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Resamen

Se presenta la utilizacién de un nuevo complejo glucoproteico
mucopolisacirido con propicdades cutineas reparadoras, Sc
obticne este complejo del Cryptomphalus aspersa mediante un
procedimienta de alarma biolégica. El principio active es
totalmente atGxico tanto en aplicacion local como gencral. Bl
cxcipiente que le acompafia cs un recubrimicnto bicldgico

y un transportador dérmico que facilita la penetracién a través
de todas las capas dc la piel. Se ha utilizado en un accidents
nuclear interpacional, demostrando eficacia terapéutica.
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Introduccién

A finales de 1963 (12 de octubre de 1963) en un
experimento de radiobiclogia descubri que el gaste-
ropodo Cryprtomphalus aspersa, bajo 1a aceion de
las radiaciones ionizantes, segregaba una sustancia
distinta de 1as habituales (2). Tal producto servia para
reparar rapidamente sus lesiones, incluso frente a
quemaduras térmicas experimentales, producidas en
el animal. La sustancia asi obtenida se desnaturaliza-
ba con facilidad por las mismag radiaciones ionizantes
que provocaban esta secrecion especial del animal (1).

Durante afios, estudiando la anatomofisiclogia del
gasteropodo y otras especies afines, se consiguio un
procedimiento de excitacion con los mismos resultados,
pero sin que se desnaturalizase la sustancia nativa (1 ).

Sea por un procedimiento u otro, la esencia del

proceso consiste en que el animal guarda grabado

genéticamente en su cerebro ganglionar la accion sur-
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gida en la naturaleza hace miliones de afos (el animal
procede del precambrico) que le impidié su progresion
evolutiva. No murié como otros animales superiores a
30-40 kg, sino que sufrid un proceso de detencion que
equivocadamente hizo que se les denominara como
«retrégrados=; ellas no han ido hacia atrds, sino que
han sufrido un detenimlento evolutivo.

Bajo la accion de este estimulo rememora |2 situa-
cién pretérita ancestral y el animal entra en «alama
biolégica= (1) segregando unos protorradicales (con
varios aminodcidos) diferentes a las llamadas protei-
nas de Shock v qle provocan una rapida regeneracion
de los tejidos lesionados. La aplicacion heterdloga (2)
dei producte biolbgico era apropiada al ser humano (4.

En lo tocante a la sustancia nativa o principio activo
también fue necesario un largo pericdo hasta encontrar
un método bioguimico que indicara su actividad, su tipifi-
cacion y por (limo lograr su estandarizacidn. Respecto
al excipiente, se llegd, mediante muliiples ensayos, a
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uno que fuera conservador del principio activo. Esta pro-
piedad la presentd cuando &l peso molecular giobal del
excipiente fue semejante al de la masa corporal, esen-
cialmente muscular, del animal (1). El excipiente, en su-
ma, se comparta como un agente congervador, del
principio activo y, sobre todo, como un carrier (trans-
portador) que penetra en todas la capas de la piel
hasta el tejido subcutaneo (1, 2, 3).

Las primeras experiencias animales demostraron
su total eficacia, pasando posteriormente a ser emplea-
do en seres humanos en e tratamiento de las radio-
dermitis (1-6). lgualmente se ha empleado en los ac-
cidentados de Chernobyl en los gue sus legiones cu-
taneas estaban producidas por un doble agente:
radiaciones ionizantes y calor.

Respecto a la toxicidad topica de este producto,
distintos estudios han demostrado que carece de
ella. Se realizaron otras investigaciones en las que
se administrd el principio activo por via intraperito-
neal, endovenosa, respiratoria (7), tanto en estudios
de toxicidad cronica come aguda. Sus resultados me-
diante estudios anatomopatolégicos y bioquimicos
también demostraron la ausencia de toxicidad. Adi-
cionalmente se hicieron determinaciones bioguimicas
en ratas hipercolesterinémicas tratadas con el princi-
pio activo; no solamente no se hallo toxicidad, sino

Tabla 1. Ndmero de animales empleados
en la_investignciﬁn

Abreviatura Clase Namero
TES Animales testigo 104
EXC Animales tratados s6lo con

excipiente 106
PT Animales tratados con el

producto total (excipien-

te + principio activo) 112

que, contrariamente, el principio activo provoca una
disminucién manifigsta, sobre todo la fraccion VLDL,
la mas peligrosa tanta del colesterol como de los tri-
ghcéridos (8, 9). Una parte de la investigacion se de-
dico a la toxicidad sobre el sistema nervioso central
debido a que hay productos que adn aplicados por
via topica han producido alteraciones. La aplicacion
por las vias internas antes mencionadas tampoco
mostré toxicidad teratogénica (7).

El principio activo produce, entre otros efectos, la
formacion de sustancia coldgena madura, el crecimien-

Tabla 2. Empleo del excipiente exclusivamente

Tiempo en semanas

Exstadistica descriptiva

1. NM.° de orden del intervalo 1
2. Limites del intervalo 0-1
3. Centro de clase : 0.5
4,  Anchura del intcrvalo 1
5. N.® de animales cn ¢ada intervalo 106
.6, N.° de animalcs perdidos en €] seguimiento 0
7. M. de animales que no tinalizaron en el in-
tervalo 0
%, N.° de animalcs curados del proceso en ¢l
intervalo 11

Indiferencia estadistica

9. N.° dc animales sujetos a curacion 106
10. Curacidn cn ¢l intervalo 0,104
11. Decrecimicnto del proceso en el intervalo 0,896
12. Tasa: decrecimicnto del progeso al comien-

z0 del intervalo 1
13. Error estandar do la tasa del decrecimiento 00
14. Funcidn de densidad de probabilidad 0,10
15. Error de 1a funcidn de densidad de probabi-

lidad 0,06
16. Funcién de esperanza de curacién de 2 en- .

fermedad 0,11
17. Eror de la funcion de csperanza de curacidn

de la enfermedad : 0,06

2 3 4 3 6
1-2 2-3 3-4 4.5 3.6
1.5 25 3.5 4,5 5,5
1 1 1 1 1
93 90 B4 81 30
0 1 o 0 0
0 0 0 4y 0
5 5 3 1 1
95 395 B4 81 20
0,053 0,056 0,036 0,012 0,013
0.947 0,944 0,964 0,988 0,283
0,9 0,85 0,8 0,77 0,76 0,75
0,06 0,07 0,08 0,08 0,08 0.08
0,05 0,03 0,03 0,01 0,01
0,04 0,04 0,03 0,02 0,02
0,05 0,06 0,04 0,01 0,01
0,05 0,03 0,04 0,02 0.03
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Tabla 3, Empleo del exeipiente activo miés excipiente

Estadistica descriptiva

1. N.° dc orden del intervalo I 2
2, Limites del intervalo 0-1 1-2
3. Centro de clase 0.5 1.5
4. Anchura del intervalo 1 1
5. N.* de arimales en cada intervale 112 100
6. MN.° de animales perdidos cn ] se-
seguimiento . 1 1
7. N.® de animales que no finalizaron
en el intervalo 0 0
8. N.% de dc animales curados del
proceso on ¢ intervalo 11 11

Inferencia estadistica

9. N.°de animales sujetos a curacién - 111,53 99.5
10. Curacion en ¢l intervalo 0,099 0111
11. Decrecimiento del proceso en el

intervala, 0,001 .88
12, Tasa: decrecimiento del proceso

al comienzo del intervalo i 0,9
13. Error estindar dc la tasa del de-

crecimmiento 0,0 0,06
14. Funcidn de densidud de probabilidad = 0,1 q,1
15, Error de la funcidn de densidad

de probabilidad 0,06 0,06
16, Funcidn dec espetanza de curacidn

de la cnfermedad 011 0,12
17. Errar de 1a funcién de esperanza

de curacidn de la enfermedad 0,06 0,07

Tiempal €N SeImAnas

3 4 5 6 7 8

2.3 34 45 56 67 718

25 35 45 5,5 65 15

1 1 1 1 1 1

83 78 &7 43 33 1

0 0 0 0 0 0

0o 0 0 0 0 0

10 11 33 I 22 9

83 T8 67 34 33 11
0114 0141 0493 0020 0667 0,818
0886 0858 0507 0971 0333 0182

08 071 061 031 030 010 002
008 000 009 009 000 006 003
009 ©01 03 001 02 008

005 006 009 02 08 05

012 015 065 003 011 038

007 009 017 006 028 040

to de fibroblastos y la proliferacion de linfocitos T (8). El
proceso reparador impide la presencia de cicatrices
hipertroficas y queloides.

Clinicamenta la supresion del prurito y/o dolor en
las radiodermitis en menos de 30 minutos produce un
ofacto beneficioso sobre el enfermo (gxcitacion, in-
somnig) (1). :

Material y métodos

L& estadistica realizada se basa en un test mate-
matico de Ghegan, adapatado por Abad y Rey. Los
resultados se exponen en las tablas 1,2y 3.

Resultados y discusion

Anilisis de la enfermedad localizada

Aungue $e podria estudiar cada uno de los apar-
tados de las tablas 2 y 3, se estudiaran solamente
2 aspectos: la curacién en el imtervalo y el decreci-
miento de la enfarmedad, debido a que se trata de un
trabajo eminentemente de proyeccion clinica.

Derrnatol Cosmet 1999:9(2):53-57

Animales testigos (TES) frente a los tratados
con solo excipiente (EXC)

La figura 1 representa un estudio comparativo en-
tre los 104 animales TES, en la parte superior del gra-
fica, comparandolos con log 106 animales tratados
con EXC (curva inferiar). Entre ambas curvas se apre-
cia que exigte una diferencia de un 10% aproximada-
mente debido a un biological coatting effect (efecto de
recubrimiento bioldgica) (8). El excipiente penetra y
se asimila fusrtemente en la piel (epidermis, dermis,
hasta tejido celular subcutaneo), por lo que se com-
porta como carrier {transportador) que aumenta la efi- -
cacia del principio activo (8). La prueba de Chi® (1 y 5%)
no demostré diferencia entre ambas eurvas.

Control semanal: la curacion en el intervalo de
tiempo. Animales tratados sélo con excipiente (EXC)
frente a los tratados con produto total (PT) (8)

En la figura 2 se tiene el seguimiento de los ani-
males curados en un intervalo de tiempo, qué en este
Cash es por semanas.



56 Abad lglesias, R, — Tratamiento de |as radiodarmitis experimentales (Hiperdosis Griica de radiacién) medlame un complejo
glucoprate:co mucopcllsacar;do regenerativo ‘

Taza de creeimiento de la radiodermitis en animales
testigos versus animales con aplicaclon exclusiva
del exciplente

100
1 O0¥%- -

Semanas

—Testigos  ~~Excipients

Fig. 1. Radiodermitis experimental. Resultadus en 104 animales estigo
(TES) sin aplicacion de ningtin producto y 106 animaies A los que sc

les ha aplicado el excipiente (EXC). La diferencia de un 14% en la oc- |

tava sernana a favor del excipiente podria ser atribuido a un wefecto
biolégico de recubrimientan (biological coaring effect}. pero 1a prug-
ba de Chi® no demostré significacién (ver texto).

En la valoracion de la euracion semanal hay que
considerar que el princifiio activo posee una capacidad
de eliminacion de lag células tanfo muertas como de
aquellas otras con dafic irmeparable, &3 decir, de supervi-
vencia inviable, y que son efiminadas en los primeros pe-
riodos del tratamiento (efecto de «bisturi quimico»). Des-
pués de este efecto, comienza la regeneracion tisutar
Esto explica el porqué en la primera semana no existen
diferencias entre los animales tratados con EXC y PT,
aparte de gite la accion del prodiuety no es inmedists,

Curacion de la enfermedad en el intervalo
expresado en porgentaje

1} gl [ ad
2= | | FEEnZnE

o3 N 5,6|‘_’// 11.4 B

g 4 ] .

g5 405 :
sf \
B 515 |
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(.] Excipiente solo 7} P. activo + exciplente
Fiyy. 2. Radiodermitis experimental. $u ratamiento con RC-16 (Endoca-
rc). Coracibn de la enfermedad en el intervalo expresado en porcentaje.
En las barras de In izquicrda ge cneventran los resultados de los animales
watados con ef excipiente (EXC). Las barras de Ja derecha corresponden
a los datos de Jos animales tratados con €] principio activo mds el exci-
picnte (PT: producto total). Se observa en este caso como existe un evi-

dente incremento de curaciones sobre todo en la guinta, séplima y »

OClavy s8manas.
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En la primera semana se observa que existe una
diferencia inapreciable estadisticamente entre los ani-
males iratados con EXC (10,4%) y los tratados PT
(9.9%). En la segunda y tercera semanas se observa
como la proporcion entre animales tratados eon PT'
frente a los EXC presenta una proporcién de curacison
&n el intervalo de mas del doble. En la cuarta semana
la proporcidn pasa a ser de 4 veces mas.

Al llegar la quinta semana, la proporcion entre los
animales tratados con PT (49,3%) frente a los trata-
dos solamertte con EXC (1,29%) es aproximadamente de
40 veces mas. Es decir, al pasar de (a cuarta a I3 quin-
ta semana el porcentaje de animales curados se muttiphi-
ca por 10.

La sexla semana presenta un decrecimiento brus-
co de la curacion, atribuible al inicic del crecimiento
del pelo del animal.

En la séptima y octava semanas se alcanzan los
porcentajes mas elevados: 67 y 82%, respectivamen-
te. Se curan todos los animales que hasta ese mo-
mento no 1o hicieron.

Decrecimiento de la enfermedad lesional
(radiodermitis). Animales rratados sélo
con excipiente (EXC) frente a los tratados
con producto total (PT) (8)

En fa figura 3 se observa el decracimiento de lg
enfermedad (expresado en incremento de la curacidn)
durante (2 evolucién de los animales tratados con e
principio active (PT) frente a los animales tratados
con EXC.

Las animales fratados con PT disminuyen progresi-
vamente en su enfermedtad de forma que entre la quinta
y sexta semanas atraviesan la barrera del 50%. En la

Curva de tendencia de la curacion
20 = R
]

% de curacién

— Excipiente sole  + P. aclivo + excipiente

Fig. 3. Radiodermitis experimental. Su tratamiento con RC-16 (Endo-

care). Tendencja tedrica del increémento de la curacion por decrcci-

miento de la enfermedad (radiodermitiz). Los animales tralados con

principio activo mis excipiente (Hnea m#s gruesa) muestra una lenden-

cia media progresiva de curacion, mientras que los animales ratados

con sélo excipicnte la curacidn es decreciente (Ifnca més final), hasta
tedricamente ser negativa a las § semanas.
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novena semana con el PT, el 88% de los animales se
encuentran fibres de enfermedad, es decir, sin radioder-
mitis. El sistema de andlisis estadistico no permite afir-
mar que e curan el 100%, aungue en el experimento e
curen todos los animales. Por el contrario, log animales
tratados con EXC a partir de la séptima semana conti-
miian con la enfermedad en un 75% de los casos. Es de-
cir, solamente debido a sus propiedades naturales han
remitido de su procesa en una cartidad infarior al 25%.

Conclusiones

-— Se presenta un protocolo para la obtencion de
radiodermitis experimentales agudas median-
te un alta dosis inica de 150 Gy de radiacio-
nes ionizantes, con una energia de 45 kV de
radiacién X. :

— Ei protocole obvia el inconveniente de otros
madelos de irradiacién en los que la baja do-
sis en ratas permite el éxito seguro de cual-
quier producto que se ensaye, no por la bon-
dad del mismo, sino por la capacidad de auto-
curacion del animal.

— Be exponen los resultados del tratamiento de
esta forma de quemaduras por radiaciones ioni-
zantes mediante un complejo glucoproteico mu-
copolisacarido, cuya sustancia nativa se obtuvo
mediante un procedimiento de alarma biolégi-
ea, es decir, de rememoracion del cataclismo
de 1a naturaleza que en época pretérita detuvo
la evolucion del animal, estando grabado geng-
ticamente en su cerebro ganglionar.

Dermatol Cosmet 1899:9(2):53-57

— En unas semanas este principio activo, més
un excipiente que actia como recubtimiento
binlégico vy transportador (8), producen la cu-
racion de las |lesiones.
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