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[ Introduccioén

[ cuy (Cavia porcellus) es una especie animal autéctona de los Andes Latinoame-

ricanos. Animal pequefio y muy nervioso, su carne es suave y apetitosa, jugosay

muy agradable, digestible y de gran valor bioldgico, y sus cualidades nutritivas

se reflejan en su alto contenido de proteinas, energia y minerales que permiten
a esta especie andina avanzar en la ganancia de mercado constituyéndose, como dicen
Chauca, L., et al. (2006); Jaramillo, C. (2010) y Ataucusi, Q. S., (2015), en un renglén de
sustento econémico y nutricional para las familias campesinas de la serrania ecuatoria-
na; sin embargo, el mayor problema que enfrentan los cubayocultores es la presencia de
enfermedades enterobacterianas causadas por Escherichia coli, Yersinia pesutotuberculo-
sis y Salmonella typhimurium (Caycedo, L. A., 2000, Correa, 2004 y Chauca, L., et al., 2006),
y la mortalidad existente en la crianza de cuyes representa grandes pérdidas econémica
(Lara, 2011, p 16).

Por otra parte, Fernandez, M. (2005) sustenta sus argumentos en estudios de la
Food and Drug Administration (FAD) estadounidense, asi como Kenner, R. (2012) y Lara,
(2011), coinciden al sefialar que la produccién de alimentos de origen animal debe seguir
sistemas tecnolégicos ya establecidos y sustentados en el uso de farmacos como antibié-
ticos, quimioterapicos, antiinflamatorios, inmunolégicos, desinfectantes y hormonas de
sintesis o industriales, con usos indiscriminados y sin considerar, como sefialan Sanchez,
V. R, et al. (2015), Guaman, P. M. V., (2014) y Ortega, O. G., et al. (2015), los potenciales
efectos residuales que los metabolitos de estos productos dejan en el organismos animal
con el consiguiente riesgo de acciones colaterales en la salud de los consumidores de
estos alimentos ofertados.

La apitoxina (BV), como producto apicola, es utilizada desde hace miles de afios
(Pick, T., 1986), citado por Donald, R. H. (2006). Su aplicacion general ha sido mediante
picaduras directas de abejas en la piel, que es factible al momento a través de adminis-
tracion parenteral con agujay jeringas hipodérmicas, de igual manera enteral a través del
agua de bebida, de preferencia via sublingual, fundamentos sostenidos por Castro, H.J.
et al. (2005); Baek, Y.H. et al.(2006) y Han, S. M. et al. (2010).

Son, D.J. et al. (2007), Han S.M., Lee K.G. et al. (2007,), Matysiak, J. el al. (2011) y
Peldez, H. A. (2013) confirman que este producto apicola estd compuesto por lo menos de
18 ingredientes activos, tal es el caso de enzimas como fosfatasa acida, hialuronidasa'y
fosfolipasa A2, una glicoproteina basica de 128 aminoacidos con un alto peso molecular
poseedora de acciones bioquimicas muy importantes; posee ademas aminas biogénicas,
polipéptidos como apamina y melitina. Todos estos compuestos otorgan a la apitoxina
una cualidad Unica, acciones farmacéuticas desde analgésicas antibacterianas, antivira-
les, antitumorales y cualidades inmunes, en especial Jang, M. H. (2003); Wang, C. (2009)
y Park, M.H., et al. (2010) han demostrado acciones antibacterianas fundamentalmente.

Han, S.M., Lee, K. G. et al. (2007,) comprobaron que el veneno de abejas estimu-
la al eje hipotdlamo-hipofisis-suprarrenal, complejo sistema neuroendocrino que en el
organismo animal produce corticoides de manera fisiologica y natural mejorando el sis-
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tema inmunitario, la microcirculacién y la oxigenacion celular y tisular. Asi, también Ma-
tysiak, J. et al. (2011) y Johnston, P. et al. (2016) comprobaron que a dosis frecuentes de
apitoxina hay mayor efectividad en el organismo asi tratado sin presencia de resistencia
o generacion de anticuerpos en su contra; ademas de que Chaudhry, Q., et al. (2010),
Akbar, K. et al. (2012) y Han, S.M. et al. (2012) demostraron tolerancia de este veneno
apicola en ratones y cuyes tratados con 150 mg/kg de peso vivo, mientras que Han, S. M.
et al. (2010) demostraron las bondades del BV o apitoxina como estimulante del sistema
inmunitario de aves que recibieron dosis diarias de BV en el agua de bebida.

La melitina, principal componente de le apitoxina, de acuerdo con las afirmacio-
nes de Raghuraman, H. y Chattopadhyay, (2006) y Park, et al. (2014), tiene accion he-
molitica demostrada en células como los eritrocitos, para cuyo efecto se fusiona con los
lipidos de las membranas celulares y por medio de procesos osmoticos colidalesde incita
a alteraciones estructurales y fisiolégicas en membranas celulares, accion corroborada
por Wang, C. (2009) y Husseneder, C. et al. (2007) al comprobar a través de la permeabili-
dad acelerada deiones debido a la formacion de poros en membranas, propiedad que les
permite incrementar su permeabilidad, incluso hasta llegar al extremo de romperlas. Mas
aun, Johnston, P. et al. (2016) considera la posibilidad de buscar sinergismo entre apito-
xinay antibidticos convencionales previa investigacion de la concentracién minima inhi-
bitoria de la apitoxina, ya que esta sensibiliza las membranas celulares de los patégenos
por accion hemolitica facilitando asi que moléculas como antibiéticos clasicos penetren
con facilidad y ejerzan su accién bactericida.

Ademas, seguin Raghuraman y Chattopadhyay, (2007), asi como Husseneder, C., et
al. (2016), el péptido citolitico melitina desarrolla selectividad para ciertos cationes gra-
cias alaacumulaciéon de polaridad (positiva) en el extremo carboxierminal, resaltandose
de esta manera la funcion antifilica o anfipatica propia de este polipéptido, incluso como
sostienen Peters, B. et al. (2010); Or3oli¢, N. (2012) y Huang, M. et al. (2013), la melitina
provoca la apoptosis celular, en especial de células cancerosas a través de la activacién
de la caspasa y metaloproteinasas de la matriz. Mas aun, Orsoli¢, N. (2012) afirma que
varias células cancerosas como células renales, de vejiga, de préstata, pulmonares, he-
paticas y de mamas, incluso células de leucemia, pueden ser blancos de péptidos com-
ponentes de la apitoxina, este es el caso de la activacion de la fosfolipasa A por parte de
la melitina, constituyéndose en el proceso citotoxico fundamental para el control de las
células cancerosas.

Leandro, L. F. et al. (2014) desarrollaron una investigacién con la finalidad de eva-
luar el potencial antibacteriano del veneno de abejas (Apis mellifera) mediante la técni-
ca de la Concentracion Minima Inhibitoria (CMI) frente a bacterias consideradas agentes
causales de la caries dental: Streptococcus salivarius, S. sobrinus, S. mutans, S. mitis, S.
sanguinis, Lactobacillus casei y Enterococcus faecalis, lograndose como resultado una CMI
entre 20 y 40 ug/ml, indicativo de una buena actividad antibacteriana, concluyéndose
que la apitoxina y su componente melitina tiene una potencial aplicacion contra patége-
nos orales.
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A partir de la premisa de primero sembrar y luego curar que plantean Cercenado,
E. y Saavedra-Lozano, J. (2009), la determinacion del perfil de susceptibilidad de cepas
de enterobacterias obtenidas mediante hisopados rectales de cuyes y luego sometidas a
cultivos microbianos y confrontaciones ante agentes antimicrobianos in vitro, se puede
hacer a través de diferentes metodologias que tienen variacion en relacion a dos criterios
fundamentales; esto es, por una parte, de conformidad con el tipo de microorganismo
que tenga crecimiento rapido, fastidioso, anaerobio estricto o facultativo; de otro lado,
segun el o los 6rganos afectados, por ejemplo, intestino, estdbmago, colecciones polimi-
crobianas, hemocultivos y otros mas (Negroni, M. 2009).

Hay diferentes métodos de estudio y bases de la interpretacion de la sensibili-
dad de enterobactarias a antimicrobianos in vitro. De conformidad con Toroco, R. et al.
(2008), estos métodos pueden clasificarse en cuantitativos y cualitativos. Entre los cuan-
titativos se encuentran aquellos procedimientos que permiten determinar la concentra-
ciéon minima inhibitoria (CMI) y la concentracion bactericida minima (CBM). Se acepta
como CMIy CBM la concentracion minima de antibacteriano que en un periodo de tiempo
establecido y con un indculo que contiene una poblacion bacteriana estandarizada tiene
capacidad in vitro de inhibir el crecimiento o inducir la muerte del 99,9% de dichas bac-
terias respectivamente (Elissa A, 2008 y Malbrian, G. C. 2012).

Sin que importe el método a emplear, hay tres facetas o pasos que se deben con-
siderar al estudiar la sensibilidad de los microorganismos a la accién de agentes antimi-
crobianos: el medio de cultivo a emplear, el antimicrobiano a utilizar y la cepa bacteriana
a probar. Cualquiera que sea el método hay que controlar cada una de estas tres variables
y cada una de ellas es importante a su manera (Malbrian, G. C. 2012y Junoda, T. 2013).

Para Cercenad. E. y Saavedra-Lozano, J (2009), medir la sensibilidad de una bac-
teria frente a uno o varios antimicrobianos in vitro, como en el caso de la apitoxina, como
confirman Jang, M. H. (2003) y Park, M.H., et al. (2010), constituye el proposito de un an-
tibiograma o método de disco difusion considerado relativamente cuantitativo (Negroni,
M. 2009), de manera que se puedan predecir los efectos aplicados en organismos vivos,
metodologia que permite conseguir, a través de la lectura e interpretacion de los halos
formados en torno a discos de papel filtro embebidos en solucion acuosa de apitoxina,
tanto evidencias cualitativas afines a la resistencia o sensibilidad de una bacteria a un
antimicrobiano como resultados cuantitativos que determinan la concentracién minima
inhibitoria (CMI) de un antimicrobiano capaz de inhibir el crecimiento de bacterias a con-
centraciones de pg/ml o mg/l (MacGowan, A. P. 2008).

El antibiograma o método de Kirby Bauer, de conformidad con Negroni, M. (2009),
consiste en preparar una suspension microbiana en solucion fisiologica desde un cultivo
puro o monomicrobiano de 24 horas de sembrado y de una cepa biotipificada y debida-
mente caracterizado. El cultivo es contrastado con un tubo de 0,5 de la escala Mc Farland,
que equivale a una suspension microbiana de 1,5 x 108 UFC/ml; este procedimiento se
hace en una caja Petri con medio selectivo, siguiendo apego estricto a las normas de mi-
crobiologia relativas al tema, y luego de18 a 20 minutos de sembrada la placa se colocan
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los discos que contienen solucién de apitoxina como antimicrobiano a probar, posterior-
mente se pone a incubar la caja Petri invertida a 36°C durantel8 a 24 horas. La lectura se
hace midiendo en mm los didmetros de los halos de inhibicion que se han formado en

torno a los discos.

Se considera el microorganismo sensible al antimicrobiano si el diametro del halo
o zona de inhibicion es de 3 mm o mas, es intermedia la accién antimicrobiana para un
microorganismo si el diametro del halo es de 2 mm o mas pero menor a 3 mm; mientras
que sera resistente si el diametro del halo es menor a 2mm (Karaman et al. 2003 y Sprin-
gfield et al., 2003).

En sintesis, el problema mayor que deben enfrentar los cobayocultores es la pre-
sencia de enfermedades enterobacterianas, de tal manera que la mortalidad existente en
la cria de cuyes constituye la causa de pérdidas econdmicas, sumandose a todo esto las
consecuencias dadas por el desconocimiento de alternativas “limpias” de solucién en el
area de salud animal que a su vez constituyan una ventaja competitiva practica y eficien-
te. De manera que la siguiente interrogante identifica el desafio a resolverse con esta in-
vestigacion: ;Cual es la concentracion minima de apitoxina que inhiba o controle in vitro
a enterobacterias tales como Yersinia pesutotuberculosis, Escherichia coli, y Salmonella
typhimurium procedentes de cuyes (Cavia porcellus)?

El objetivo fundamental de esta investigacion consistio en determinar la Concen-
tracién Minima Inhibitoria (CMI) de apitoxina mediante antibiogramas en cultivos de Es-
cherichia coli, Yersinia pseudotuberculosis y Salmonella typhimorium obtenidas a través
de hisopados rectales de cuyes, para su control in vitro.

[ Materiales y métodos

La actividad antimicrobiana del veneno de abejas se determiné a través del desarrollo de
la metodologia de antibiogramas o de disco difusién ejecutados en cultivos microbiolégi-
cos de tres especies de enterobacterias como Escherichia coli, Yersinia pseudotuberculosis
y Salmonella typhimorium, debidamente muestreadas a través de hisopados rectales de
cuyes (Cavia porcellus) y de tejidos especificos: bazo, higado y ganglios mesentéricos.
Las colonias microbianas observadas fueron repicadas varias veces con la fina-
lidad de obtener cepas puras y de esta manera poderlas caracterizar tanto bioquimica
como molecularmente. Estas cepas fueron sembradas en caldo cultivo, en agar sangre, y
luego en medios especificos como agar Eosina (ACUMEDIA®), agar SS (MERCK®) y agar Yer-
sinia (MERCK®), posteriormente se prepararon soluciones de 0.1mg/ml, 0,2mg/ml, 03mg/
ml, 04mg/ml, 0,5 mg/ml, 0,6mg/ml, 07mg/mly 0,8mg de apitoxina/ml de agua grado uno.
Se prepar6 una escala de suspensiones bacterianas ajustadas a un patron, una
por cada especie bacteriana, esto es, una solucion de concentracién bacteriana conoci-
da, concretamente de 1,5 x10® UFC/ml, que corresponde con el 0,5 Mc Farland, y con la
ayuda de un escobillén de algoddn se tomd parte de la disolucién de cada especie bac-
teriana y se sembraron en cajas Petri previamente preparadas e identificadas de manera




180

\ Biotecnologia agroambiental \ SECCION 01

homogénea con medios especificados antes, de manera que se mantuvo un espesor de 4
mm de cada medio selecto para cada cajay especie bacteriana. Después de 20 minutos
se colocaron los discos de papel filtro embebidos en las soluciones de apitoxina ya refe-
ridas y previamente preparadas y se pusieron a incubar las cajas portadoras de in6culos
bacterianos y discos de apitoxina, a 38°C de manera que a las 24, 48, 72 y 96 horas se to-
maron lecturas de los halos presentes en torno a los discos de apitoxina, determinandose
de esta manera la inhibicion de las especies bacterianas (CMI) y la muerte de bacteriana
CBM).

El proceso descrito se repitié por tres veces en diferentes periodos de tiempo y
con cada una de las tres enterobacterias objeto de este estudio.

Para el andlisis estadistico se utiliz6 el programa Stata 12.1 (Stata Corp LP). El
nivel de significancia establecido fue de 5% (a = 0,05).

[ Resultados

Las muestras de Escherichia coli, Yersinia pseudotuberculosis y Salmonella thipimorium
que se aislaron, fueron secuenciadas a través de los laboratorios de Biotecnologia de la
Escuela de Ciencias Agricolas y Ambientales (ECAA) de la Pontificia Universidad Catélica
del Ecuador, sede Ibarra (PUCESI), con la colaboracién de los laboratorios MACROGEN.

TABLA 1. Resultados de la secuenciacion de enterobacterias patégenas para cuyes
(cavia porcellus)

Codigo = Secuencia representativa Porcentaje de identidad | ID NCBI
Al Yersinia pseudotuberculosis 100 LT596221.1
A2 Salmonella typhimorium 100 KT027805.1
A3 Escherichia coli 100 CP021454.1

Fuente: ECAA'y MACROGEN. Trabajos Desarrollados en Laboratorio de Biotecnologia

Concentracion Minima Inhibitoria
de apitoxina en solucién acuosa

Luego de efectuadas 3 repeticiones/9 antibiogramas para un total de 27 antibiogramas,
los resultados logrados son los siguientes:

TABLA 2. Concentracion Minima Inhibitoria determinada en relacion al diametro en
milimetros de los halos y para especie de enterobacteria patégena de los cobayos

Cmi de apitoxina | Diametro del halo

Enterobacteria en cultivos especificos

en agua (mg/ml) en mm
Escherichia coli 0.7 12
Salmonella typhimorium 0.8 12.2
Yersinia pseudotuberculosis 0.8 12.6

Fuente: Resultados de Trabajos en laboratorio de Microbiologia
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Las CMI desarrolladas a través del método de difusién con discos de papel filtro embebi-
dos en diferentes concentraciones de apitoxina, medida en miligramos y disuelta en un
mililitro de agua de grado uno, depositados en cada cultivo especifico para cada entero-
bacteria patogena para cobayos, cuyos resultados se pueden apreciar en la TABLA 2 de
la siguiente manera: para Escherichia coli, cultivada en agar Eosina (ACUMEDIA®), y con
discos portadores de apitoxina a una concentracién de 0.7 mg/ml, para un diametro de
halo de 12 mm; para Salmonella typhimorium'y Yersinia pseudotuberculosis cultivada en
agar SS (MERCK®) y agar Yersinia (MERCK®), con discos embebidos de apitoxina a concen-
tracion de 0,8 mg/ml para las dos especies de enterobacterias, lograndose diametros de
halos de 12,2 mg/mly 12,6 mg/ml respectivamente.

La TABLA 3 expresa claramente la informacion lograda con los antibiogramas para
Escherichia coliy a concentraciones de 0,1 a 0,7 mg de apitoxina por mililitro de agua gra-
do uno, diluciéon embebida en discos de papel filtro para las lecturas correspondientes a
la accién inhibitoria del veneno de abejas (Apis mellifera).

TABLA 3. Lectura de la CMI a diferentes concentraciones de apitoxina, cada 24 horas y en didametros de halos
en milimetros para la enterobacteria Escherichia Coli

0,1 (mg/ml) |0,2 (mg/ml)| 0,3 (mg/ml) | 0,4(mg/ml) (0,5 (mg/ml)|0,6 (mg/ml)|0,7 (mg/ml)
24 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,4 (mm) 6,6 (mm) 6,8 (mm) 7,2 (mm) | 12,0 (mm)
48 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,6 (mm) 6,6 (mm) 7,2 (mm) 7,6 (mm) | 12,0 (mm)
72 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,6 (mm) 7,0 (mm) 7,2 (mm) 8,0 (mm) | 12,0 (mm)
96 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,6 (mm) 7,0 (mm) 7,2 (mm) 8,0 (mm) | 12,0 (mm)

Fuente: Resultados de Trabajos en laboratorio de Microbiologia
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Concentraciones de apitoxina y halos
de sensibilidad microbiana (cultivos) Escherichia coli

En la FIGURA 1 Se aprecia la relacién existente entre mg de apitoxina/ml de agua, mien-
tras crece la concentracién de solucion de apitoxina

TABLA 4. Lectura de la CMI a diferentes concentraciones de apitoxina, cada 24 horas y en didmetros de halos en
milimetros, para la enterobacteria Salmonella typhimorium

Concentraciones de apitoxina (mg/ml) y radios de los halos medidos en milimetros

Horas para

SN 0,1 (mg/ml) | 0,2 (mg/ml) | 0,3 (mg/ml) | 0,4(mg/ml) | 0,5 (mg/ml) | 0,6 (mg/ml) | 0,7 (mg/ml) | 0,8 (mg/ml).
24 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 11,5 (mm) 12,2 (mm)
48 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 12,0 (mm) 12,2 (mm)
72 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 11,7 (mm) 12,2 (mm)
96 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 12,2 (mm) 12,2 (mm)

Fuente: Resultados de Trabajos en laboratorio de Microbiologia.

Concentraciones de apitoxina y halos
de sensibilidad microbiana (cultivos) Salmonella typhimorium
Para el caso de la enterobacteria Salmonella thyphimorium, las concentraciones de 0,8

mg/ml son las que mas didmetro del halo demostraron, con 12,2 mm, incluso se mantie-
ne por mas de 96 horas.
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TABLA 5. Lectura de la CMI, a diferentes concentraciones de apitoxina, cada 24 horas y en diametros de halos en milimetros,
para la enterobacteria Yersinia pseudotuberculosis
Horas para Concentraciones de apitoxina (mg/ml) y radios de los halos medidos en milimetros
ERLEREEEN 0,1 (mg/ml) | 0,2 (mg/ml) | 0,3 (mg/ml) | 0,4(mg/ml) | 0,5 (mg/ml) | 0,6 (mg/ml) | 0,7 (mg/ml) | 0,8 (mg/ml).
24 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 8,2 (mm) 12,6 (mm)
48 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 8,2 (mm) 12,6 (mm)
72 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 8,2 (mm) 12,6 (mm)
96 0,0 (mm) 0,0 (mm) 0,0 (mm) 6,2 (mm) 7,0 (mm) 7,6 (mm) 8,2 (mm) 12,6 (mm)
Fuente: Resultados de Trabajos en laboratorio de Microbiologia
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Como puede apreciarse en la FIGURA 3, las concentraciones de apitoxina, a medida que
se incrementan los miligramos de este polipéptido en solucién acuosa, se incrementan
los didmetros de los halos en torno a los discos de papel, a partir de 0,4 mg/ml y hasta
0,8 mg/ml para un diametro de halos de 12,6 mm, manteniéndose hasta las 96 horas
consecutivas.
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Concentraciones de apitoxina y halos
de sensibilidad microbiana (cultivos) Salmonella typhimorium

Las concentraciones de apitoxina 0,4 mg/ml en adelante y hasta llegara 0,8 mg de apito-
xina/ml de agua grado uno manifiestan halos de inhibicion al crecimiento de la bacteria
patégena, los que fueron medidos en milimetros de sus didmetros.

Con los antibiogramas para la enterobacteria Yersinia pseudotuberculosis, las con-
centraciones de 0,8 mg/ml son las que mas didametro del halo demostraron, con 12, 6
milimetros, incluso se mantiene en las 96 horas de realizadas las lecturas.

[l Discusién de resultados

En los resultados obtenidos del ensayo de sensibilidad bacteriana se observa que a una
concentracion de 0,7 mg/ml de apitoxina en agua de grado uno presenta actividad anti-
microbiana contra Escherichia coli, mientras que para las bacterias Yersinia pseudotuber-
culosis y Salmonella typhimorium fueron necesarios 0.8 mg/ml de apitoxina en agua de
grado uno. Estos resultados pueden interpretarse en un potencial que posee la apitoxina
y sus componentes péptidos, enzimaticos y lipoproteinas frente a agentes microbianos.
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Se puede fundamentar la accién bactericida de la apitoxina por el hecho de que
uno de los mecanismos de accién, de manera especial por el polipéptido melitina, con-
siderada entre los mayores componentes del veneno de abejas (Apis mellifera), que de-
sarrolla accién de disrupcién en la membrana celular bacteriana posiblemente a través
de tres alternativas de accién, una a través de la afectacién de la estabilidad y equilibrio
estructural de las membranas celulares bacterianas, en especial Gram negativas como
las enterobacterias (Jang, M. H. 2003); y Park, M.H., et al. 2010), una segunda a través del
incremento de la permeabilidad de la membrana celular a iones pequefios, ya que se
forman tubulos o poros incluso por intervencion de las posfolipasas A2 (Wang, C. 2009 y
Park, M.H., et al. 2010), y finalmente a través de la alteracién o desequilibrio de procesos
de empaquetamiento de capas dobles o bicapas lipidicas, de igual manera por accion de
enzimas posfolipasas: cualquiera de estos tres procesos de accién compleja y todavia no
bien dilucidada desarrollados por la apitoxina y sus componentes, causan la muerte de
células bacterianas (Peters, B. et al. 2010; Or3oli¢, N. 2012. y Huang, M. et al. 2013).

Podria decirse, junto con Han, S.M,, Lee, K. G. et al. (2007,) , que la mayor accion
sensibilizante de la apitoxina a bacterias Gram negativas se deberia ademas de a los as-
pectos bioquimicos, a la estructura mas simple de la membrana que poseen una capa
simple de mureina muy delgada (Orsoli¢, N. 2012) un péptidoglicano o copolimero muy
resistente que protege a las membranas de las bacterias que la poseen, pues gracias a
este, las bacterias no sufren ruptura osmética y es el compuesto protector que les da la
forma caracteristica a cada espécimen bacteriano (Wang, C. 2009y Park, M.H., et al. 2010).

[ Conclusiones
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de abejas y las cepas bacterianas objeto de estudio, lo importante es controlar estas tres
variables, ya que todas son importantes en conjunto.
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