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SUMMARY. In spite of the fact that ozone has been used as a therapeutical agent and beneficial effects
have been observed, so far only a few biochemical and phar macodynamic mechanisms have been studied.
We have demonstrated that controlled ozone administration may promote an oxidative preconditioning or
adaptation to oxidative stress, preventing the damage induced by Reactive Oxygen Species (ROS) through
preservation of antioxidant endogenous systems. Taking into account that STZ produces ROS generation,
which promotes pancreas damage with loss of its function, we studied ozone effects on blood oxidative
stressand itsrelationship with pancreasinjury mediated by STZ. Five groups of ratswer e classified asfol-
lows: (1) Non-diabetic control group treated only with citrate buffer solution; (2) positive control group
using as a diabetes inductor; (3) Ozone group, receiving 10 treatments (1.1 mg/kg) one per day after STZ-
induced diabetes; (4) Oxygen (26 mg/kg) one per day, as in group 3 but using oxygen only; (5) control
ozone, as group 3, but without STZ. Ozone + STZ treatment improved glycemic control with regard to
STZ group (16.1 £ 1.45 vs 27.12 + 2.12 mmol/L). Blood oxidative stress was controlled by ozone as it was
showed in the reduction of malondialdehyde, total hydroperoxides and peroxidation potential. In addition,
antioxidant endogenous systems were increased (superoxide dismutase, catalase, glutathione peroxidase
and reduced glutathione). In line with these results, there was a decrease in the percentage of damaged
pancreatic islets by ozone treatment. Ozone antioxidant properties preserved [-cells functions and re-
duced hyperglycemia. Taken together, these results suggest that this complementary medical approach
may represent a potential alternativein the treatment of diabetes and its complications.

RESUMEN. “La Ozonoterapia reduce el Estrés Oxidativo en Sangre y los Dafios en Pancreas in |a Diabetes indu-
cida por Estreptozotocina”. A pesar de que la ozonoterapia se ha utilizado con éxito en la terapia con efectos be-
neficiosos, se han realizado pocos estudios biogquimicos o farmacodindmicos dirigidos a estudio de su mecanis-
mo de accién. Hemos demostrado previamente que la administracion controlada del 0zono promueve el precon-
dicionamiento oxidativo o adaptacion al estrés, fenémeno que previene del dafio causado por las Especies Reacti-
vas del Oxigeno (ERO) mediante |a preservacion de los sistemas antioxidantes endégenos. Teniendo en conside-
racion que la estreptozotocina (STZ) es un ageneradosr de ERO que promueve €l dafio pancredtico, estudiamos
el efecto del 0zono sobre marcadores sanguineos del estés oxidativo y su relacion con € dafio tisular originado
por STZ. Se trabaj6 con 5 grupos experimentales: (1) control no diabético, tratado solo con solucién amortigua-
doracitrato, (2) Control positivo, a que se le inocul6 € agente inductor de dafio STZ, (3) grupo tratado con 0zo-
no, que recibié 10 tratamientos (1,1 mg/kg) antes de inducir € dafio con STZ, (4) grupo tratado con oxigeno
Oxygen (26 mg/kg) con la misma frecuencia de tratamientos que €l grupo (3) y (5) control 0zono, que recibio un
tratamiento similar a grupo 3 pero no se indujo dafio con STZ. El grupo tratado con ozono + STZ produjo una
mejoria del control glicémico en comparacion con el grupo tratado con STZ (16,1 + 1,45 vs 27,12 + 2,12
mmol/L). El ozono control6 el estrés oxidativo en plasma al reducir las concentraciones de malondialdehido, hi-
droperdxidos totales y €l potencial de peroxidacion. Adicionalmente, el sistema de antioxidantes endogenos se
incremento (superéxido dismutasa, catalasa, glutation peroxidasa y glutation reducido). En correspondencia con
estos resultados se observé una disminucion en el porcentaje de dafio de los islotes pancredticos en el grupo trata
do con ozono. Las propiedades antioxidantes del 0zono preservaron lafuncion de las células B-pancreéticas y re-
dujeron la hiperglicemia. Este conjunto de resultados sugiere que el 0zono como terapia complementaria repre-
senta una alternativa potencial en el tratamiento de la diabetes y sus complicaciones.
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