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Migracion de neutrofilos en larvas de pez cebra
expuestos a extractos de sofrito de tomate

Cristina Arteaga, PhD'

Resumen: Migracion de neutrofilos en larvas de pez
cebra expuestos a extractos de sofrito de tomate. Este
trabajo se fundamenta en la evaluacion de la actividad
antiinflamatoria de extractos de sofrito de tomate, asi como
de compuestos estandares de la dieta mediterranea, usando
un modelo experimental optimizado basado en larvas de pez
cebra. La migracion de neutréfilos en larvas de pez cebra de
96 horas post fertilizacion se indujo mediante una lesion y se
potenci6 afiadiéndole lipopolisacarido, dicha migracion se
visualizé y cuantificé mediante analisis de imagen. El efecto
antiinflamatorio del extracto de tomate y de los compuestos
utilizados fue correlacionado porcentualmente por la
disminucion de la migracion de los neutrofilos. Los resultados
muestran que el extracto de tomate presentd una reduccion en
la migracion de neutréfilos de 40 % respecto al grupo control.
Por otra parte, el acido clorogénico y la cianidina presentes en
el sofrito de tomate utilizados como estandares presentaron
una disminucién de la migracion de neutrofilos de un 66,7 % y
62,5 % respectivamente. Estos porcentajes son comparablesalos
resultados observados en ensayos con drogas antiinflamatorias
como la indometacina y piroxicam. Los resultados muestran
que el extracto de softrito de tomate presenta posible actividad
antinflamatoria demostrada por la reduccion de la migracion
de neutréfilos, ademas el modelo se mostro sensible y
valido para ser aplicado en matrices alimentarias complejas.
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Summary: Neutrophils migration in zebrafish larvae
exposed to tomato sofrito extracts. The main of this study
was to evaluate the anti-inflammatory activity of tomato
sofrito extracts, as well as standard compounds present in the
Mediterranean diet, using an optimized experimental model
based on zebrafish larvae. Neutrophil migration in zebrafish
larvae 96 hours post fertilization was induced by a cut in the
caudal fin and enhanced by adding lipopolysaccharide and
was visualized and quantified by image analysis. The anti-
inflammatory effect of tomato extract and the compounds used
was correlated by the percentage decrease in the migration of
neutrophils. The results showed that, tomato extract showed
a reduction in neutrophil migration of 40% compared to the
control group. Moreover, chlorogenic acid and cyanidin
present in tomato sofrito sauce showed a decrease in
neutrophil migration of 66.7% and 62.5% respectively.
These percentages are comparable to the results observed
in trials with anti-inflammatory drugs such as indomethacin
and piroxicam. The results show that tomato sofrito extract
has possible anti-inflammatory activity demonstrated by the
reduction of neutrophil migration, furthermore the model was
sensitive and valid to be applied in complex food matrices.
Arch Latinoam Nutr 2020; 70(3): 182-190.
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Introduccion

Varias enfermedades cronicas tienen en su etiologia
y mecanismo patoldégico un importante componente
de tipo inflamatorio. La inflamacidon surge como una
respuesta del sistema inmune del organismo al dafo
celular y tisular, e involucra un componente celular y
otro oxidativo (1). El componente celular implica el
movimiento de leucocitos, principalmente de neutrofilos
de los vasos sanguineos hacia el tejido lesionado (2). Una
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vez que los leucocitos llegan al sitio de la lesion,
se disparan una serie de procesos que incluyen la
formacion de radicales libres y la liberacion de
acido araquidonico desde los fosfolipidos de la
membrana, el cual es metabolizado por la via de
las ciclooxigenasas o lipooxigenasas, produciendo
asi prostaglandinas, leucotrienos y tromboxanos,
mediadores inflamatorios necesarios en el proceso
de inflamacion (3).

Los neutréfilos son un tipo de leucocitos
polimorfonucleares que desempenan un rol
importante dentro de los procesos inflamatorios.
Suelen ser los primeros leucocitos que se reclutaran
en el sitio de una inflamacién y son capaces de
eliminar patéogenos por varios mecanismos (4).
El reclutamiento en los sitios de infeccion se
encuentra guiado por los patrones moleculares
asociados al dafio tisular denominados DAMP (5),
unavez los neutréfilos han sido reclutados, fagocitan
activamente los microorganismos o forman trampas
extracelulares de neutrofilos (NET) para eliminar
los patogenos (6). Para su funcién microbicida se
requiere la activacion del complejo Nicotinamida-
Adenina-Dinucleoétido-Fosfato (NADPH) oxidasa
para la produccidn de especies reactivas de oxigeno
conocidas como ROS que guian la eliminacion de
los patogenos (7).

Para el estudio de los mecanismos y funciones que
llevan a cabo los neutréfilos se han empleado una
serie de técnicas que permitan comprender su
biologia. Entre los modelos usados se encuentran
los neutr6filos humanos primarios purificados,
lineas celulares del tipo neutrofilo, modelos
murinos y el uso del pez cebra como un modelo
in vivo de inmunidad (8).

Al igual que los mamiferos, los teledsteos poseen
varios tipos de granulocitos y un linaje separado
de macrofagos. El granulocito mas abundante en
el pez cebra, es el neutréfilo, que se caracteriza
por tener un nticleo segmentado multi lobular de
2 a 3 l6bulos. Esta célula es similar al neutrofilo
humano, que también tiene un nucleo de
multiples 16bulos y un citoplasma heterofilico.
A medida que el neutrofilo madura, también

lo hacen sus granulos, expresando y acumulando varias
enzimas necesarias para su funcion. Los heterofilos del
pez cebra tifien fuertemente la actividad histoquimica de
la mieloperoxidasa, lo que indica la presencia de la enzima
peroxidasa dentro de la célula de los peces (9). Varios
estudios senalan que los neutréfilos polimorfonucleares
son las células inmunes innatas mas numerosas, siendo el
leucocito la célula dominante en larvas de pez cebra a los
2 dias post fertilizacion, y también en mamiferos adultos

(10).

Este modelo animal presenta multiples ventajas como
su alta fecundidad, pequeio tamano, rapido desarrollo
extra uterino y la transparencia oOptica de embriones y
larvas. Ademas, presenta caracteristicas favorables como
su bajo costo de mantenimiento, asi como el uso de
pequefias cantidades de compuestos que se disuelven en
el medio circundante y son absorbidos a través del tracto
gastrointestinal o a través de su piel, lo que permite una
evaluacion rapida de la actividad farmacolégica in vivo
(11-14).

Dentro de este contexto, la nutricidén es uno de los factores
determinantes de la salud, varios estudios demuestran que
una dieta equilibrada contribuye a la prevencion de diversas
enfermedades de etiologia inflamatoria. Especificamente,
la denominada “dieta mediterranea” se ha asociado
con beneficios en la prevencion de muchas patologias
cronicas mas prevalentes en las sociedades occidentales,
se sabe que la dieta mediterranea proporciona importantes
componentes dietéticos como carotenoides y compuestos
fenolicos, que pueden contribuir a reducir el riesgo de
desarrollar diferentes patologias (15).

Entre los alimentos representativos de la dieta mediterranea
se encuentran los derivados del tomate, como el sofrito
del tomate, que se caracteriza por contener una variedad
de compuestos fendlicos como son la naringenina,
oleuropeina, rutina, cianidina, d4cido clorogénico vy
apigenina (16).

El objetivo del presente estudio es evaluar y caracterizar
la posible actividad antiinflamatoria de compuestos
presentes en un extracto de sofrito de tomate desgrasado
y homogeneizado, alimento importante dentro de la dieta
mediterranea, empleando larvas de Danio rerio como
modelo experimental.
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Materiales y métodos
Declaracién Etica

Los procedimientos con el pez cebra, larvas y embriones han
sido autorizados por el Comité Etico de Experimentacion
Animal de la Universidad de Barcelona, numero de
autorizacion o protocolo 7971 del Departament de Ramaderia
i Pesca de la Generalitat de Catalunya (Procediment DAAM
7971).

Obtencion de larvas de pez cebra

Los peces cebra adultos (Danio rerio) silvestres, sin ninguna
caracterizacion de cepa especifica, se obtuvieron a través de
un proveedor comercial (Pisciber BSF, Barcelona - Espafia).
Machos y hembras se mantuvieron en acuarios con un sistema
de flujo cerrado con agua estandarizada, segiin normativa
ISO  (International Organization for Standarization)
7346-1 y 7346-2 (ISO, 1998; 2mM CaCl,.2H20; 0,5 mM
MgS04.7H,0; 0,75mM NaHCO;; 0,07 mM KCI). Los
peces se mantuvieron bajo temperatura controlada de 28°C
y un ciclo de luz oscuridad de 14/10 horas. Los embriones
fueron recolectados, limpiados y seleccionados de acuerdo
a su viabilidad, y se mantuvieron en medio Danieau’s 0.3X
(17,4 mM NacCl; 0,23 mM KCI; 0,12 mM MgS0,.7H,0;
0,18 mM Ca (NOs),; 1,5 mM HEPES; pH 6,5) [15]

Soluciones

Las soluciones de compuestos naturales y de farmacos
antiinflamatorios fueron adquiridos en Sigma Aldrich,
se disolvieron en una solucion stock de dimetilsulfoxido
(DMSO), a partir del stock se hicieron diluciones seriadas en
medio Danieau’s, controlando una concentracion inferior al
1% (v/v) de DMSO.

El extracto del sofrito de tomate desgrasado fue proporcionado
por el grupo “Polifenoles naturales y otros componentes
bioactivos presentes en los alimentos” de la Facultad de
Farmacia de la Universidad de Barcelona. La elaboracion
del sofrito de tomate, el desgrasado, y homogeneizado para
la cuantificacion de carotenoides se realizo segun lo descrito
por Rinaldi de Alvarenga et al., (2017) (16). Brevemente,
para el proceso de elaboracion del sofrito de tomate se utilizo
el tomate Lycopersicon esculentum mil, c.v. Pera, ajo, cebolla
y aceite de oliva extra virgen, todos los ingredientes fueron
previamente lavados y cortados. El sofrito se elabord de
manera tradicional, que consiste en sofreir el ajo y la cebolla
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en aceite de oliva (1 minuto) antes de agregar los
tomates licuados y llevar a coccion (100°C, 60
minutos).

Se utilizé 0,5 g de extracto seco del sofrito que
proviene de sofrito previamente centrifugado, se
reconstituyd con 1 ml de DMSO al 100% y luego
se prepard una solucion 1:400 en medio Danieau’s
para llevar a cabo la cuantificacion de neutrofilos.

Ensayo de migracion de neutrofilos

El ensayo de migracion de neutrdfilos se basé en el
modelo descrito por Cordero et al. (2013)(17). Se
utilizaron larvas de pez cebra de 4 dpf previamente
despigmentadas con N-phenylthiourea (PTU)
0.2 mM (17). Se descartaron las larvas que no
presentan el desarrollo adecuado a su edad. En estas
larvas se indujo una inflamacion, mediante lesion en
laaleta caudal y se potenci6 la inflamacién mediante
la adicion de 10pg/mL del lipopolisacarido (LPS)
de Salmonella typhosa en el medio. La exposicion
a compuestos presentes en la dieta mediterranea
se realizd durante ocho horas, siendo 1 hora de
preexposicion sin induccidon de la inflamacién y
una incubacidon conjuntamente con LPS de siete
horas, una vez realizado el corte de la aleta caudal
(Figura 1A). Las larvas fueron anestesiadas y los
neutrdfilos fueron tefiidos con el kit Leucognost
pox (VWR), puesto que todas las células maduras
de la linea neutrofilica son mieloperoxidasas
positivas (MPO+). Una vez realizada la tincidon
de neutrofilos, se utiliz6 el microscopio NIKON
eclipse TS100 para capturar las imagenes con un
aumento 10X.

El analisis de imagenes se realizo con el programa
Image J (version 1.50c). Consistio en las siguientes
fases: primero se obtuvo una uUnica imagen a
partir de tres imagenes capturadas con diferentes
planos de enfoque, seleccionando para cada pixel
la minima intensidad de las tres; esto permitio una
mejor localizacion de los neutrdfilos presentes en
diferentes distancias focales. Luego se invirtio
la imagen para que los neutrofilos se observaran
como zonas brillantes sobre fondo obscuro y se
incrementd el contraste de la imagen aplicando
una transformacion exponencial. Se aplico un
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umbral para eliminar el fondo y saturar la sefal
seleccionada. En las condiciones experimentales
aplicadas, la mayoria de las larvas presentaban una
acumulacion elevada de neutrofilos que dificultaba
su cuantificacion individual. Por esta razon, se optod
por medir la intensidad integrada en una region
estandarizada (ROI) de la cola del pez cebra como
se muestra en la Figura 1. Dado que la senal esta
saturada, la intensidad medida es proporcional
al area tefiida. En muestras en que fue posible
contar el nimero de neutréfilos se comprobd que
la intensidad era aproximadamente proporcional al
numero de neutrofilos (18).

Los ensayos se realizaron con un minimo de 20-25
larvas para cada compuesto evaluado por triplicado.
Cada ensayo se compard con su propio control
negativo para corregir la variabilidad propia del
modelo.
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Analisis Estadistico

Para los ensayos de migracion de neutrdfilos, los resultados se
expresaron como la media + error estdndar de la media (SEM).
Se analizaron con el programa Graph Pad 7.02 Software Inc.
Con un analisis ANOVA de dos vias, test de comparacion
multiple de Bonferroni. Los resultados se reportaron como
porcentaje, donde los controles negativos corresponden al
100% de la migracion de neutréfilos. En todos los casos se
consideran diferencias estadisticamente significativas a tres
niveles de significancia, *p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001.

Resultados

El uso del modelo larvario de pez Danio rerio, permitio
visualizar diferencias significativas en la poblacion de
neutrofilos controles y tratados (Figura 1). Como se observo en
la zona de la lesion, los embriones controles presentan mayor

s
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Figura 1: 1.A) Larva sin tinciéon de mieloperoxidasa, 1.B) imagen filtrada para
cuantificacion, 1.C) Larva con tincion de mieloperoxidasa, 1.D) imagen filtrada para
cuantificacion, 1.E) Esquema del procedimiento.
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intensidad de neutréfilos con respectos a los embriones que Se ensayaron diferentes compuestos bien
fueron previamente tratados con los diferentes compuestos conocidos por su efecto antiinflamatorio, como
estudiados. son la indometacina y el piroxicam, productos
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Figura 2. Migracion de neutrdfilos, expresada en porcentaje
respecto a su respectivo control (media = SEM). Larvas
expuestas a diferentes sustancias antiinflamatorias como:
la indometacina 100uM (Ind), Piroxicam 5 pM (Px),
larvas expuestas a compuestos no antiinflamatorios como
la doxepina 5 uM (Dox), la amantadina 10 pM (Aman) y
compuestos inhibidores de enzimas NADPH oxidasas como
el dibenzoidolium 100 uM (DPI) y Apocinina 100 uM (Apo).
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Figura 3. Porcentaje de migracion de neutréfilos en larvas
expuestas a polifenoles del extracto desgrasado de sofrito de
tomate: Naringenina 20pM (Nar) 59,1%, Oleuropeina 150
uM (Ole) 73,7%, Rutina 20 pM (Ru) 55,2%, Cianidina 20
uM (Cia) 37,5%, Acido Clorogénico 20 uM (Ac.Cl) 33,3%
y Apigenina 20 uM (Api) 48,6%. En esta grafica se compara
cada grupo tratado respecto del control que representa el
100% de la migracion.

186

no antiinflamatorios tales como la doxepina,
amantadina y productos inhibidores de enzimas
NADPH oxidasas como el dibenzoidolium (DPI) y
la apocinina (Figura 2 y Tabla 1).

El efecto de dichos compuestos sobre la migracion
de neutrofilos fue evaluado con el modelo propuesto
en el presente trabajo (Figura 3 y Tabla 1). Ademas,
de los compuestos fenolicos se evalud la migracion
de neutrdfilos en larvas expuestas a compuestos
carotenoides como el Licopeno, Beta-Caroteno y
Astaxantina (Figura 4). Finalmente, se realizo un
ensayo de migracion de neutrofilos, exponiendo
larvas de pez cebra a una muestra de extracto de

Tabla 1. Resultados de porcentaje de migracion
de neutrdfilos de cada sustancia probada

Sustancia Porgentaj: c? de Efror
Migracion estandar

Indometacina 27,7 6,0
Piroxicam 42,5 7,2
Doxepina 66,0 9,5
Amantadina 95,4 7,7
Dibenzoidolium 25,5 7,4
(DPI)

Apocinina 43,5 15,2
Naringenina 59,1 92
Rutina 55,2 29,6
Cianidina 37,5 8,2
Acido Clorogénico 33,3 9,6
Apigenina 48,6 17,6
Oleuropeina 73,7 9,4
Quercetina 63 14,4
B-Caroteno 59,6 8,6
Astaxantina 44.6 14,8
Licopeno 55,4 15,4
Lic-Nar 50,3 7,4
Lic-AcCl 472 6,2
Extracto de Softrito 60,2 3,1
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Figura 4. Porcentaje de migracion de neutrofilos en
larvas expuestas a compuestos carotenoides: Licopeno
20 uM (Lic) 55,4%, Beta-Caroteno 25 uM (B C) 59,6%
y Astaxantina 20 uM (Ast) 44,6%.

sofrito de tomate desgrasada. Ademas, se evaluo si
las mezclas de compuestos flavonoide y carotenos
potenciaban el efecto sobre la disminucion de
neutrofilos, se analizaron las combinaciones de
mezclas de aquellos compuestos que presentaron
mayores diferencias significativas respecto del
control, como la naringenina-licopeno y acido
clorogénico—licopeno (Figura 5 y Tabla 1).
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Figura 5. Porcentaje de migracion de neutrofilos en larvas
expuestas al extracto de sofrito de tomate desgrasado
que contiene una concentracion de 0,03 uM de all-E-B-
caroteno y 0,10 uM de all-E-licopeno muestra 60,2% de
migracion mientras que las combinaciones de caroteno
y flavonoides, Licopeno-Naringenina 10 pM (Lic-Nar)
50,3% y combinacion Licopeno—Acido Clorogénico
(Lic-AcCl) 10 uM 47,2%. En esta grafica se compara
cada grupo tratado respecto del control que representa el
100% de la migracion.

Discusion

El método propuesto para la cuantificaciéon de la migracion
de neutrofilos en larvas de pez cebra, es una adaptacion del
método descrito por Cordero et al. 2013 (17). El mismo
que es sensible y reproducible al ser expuesto a controles
antiinflamatorios, asi como a matrices alimentarias complejas
como el extracto de sofrito de tomate.

Nuestros resultados para el caso de la indometacina y
el piroxicam reportaron una migracion de neutréfilos en
relacion al control de 27,7% y 42,5% respectivamente. Estos
datos concuerdan con la capacidad antiinflamatoria de dichos
farmacos no esteroideos (AINEs), los mismos que inhiben
ambas isoformas de la enzima ciclooxigenasa (COXs) (19).
La isoforma COX-1 que se expresa de forma constitutiva en
la mayoria de los tejidos y la COX-2 que puede ser inducida
por varios estimulos como citoquinas, prostaglandinas
y productos bacterianos como el lipopolisacarido. Se ha
demostrado que la inhibicion de COXs bloquea la adherencia
de los neutrdfilos, disminuyen la desgranulacion, inhiben
la actividad de las elastasas e inducen la apoptosis de los
neutrofilos, lo que resultaria en una disminucion en la
presencia de neutrdfilos en el sitio de la inflamacion (20).

El ensayo con (DPI), inhibidor de la enzima NADPH
oxidasa, mostrd una inhibicion significativa (p<0,0001) y una
migracion de neutrofilos de 25,5% respecto de los controles.
Las NADPH oxidasas estan dedicadas exclusivamente a la
produccion de especies reactivas de oxigeno (ROS) (21).
Se evalud también el efecto de otro inhibidor de la NADPH
oxidasa, la apocinina, un compuesto fenélico aislado de la
planta medicinal Picrorhiza kurroa, dicho compuesto mostrd
una inhibicion significativa en la migracion de neutréfilos
alcanzando el valor del 43,5% respecto a los controles (22,
23).

Por otra parte, el tratamiento con doxepina, que es un farmaco
antidepresivo, produjo una inhibicion moderada pero
significativa de la migracion de neutrofilos, cabe sefialar que
dicho compuesto no es catalogado como un antiinflamatorio,
sin embargo, se ha reportado actividad antiinflamatoria y ha
sido utilizado para tratar la dermatitis atdpica (24).

Cabe senalar que la amantadina, farmaco antiviral
generalmente utilizado para tratar y prevenir la gripe tipo A

(25) y sin actividad antiinflamatoria conocida, al ser evaluado
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mediante el método propuesto, no presentd diferencia
significativa respecto de su control, mostrando un 95,4%
en la migracion de neutrdfilos. El resultado fue el esperado,
puesto que, al no ser un compuesto antiinflamatorio, no tiene
efecto sobre la migracion de neutrofilos.

Al evaluar los componentes fenolicos del extracto del sofrito
del tomate los resultados mostraron que la cianidina (Cia) y
el acido clorogénico (Ac.Cl) producen una mayor reduccion
de la migracion de neutrdfilos, fenémeno que se relaciona
con un posible incremento de la actividad antiinflamatoria.
La cianidina, un flavonoide que pertenece a las antocianinas,
reportd una migracion del 37,5%, porcentaje comparable
a los observados en los antiinflamatorios indometacina y
piroxicam. El efecto antiinflamatorio de las antocianinas
ha sido previamente ensayado y demostrado. Entre dichos
estudios se encuentra el realizado por Tsuda et a/ (2002), en
el cual se administré cianidina-3-glucésido (C3G) a ratas
por via oral, los andlisis de los resultados revelaron una
atenuacion de la respuesta inflamatoria, siendo la disminucion
de la expresion de la enzima 6xido nitrico sintasa inducible
(INOS) (26) y la supresion de la produccion de citoquinas
proinflamatorias los posibles mecanismos que regularon
dicho efecto (27).

Se observo también un efecto reductor en la migracion de
los neutrofilos en el tratamiento con acido clorogénico,
que es un compuesto fendlico, muy abundante en el café,
donde representa el 98% del contenido fendlico total (28).
La ingesta de café es considerada también parte importante
de la dieta mediterranea. El acido clorogénico ademas de
sus propiedades antiinflamatorias reportadas en el presente
estudio y en otros (29-31), es capaz de ejercer funciones
esenciales en la regulacion del metabolismo de la glucosa y
de los lipidos, asi como en los trastornos relacionados con
diabetes, enfermedad cardiovascular, obesidad y cancer (32).
Otro tipo de compuestos de consumo frecuente en la dieta
mediterranea, son los carotenoides presentes en los tomates
y las zanahorias. Los principales pigmentos carotenoides
bioactivos son el licopeno y B-caroteno. Los fuertes efectos
antioxidantes y otros efectos beneficiosos in vitro e in vivo de
los carotenos estan asociados con su capacidad para actuar
como captadores de radicales libres. Los carotenoides son
pigmentos responsables del color de frutos, flores y hoja.
El licopeno es lipofilico, de color rojo y esta presente en
tomates maduros, el color naranja de la zanahoria debido al
B-caroteno y el color rosa/rojo se debe a la astaxantina. La
mayor parte de investigaciones sobre los efectos saludables
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de la ingesta de tomate y productos de tomate se
centra en el licopeno (33). Se han estudiado sus
beneficios para la salud, sobre todo en la prevencion
del cancer y problemas cardiovasculares (34).
Ensayos en modelos animales han examinado el rol
del licopeno sobre la inflamacion y arterosclerosis,
sugieren que dicho compuesto puede actuar como
un agente antiinflamatorio (34-36). Nuestros
resultados muestran un leve efecto inhibidor de la
migracion de los neutrdfilos, que se traduciria en un
moderado efecto antiinflamatorio.

Ademas, se evaluo si las mezclas de compuestos
flavonoide y carotenos potenciaban el efecto sobre
la disminucion de neutrofilos, se analizaron las
combinaciones de mezclas de aquellos compuestos
que presentaron mayores diferencias significativas
respecto del control, como la naringenina-licopeno
y acido clorogénico-licopeno.

La migracién de neutréfilos en larvas de pez cebra,
expuestas al extracto del sofrito de tomate fue del
60,2%, porcentaje que se encuentra en el mismo
rango de migracion que se observo con compuestos
individuales, por otra parte, la combinacion de
compuestos no potencia el efecto inhibidor en la
migracion de neutrdfilos y en el caso de la mezcla
acido clorogénico-licopeno incluso se reduce
ligeramente la capacidad de inhibicion de la
migracion de los neutrofilos que de manera aislada
se reportaba para el acido clorogénico.

Conclusion

Se ha evaluado la actividad antiinflamatoria del
extracto del sofrito de tomate desgrasado mediante
el uso de un modelo adaptado y optimizado para
medir cambios en la migracion de neutréfilos in
vivo en embriones de pez cebra. Se ha demostrado
experimentalmente que el extracto de softrito
de tomate desgrasado y homogeneizado, asi
como varios de sus compuestos fenolicos y
carotenoides presentan actividad antiinflamatoria,
evidenciandose de esta manera que el aporte
nutricional de dichos compuestos podria contribuir
a mitigar y prevenir patologias con procesos
inflamatorias de distinta naturaleza. Finalmente,
el modelo de embriones de pez cebra utilizado ha
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sido fiable y reproducible para la evaluacion de
fracciones y compuestos individuales con potencial
actividad antiinflamatoria.
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