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RESUMEN

La miel ha sido conocida por sus propiedades antiinflamatorias y
antibacterianas desde la antigliedad. Debido a la elevada tasa de
aparicion de bacterias resistentes a los antibioticos se da el uso de
terapias alternativas, como la miel, para tratar ulceras, quemaduras
y heridas. El objetivo de esta investigacion fue evaluar la eficacia
de miel natural versus miel de grado médico llamada Manuka, en el
tratamiento de heridas. Se realiz6 un estudio descriptivo, observacional
y comparativo sobre los efectos cicatrizantes de la miel, con un
universo de 24 conejos en la clinica veterinaria “San Fernandos” de
la ciudad de Loja en Ecuador; bajo efectos anestésicos se provoco
una herida con una guia de 3 x 3 centimetros en la regién dorsal de la
espalda, en el tercio anterior del cuerpo del conejo, que fue tratada
con curaciones con miel natural y miel de grado médico Manuka. De
ambos tratamientos se obtuvieron muestras de pielalos b; 10y 15 dias
post incision Los resultados obtenidos muestran que la formacion
de tejido granulary la cicatrizacién es més rapida en el grupo B, ya
que se utilizé la miel de grado médico Manuka, la cual contribuyo6 a la
regeneracion de heridas, logrando una cicatrizacion efectiva, rapiday
de buena calidad, seguido del grupo A al que se le aplico la miel natural.
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ABSTRACT

Honey has been known for its anti-inflammatory and antibacterial
properties since ancient times. Due to the high rate of emergence
of antibiotic-resistant bacteria, alternative therapies, such as honey;,
are used to treat ulcers, burns and wounds. The objective of this
research was to evaluate the efficacy of natural honey versus medical
grade honey called Manuka in the treatment of wounds. A descriptive,
observational and comparative study on the healing effects of honey
was carried out with a universe of 24 rabbits in the veterinary clinic
“San Fernandos”in the city of Loja, Ecuador; under anesthetic effects,
a3 x 3 centimeters guide wound was made in the dorsal region of the
back, in the anterior third of the rabbit's body, which was treated with
natural honey and Manuka medical grade honey. Skin samples were
obtained from both treatments at 5, 10 and 15 days post incision. The
results obtained show that granular tissue formation and healing is
fasterin group B, since Manuka medical grade honey was used. The
results show that granular tissue formation and healing is faster in
group B, since Manuka honey was used in which it contributes to
the regeneration of wounds, achieving and effective, fast and good
quality healing, followed by group A which received the natural honey.
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INTRODUCCION

Desde los inicios del hombre, la piel ha sido el principal érgano
protector de los érganos internos, el érgano de mayor tamano consta
de 3 tipos de capas: la epidermis, la dermis profunday la hipodermis
que es la capa subcutanea de la piel y esta formada por tejido adiposo.
Gracias alos avances en la Medicinay laindustria farmacéutica ahora
existe una gran variedad de productos para promover la cicatrizacion de
heridas en Medicina Veterinaria, disminuyendo asi el uso de productos
naturales, que también resultan ser beneficiosos en el proceso de
cicatrizacion. Frente a ello, se han sugerido como alternativas la miel
natural y la miel de grado médico, por sus propiedades antisépticas
y curativas que previenen infecciones y aceleran la regeneracion de
la piel danada[7].

La miel es una sustancia natural dulce producto de la abeja (Apis
mellifera) o de otras subespecies de abejas, la miel se da a partir
del néctar de las flores y otras secreciones florales, que las abejas
beben, transportan y transforman junto con otras sustancias que
deshidratan, concentran y almacenan en panales [20]. Su efecto
antibacteriano se debe a que eliminalas bacterias por lisis osmética,
esta dependera del origen de la planta, por lo que se utiliza para tratar
algunas enfermedades de origen infecciosas[15]. En la Biomedicina
destaca su uso relacionado con el proceso de cicatrizacion de heridas.
Posee un efecto anti-bacteriano en heridas propensas ainfecciones o
infectadas, un efecto anti-oxidante que reduce la alta concentracion de
radicales libres durante la fase inflamatoria, secrecion anti-edematosa
que provoca un alivio rapido del dolor[10].

Las caracteristicas intrinsecas y la compleja composicion de la
miel, en la que se incluyen diferentes sustancias con propiedades
antimicrobianas, la convierten en un agente antimicrobiano con
multiples y diferentes sitios en la lucha contra las bacterias [12].

Ademas, la miel elimina edemas y exudados de la herida y
secreciones de necrosis tisular, poseyendo propiedades curativas
las cuales promueven el cierre de la herida y minimiza la apariencia
[19]. Asimismo, promueve la formacion de tejido granulomatoso que
favorecer la sintesis de fibras de colageno, siendo por lo tanto indicado
para el tratamiento de Ulceras y quemaduras, mejora su resistenciay
favorece el crecimiento de tejido regenerando mas rapido la herida[14].

Los estudios actuales evidencian la capacidad de la miel para
interactuar con mecanismos celulares complejos y reparar tejidos,
sequn el estudio reportado por Burlandoy Colnara[ 4]y Schanckde y col.
[5], lamiel promueve la angiogénesis, la granulaciény la epitelizacion,
estimula los linfocitos y la fagocitosis e induce la expresion de
marcadores moleculares de la celulitis, regeneracion tisulary activacion
de queratinocitos. En este sentido, se estan realizando ensayos clinicos
comparativos sobre el uso de la miel para heridas en animales, por
ejemplo, un estudio piloto sobre la cicatrizacion de heridas quirurgicas
enratas Wistar(Rattus norvegicus), se encontré que las heridas tratadas
con miel cicatrizan mas rapido que las heridas lavadas solo con solucion
salina[18].

En Biomedicina, la mayoria de las investigaciones sobre el uso
de la miel se centran en su utilidad para la cicatrizacion de heridas,
pero también existe evidencia cientifica de su eficacia terapéutica
en otras afecciones, tal como las patologias gastrointestinales, en la
cual existen evidencias de su efectividad de en especial con el uso de
la miel medicinal o de Manuka, que ha sido reportada como tratamiento
en los casos de inhibicién de la Ulcera péptica causada por lainfeccion
de Helicobacter pylori, bacteria que a menudo causa gastritis y Ulcera
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gastrica, y asuvezse le harelacionado con su asociacion con el cancer
gastrico[13]. Asimismo, existe evidencia de su uso como tratamiento
profilactico para la Ulcera gastrica, debido al consumo de alcohol y/o
administracion de antiinflamatorios no esteroideos (AINEs). Al igual,
su utilizacion en diarrea de origen bacteriano y en el caso de sindrome
delintestino irritable [13].

LaManuka, es untipo de miel de origen de Nueva Zelanda, la cual es
extraida del arbusto Leptospermum scoparium, que le da una excelente
propiedad antibacteriana, principalmente debido a la presencia de
peroéxido de hidrégeno, asi como a un componente llamado metilglioxal,
gue es un poderoso inhibidor del crecimiento bacteriano, conteniendo
ademas muchos otros compuestos fendélicos que le brinda una
excelente actividad antioxidante [2]. La miel de Manuka, tiene una
altaactividad antibacteriana asociada con un componente fitoquimico
no identificado, hasta la fecha, pocos informes clinicos han definido
el tipo especifico de miel aplicada a heridas, quemaduras o Ulceras
infectadas[8]

Uno de los principales modelos animales para experimentos
biomédicos, lo constituye el conejo (Oryctolagus cuniculus). Esta
especie, se ha venido utilizando desde mucho tiempo atras en diversos
experimentos, entre los que destacan la tuberculosis congénita,
ademas de mostrar cierta similitud con caracteristicas propias de
enfermedades humanas, incluyendo etapas de la enfermedad. En
conejos infectados con tuberculosis, el tejido pulmonar esta danado, en
gran parte debido a la propia respuesta del hospedador a los antigenos
de los bacilos. Evolucion de lainfeccion de estos animales entre cepas
de Mycobacterium tuberculosis y Mycobacterium bovis mostré una
marcada diferencia en la virulencia, por lo que se utilizé el modelo,
para distinguir la infeccion entre estas cepas[1]

Dada la gran preocupacion en las instituciones de Salud Publica en
el Mundo, debido al aumento del numero de casos de enfermedades
causadas por bacterias resistentes que colocan en mayor riesgo la
salud de los humanos y de varias especies animales, se desarrollo
un experimento en el cual se evalué la eficacia de miel natural (MN)
versus miel de grado médico (MM)en heridas de conejos como modelo
biomédico.

Enlas normas éticas para el cuidado y utilizacion de los animales
de experimentacion concluye que los animales de laboratorio pueden
y deben ser utilizados como reactivos biologicos y ecolégicos, en
beneficio de la cienciay la salud publica[3].

MATERIALES Y METODOS

Material experimental

El presente estudio correspondié a un analisis descriptivo en el
cual se utilizaron 24 conejos de raza Belier de 4 meses de edad (12
hembrasy 12 machos). Los animales experimentales se distribuyeron
por sexos, de manera aleatorizada en dos grupos: Grupo A, 12 conejos
(6 hembras y 6 machos) a los cuales se les tratdé con miel natural
(MN)y Grupo B, conformado también por 12 conejos (6 hembras y
6 machos) a los cuales se les tratd sus heridas con miel de grado
médico llamada Manuka (MM).

Manejo quirurgico

A cada una de las unidades experimentales, se procedieron a
someterlos a un protocolo de efectos anestésicos, para ello, ambos
grupos de animales fueron anestesiados utilizando como protocolo



pre-anestésico constituido por Ketamina; 25 miligramos-kilogramos™
(mg-kg”)via intramuscular(IM), un anestésico local como es la Lidocaina
a 0,3-0,4 militros (mL) y Sevoflurano (anestesia inhalada) como
mantenimiento en todos los animales de estudio. Una vez anestesiados
los animales, se les realiz6 una incisién con bisturiy con una guia
cuadrada de 3 x 3 centimetros (cm) de didmetro sobre el lomo a nivel
de piel, que abarcé solo la dermis, epidermis e hipodermis(FIGS. 1y 2).

B

FIGURA 1. Incisiones para aplicar tratamientos; A: Ejemplar
anestesiado aplicando miel natural; B: Ejemplar anestesiado
aplicando miel de grado médico Manuka

FIGURA 2. Guia cuadrada de corte en 3D

Revista Cientifica, FCV-LUZ / Vol. XXXII, rcfcv-e32145,1- 6

Posterior a la incision y con el animal anestesiado, se realizé la
curacion de la herida, para ello se procedio a realizar curaciones
aplicando una gasa estéril impregnada de MN para el grupo Ay MM
para el grupo B, dicha cura se mantuvo por una vez al dia(d), hasta
lograr la total cicatrizacién. Con el objeto de evitar que el paciente se
quitara el apésito, se us6 una malla tubular (Flex ®) para proteger la
herida con apésito estéril.

Estudios microbiales

Para la evaluacion del efecto del tipo de miel sobre el crecimiento
bacteriano, se procedi¢ a tomar muestras para cultivos alos 5; 10y
15 d post injuria, las cuales fueron depositadas en una incubadora
marca Memmert, modelo single display procedencia de Alemania, la
cual se utilizoé paralos cultivos de agar sangre enriquecido y CHROM
agar para identificar las bacterias (FIG. 3).

A B

FIGURA 3. Revision de muestras en laboratorio veterinario; A:
Crecimiento bacteriano miel natural en agar sangre; B: Ningin
crecimiento bacteriano miel Manuka en agar sangre

ANALISIS ESTADISTICOS

Los datos obtenidos del proceso de cicatrizacion d, crecimiento
bacteriano, y costos del tratamiento fueron archivados para luego ser
analizados por el programa SPSS, acorde a lo descrito por Samperio
ycol.[B].

RESULTADOS Y DISCUSION

Losresultados obtenidos en esta investigacion se presentanenla
TABLA I, enlamisma se puede apreciar los tiempos de cicatrizacion
endy el costo del tratamiento durante ese periodo, del grupo A MN
y el grupo B MM. En el mismo se pude apreciar los costos de cada
tratamiento.

Losresultados presentados en este estudio entregan una valiosa
informacion sobre el tiempo de cicatrizacion con miel en heridas
de conejos, solo uso de MM disminuye la posibilidad de inflamacion,
edema e infeccion, demostrando rapidez en la cicatrizacién al
compararla conlaMN, el cual al d 22 post incision adn no presentaba
en cierre completo de la herida (Fig. 3). Sin embargo, la formacién
de tejido granular, activacion de fibroblastos, produccién de fibras
colagenas, queratinizacion y regeneracion de la barrera epidermal
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TABLA I
Tiempo de cicatrizacion y duracién del tratamiento
y costo total, de acuerdo al tratamiento

Variables Miel natural Miel Manuka®
Tiempo de cicatrizacion 22 dias 18 dias
Costo $6,50 $8,50

$: USD

A B

FIGURA 3. Evaluacién de la cicatrizacion con los tratamientos
aplicados; A: Herida en estado de cicatrizacion dia 22 con miel natural;
B: Herida completamente cicatrizada dia 18 con miel Manuka

fue mas rapiday de mejor calidad con la MM ya que esta miel posee
un componente llamado metilglioxal, que es un poderoso inhibidor
del crecimiento bacteriano. Los resultados obtenidos en el presente
estudio, concuerdan con un autor que se dedico ampliamente al
estudio de la miel, fue Sir Peter Molan, bioquimico destacado en la
investigacién de la miel y sus componentes como agente curativo,
exponiendo la importancia del metilglioxal (Manuka), componente
especifico de lamiel que tiene especial accién en bacterias Pseudomona
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y Streptococcus aereus meticilina-
resistente[19]. La curacién de heridas es uno de los mayores desafios
de salud enla actualidad: la aparicion de resistencia a los antibioticos.
En este sentido, se hademostrado que la curacién con miel es eficaz
para eliminar algunos microorganismos, que se sabe que se propagan
ampliamente a la resistencia antibiotica. Con respecto a los costos
en una investigacion Velazquez[21] comenta que los costos de la
miel de abeja en su tratamiento fueron de USD 2,36 y mientras que
el tratamiento testigo costd USD 9,90, lo cual difiere con el presente
estudio, ya que la MN costd USD 6,50 mientras que la MM tuvo un
costo de USD 8,80.

Enla TABLA Il con respecto a los cultivos, un estudio difiere con
la presente investigacion, ya que comenta que el seguimiento de
las heridas infectadas por cultivo da la medida de la efectividad del
tratamiento aplicado [16]. En este caso no se realizaron cultivos
al total de muestra estudiada por diferentes causas. La toma del
primer cultivo en cada grupo se realiz6é antes de la primera cura,
mientras que la toma del segundo cultivo tuvo lugar al cuarto dia de
haber comenzado la curacion. Las diferencias en cuanto a resultados
negativos en el segundo cultivo fueron significativas [16], lo cual
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TABLA IT
Resultados del crecimiento bacteriano

Variable Miel natural Miel de manuka
Crecimiento Staphylococcus aureus Ningun crecimiento
bacteriano Enterococcus faecalis bacteriano

concuerda con la presente investigacion, dado que enla MM no hubo
crecimiento bacteriano mientras que con la MN hubo crecimiento,
pero minimo.

En otro estudio[9] se comenta que, la miel es un producto natural,
lo que incluye encontrar diferencias en la ubicacion geogréafica,
origen vegetal, especie de abeja, condiciones de procesamiento
y almacenamiento, lo que puede causar alguna diferencia en las
propiedades de la miel. Estas diferencias no han sido completamente
estudiadas, excepto en el caso de laMM, y puede deberse ala presencia
de algunos componentes botanicos en su formula.

Estudios afuturo deben realizarse con la finalidad de seleccionar el
tipo de mielaaplicar en diferentes especies de animales, enla presente
investigacion, la miel que presenté mejor cicatrizacion fue la MM.

Segun los datos del estudio, el crecimiento bacteriano en la MN
fue de un 17 % de Staphyloccus aureus y un 17 % de Enterococcus
faecalis, determinando que el 66 % de la muestra no presenté ninguna
variable significativa en cuanto al crecimiento bacteriano (FIG. 5).

FIGURA 5. Resultados de crecimiento bacteriano con miel natural

Estos resultados concuerdan con Asma y col. [4], quienes en
su estudio senalan que no todas las mieles eran efectivas frente
a patogenos de la muestra, considerando que el efecto antibiético
esta influido por la composicién floral de la miel.

Por su parte Hwisa y col. [11] sefialaron que, la cicatrizacion de
heridas es un proceso gradual, que consiste en diferentes fases como
hemostasia, inflamacion, proliferativo y remodelado. Este proceso
amenudo se ve afectado negativamente por microbios, infeccion o


https://es.wikipedia.org/wiki/Staphylococcus_aureus
https://es.wikipedia.org/wiki/Enterococcus_faecalis

condicion patolégica que conduce a un desarrollo de herida crénica
y que tardan mas tiempos en cicatrizar.

Conrespecto al trabajo realizado y alos estudios mencionados, la MM
por sus propiedades antibacterianas, capacidad de desbridamiento,
accion desodorizante, capacidad antioxidante y antiinflamatoria,

Dia 5
Cultivo- toma de muestras
Dia 1 - 512,40
Incision
Aplicacion de miel naturalDiza 2 a2 4 Diz & Apartirdedia 7
12 muestras Aplicar miel revision muestras Aplico miel
- £5,50
17 noviembre 17 al 21 noviembre 22 noviembre 23 noviembre 24 noviembre
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resulta ser una buena alternativa de uso tépico para el manejo de
curacion de heridas[17].

Las FIGURAS 6y 7, presentan la evolucion temporal de cada
tratamiento aplicado y su relacion con el costo respectivo.

FIGURA 6. Linea de tiempo del tratamiento con miel natural (dias; cultivo y costo)

Dia 5
Cultivo
Dia 1
fa $12,40
Incisién
Aplicacién de miel Manuka A partir de dia 2 Dia6
12 muestras Aplicar miel revisiéon muestras
~ $8,50
7 enero 8enero 12 enero 13 enero

Dia 10 Dia 15 m Costo elaboracidn
toma de muestra toma de muestras
1512 40 512,40
Dia 11 A partir de dia 12 Dia 15
revizion resultados Aplicd miel revizion resultados
29 noviembre 30 noviembre 1 de diciembre & diciembre 7-8 diciembre
Dia 10 W Costo elaboracion
Cultivo
$12,40
A partir de dia 7 Dia 11 Dia 15y 16
Aplicar miel revisién muestras Heridas cerradas
14 enero 17 enero 18 enero 24 -25 enero

FIGURA 7. Linea de tiempo del tratamiento con miel de Manuka (dias; cultivo y costos)

CONCLUSIONES

En este articulo cientifico se destacaron las propiedades curativas
de la miel y sus posibles mecanismos de accion, demostrando la
eficacia dela MM en el tratamiento de las heridas de los conejos. La
miel es un remedio topico ideal, ya que no se adhiere a la superficie
de la herida. Tiene un efecto antibacteriano natural en la mayoria de
las heridas infectadas y tiene actividad antioxidante, antiinflamatoria
y antiséptica. Aparentemente, cada uno de sus componentes trabajo
en conjunto, participando sinérgicamente en la cicatrizacién general
de heridas. Por otro lado, las propiedades fisicas de la miel crearon
una barrera'y un ambiente humedo que permitié el desbridamiento
al eliminar el tejido muerto, favoreciendo en acelerar la cicatrizacion
de heridas y mejorar la resistencia a la traccion.

Es importante senalar que, la eleccion de la miel para su uso en
el tratamiento de heridas de diferentes etiologias dependera del
origen de la flor y de su ubicacion geografica, ya que la miel natural
tendré diferentes propiedades, diferente composiciony por lo tanto,
diferente valor medicinal. Finalmente, se concluye que el uso clinico
de la MM como agente topico ofrecid una buena alternativa, ya que
no produjo efectos secundarios significativos, mejoro el resultado

estético de la herida dejando menos cicatriz siendo eficaz, obteniendo
un tiempo de cicatrizacion menory de costo accesible.
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