuesta inflamatoria aguda es controlada por la producción y difusión de mensajeros 

químicos derivados tanto de los tejidos lesionados como del exudado inflamatorio agudo (16). 

 

5.3. MANIFESTACIONES CLÍNICAS 

La inflamación aguda se manifiesta clínicamente por signos y síntomas característicos, que 

se presentan en mayor o menor grado: 

•Enrojecimiento 

•Tumefacción  

•Calor  

•Dolor 

El enrojecimiento y el calor de la inflamación aguda son consecuencia de la vasodilatación y 

el aumento del flujo sanguíneo en la parte inflamada y el edema se debe a la acumulación de 

exudado, especialmente a un componente líquido.  El dolor puede deberse a varios factores, 

entre ellos la presión sobre las terminaciones nerviosas o bien al efecto de ciertos factores 

químicos liberados para mediar la respuesta inflamatoria (14). 
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5.4 COMPOSICIÓN DEL EXUDADO INFLAMATORIO AGUDO  

El exudado inflamatorio agudo esta formado por: 

1. Líquido con sales y una elevada concentración proteíca incluidas las 

inmunoglobulinas. 

2. Fibrina, una proteína filamentosa insoluble de alto peso molecular. 

3. Muchos neutrófilos polimorfonucleares derivados de leucocitos sanguíneos. 

4. Algunos macrófagos, células fagocitarias que derivan de los monocitos sanguíneos.  

5. Algunos linfocitos  (16)  

Todos estos componentes salen de la sangre a consecuencia de los cambios que se producen 

en los vasos sanguíneos de los tejidos supervivientes de la zona lesionada. En resumen las 

fases son: 

1. Pequeños vasos sanguíneos adyacentes a la zona del tejido lesionado se dilatan 

inicialmente, con aumento de flujo sanguíneo, por lo que éste se hace más lento 

2. Las células endoteliales se hinchan y se retraen parcialmente, con lo que ya no 

forma un revestimiento interno completamente intacto 

3. Los vasos pierden líquido, permitiendo la salida de agua, sales y algunas 

proteínas de pequeño tamaño del plasma a la zona lesionada.  

4. Los neutrófilos polimorfonucleares circulantes inicialmente se adhieren a las 

células endoteliales hinchadas y luego migran activamente a través de la 

membrana basal vascular, pasando a la zona tisular lesionada. 

5. Mas tarde un pequeño grupo de macrófagos emigran de forma similar, al igual 

que lo hacen algunos linfocitos (16) 

Los principales cambios vasculares en la inflamación son el resultado del flujo y la dilatación 

de los vasos, así como el aumento de la permeabilidad de sus paredes, que permiten la 

difusión de las proteínas grandes y líquido. 
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6. MIGRACIÓN DE LOS NEUTROFILOS 

Desde el punto de vista cronológico, los mediadores de la inflamación van a producir 

básicamente dos efectos. En una primera fase inicial, alteraciones vasculares que facilitan el 

trasvase de moléculas desde la sangre al foco inflamatorio, así como la producción de edema. 

En una segunda fase, más tardía, las propias alteraciones vasculares, así como la liberación 

en el foco de factores quimiotácticos, determinan la llegada de células inmunes procedentes 

de la sangre y de los tejidos circundantes (14). 

Fase inicial: Llegada de moléculas 

1. Inmunoglobulinas. Los anticuerpos se unen y bloquean el germen y sus toxinas. 

La IgM e IgG activan el complemento por la vía clásica. La IgG, a su vez, se une 

a los receptores por la porción Fc (FcR) que presentan los fagocitos en su 

membrana, potenciando la fagocitosis. 

2. Factores del complemento. Además de la activación de la vía clásica indicada 

anteriormente, el complemento se puede activar por la vía alternativa, por 

productos liberados directamente por el germen. Cuando el complemento, 

siguiendo una u otra vía, alcanza la vía común produce la lisis del germen o la 

célula extraña inductora de la inflamación. Los factores C3a y C5a, actuando 

sobre receptores de membrana, activan al mastocito y basófilo induciendo la 

liberación de mediadores y amplificando, de esta forma, el fenómeno 

inflamatorio. El C5a es un potente factor quimiotáctico, mientras que el C3b, 

uniéndose a receptores de membrana de los fagocitos, potencia la fagocitosis 

(14) 

Fase tardía: Llegada de células 

1. Basófilo. Contribuye, junto con el mastocito, a la liberación de mediadores. 

2. Neutrófilo. Es de las primeras células en llegar al foco inflamatorio. Elimina al 

germen mediante fagocitosis o liberando factores tóxicos que contiene en sus 

gránulos citoplasmáticos y produciéndole, así, una muerte extracelular. 
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3. Monocito/Macrófago. Procedente de la sangre el monocito, y de los tejidos 

cercanos, el macrófago, llega al foco más tardíamente. El monocito, en los 

tejidos, se diferencía en macrófago. Esta célula presenta idénticas funciones a  

las señaladas para el neutrófilo. Actúa además, como célula presentadora del 

antígeno a las células específicas T y B, iniciando, de esta forma, la respuesta 

específica. El macrófago sintetiza un péptido inespecífico, la interleucina 1 (IL-

1), que es una auténtica hormona del Sistema Inmune, ya que pasando a la 

sangre produce efectos sobre distintas partes del organismo. Determina la 

aparición de fiebre, probablemente induciendo la síntesis de Prostaglandinas E, 

(PGE) en las células endoteliales que revisten los vasos sanguíneos del 

hipotálamo; a su vez la PGE actúan sobre el centro termorregulador. Sobre la 

médula ósea favorece la producción y liberación de neutrófilos. En el hígado 

incrementa la síntesis de proteínas de la fase aguda. A nivel local, la IL-1 activa 

la proliferación y diferenciación de las células T y B contribuyendo, así a la 

respuesta específica. También activa la proliferación de fibroblastos y 

producción de colágeno, fenómenos incluidos en la fase de reparación de la 

inflamación 

4. Linfocitos T y B. Potenciados por el macrófago inician la respuesta específica. 

Las células B procedentes de los tejidos linfoides asociados a tejidos o mucosas 

sintetizan IgE, que unidas al mastocito o basófilo pueden potenciar la 

inflamación. Por otra parte, las células T comienzan a producir linfoquinas que 

prolongan la inflamación en una respuesta inmune más elaborada. 

5. Eosinófilo. Aunque es una célula citotóxica en las infecciones parasitarias, 

parece además tener en la inflamación una función reguladora Factores del 

complemento. Además de la activación de la vía clásica indicada anteriormente, 

el complemento se puede activar por la vía alternativa, por productos liberados 

directamente por el germen.  



 

 

13 

 

6.1 CARACTERÍSTICAS DE LOS NEUTRÓFILOS  

Los neutrófilos son un tipo de glóbulo blanco, de tipo de granulocito, que se producen a 

partir de la maduración de células precursoras en la medula ósea, cuya principal función es 

fagocitar y destruir a bacterias y participar en el inicio del proceso inflamatorio. Los 

neutrófilos se caracterizan por tener un núcleo lobulado y gran cantidad de gránulos y 

lisosomas en su citoplasma con diferentes contenidos que les permiten realizar sus funciones 

específicas (17) 

Existen tres tipos de glóbulos blancos: linfocitos, monocitos y granulocitos. Los granulocitos 

reciben ese nombre por el aspecto granular que tienen al microscopio debido a la gran 

cantidad de gránulos y lisosomas que contienen. Los neutrófilos reciben ese nombre por no 

tener preferencia por colorantes ácidos ni básicos. Como características propias, además de 

la gran cantidad de gránulos, presentan un núcleo multilobulado (con 2 a 5 lóbulos) por lo 

que también se llaman leucocitos polimorfonucleares. Hay un 10% de neutrófilos que tienen 

un núcleo alargado y de grosor uniforme que son los neutrófilos bastonados. 

Los granulocitos provienen de la línea hematopoyética mieloide y tienen una diferenciación 

común con los macrófagos. Su principal función es fagocitar y destruir bacterias. Son los 

glóbulos blancos más abundantes en la sangre y su vida media es muy corta (de horas a 

días). Los neutrófilos son atraídos por quimiotaxis por productos procedentes de células 

muertas, polisacáridos bacterianos y productos de degradación del complemento. Al 

estimular su movilización salen de los vasos sanguíneos por diapédesis. Los neutrófilos 

tienen en su membrana receptores que reconocen anticuerpos, factores del complemento 

unidos a bacterias y polisacáridos bacterianos. Esto estimula la fagocitosis de las bacterias y 

su posterior destrucción. Los gránulos de los neutrófilos contienen gran cantidad de enzimas 

y sustancias para realizar su función: enzimas lisosomales, catepsina G, colagenasa 

inespecífica, colagenasa G, fosfolipasa A2, fosfatasa alcalina, fagocitina (18) 
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7. FÁRMACOS PARA EL TRATAMIENTO INFLAMATORIO 

Los antiinflamatorios esteroideos o glucocorticoides Son los más potentes antiinflamatorios, 

actúan sobre la inflamación por diversos caminos, por ejemplo, reducen el número y la 

activación de eosinófilos, desencadenando la apoptosis de los mismos y disminuyendo 

algunos de sus factores quimiotácticos que incluyen las IL-3 y 5, el factor estimulador de 

colonias de granulocitos y macrófagos, exotoxina y la citoquina RANTES (citoquina expresada 

y secretada en células T normales), entre otras. También reducen la proliferación de linfocitos 

T, e inducen la apoptosis de los mismos, al disminuir la acción de la IL-2. Disminuyen 

también la cantidad de monocitos (células presentadoras de antígeno), células dendríticas, 

mastocitos, y otras células inflamatorias, y por lo tanto inducen una disminución en la 

producción de citoquinas y mediadores proinflamatorios. Estos efectos son producidos por 

diversos mecanismos, que incluyen entre otros la síntesis de proteínas con efecto 

antiinflamatorio y la inhibición de la síntesis de numerosos factores proinflamatorios y de 

crecimiento. En este grupo de fármacos se encuentran la dexametasona, prednisona, 

prednisolona, metilprednisolona, cortisona, hidrocortisona, mometasona, entre otros (19). 

7.1 Efectos Adversos 

Hiperglucemia, glucosuria, redistribución de grasa (cara de luna llena, cuello de búfalo), 

debilidad muscular (miopatía esteroidea) secundaria al efecto anti-anabólico. Riesgo de 

fracturas y dificultad para su consolidación. Osteoporosis. Edemas de hipertensión y 

agravamiento de la insuficiencia cardíaca congestiva. Incremento de susceptibilidad a las 

infecciones y agravamiento de las mismas. Trastornos psíquicos. Euforia, depresión. La 

sensación de bienestar que producen puede incrementar el apetito y el pulso. Trastornos 

oculares: Cataratas e incremento de la presión intraocular, sobretodo en niños. Alteraciones 

digestivas: Dispepsia, riesgo de úlcera gástrica, sobre todo en pacientes predispuestos (20). 
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7.2 Los analgésicos, antipiréticos, antiinflamatorios no esteroides (AINEs) 

Los AINEs son un grupo de agentes de estructura química diferente que tienen como efecto 

primario inhibir la síntesis de prostaglandinas a través de la inhibición de la enzima COX. 

Estas drogas comparten acciones farmacológicas y efectos indeseables semejantes. Los 

AINEs son sustancias capaces de suprimir los signos y síntomas de la inflamación, algunos 

también ejercen acciones antipiréticas y analgésicas pero son sus propiedades 

antiinflamatorias las que los hacen útiles en el tratamiento de trastornos en los cuales el 

dolor está relacionado con la intensidad del proceso inflamatorio (19). 

Estos fármacos se agrupan en varias clases químicas: 

1. Salicilatos: AAS, diflunidal, salicilato sódico 

2. Paraaminofenoles: Paracetamol 

3. Pirazolonas: Metamizol, propifenazona, fenilbutazona 

4. Ácidos propiónicos: Ibuprofeno, naproxeno, fenoprofeno, ketoprofeno 

5. Ácidos acéticos: Indometacina, sulindaco, diclofenaco, ketorolaco, aceclofenaco 

6. Ácidos antranílicos: Ac. Mefenámico, ac. meclofenámico 

7. Oxicams: Piroxicam, tenoxicam, meloxicam 

8. Inhibidores selectivos COX-2: Rofecoxib, celecoxib 

9. Otros: Nabumetona, Nimesulida 

 

7.2.1 Efectos Adversos 

Aun cuando los AINEs generalmente son bien tolerados, se asocian a una amplia gama de 

efectos adversos potenciales. Su toxicidad mayor se presenta en el tracto gastrointestinal, 

renal y cardiovascular. Estos inhiben la síntesis de prostaglandinas que están asociadas a la 

mucosa gástrica, plaquetas, riñones y pulmones (20) 
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8. MEDICINA ALTERNATIVA 

Por lo anteriormente mencionado, la incorporación y utilización de la medicina tradicional, 

en el tratamiento de diversas enfermedades ha aumentado en los últimos años. Además de 

ser una alternativa muy común en nuestro país.  

La medicina tradicional o alternativa es todo el conjunto de conocimientos, aptitudes y 

prácticas basados en teorías, creencias y experiencias indígenas de las diferentes culturas, 

sean o no explicables, usados para el mantenimiento de la salud, así como para la 

prevención, el diagnóstico, la mejora o el tratamiento de enfermedades físicas o mentales, 

que ha sido adoptada por otras poblaciones (distintas de su cultura de origen) que suele 

denominarse medicina alternativa o complementaria. En la cual generalmente se utilizan 

hierbas o materiales herbarios, preparaciones y productos herbarios, acabados; cuyos 

ingredientes activos son partes de plantas u otras materias vegetales (18). 

Uno de los tratamientos alternativos de gran interés es el propóleo, el cual presenta más de 

300 compuestos químicos; que han sido descritos en propóleos de diversos orígenes (21). 

Incluso se ha encontrado presencia de flavonoides en muestras comerciales (22). 

Investigaciones sobre propóleos en diferentes aéreas geográficas han mostrado diferencias en 

su composición química y sus propiedades biológicas (23).  

Motivo por el cual es de suponerse que propóleos de diferentes regiones, tendrán diferentes 

propiedades biomédicas. Por lo que en este trabajo se pretende evaluar las diferencias entre 

algunas propiedades medicinales de dos propóleos de diferentes estados de la República 

Mexicana.
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9. ANTECEDENTES 

 

Como se ha mencionado anteriormente, el propóleo presenta diferentes propiedades 

biológicas como lo son la antimicrobiana, antiinflamatoria, anti-fúngica, entre muchas otras. 

Existen pocas publicaciones sobre el propóleo y sus propiedades, la mayoría de estas evalúan 

los efectos de los extractos como de sus compuestos aislados e identificados en propóleos de 

diferentes países. 

 

La actividad antiparasitaria se ha descrito contra Leishmania, Trypanosoma y Plasmodium, 

cabe destacar que para este último se evaluó el efecto de un propóleo cubano contra 

Plasmodium presentando una inhibición antimalárica de un 50% (con una CL50 de 0.2 

mg/ml); obteniendo una correlación positiva entre la actividad biológica y la composición 

química del propóleo, la cual reportan presencia de flavonoides (24). 

 

Rivera 2013, evaluó la actividad antimicrobiana de cinco propóleos de distintas áreas de la 

República Mexicana, obteniendo una inhibición del crecimiento tanto de bacterias como de 

hongos. (25) 

 

Así mismo, se evaluó la actividad antimibiana de un propóleo de Turquía sobre 

Acanthamoeba keratitis, presentando una actividad amebicida con una concentración de 

7.81 mg/ml (26).    

 

Respecto a la actividad antiinflamatoria, se ha comparado al propóleo con el efecto del 

diclofenaco, estudiándolo en un modelo de edema plantar inducido por carragenina, 

obteniendo que entre el propóleo y el diclofenaco no existen diferencias significativas (27).  

Naito, et al (2007) estudio el efecto antiinflamatorio de un ungüento de propóleo sobre el 

modelo de edema plantar inducido por carragenina, obteniendo un resultado de inhibición 

moderada del edema, además midió la presencia de leucocitos, por medio del método de 

placa agarosa, obteniendo un efecto inhibitorio de presencia de leucocitos (28).  
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II. OBJETIVOS. 

 

1. Objetivo General. 

Caracterizar algunas propiedades medicinales de dos propóleos de los estados de Guanajuato 

y Estado de México. 

2. Objetivos particulares: 

 Determinar el efecto antiamibiano del extracto etanólico del propóleo del Estado de 

Guanajuato y Estado de México. 

 Evaluar la actividad anti-inflamatoria del extracto etanólico del propóleo obtenido 

del Estado de Guanajuato y Estado de México en el modelo de inducción de edema 

por carragenina. 

 Determinar la presencia de granulocitos por medio de técnicas histológicas.   

 Evaluar la inhibición de la migración de neutrófilos a la cavidad peritoneal. 

 Realizar la caracterización química de los metabolitos secundarios mediante el 

análisis de Cromatografía Líquida de Alta Resolución (HPLC) y Cromatografía de 

Gases acoplada a Espectrometría de Masas (GC-MS) comparando con estándares. 
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III. MATERIALES Y MÉTODOS. 

Los extractos; de propóleo Guanajuato y Estado de México, fueron proporcionados por la 

Dra. Margarita Canales Martínez del Laboratorio de Farmacognosia de la Unidad de Biología, 

Tecnología y Prototipos (UBIPRO), FES Iztacala. 

 

1. Efecto antiamibiano del extracto etanólico de diferentes propóleos sobre 

Acanthamoeba castellani y Naegleria fowleri. 

Para probar el efecto del extracto sobre los trofozoitos de N. fowleri y A. castellanii se realizó 

una curva patrón de la siguiente manera:  

En una placa de 96 pozos para cultivo celular, se agregó a cada pozo 50 µl de medio. Excepto 

en el primer pozo, en este se ajustó la suspensión de amibas a 2 X106 en 200 µl y se agregó 

al primer pozo. A continuación se mezclaron las amibas del primer pozo con la micropipeta 

entre 5 y 10 veces se tomaron 100 µl y  se pasaron al segundo pozo, así sucesivamente se 

realizaron diluciones hasta llegar al pozo 12. Se incubó la placa a 37ºC por 30 min. 

Posteriormente se eliminó el medio, se lavó la placa con solución salina (dos veces). Se fijaron 

las células con 100 µl de metanol por 30 segundos. Se retiró el resto de metanol. Después se 

agregaron 100 µl de solución de Cristal Violeta por pozos (0.1% en agua destilada). Se incubó 

de 10 a 15 min a temperatura ambiente en oscuridad. Transcurrido el tiempo se eliminó el 

colorante, sacudiendo la placa. Se volvió a lavar con solución salina. Posteriormente 

solubilizó las células agregando 100 µl de SDS al 1% (1 gramo de SDS en 100 ml de etanol al 

50%), se pasó a leer en lector de ELISA a una longitud de onda de 570 a 690 nm. Una vez 

obtenida la curva patrón, se realizaron las interacciones con el extracto etanólico de los 

diferentes propóleos para determinar la Concentración Letal Media (CL50), siguiendo la 

técnica de viabilidad celular por Cristal Violeta. Los valores de absorbancia se graficaron 

contra el número de amibas 
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2. Ensayo antiinflamatorio utilizando el modelo de Edema Plantar. 

Se obtuvieron ratas macho de la cepa Wistar (180-200gr) las cuales tuvieron  una 

alimentación estándar, a una temperatura de 20-25 °C y se formaron   6 grupos de 3 ratas 

por grupo: 

Grupo 1) Carragenina 100μl (Control -) 

Grupo 2) Dexametasona 10mg/Kg de peso. (Control +) 

Grupo 3) Extracto de propóleo a 250mg/Kg de peso. 

Grupo 4) Extracto de propóleo a 500mg/Kg de peso.       Experimentales 

Grupo 5) Extracto de propóleo a 750mg/Kg de peso 

A los seis grupos (n=3) de ratas Wistar machos (180-200 gr) en ayuno de 8h, con acceso libre 

de agua, se les administró oralmente, mediante cánula: 250, 500 y 750 mg/kg de extracto 

etanólico del propóleo obtenido del Estado de Guanajuato y del Estado de México. EI grupo 

control positivo recibió dexametasona (10 mg/kg, vía oral) disuelta en solución salina estéril, 

el grupo control negativo recibió solución salina estéril (10ml/kg, vía oral). Una hora después 

se les inyectó 100 µl de carragenina al 1 % en el cojinete plantar de la pata derecha trasera. 

El volúmen de la pata se midió antes y después de la inyección de carragenina o solución 

salina por el desplazamiento del método mercurio (29). EI grosor de la pata se midió a los 

tiempos 0, 1, 2, 3 y 4 horas después de la inyección de la carragenina. Después se 

sacrificaron a las ratas en cámara de CO2. Se utilizó la siguiente ecuación para el cálculo del 

porcentaje de inhibición de la inflamación: 

 

% 𝐼𝑛ℎ𝑖𝑏𝑖𝑐𝑖ó𝑛 =
[(𝐶𝑡 − 𝐶𝑜)𝑐𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙 − (𝐶𝑡 − 𝐶𝑜)𝑡𝑟𝑎𝑡𝑎𝑑𝑜]

(𝐶𝑡 − 𝐶𝑜)𝑐𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙
 𝑥100 

Dónde: 

Ct. es el valor del desplazamiento de volumen al tiempo X 

Co. es el valor del desplazamiento de volumen al tiempo cero 
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3. Técnica Histológica; tinción de Hematoxilina-Eosina. 

Se obtuvieron muestras de los organismos control y experimentales (la pata derecha de cada 

organismo). Las muestras fueron fijadas 24hr en fijador de sales de zinc (FSZ) (30).  

Se descalcificaron con EDTA al 7% con cambios cada dos días durante una semana, después 

fueron procesadas por la técnica histológica de rutina, con líquido intermedio de alcohol 

butílico, se incluyeron de Paraplast (Merck) y se cortaron (solo el área inflamada) a 5 micras. 

Se utilizó la tinción de Hematoxilina-Eosina (H-E) (31) 

4. Técnica de la inhibición de la migración de neutrófilos a la cavidad peritoneal. 

Ratones macho de la cepa Balb/c de 8 semanas de edad y se formaron 4 grupos de 5 ratones 

por grupo. 

Grupo 1: Control testigo (solución salina) 

Grupo 2: Extracto de propóleo a 500mg/Kg de peso (experimentales Edo. de 

Guanajuato y el Edo. de México) 

Grupo 3: Carragenina 100l (Control -)  

Grupo 4: Dexametasona 10mg/Kg de peso. (Control +) 

Se utilizaron ratones machos BALB/c de 8 semanas de edad y se formaron 4 grupos (n=5), 

los cuales quedaron conformados de la siguiente manera: 

Los ratones fueron pesados y puestos en ayuno 6 horas antes de iniciar el experimento. Al 

grupo 1 sólo se le administró solución salina estéril, al grupo 2 se les administró por vía oral, 

500 mg/kg del extracto etanólico de propóleo del Edo. de Guanajuato y  otro el Edo. de 

México, al grupo 3 se le administró  dexametasona (0.5 mg/kg). Una hora después de la 

administración del extracto etanólico, se les inyectó dentro de la cavidad peritoneal a los 4 

grupos, 3 ml de carragenina (100 g/ml, preparada con solución salina estéril). Cuatro horas 

después, la cavidad peritoneal se lavó con 5 ml de PBS frío, complementado con suero fetal 

bovino al 5%. El líquido recuperado se centrifugó a 1500 rpm durante 10 min, se retiró el 

sobrenadante y el paquete celular se contó en una Cámara de Neubauer para hacer alícuotas 

de 1 X 106 células, para realizar la tinción para el análisis por citometría de flujo. Una vez 

obtenidas las alícuotas de las células, se tiñeron con 20 l de anticuerpos anti-ratón 

acoplados a fluorocromos CD11c (FITC) y GR-1(PE-Cy5). Las células se incubaron con los 

anticuerpos por 30 min a 4 oC y en oscuridad. Después de la incubación, se lavaron las 
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células para quitar el exceso de anticuerpos agregando 900 l de PBA y centrifugando a 1500 

rpm por 5 min. Se retiró el sobrenadante y se fijaron las células con 600 l de 

paraformaldehido al 1%. Se conservaron en oscuridad y a  4oC para analizarse por citometría 

de flujo. 

5. CARACTERIZACIÓN QUÍMICA 

Se realizó una caracterización química por medio de un análisis con una Cromatografía 

Líquida de Alta Resolución (HPLC), así como una Cromatografía de Gases acoplada a 

Espectometría de Masas. Utilizando un Cromatógrafo de Gases Modelo 6850 y un 

Espectrómetro de Masas Modelo 5975 C. Columna RTX 30 m. de largo por 0.25 mm de 

diámetro interno por 25 micras de película. 

Condiciones de corrida: 

 Temperatura del inyector: 250°C. 

 Modo de inyección: Split. 

 Radio: 33.5:1 

 Flujo del Split: 29.9 ml/min. 

 Flujo de corrida: 35 cm/s. 

Horno: 

 Temperatura inicial: 70°C 

 Rampa de calentamiento: 8°C por minuto hasta 270°C., segunda rampa: 10°C por 

minuto hasta 290°C, se mantiene 6 min. 

 Tiempo de corrida total: 35 minutos. 

 Línea de transferencia: 290°C. 

Se hizo la caracterización química de los propóleos Guanajuato y Edo. de México para 

compararlos con los estándares de la biblioteca del equipo, mediante cromatografía líquida 

de alta resolución (HPLC por sus siglas en inglés), utilizando una columna Discovery C-18, 

de 250 x 4.6 mm, tamaño de partícula 5 µm. Corrida isocrática con mezcla de MeOH-

acetonitrilo-agua (25-25-50), flujo de 1 ml/min. Detector de arreglo de diodos (DAD) a 

longitud de onda de 260 nm con barrido completo de 200-400 nm. 
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IV. RESULTADOS 

1. Efecto antiamibiano del extracto etanólico de diferentes propóleos sobre 

Acanthamoeba castellanii y Naegleria fowleri. 

Como se puede observar en la figura 2 y 3 los propóleos del estado de Guanajuato y Edo. de  

México muestran un efecto dosis dependiente sobre las amibas de vida libre Acanthamoeba 

castellani y Naegleria fowleri. 

La CL50 de los extractos etanólicos de los propóleos Edo. de México y Guanajuato sobre A. 

castellanii fue de 0.677 mg/ml y 0.617 mg/ml 

respectivamente. 

 

Figura 2. Efecto de los extractos etanólicos de los propóleo Edo. de México (a) y Guanajuato (b), sobre 

A. castellani mediante la Técnica de Viabilidad Celular por Cristal Violeta.  

CL50 = 0.677 mg/ml 

R2=0.97 R2=0.97 

CL50 = 0.617 mg/ml 

a b 
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Por lo  que respecta a la actividad de estos propóleos contra Naegleria fowleri la CL50 que se 

obtuvo para el extracto del propóleo del Edo. de México fue de 0.015 mg/ml y de 0.012 

mg/ml para el extracto de propóleo de Guanajuato.  

 

Figura 3. Efecto de los extractos etanólicos de los propóleo Edo. de México(a) y Guanajuato b), sobre N. 

fowleri mediante la Técnica de Viabilidad Celular por Cristal Violeta.  

 

Como se puede observar los propóleos del Edo. de México y Guanajuato presentaron una 

CL50 de 0.677 mg/ml y 0.617 mg/ml para A. castellani, y para N. fowleri una CL50 de 

0.015mg/ml y 0.012mg/ml respectivamente. Sin embargo, es importante señalar que las 

concentraciones usadas de los propóleos a y b sólo obtuvieron un porcentaje de mortalidad 

de 60% para A. castellani, y 80% para N. fowleri. Lo que sugiere que los trofozoitos de A. 

castellani son más resistentes que los de N. fowleri, al interaccionar con los propóleos. 

 

 

 

 

R2= 0.97 R2= 0.97 

CL50= 0.015 mg/ml CL50= 0.012 mg/ml 

a b 
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2. Ensayo anti-inflamatorio utilizando el modelo de Edema Plantar. 

El edema producido en la pata trasera de las ratas, se midió durante 4 horas después de la 

inyección de carragenina. Como puede observarse en la figura 4 y 5 el grupo control negativo 

(carragenina) muestra un mayor incremento en el porcentaje de inflamación correspondiente 

al tiempo máximo, el cual fue considerado como el 100% de inflamación. El grupo control 

positivo (dexametasona) en el mismo lapso de tiempo mostró un porcentaje de 20% de 

inflamación, lo cual nos muestra que nuestro grupo control positivo (dexametasona 10 

mg/kg) previene la formación de edema. 

En cuanto a los propóleos Edo. de México y Guanajuato, para ambos las tres 

concentraciones (250 mg/kg, 500 mg/kg y 750 mg/kg) mostraron una actividad anti-

inflamatoria y para ambos la mejor concentración fue de 500 mg/kg; ya que como se puede 

observar en la figura 4, no existen diferencias significativas entre las concentraciones de 500 

mg/kg y 750 mg/kg con respecto a la disminución del edema plantar. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4. Efecto del extracto de propóleo Guanajuato sobre el edema inducido por 0.1ml de 

carragenina en una extremidad de ratas Wistar. 

Efecto Anti-inflamatorio del propóleo Guanajuato 
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Figura 5. Efecto de los extractos de propóleo Guanajuato y Edo. de México administrados vía oral 

sobre el edema inducido por 0.1ml de carragenina en una extremidad de ratas Wistar. 

 

 

Efecto Anti-inflamatorio del propóleo Edo. 

de México 
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3. Técnica Histológica; tinción de Hematoxilina-Eosina. 

Posterior al ensayo anti-inflamatorio, se realizó un análisis histológico por medio de la 

técnica de tinción de Hematoxilina-Eosina, realizando cortes histológicos de las patas 

derechas de los organismos usados en dicho ensayo, donde se observó en los tejidos la 

presencia de células inflamatorias. 

En la fig. 6 se puede apreciar los cortes histológicos de las muestras obtenidas de los 

organismos control (control, dexametasona, carragenina) y experimentales (Edo. México y 

Edo. Guanajuato); en ellas se puede observar en color rosa el tejido muscular; mientras que 

en color morado el infiltrado inflamatorio (en este caso granulocitos). 

Como era de esperarse en la muestra control (C) se nota el tejido sin daño alguno, mientras 

que en el de carragenina (CR) se puede observar que se encuentra daño en el tejido 

muscular, y la presencia de infiltrado inflamatorio. 

En comparación con la  muestra C y CR  la muestra de dexametasona (Dx), se observa que el 

tejido no presenta daño alguno, no obstante sí muestra poco infiltrado inflamatorio, esto es 

debido a que, este medicamento es un corticosteroide comúnmente usado como anti-

inflamatorio. 

Para el caso de las muestras de propóleo Edo. de México y Edo. de Guanajuato 

comparándolas con la muestra C, para la dosis de 500 mg/kg, se puede observar  un daño 

moderado en el tejido muscular tanto para el caso de propóleo Edo. de México como el 

propóleo del Edo. Guanajuato, sin embargo para el Edo. México la presencia de infiltrado 

inflamatorio es poca, a comparación con el corte de Edo. de Guanajuato, el cual presenta  un 

acúmulo de infiltrado inflamatorio; sin embargo ambos cortes histológicos comparados con 

CR presentan menor cantidad de dicho infiltrado, por lo que se puede confirmar un efecto 

anti-inflamatorio, corroborando el presentado en los gráficos estadísticos del ensayo de 

edema plantar.  

Para el caso de la dosis de 750 mg/kg, se puede observar una menor presencia de infiltrado 

inflamatorio para Edo. de México como para Edo .de Guanajuato, comparada a la muestra de 

CR; no obstante, se muestra un mayor daño a nivel tejido, en comparación con la dosis de 

500mg/kg. 
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Figura 6. Tinción H-E de los tejidos de los grupos: Control, Carragenina, Dexametasona y Tratamiento 

en concentración de 500 mg/Kg y 750 mg/kg (extractos de los propóleos de Guanajuato y Edo. de 

México). 

Control H-E 40X (C) 

Dexametasona H-E 40X (Dx) 

Edo. México. 750 mg/Kg  H-E 40X  

Carragenina H-E 40X (CR) 

Guanajuato 500 mg/Kg H-E 40X Guanajuato 750 mg/Kg H-E 40X 

Edo. México 500 mg/Kg H-E     40X 

Tejido muscular sin daños 

Tejido muscular sin daños 

Tejido muscular dañado 

Mayor daño 

tejido muscular  

Tejido 

muscular 

daño 

moderado 

 

Daño 

moderado 

Infiltrado 

inflamatorio (en 

morado)  

 

 

Infiltrado 

inflamatorio 
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4. Técnica de la inhibición de la migración de neutrófilos a la cavidad peritoneal. 

Por medio de citometría de flujo se determinó el efecto de los propóleos, en la figura 7, se 

puede observar que el grupo de carragenina muestra un incremento considerable de 

neutrófilos que migraron a la cavidad peritoneal con respecto al grupo control (solución 

salina), donde se registró 7 neutrófilos contra 1120 de carragenina. 

Por otra parte el grupo de dexametasona mostró una reducción de neutrófilos que migraron a 

esta cavidad de 1120 a 28. Con respecto a los propóleos, el que presentó una mayor 

disminución de migración fue el del Edo. de Guanajuato de 1120 a 91 por 183 del Edo. de 

México. Estos resultados muestran que el tratamiento con los propóleos presenta una 

reducción de la migración de neutrófilos que es estadísticamente significativa con respecto al 

grupo con carragenina, (ANOVA P<0.05) (obsérvese Fig. 8) 

Figura 7 Citometría de Flujo, donde se muestra el número de neutrófilos que emigraron en la cavidad 

peritoneal. 
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Figura 8. Reducción de la migración de neutrófilos (donde   es igual a la diferencia significativa con el 

grupo de dexametasona  y  * es igual a la  diferencia significativa con el grupo control). 
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5. CARACTERIZACIÓN QUÍMICA 

5.1 CROMATOGRAFÍA DE GASES ACOPLADA A ESPECTROMETRÍA DE MASAS 

En la Cromatografía de Gases acoplada a Espectrometría de Masas, de los propóleos del Edo. 

de México y Guanajuato (figura 9 y 10), se puede observar diferencias entre los componentes 

de cada propóleo. 

Para el propóleo del estado de Guanajuato de acuerdo al tiempo de retención y por sus 

patrones de fragmentación se obtuvieron e identificaron cinco compuestos que forman parte 

del extracto etanólico siendo el mayor presencia la Pinocembrina con un 42.53%, seguido del 

Metil éster del ácido oleico con 10.80%, así como Metil éster del ácido paltmítico obteniendo 

9.12%, Naringenina con 7.91% y Ácido palmítico con un 4.81%, los cuales se muestran en el 

cuadro 2. 

 

Figura 9. Cromatografía de gases del propóleo de Guanajuato. 
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Cuadro 1. Compuestos presentes en el propóleo de Guanajuato. 

Nombre en 

Español 

Tiempo de 

Retención(min) 

Porcentaje de 

Abundancia 
Estructura Química 

PROPIEDADES 

MEDICINALES 

Metil éster del 

ácido palmítico 
19.919 9.12 

 
Vasodilatador  

Ácido palmítico 20.093 4.81 

 

Antiparasitario, 

Antifúngico y Pro-

inflamatorio 

Metil éster del 

ácido oleico 
22.002 10.80 

 

- 

Pinocembrina 26.417 42.53 

 

Anti-Inflamatoria, 

Antifúngico, 

Antimicrobiana 

Naringenina 28.104 7.91 

 

Antimicrobiana y 

Anti-inflamatoria 
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El propóleo del Estado de México de acuerdo a sus patrones de fragmentación y al tiempo de 

retención, se identificaron 14 compuestos que forman parte del extracto etanólico, teniendo 

entre sus compuestos Pinocembrina (3.15%), Pinostrobina (1.05%), Cardamonina (5.22%), 

entre otros, los cuales se muestran en el en el cuadro 3. 

 

 

                     Figura 10. Cromatografía de gases del propóleo del Estado de México. 
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Cuadro 2. Compuestos presentes en el propóleo del Estado de México. 

Nombre en 

Español 

Tiempo de 

Retención(min) 

Porcentaje de 

Abundancia 

Estructura 

Química 

Propiedades 

Medicinales 

Feniletil 

alcohol 
7.760 1.17 

 

Antiséptico, 

Antibacteriano Y 

Antimicrobiano 

α-

curcumeno 
13.965 0.91 

 

Antibacteriana Y 

Anti-fúngica 

γ-eudesmol 16.303 1.02 

 

Antibacteriana Y 

Antitrypanozom

al 

α-copaeno-

11 ol 
16.539 0.71 

 

Antibacteriana 

α-eudesmol 16.633 2.50 

 

- 

Cloruro de 

cinamilo 
22.409 0.66 

 

- 

Octacosano 23.034 4.02 
 

- 

Eicosano 24.100 0.53  - 
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3,5,6,7,8,8 a-

hexahidro-4, 8a-

dimetil-6-(1-

metiletenil)-2 

(1H) naftalenona 

24.473 10.63 

 

- 

4-11-

selinadieno 
25.090 5.34 

 

- 

Cardamonin

a 
25.518 5.22 

 

Anti-fúngico 

Pinocembrin

a 
26.396 3.15 

 

Antiinflamatoria 

Anti-fúngico Y 

Antimicrobiano 

Pinostrobina 27.419 1.05 

 

Antiinflamatoria  
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5.2 CROMATOGRAFÍA LÍQUIDA DE ALTA RESOLUCIÓN (HPLC) 

Se sometieron al análisis por medio de HPLC los extractos etanólicos de los propóleos del 

Edo. de México y Guanajuato. Los cromatogramas se muestran a continuación en las figuras 

11 y 12. Así mismo, de cada uno de los propóleos, se muestran, sus máximas absorciones 

bajo luz ultra violeta (λmáx) y  tiempo de retención, los compuestos que contienen las 

muestras (cuadros 3 y 4). Donde se puede confirmar la presencia de pinocembrina en ambos 

extractos.  

 

 

Figura 11. Cromatograma del propóleo de Guanajuato.
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Cuadro 3. Tiempo de retención y λmáx del propóleo de Guanajuato. 

No. Compuesto Tiempo de 

Retención (min) 

máx (nm) Compuesto 

1 1.42 292 Fenol 

2 1.81 290 Fenol 

3 2.12 284 Fenol 

4 3.07 272 Fenol 

5 3.84 
284   

Sh; 326 

Flavanona 

6 4.40 292, 330 Isoflavona 

7 5.03 254 N.I. 

8 5.41 
284 

Sh: 330 

Flavanona 

9 5.68 266, 290 N.I. 

10 6.61 
288 

Sh: 320 

Flavanona 

11 7.34 
292 

Sh: 340 

Flavanona 

12 8.11 
292 

Sh: 350 

Flavanona 

13 10.07 
286 

Sh: 326 

Flavanona 
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14 11.29 268, 298, 368 Flavonol 

15 12.59 266, 356 Flavonol 

16 13.92 256, 268, 356 Flavonol 

17 16.02 290 Pinocembrina 

18 20.32 
292 

Sh: 340 

Flavanona 

19 24.52 266, 312 Isoflavona 

20 26.62 266, 292 N.I. 

21 32.61 266, 356 Flavonol 

22 37.72 254, 356 Flavonol 

23 41.36 
294 

Sh: 330 

Flavanona 

N.I.= No Identificado 
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Figura. 12. Cromatograma del propóleo del Estado de México. 
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Cuadro 4. Tiempo de retención y λmáx del propóleo del Estado de México. 

No. 

Compuesto 

Tiempo de Retención 

(min) 
máx (nm) Compuesto 

1 1.29 284 Fenol 

2 1.85 290 Fenol 

3 2.25 280 Fenol 

4 2.59 272 Fenol 

5 3.42 286, 318 Isoflavona 

6 4.32 278 Flavanona 

7 6.29 304 Ácido fenólico 

8 7.95 290 Fenol 

9 11.69 268, 292, 336 Flavona 

10 13.55 298, 326 N.I. 

11 14.19 294, 326 N.I. 

12 14.75 290 Pinocembrina 

13 18.05 270, 290, 336 N.I. 

14 22.27 266, 312 Isoflavona 

15 39.75 
290 

Sh: 330 
Flavanona 

N.I.= No Identificado. 
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V.DISCUSIÓN 

En este trabajo se presentan por primera vez resultados de dos propóleos originarios de 

México, sobre amibas de vida libre y actividad antiinflamatoria, así como su caracterización 

química. Lo antes mencionado es de suma importancia ya que en México hay una limitada 

producción del propóleo, esto se debe a que la mayoría de los apicultores se enfocan más a la 

producción de miel, dado a que desconocen el procedimiento de extracción o incluso su 

valor, además de la falta de demanda de este producto por parte de empresas contribuyendo 

al lento desarrollo y producción del propóleo.     

El propóleo se ha utilizado en la medicina popular durante mucho tiempo, por sus efectos 

antimicrobianos, antiinflamatorios, anti-fúngicos, entre otros. Esto debido a que los 

componentes químicos de los propóleos son cuantitativamente y cualitativamente variables, 

dependiendo de la región geográfica, vegetación y tiempo de colecta (32; 4) 

Las amibas de vida libre presentan una fuerte resistencia a diferentes fármacos, pero son 

muy susceptibles a Anfotericina B, un fármaco establecido clínicamente por su eficacia 

contra Naegleria fowleri, responsable de la Meningoencefalitis Amebiana Primaria (MAP) y 

fármacos azólicos (clotrimazol, miconazol ketoconazol, fluconazol, itraconazo) en caso de 

Acanthamoeba castellani responsable de la meningoencefalitis granulomatosa amebiana 

(MGA); sin embargo es un antibiótico muy tóxico usado hoy en día, ya que causa seria 

toxicidad renal, efectos hepáticos y daño en otros órganos. Por lo que este trabajo ofrece 

evidencia científica del posible uso del propóleo contra las amibas de vida libre. 

Como se muestra en los resultados los propoleos tuvieron actividad contra Naegleria fowleri y 

Acanthamoeba castellani , en donde de manera interesante, A. castellani mostró una mayor 

resistencia que Naegleria (figura 2 y 3). Aunque solo se usaron trofozoitos, se ha observado 

que tanto estos como los quistes presentan carracteristicas semejantes en sus nucleos, por 

lo que se puede suponer que la resistencia de Acanthamoeba se debe a que puede 

permanecer viable en los cultivos por meses e incluso años; lo cual podría explicar su amplia 

distribución y su alta incidencia en el ambiente (33) 

Los propoleos tuvieron un fecto antiamibiano contra A. castellani presentando una CL50 de 

0.67 mg/ml para Edo. de México y 0.61 mg/ml para el Edo. de Guanajuato (figura 2). Estos 

resultados son comparables con el estudio realizado por Vural, et al (2007) con propóleo de 

Trabzon Turquía contra Acanthamoeba keratitis; en donde se presenta una mayor actividad  
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antiamibiana, en concentraciones de propóleo menores a 7.81 mg/ml, con respecto al control 

(lubricante en gotas); ya que concentraciones mayores a esta dañaban el epitelio corneal (25)  

Asimismo, los extractos de propóleo presentaron una actividad antiamibiana contra N. 

fowleri (figura 3), con una CL50 de 0.015 mg/ml del Edo. de México y una CL50 de 0.012 

mg/ml del Edo. de Guanajuato, estos resultados del efecto antiamibiano coinciden con 

Belofsky, et al (2006) en donde demuestra la actividad in vitro de dos isoflavonas aisladas de 

extractos metanólicos de Daelea urea (Fabaceae), los cuales causaron una inhibición en el 

crecimiento de N. fowleri (34). Comparable con nuestro análisis de caracterización química, 

ya que en ambos propóleos encontramos isoflavonas, las cuales suponemos, presentan 

actividad antiamibiana. 

No obstante, se ha demostrado que el propóleo presenta un efecto in vitro contra protozoos 

como: Leishmania, Trypanosoma y Plasmodium, cabe destacar que en el caso de Plasmodium, 

este tuvo una CL50 de 0.2 mg/ml; el efecto del propóleo se ha asociado principalmente al 

contenido de acetil triterpeno, benzofenonas y flavonoides (24). 

Un compuesto encontrado en el extracto de propóleo del Edo. México es el Feniletil alcohol, el 

cual se ha reportado con anterioridad que presenta una actividad antiamebiana; además de 

mencionar que este flavonoide se encuentra presente en aceites esenciales de Murraya 

paniculata. El cual muestra una actividad antiamebiana (35).  

De igual manera encontramos compuestos como α-Curcumeno, γ-Eudesmol, α-Copaeno-11ol 

y Cardamonina, presentes en el mismo extracto de propóleo del Edo. México, los cuales están 

relacionados a actividad antimicrobiana, antifúngica y antitripanosomal encontrados en 

diferentes extractos de plantas (36,37, 38, 39, 40) 

Naringenina, es otro compuesto identificado dentro del extracto de propóleo del Edo. de 

Guanajuato, Patel, et al (2014) menciona que la Naringenina es un flavonoide de interés 

farmacológico debido a que este presenta actividad antimicrobiana y antiinflamatoria (41). 

Junto al Ácido Palmítico, que igualmente presenta actividad antiparasitaria (42). Ambos 

extractos de propóleo presentan pinocembrina, un flavonoide aislado de infinidad de plantas, 

con un uso principal en las industrias farmacéuticas, se han realizado varios estudios in 

vitro e in vivo para determinar las propiedades biológicas atribuidas a la pinocembrina. 

Dentro de estas actividades encontramos la actividad antimicrobiana, en la cual la 

pinocembrina es probada contra Staphylococcus aureus y Neisseria gonorrhoeae; inhibiendo 
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el crecimiento del 100% del panel de Neisseria gonorrhoeae, al mismo tiempo se le atribuye la 

actividad antibacteriana, dado a que la pinocembrina muestra una acción de lisis a la 

membrana bacteriana de Escherichia coli y antifúngica en la cual inhibe el crecimiento 

micelial de P. italicum (43). 

 

Por lo anteriormente mencionado, y con base a los resultados obtenidos podemos demostrar 

que ambos extractos de propóleos de Edo. México y Guanajuato, tienen actividad 

antiamibiana contra Naegleria fowleri y Acanthomoeba castellani.    

Ante todo proceso infeccioso se sabe que se genera inflamación, la cual es una respuesta 

fisiológica integral del hospedero a una lesión tisular o infección, que es vital para nuestro 

organismo; cuando se enfrenta a los microbios invasores o las enfermedades (13) 

Anteriormente se mencionó que el propóleo ha mostrado diversos efectos dentro de los cuales 

se encuentra el anti-inflamatorio; por lo que se decidió realizar el ensayo anti-inflamatorio 

utilizando el modelo de edema plantar,  para evaluar este mismo; en los propóleos de Edo. de 

México y Guanajuato. Obteniendo que para ambos propóleos las concentraciones de 500 

mg/kg  y 750 mg/kg no existe diferencia significativa presentando un comportamiento 

cercano al del efecto de Dexametasona. Esto es comparable con lo reportado por Naito (2007) 

; que estudió el efecto anti-inflamatorio de un ungüento de extracto de propóleo al 3% y 7%, 

utilizando el modelo de edema plantar en ratas, obteniendo como resultado la inhibición 

moderada del edema, esto en un 5% y 7% significativamente. Cabe destacar que la vía de 

administración de nuestros propóleos fue oral, ya que esta produce un efecto local como 

sistémico (28). 

Del mismo modo Tan-No, (2006) comparó el efecto anti-inflamatorio del propóleo con la del 

diclofenaco (un fármaco no esteroideo anti-inflamatorio) y L-NG-nitro arginina metil éster un 

inhibidor del óxido nítrico, usando el método de edema plantar inducido por carragenina en 

pata de ratón. Encontrando un efecto significativo entre el diclofenaco y el propóleo, 

demostrando que el propóleo presenta un efecto antiinflamatorio, pues inhibe la producción 

de óxido nítrico (NO) (27). 

Respecto a los resultados obtenidos por la técnica de inhibición de migración de neutrófilos, 

ambos extractos de propóleo a una concentración de  500 mg/kg redujo considerablemente 

la migración de los neutrófilos, lo cual indica, que además de reducir la formación del 

exudado inflamatorio, también inhibe el aumento de neutrófilos desde el torrente circulatorio 
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hacia los sitios de lesión, Naito (2007) midió el efecto de la pomada de extracto de propóleo al 

5% sobre la quimiotaxis de los leucocitos polimorfonucleares, utilizando el método de placa 

de agarosa.  Obteniendo como resultado la inhibición de la presencia de leucocitos (28). 

En el 2014 da Silva, experimentó la actividad antiinflamatoria, con extracto de Macrosiphonia 

longiflora, por medio de la técnica de edema plantar inducido por carragenina en ratones; 

además de inducir en ratas la inflamación de pulmones (pleuresía) por carragenina y 

peritonitis en ratones  inducida por lipopolisacárido (LPS). Encontrando en primer lugar 

presencia de polifenoles y flavonoides, predominando los flavonoides naringenina, 

quercetina; seguido de la inhibición del edema plantar y por último reportando, la reducción 

significativa del volumen de los exudados y en la migración de leucocitos en la pleuritis 

inducida por carragenina y peritonitis inducida por LPS, así como en el conteo de neutrófilos 

en la peritonitis inducida por LPS (44), 

La naringenina,  es un compuesto encontrado en el extracto de propóleo del Estado de 

Guanajuato, farmacológicamente este flavonoide es de un interés particular ya que, ha 

presentado actividad anti-inflamatoria. La naringenina ha sido utilizada en tratamientos 

contra osteoporosis y cáncer (41). 

Igualmente encontramos en el extracto de propóleo del Edo. de México la pinostrobina, la 

cual ha sido reportada por (45) como analgésico, anti-inflamatorio  y anti-hemolítico. La 

pinocembrina mencionada anteriormente; además presenta actividad anticancerígena, 

neuroprotectora y por último antiinflamatoria, inhibiendo significativamente la peroxidación 

lipídica enzimática y no enzimática, ya que modula la respuesta inflamatoria (43) 

Lo anterior coincide con los resultados obtenidos de la actividad anti-inflamatoria de los 

extractos de propóleo del Edo. de México y Guanajuato, debido a que en ellos encontramos la 

presencia de pinocembrina, naringinina y pinostrobina.    
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VI. CONCLUSIONES 

 

1.- Las propiedades biomédicas de los extractos varía de acuerdo a la zona de extracción del 

propóleo. 

2.- Los propóleos  Guanajuato y Edo. de México presentaron propiedades anti-amebianas y  

anti-inflamatorias.  

3.- El propóleo de Guanajuato inhibió con mayor eficiencia la migración de Neutrófilos con 

respecto al del Edo. de México. 

4.- Ambos propóleos muestran Pinocembrina dentro de su composición química, teniendo 

mayor concentración el propóleo de Guanajuato.   
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