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f~ Las plantas con efecto medicinal han adquirido una gran 

1 · ¡ importancia en los últimos anos debido a que se ha demostrado 

que ejercen acciones farmacológicas muy diversas y que pueden 

,,.) tener un potencial muy amplio en terapéutica. 

En Pfltxico existe una gran tradición m6dica popular que se ha 

,) reflejado en la selección de un gran n(lmero de especies. Este 

es el caso de las plantas empleadas en el tratamiento de la 

._: úlcera péptica, dentro de las cuales destaca el AHihuitl 

(Eupatortum aschemborntanum:> de amplio uso en algunas regiones 

del estado de Horelos'". Dicha especie, a pesar de tener una 

gran reputación ganada a trav6s de múltiples pruebas empiricas, 

carece de ·estudios farmacotoxicológicos, quimicos y clinicos 

que apoyen cientificamente su uso popular. 

El estudio farmacológico preliminar del A><ihuitl, forma la 

parte central del presente trabajo. en el cual fué necesario 

optimizar métodos de inducción exoerimental de úlcera duodenal 

y qAstrica en rata. determinando su actividad antiúlcera 

(curativa y profilactica) y su actividad antisecretora en rata 

con pi loro ligado seoún el método de Shav'2 '. 

Se desea que los resultados obtenidos en el presente trabajo 

resal ten la importancia y utilidad del estudio cienti fico de 

las plantas medicinales y sienten las bases para la realización 

de estudias complementarios. 
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t!alMPORTANCIA DE LAS PLANTAS MEDICINALES 
i 

¡; 

1.., IZl pr-e11Upu .. ta .,.QCJada en eedic-tas r"•Pr-•S9nta un al ta 

l ~centaJ• d•l total d• la inv.,.sión oficial en •l S11etar-

1~lud.... E•ta •levada inv.,.sión, dada la actual situación 

¡ ,;can6'1ica, i11Pid• en gr"an par-te que pu•da extender-se la 

,!;abertur-a sanit.,.ia y atención Mdica oficial a las S11Ctar-n 
'! 

'• la población qu• car-11een de •l l& y par-a las cual•• 

par"adajicaant•• san inacc•sibl•s 11Ucha• d• las actual•• 

'iec:tic-tas d• patente. S. hace pu .. •vident• la n•cesidad 
!."·' 
de encantr"&r- alt.,.nativas qu• subsanen ••ta pr"abl-tica."' 

En las ólti .. s dttcadas .. ha ab..,.vada, a nivel 11Undial, un 

"'' cansid.,.abl• cr-eci•ienta d•l inter"s cient1fica, oficial y 

··;:-cial par- el estudia de la aedicina tr"adicianal y 

"'p,.incipal-te par- la• plantas -dicinales que san su •As 

'.apar-tante ag9"t• t•r-apo6utica191
• En la planta• .. encuentr"an 

'·pr-incipias activas que padr"lan ••tar" disponible• par"a a11Plia• 

. ' 
W La gr-an di~•idad flar-lstica del pala Capr-axi .. d-te 

, ·~ 30.000 especies d• plantas vascul.,.esl ••aunada a la 
'i 
¡,,,.;p.,.sist11ncia d• las tr-adician•• cultur-al .. d• nu••tra pu•bla 

, , can su Qr"an sabidur-la sabr-e la ter-apo6utica can plantas 
i' .... s 

! ¡ 



~~edicinales, hacen que éstas constituyan un campo de 

J lnvestigación capaz de propiciar alternativas y permitan su 

,.:1J,4ispanibilidad bajo una adecuada prescripción. 

11 El uso de las plantas medicinales esta ligado a la raiz del 

r.:ipueblo al que pertenecen a través de experiencias acumuladas 
1 

i ~n el tiempo mediante multiples pruebas de ensayo y error en 

~.,~su cent.acto con las enfermedades, de esta manera, gran 

¡.¡=antidad de plantas que han poseido la mayor eficacia, 

seguridad y conveniencia, han sido seleccionadas para su uso 
PI 
L;11egando a ser muy populares a nivel regional o a(ln 

mundia1'7>. 
h1 

¡., La Organización Mundial de la Sal,ud ha des tacado la 

importancia de las plantas medic1nales al plantear como uno ,.... 
'. ;de sus objetivas, el impulsar su uso en los paises en vias de 
l:--i 

desarrollo como una alternativ~ viable para alcanzar la meta 

r"-~social de ••salud para todos en el afta 200o••<B><P>CIO)• 

l-<1 
Se estima que aproximadamente el 75-BOX del total de la 

~-~población de los paises en desarrollo hace uso en alguna 

f:"'l'i medida de la;; plantas medicinales'111
• Su consumo se efect(la 

~-~en su 
'' 
;~medio 

formas frescas o secas, ya sea c:olectAndolas en su 

natural o comprándolas en mercados. Su administración 

/··!es en forma de infusión, maceración, decoc:ci6n, cataplasma, 

W etc. Más recientemente ha surqida también un consumo de 

1, ... !'llantas medicinal~s en forma de cápsulas, jarabes, grageas, 
i ! 
W etc. que se e:.<pt:!nden en establecimientos de alimentos 



.. ~ 
·.uat6ticaa a natural••'"'· 

:: ~ uaa de plantas .adicinal- can prapiadad•• curativas •• 
•. la "ª iiiantanida na sala sn la .adicina tradicional sino tuibi6n 

·.., l.l)a Mdicina alap.ltica ..adarna"81
• S. calcula que al asnas 

:u,J 1 {.lr•acas, Hpleadas actual.ante sn la elabaraci6n da 

··~,7tantes Mdicaaantas, •• han derivada de estudias da 
1 

' '>ll ~tas 118dicinal- pravsntent•• d• las culturas aedicas d• 

'~~'}as pai-•"'', la que d._stra que la• plantas cantinuan 
, 1 

,sii 11da un recuraa fundaaantal da donde obtener las viajas y 

nu•vas -.dica.entat1. 
. l·.:t 

¡ 
1
1 las paius alta.ante dasarralladas -i•t• tamién un 

·creciente intar6a enfocada al uaa d• la• plantas aedicinal•• 

'"' 'v i ·~ras productos natural- ca.a p.-te da un utópica rqr•aa 
. !•·1 

:a la naturaleza...,· La industria de estas pai-•, atenta a 

·.J'jprapia banaficia ecanóaica, ••U praaavienda ••t• nuava 
\-·i 

¡..r.cada"• y canaidara a los pai- en d-.rralla CDllD los 

)P~'·'.ncipal•• pr-vedares da plantas aedicinal-. De esta 

::.J:ri.,.. - ha incr-.,tada llU COMrcio a ntv•l .undial'"'. 

:·•as pai-• an d-.rralla daban aprovechar sus r•cur- y 
' b .• ·Qr.an cultura _.,tea popular prDllOVienda el estudia.axtsnsiva 

: a 1" •intensiva da laa plantas 1118dicinalas, can •iras a la 
>, ' 

(•~"'l.haraci6n da eedic-tos da baja casta cientHic-ta 

: f\ '";ld-tadas. 
¡ 

1,,¡ 

i ! 
¡..; 

1. 
¡ ¡ 
¡...; 

3 
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,. \!!..CERA PEPTICA 

' ~ ,z.t. Definición 

1: ~ Olcra p41ttica •• una p6rdida circunscrita d• la -.icasa 

;9Pf:..~•lial qua - ntianda a trav6s da la llLWtc:ulart• lkUCo•­

an: ~a• part .. del tuba digestiva mcpuastas al jUQa gAstrica 

parta d•l 

Cl canoc:i•ianta popular, 

dan-in• "Oleara" a una seria da mntidad .. patal6Qicas tal8fi 
f·~ 

cL)º gastritis •vuda , gastritis crónica, Oleara• •Qud•• par 

.. tacto da alar .. , Olearas crónicas, ••1 caaa a otras 

•' .'arMclad•• qua producen a si-.ilan dolar apigAstrica 
1 ..... , 

<sintaiaa llA• caractarlstica d• .. ta patalDQ1•, e-

·~· p .laciaiant- d•l higada, la vasicula, •l p4ncr-•, ate. 
¡,~ 

Par la ant:ariar, na •• d• a>ct:ratf•r qua en auchas 

~'''.aluacian.. d• la actividad far .. cal6Qica da plant:as 

~icinalas, na puada ••t:ablacar- una correlación can al 

•·"-'o papular qua - l•• da, pasando par alta una pasible 

aaividad tarap6ut:ic• sobra otro padaci•ianta qua produzca 

L' '.ª sintoaatalogia si•ilar. En at:ra• palabras la• plantas 

iiOidtcinal•• daban ser juzgada• a avaluad•• baja sus propias 

r:'ltandar.. cansidaranda 
1' 

¡ : "~ L"'!tVU9lVlt • 

1 1 ¡ . 
.... 
1 . ~ 

1' -

la prabl.-Atica que ••• 



.... 1. 

i : 

Si bien la "lcmra p..,tica es can-ida can bastante 

anterioridad, la cierta e• que .. considera una enf.r..tad 

del •t.Qla XX, b.isic-te parque varias de sus cau-• -

consideran inherent .. a la vida llOderna-•. 

Actual-te na .. dispone de datas canHabl .. sabre la 

·- incidencia de .Hcera p.lptica en nuestra eedia, que serJan 
'' 
,_.., la• ideal.. para detereinar el c011Part-ienta de .. ta 

enfereedadCM>. 

•~· La frecu."lcia de -.uwte a CQllPlicaci.ln de una enfereedad 

-

va a deterainar prababl-te el inore- a un hospital, 

siendo este un criterio can el cual .. puede detereinar la 

incidencia de la enfereedad originaria. En el ca- de la · 

"1cera p..,tica, dada que la -yar.La de 1- pacient .. que la 

p-.Cen na aueren a cauu de ella, san de r .. trinQida valar 

111'1 el cdllputa de su frecuencia en la que concierne a la 

incidencia tatal18111• El Instituto de Salud P6blica de 

"61cica r-1iz6 un estudia ba.ada en la pr.lc:tica de autopsias 

y en 1- certificada• oficial .. de dllfunci6n y concluyó que 

la participación praparcianal de la Olcera p..,tica en las 

cau-• de acrtalidad oenmral va incr-t"'da .. y la t•- de 

aartalidad par esta entidad ha aastrada una tendencia 

aparent-te ascendente, aunque na en far- significativa, 

a pesar de las avanc .. laQradas 111'1 la tecnalao.La a6dica-. 



Otra data il!portante es el de que .. ha incr._,tada 

~I c-•iderabl-te la venta de .edlca..ntas destinadas • 

¡ ·~ paliar a curar la 61cera p.,,tica...,1• 

¡~ 
i 

1 ! 

~·· ; 
1·1 

1~1 

i 
¡,j 

r·~ 

¡~ 

¡, .... , 

'~~ 

··¡ : .,f' 

"" 
··• t 
"" 

' [ 
"' e 
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1 

2. 3 Fiaiop•tolugla 

t 1 Gi bian, la patQIJlll'lia de la 6lcera p6ptica no - ha 

fJt 
! . 
1' 

establecido con fir-a, en t4'i-ainos Qt1nera1 .. , •l 
1 

desarrollo de la 6lcera p'6ptica ••t• deterainado por •l 

911uilibrio e11istante entra los factor .. 

¡ 1 &Qr .. ivos Ccanstituidos por Acido clorh1drico, PllP•ina y 

otras anzi-• diQ .. tiYas, adetú.• da li-lacitina y Acidos 

i i biliar .. > y los factar .. protector•• Cconstitwdos por la 

sacreción da aoca qua Junto can las c•lulas 911it:•li•l•• 

¡,¡ cubaidal.. conforaan lo qua - conaca caao •'barrera 

-casa••, &da.A• da la r99anaracidn calular, la sacraci6n da 

1--t 
bicarbonato a C&rQO d•l pAncr••• y d• l•• c•lula• 

apitalial .. ya ~cianada•• · as1 e- un adKuada riaao 

sanQUin- u-,. 
El 80CO HtA coapu.st:a por una cadana d• ol iQOll&Caridos d• 

aran p- -lacular unida a cadana• da palip41Ptidas y 

aic:ina, su uni6n 1nti- a la• c•lul•• epit:•li•l- iapide o 

retarda la rnrodifusion d• las ion•• H+ que destruya la 

H O. .anara esp.c1fica, las (·actor•• que favaracen al 

'' '. 

desarrolla da la 6lcara pi6ptica var1an en cuant:a a su 

lacal:izaci6n0 sianda para la ólcera duodanall U .-to de 

la sacracian a••trica an aciclaz y val-• 2> ._,ta an al 

nm.ro da c•lulas parinal .. , 3> ~ta da la cancantracidn 

7 



! ~ 
1 ! 

•rica d• o••tr-ina y pepsin6Qeno 4> lesion dir-ecta de la 

euc:o .. por eedica.entosl coeo .. discutir-A ... adelante y S> 

hiperacid•z cau .. da por hip.,.gastr-in-i• en p.,.son•• que 

C•indr-oee d• 

Zollino.,.-Ellison>..,.'. 

En cuanto • la Cale.,.• oAstr-ica, .. encuentr-an• 

U alt..-aci6n da la bar,..,.• -cosa oAstr-tca causada por 

gastritis, 2> reflujo duodenal, conteniendo coeo principal 

aoente nocivo • la bilis y :S> Raepi•iento de la barr..-a 

euc:o.. gastrica por eedic....,tos con l• consiouiente 

retrodifusian de iones H-.. 

1 i 
La secreción gAstrica - un liquido -Y corr-ivo capaz d• 

destruir y dig.,.ir tejido vivo. Su caep-ici6n es •oua, 

ion .. , Acido clarh1drico0 enzilÍIA• dto-ttvas siendo la 

i 1 principal l• pepsina, ad-• de catepsina, lisozi .. , urea .. 

1 ¡ 

h 

l 
E't 

y factor intr-1nseco y 

euc:aproteinas...,. 

El Acido clorhldr-ico - secr-etado en l•• c6lul•• 

par-ietal••• •1 pepsin6geno - secretmlo • su vez por l•• 

c•lulas principal ... l!n eedio .6.cido •1 pepstn6Qeno .. activa 

tipas d• c6lu1•• mencionados .. encuentr-an en la porción del 

-tdeago den-inada cor,,u.u••. 

La pr-Dducci6n crónica y excesiva de secr-eci6n oAstr-ica 

puede -tar -ti-lada par factores psicógen_, - por ello 

8 
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... 
1 ! 

'"' ' ' 

que un fact.ar- U1par-t.ant.e que participa en la pat.QQenia de la 

encera p't>t.ica - el *'NI•• producido par- las prestan•• de 

la vida cit.adina y la int.11nsa COllll•t.encia en las act.ividad­

prof••ion•l-cni, h•cho que - puede COllProbar al encont.r&I" 

9n la biblioaraf1a diversos llOdelos e11peri..,..t.al•• de 

induccic!in de ólcera mn aniul- POI" .,, .... -•. 

La r-aulacidn de la secreción 11••t.rica acont.sce -eta\ 

Cest.1.ulos 

sensorial- y psiquicosl 1 f•- 11••t.rica <••t.1.ulo a 

rtieeptor- qu1eicos y -.c6nicosl y fa- int.••t.inal <••t.1.ulo 

de rectipt.Ol"es qui•ico• del duodeno par part.e de praduct.os de 

la di9 .. t.i6n 11••trical ..... 

La• sust.ancia• end~a• capac- de -t.1-1ar la St1Creci6n 

UeQ& a la c6lula pari.tltal par- la s&nQr• y que - producida 

par las c61ula• G del ant.ro 11••trico o .,.. celula• t.u.oral­

del pt.m:r-• -jant- a la• G en •1 caso d•l •1ndroae de 

ZollinQr-Elliaon. Ac•t.llcoUna, q1111 - una su•tancia 

neur-docrina que llega a la c6lula parietal a t.ravn da 

l•• t.ar•inacion•• poSQanQl ionar•• del nervio va110 o 

n~••t.rico y la IU•t..-na-, su•tancia autacoid• que 

••t.• al11&emnada en c6lula• da la .acosa 11••t.rica -Jant­

a la• cebad•• qwt libw"an la hi•t.-ina carca de la• celula• 

p&l"iet•l-. Si bien, la hi•t.Mina - un pot.ent.e ••t.i-.iladOI" 



~ ... 
1' 
l 1 

,_, 
1 1 

! .... 

, ....... 
1 ' 

w 

. l'l 
u 
! 

la acida, su na ••ta 

deter•inada, aunque •• considera que tiene un efecto 

• •per•i•iva• • a mediador final que a11Plii'ica la• ••tl_l_ 

de la gastrina y la acetilcalina ..... 

La gastrina y la acetilcalina tallbi6n 

10 



2.4 e.u ... 

Ca.a Y• - .-ncian6, loa ..clic-toa pu9den pr9diapon..- a 

Entre lo• ... ce1110n.-nte 

implicados - encuentran d• uso 

tanto extensivo CClllO intensivo, y otros 

i ¡ 
antiinfl ... toriOll no ••teraid•l••• tal•• 

adelante, .epirizal"m, ad .... d• 

tabletas d• hi..-ro, clorura de potasio, corticasteroid .. y 

•···• ciertas qui•ioterapia y 

!'' Taebi*' existe evidencia epid-iol6gica A11Pli• para 

, .. ¡ conectar el h6bita de fUllar y l• ing .. ta de bebidas 

¡A 

• 1 ..... 

1 ! 

• . 1 . ~ 
i i -

•lcaholicas, can una predisposición • 
duodenal'-"', u ha establecida una incidencia d• 6lcera 

ptptica cinca vec.. M• grand• para fu.ador.. que para na 

fllll&dor••'-. La adllinistraci6n nperi~t•l de nicotina 

agrava la ulceración producida en ani_l_ de laboratorio 

can etanol y otras agent .. --. por lo que .. de t--

en cuenta el gran cansuea de alcohol y cigarras. Ge supone 

que al fuaar u diHinuye la aecreci6n pancre.t.tica d• 

bicarbonato y u fC111enta el reflujo duudtlna glatrica. El 

alcohol destruye la barrera -..casa y tiene ad...t.s una acción 

necrazant:e directa sabre la -..casa"" • 

Otro factor iepartante, aunq- tadav1a no ~trado, .. 

u 
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1 j 

....... 
1 ¡., 

¡_-.¡ 

. 
'l 
L.~ 

\ 1 w 

1-· 
'¡ ! 
w 

la dieta, ya que parece aici•t.ir una a90Ciaci6n entra bajo 

con- da fibra y alto con!IU9D da azllcar con una •avor 

11U11Captibilidact a 6lcaraatü. 

TIUlbiM - ha ancontr.cla evidencia da qua una prat:aau 

ntracelular almarada par la bacteria CQMPYlobacl•r pylurt 

padrla ..- un factor -yar en la patoaan••i• da la 6lcera 

pilpt.ica- al cau..,.. una eict1111siva dl!Qradacidn prot110l1tica 

del paU-a da glicaprot•ina d•l .oc:a. Alli •i- - han 

ai•lada Citaaagalaviru• y Cczndtda albtcQlatt, sin d..ast:rar .. 

si -tas originar- las i:'llcera• a si la• colonizaran en 

far- .-cundaria'"" • 

sa 
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A pMlllr' 119 1111istir una fu.,.t• cantrav.rsia r•spacta • qu• 

si I•• variant•• d• Oleara péptica san un -ica d• 

, i antidad- seiparadas, suscaptibl- tnclu90 d• · ...- tratada• 

can una a 

fl uni F••tac:iann diferent•s de un •iSllO d.r'.oOIO•. La cillrta 

- qu. canv.nctanal-t• - usada •l •i- tr•t-•-ta para 

las variadades e_,,_ d• ulc.,.acidn pi6ptic• <11••tric• y 

duadanal,, dabida a qu. l•• aadid•• qU• pravs.n valar para 

! •1 tr•t-ianta d• una• san tAllbi6n •factivas para •l 

u t.,.apia actual para •l trat .. ianta d• la Oleara pi6ptica 

cmipranda• 

2.SJ Antiaoicloa 

Dlrante muchas aftas el principal trat-ianta d• la 

Ole.,.• ~tic• ••tuvo basada an •l u- d• ant:lkidas. La• 

anti6cidas neutralizan •l Acido clorhtdrica elevando el pH 

v•strtca e i11Pidi-da la activación d•I pepsin6Q--. 

Existan divar- praparadas antiAciclos, las tal&• 

utilizadas san las antUcidas no absarbtbl- qua cantianan 

hidrQICida de alU11inio • hidrQICida de ~ta. La• 

antikidas absorbibl- coma el bicarbonato s6clica y •l 

carbonata d• calcio an la actualidad san de u90 

li•itada-. 
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2.52 Anticolinergicos 

Los anticolin6rgicos en el tubo digestivo se comportan 

car1a espas•al1 t.icos y anti secretares bloqu•ando las 

r.ceptores 111Uscar1nicos "1 que se localizan en las c6lulas 

secretoras de icido clorh1drico en el est6111a11o'"Z>. 

Entre los 11rinci11ale• anticolinerqicos se pueden 

Mencionar el bantine, el 11robantine, la daranzepina, y 

cOftlpuestos en estudio como la telenzepina'"". 

2.5.3 Antieecretore• (antagonietae de lo• receptor•• ~ 

de la hietainina) 

Los antieecretores de este tipo inhibttr'I efectiva .. nte la 

s.cr'!ción da icido al bloquear el rece11tor H
11 

de la 

histaaina que se encuentra en la suparf icie efe la• celulas 

parietales'""'. 

Dentro de este qru110 se encuentran los fir111acos de uso 

actual ciaetidina, ranitidina y fa111otidina, adelllAs de 

111Ultiples firaacos en investigación tales como el acetato 

de ro11atidina'""'. 



2.5.4 Protectore• de la M.icoH G6•trica 

Se conocen hasta el momento los siguientes fArmacos 

mucopratectares1 

A. Prostaglandinasl Las prostaglandinas son conocidas 

por su efecto protector contra el dafto inducido en la 

mucosa gAstrica por una gran variedad de irritan~es 

tópicos 157
1 

• la propiedad protectiva de .las 

prostaglandinas demuestra su capac"idad para mantener 

la integridad celular de la mucosa, fen6ftleno 

denominado mucoprotección. Se ha d-ostrado que las 

prostaglandinas estiMUlan la secreción de moco en la 

t11Ucosa gAstrica ulcerada-•, au..ntan la secreción · · 

gAstrica y duodenal da bicarbonato'11PI, ad-6s sa ha 

observado qua incr.....ntan el flujo sanguineo en la 

mucosa gAstrica'"'". 

Por otra parte, ta11bi«l se les atribuye un efecto 

anti secretor""' 

ininhibidoras 

gastrina"sz'. 

y 

de 

se 

la 

le11 considera poten ten tes 

liberación antral de 

Entre los compuestos lllAs prometedores y OIAs 

·efectivos estan el misoprostol (prostaglandina del 

tipo PGEl) , el enprostil (prostaglandina del tipo 

E2) y el arbaprostil (111Btilprostaglandina E2).,. 
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B. Sucraltato1 La actividad antiúlcera del sucralfato 

deriva de dos orooiedades1 al for111a un complejo con 

proteínas aue se adhieren a la úlcera constituyendo 

as1 una barrera aue oreviene la oenetración de Acido 

nA!lf"rfrn.. nPn~ina v Ar-irinQ. ht 1 i.--r .. ~ oer•itiendo de 

esta manera ... ,..,..,.. •... ... aroceso de 

,,.,.n•r.-tri6n. h\ ,.., .,,,...,.,.,., .. t-n ~ tiUl!laansion adsorbe 

A~irln~ biliares v noon•in~. disMinuvendo as1 su 

cnnr-111nt-r"r'ón ...- •\ •C\+ónu•l'1D<cU>. 

c. Subcitrato de BisMUt.o Coloidal& Su •ecanisftlO es 

si•ilar al del sucralfato, en IMldio Acido el bist11Uto 

se precipita rompiendose las uniones entre el bis11UtO 

v el citrato para formar compuestas insolubles que se 

unen a las prote1nas en el lecho de la úlcera 

constituyendo una cubierta protectora contra los 

eleMentas agresivas""''. 
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D. La 

terapéutica con este tipo de fArmacos involucra la 

inhibición farmacológica de la bomba de protones 

H+-'IC+ATPasa que se encuentra en la membrana secretora 

de las celulas parietales del estómago, este tipo de 

inhibición neutraliza el •cido gAstrico sin iMportar 

que el estimulo sea histaminérgico, gastrinérgico, o 

vagal ya que la secreción de •cido se bloquea al 

final del proceso donde actua \a enzima (H+/K+I 

ATPasa gAstrica teniendo una marcada 

selectividad"'°'. 

Dentro de este grupo de f •rmacos se encuentra el 

0..prazol, la trifluoroperazina y varios ca.puestos 

que se encuentran en diversas fases 

17 



2.5.S Efecto• •dvereo• 

No obst•nte la aran cantidad de fármacos antiulcera 

disponibles • nivel 01undial v los que se esperan como 

resultado de las numer-os•s investigaciones que se están 

llev•ndo • cabo con f•r.,acos sint•ticos, hasta el momento 

no •e ha podido contr-olar totillment& el pr-oblem• de l• 

ólcer• p6ptic•<2•>. 

Exit1ten •óltiples c•sos de pacientes que no ret1ponden a 

un• ter•pi• deter•inada o que una 'vez ter•inado el 

tr•t•01iento, después de un• signi fic•tiva 01eJoria ·recaen 

can un• gr•ved•d mayor o igual • la que pret1ent•ban •ntes 

del inicio del tr•t•miento o Aquellos que deben de 

prolong•r su 

indefinido. 

trat••iento • inter-valos por tie•po 

Por otr• parte, los t•rmacos menciona~os presentiln 

móltipl.,. efectos Adversos, el solo hacer- ....,,ción y 

analisi• de cada uno de ellas seria objeto de un extenso 

trab•Jo, sin eOlb•rgo, haciendo referencia de los 

principales de estas efectos podemos mencionar los 

siguientesa El uso de antiácidos puede causar nauseas, 

vomito, impacto fecal, flatulencias, extrel'limiento, 

(der-ivados del aluminio), diarrea (derivados del 

magnesio), transtor-nos del gusto, fatiga, re:!ucción 

del gr•do y velocidad de ;¡bsor-ción de varios fármacos, 

18 



retardo del vaciamiento qAstrico, absorción de aluminio y 

magnesio'-'70"711• 

Los antisecretores por su parte pueden predisponer al 

ca.nc:er«?a> causar alteraciones endocr-inas'73> (gineconiastia. 

iMpotencia) • efectos a nivel de sistema nervioso central 

incluyendo confusions desorientación17 
.. '. 

En el caso d•l trata•iento con bismuto se ha observado 

acumulación en el cuerpo a niveles capac•s de alterar el 

sistema nerviosos central'"'. 

El sucralfato causa efectos siftlilares a los mencionados 

con el uso de antiAcidos'-. 

El uso de anticolineroicos ouede causar visión borrosa. 

sequedad de la boca, taquicardia, inhibición de la 

contractibilidad de la veJiQa urinarias retardo del 

vaciaftlienta gAstricon"'. 

La adftlinistración de prostaglandinas debida a su 

i111plicacion en una aMplia ga111a de procesos biológicos 

pueden causar un gran numero de complicaciories co1110 la 

disminución de la presión sanguinea, naúsea, v6mita y 

dolores abdominales'-. 

No obstante el gran arsenal terapéutico disponible 

potencialmente para la terapia de la úlcera péptica, lo 

cierta es que las fArmacos antiúlcera de mayor uso tanto a 

nivel particular como a nivel oficial, por su 

19 



dispanibi l i r!;orl en el cuadro basico de 01edica....ntos d•l 

sector salud'"2
', son los anticolinergicos, los anti4cidos 

y los antisecretores (entre las que se distingue la 

cimetidina). Sin embargo, a pesar de ser las Olás 

ecónomicos de entre los mencionados, aOn asi no se 

encuentran al alcance de alguno• sectores de la población, 

principal01ente en las zonas rurales y urbana 01arginadas 

que car•cen de atención oficial""'. 
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3. PLANTAS MEDICINALES EN LA TERAPIA DE LA ULCERA PEPTICA 

Las plantas medicinales usadas en el t.-atamiento de la 

úlce.-a p6ptica, tienen g.-andes pe.-spectivas de se.- empleadas 

colllO i•po.-tantes agentes te.-ap6Uticos con una efectividad 

igual o supe.-io.- a la de los t•.-macos empleados actualmente y 

a un costo t11enar<79>. 

"últiples p.-epa.-aciones a base de plantas medicinales 

empleadas en la te.-apéutica de esta enfe.-medad du.-ante aftas, 

han demost.-ado que contienen compuestos con actividad 

antiúlce.-a, tal. es el caso de la at.-opina, ca.puesto 

p.-oveniente de la belladona (Atropa belladona), que 

constituyó en su tiempo, un impo.-tante avente anticolin6.-gico 

no selectivo""" que en la actualidad ya ha sido .-ebasado, 

po.- lo •enos en cuanto a la te.-apia de la úlce.-a se .-efie.-e. 

ot.-o ca.puaste, el lt-eudes.al, aislado de la planta 

denominada • •zhu' • (Atractytode• tanc ... ), ... un agente 

an'tiúlce.-a con un contpo.-tamiento antisec.-eto.- del tipo 

antagonista de los .-ecepto.-es H <11<» 
z • 

De Atpinia speciosa, se han aislado los ca.puestos 

anti6lce.-a1 5,6 dihyd.-okawain y el 

dehyd.-o-5, 6-dehyd.-okawain 11111
• 
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Otras compuestas cama la ;enistina, aislada de Genista 

,.,.,..zica, ha mostrado también un buen efecto antiúlcera y 

baja taxicidad••Z•. 

Los compuestas mencionados san sólo una muestra de una gran 

cantidad de agentes antiúlcera que han sido aislados de 

varias plantas medicinales de uso popular en diferentes 

culturas. Existen adem.ls innumerables reportes en la 

literatura internacional acerca de estudios sabre plantas 

antiúlcera en diversas fases experimentales de evaluación 

biológica, aislamiento del principio activo y deter11inación 

de su nMtCanis•o de acción<••>«••>. 

En México, muchas plantas medicinales son empleadas COlllO 

agentes antiOlcera. Su usa esU basado &n creencias que 

frecuent....,nte han permanecida en existencia por varios aftas 

formando parte de la tradición de la comunidad, en donde 

tienen aran reputación debido a los resultados que han 

obtenido con su uso y de lali cuales pueden encontrarse 

incantables narraciones para cada una de las plantas en una 

región detereinada, entre estas plantas se encuentran• la 

z.lbila (Aloe vera:>, el Arnica (Arnica montana), el B.llsamo 

(Tolui/era pereirae), @l Tepexcohuite (Himosa tenuiflora), la 

"anta (Hentha pipertta), el Cuachalalate (Amphtpt•ry~i""' 

-' adstrtnpns), la Cancerina (Htppocra.t.a celastrotdAPs) la 

papaya CCarica papaya.~, entre muchas otras•n1<eCSK•7
•. 



Tambi6n son etnpleadas los lla .. adas ºpreparados•• que son una 

mezcla de •nt:ra 10 y 20 plant:as secas y t:rit:uradas que 

comprend•n algunas de las plant:as ya mencionadas, adamAs de 

.otras que sólo se conocen par su no11tbre común. 
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4. GENERALIDADES SOBRE EL AXIHUITL 

A nivel regional también existen un gran número de plantas 

antiólcera usadas ampliamente pero con poca trascendencia a 

nivel general, tal es el caso del Ax1huitl (Eupatorium 

aschsmbornianum) el cual es usado para el tratamiento de 

ºúlcera•• en el Estado de t1arelos, particularmente en la zonas 

aledaf'las al Tepozteco, en forma de infusión de las hojas. La 
_, 

maceración alcohólica es usada para lavar heridas"••>. 

Esquema del Ax1huitl donde pueden apreciarse 
sus principales estructuras macroscópicas. 



El AK1hiutl es una planta herbacea o eubarbuetiva d• 30 a 90 

cm de altura con las ramas densamente pubescentes. Hojas 

suborbiculares-ovadas, pecioladas, el •pice acu•inado, bord• 

a5errado 01iden 3-8 cm de largo, por 2.5-7 c• de ancho. 

Inflorescencia cori•bosa, campada d• 2.5-30 c• de ancho1 

cabezuelas con 20-40 flor- blancas1 involucro d• br•ct••• 

lineares. Flor.e• de dici.,.bre a ••rzo. Crece en la Sierra d• 

Guadalupe, desierto de los lmon•s• en los claros d• los 

bo•ques, en los lugar•• asoleados, entre 2000 y 2900 111etros 

sobre el nivel d•l .. rCllOI. 

No obstante la car11ncia de •studios far-cotoKicolóQico• 

.. quimiros y cUnico•• •l Axlhuitl goza de 4'1"Plia r•putaci6n 

cOlllO agente antiOlc•ra an las rmgionee aledafl•• al t•poztmc:o, 

debido a que .ucha gomte qu• ha empleado preparados de esta 

planta ha obtenimndo un r .. stablmci•ianto total o 

parcial .. '. 

E• de hac•r notar qu• otra• •spmci•• de este Q.,.ero han 

sido reportad•• con actividad 

anti tumor y antitOxica191KnKHK"5>. 

Por otro lado, desde el punto de vista fitoquh1ico, lo• 

••tudios realizado• sobre esta planta son casi nulos, 

destacando Onica111tnte el ai•l••imnto d• crocaenos'""". En 

Q6n•ro - han 

flavonoides'10ª', 
idmntificado 

guayanOli-



dosuo•>, Ql!r11acr6lidos"0
',.'

0
'" V st.igmastl!ro1"º"'. 

La carl!ncia de estudios sobre el axihuit.l suscita la 

realización da l!studios en los que SI! valide 

farmacológicamente la actividad que la cultura 1116dica popular 

11! ha atribuido. Esta evaluación debe realizarse con un 

adecuado ... t.odo experi .. nt.al da inducción da Olcera duodenal 

en ani.,.les 



5. INDUCCION DE ULCERA PEPTICA 

Un lllétado •xperimental de inducción de úlcera péptica 

adecuado lo constituye llquel que mlls se apegue a la 

fisiapata16gia humana, dado que los resultados se pretenden 

•xtrapalar al hambre, aún can la gran variabilidad bialóOica 

interespecifica existente. 

En la actualidad se dispone a nivel mundial de alc;iunas 

m6tadas experimentales de inducción de úlcera p6ptica, 

parti~ularaente de úlcera o••trica, empleando hormonas, 

fllraacas, a Para el casa d• 

la Olcera duad•nal las .,.todas experiaental.,. •s~n mas 

limitados"º"'· Na obstante, muchos de estas .,.todos 

presentan algunas problemas, pues las lesiones na 

ti•nen una alta incidencia, na san cansist•ntes, ni tampoco 

localizadas, la qu• dificulta la •valuación de aoent•• 

antiOlcera. SUc•de también qu• frecuent•..nte la qu• se 

supone cOllo úlceras son en realidad •ra•ian•••••. E•ta 

impide llevar a cabo evaluaciones adecuadas y particularmente 

e&tudias curativos en las úlceras inducidas 

experimentalmente, par lo que las estudios que exi•ten sobr• 

evaluación de plantas antiulcera corresponden a trataai•ntas 

prof i lllctico•<e0xuoxuu siendo poca• las •studia• 

curativas, que son las de mayar valar",.'. 
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.. , 
En 116xico destacan los tr-aba.;os sobr-a úlcera gástrica de ¡ 

Sane haz y da unidad da la ENEP 

lztacala. No obstante, falta nuestra pa1s la 

i11Pl1N1entaci6n da un lllttado de inducción de ulcera duodenal, 

qu9 •• la ds frecuente en al huaana en relación da 4•1 can 

respecta a la úlcera gástrica. Tanibien .. requiere da un 

-"toda d~ inducción de Olear.a gástrica antral, Cdabida a que 

as la zona ds c-ún de ulceración en el haebr•-, cuya• 

l .. ian .. sean localizadas y cansistent .. , para que da asta .. facilite l• raalización d• avaluacian•• 

pratilActica• y curativas. 

Un Mt:ado 1111peri.antal d• inducción de (llcera duodenal que 

paree• ser fisialógic-te adecuada e• al reportada par 

Takauchi ""'· Sin allbargo, en pruebas pilota preli•inara• 

realizad••· na ... resultadas 

empleando al tiempo de ayuna y nd_.a da ad•inistracianas 

plant-d••· 

En .. te 116tada, .. sugiera la producción d• úlcera duodenal 

par una caebinacidn da fáraacas, la ind-tacina y la 

hi•t-ina. 

La indoeetacina .. un análgesica, antiinfl ... taria na 

••taraid• que evita la bias1nt .. is de prastaglandin•• par una 

inhibici6n enzi-tica Cda la enzi- cicla>Cigena .. ,'""'· Va 

.. aencian6 la iapartancia da las pr-taglandinas c­

pratectaras da la aucasa gástrica. El principal afecta da la 

indaaetacina a la baja dosis prapu .. ta en el -6t:ada da 



; 

"' 

Takeuchi es .el de inhibir la secreción duodenal 

alcalina'""'. Otros factores ulcerogénicos que se presentan 

con el uso de la indometacina a mayores dosis, que pueden 

estar i111plicados en la patogenia de la álcera duodenal, se 

mencionar.ln al referirse al método de inducción de álcera 

gAstrica. 

La histaa1ina es un potente esti..,..lador de la secreción 

Acida•N> • por lo que la cDtllbinación de estos fArmacos, en 

alguna dosis. debe ser necesariamente ulcerogénica. 

Haoiwara Cll71 ha propuesto un "'6todo de inducción de 

álcera g.lstrica antral par la combinación de una dósi• alta 

de indOtMttacina con insulina. Tal .,.todo experiiaental na fu• 

del todo satisfactorio en las pruebas piloto realizadas, ya 

que no per111ite un manejo adecuada de grandes lotes debido a 

la v1a de administración propuesta. 

El funda-.nto de este .,.toda de inducción esU basado en 

los •factos de la inda.et.acina a dosis elevadas, los cual••• 

ad..,.• de los ya ..,,cionados para la álc•ra duodenal, son1 a) 

adelgaza111iento y ca111bio en la adherencia del gel g.lstrico de 

01oco, este efecto es debido a que la indo-tacina causa un 

• incremento en el contenido arotéico del lllOCO y un decrelll9nto 

en su enlace covalente con •cidos grasos y Upidos, b) 

;_; dis•inuye <!l flujo sangu1neo a la ...ucosa y c) induc<! la 

descamación de las célula• epiteliales1118
"""'. 

1' 
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La Insulina por otra parte. produce una hipoglucemia que 

f' Jf semeja a los estimulas desencadenados en la fase cefálica de 

·~ la regulación de la secreción aAstrica, activando el nervio 

~vago con la consiguiente liberación de acetil colina que a su 

vez propicia la secreción de ácido y pepsinógenocz~n. 

i 
..J 

¡ 
'' .... 
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l. Pl.ANTEAMENTO DEL PROBLEMA 

CQIMJ ya se tleflcion6, el A>l1huitl es usado comunftlef'lte en el 

trata•iento de la <aleara p6ptica, sin etlbarvo, requiere de 

estudios e1<p.,.i•entales que validen la actividad biológica 

que se le atribuye. 

LDll 116toda11 de inducción de <ate.,.• p6ptica, disponibles a 

nivel internacional, estlln enfocados, en su -yor1a, a la 

realización de .. tudios de tipa profilllctico sabre la <aleara 

gllstrica, siendo euy pacas los átodas con los cuales •• 

puede aplicar un .. tudia de tipo curativo. En el caso de la 

ólcera duodenal, la disponibilidad de Mtodos para la 

realización de allbos tipos de .. tudias ... casi nula, ape .. r 

de ..,. .. yor la incidencia de este tipa particular de <aleara 

p6pUca122>. 

En "61<ico, es llUY r9ducido el n<a11ero de .. todos de 

inducción de <aleara, que pudieran ser <atiles en la 

validación eKperieental de la actividad anti<alcera de 

planta• medicinales. De aqul la necesidad de iepl11111entar 

.. todos de inducción adecuados con los cuales puedan 

realizar.. evaluaciones de 1• actividad terap6utica del 

aK1hUitl sobre la ólcera gllstrica y duodenal de tipo tanto 

profilllctica caea curativo. 
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Dlchas 11Valuaclanes cantrlbulr1an al alslaalenta e 

identlficac16n del princlpla actlva Mediante un separación 

qul•lca ba .. da en la actividad t.erap6utica de las 

fracciones. 

Estas estudias b.t.sicas en conjunta can aultipl811 est~dias 

a futura lagrar.t.n que e111sta la alternativa a las plantas 

anti6lcera bajo una adecuada preescripción. 
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111 OBJETIVOS 

1. Opt i"'(•az- tln llll#todD exper-t,,..ntcl ct. tnducctdl'\ '*' 11lc•ra 

duodenal y ••str-tcc en r-cta. 

2. O.terminar- el efecto pro/tldcttco ct.t extr-acto acuoso de 

ax{hui tt sobre la induccidn experi,,..ntal de 11lcera 

duodenal _y 6d•tr-ica •n rata •. 

3. E:valtl<ZZ' el •/•cto Ctll'<ltivo d<tt extracto acuoso del 

wdhuitl en ta 11tcera c!uod<tnal y 6dstri_ca ináuctda 

•xperi,,..ntatn .. nte •n rata. 

4. Evaluar le acti:utdad ct. tnhi~ictdn d.e la s<OCrecidn 

ffd•trica <»t •><tracto acuoso d.e ax{hui t l ••6'1n et nwftodo 

de Shc)I. 
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IV HIPOTESIS 

a) La hiper•ecreción de •cido inducida por la histaaina en 

co11binaci6n con una de la capacidad 

neutralizador• del duodeno provocada por la adminietrac16n 

de una baja d6si• de indometacina resultar• necesariamente 

ulcerooénica en alouna de las dósis propuestas. 

bl La di9lllinuci6n de los .,.canisaos de defen•• de la auco .. 

v•srtrica causada por una al ta d6si• da indOM9tacina en 

c0111binaci6n con el efP.cto SllCrataaoao provocado por la 

insulina producir• úlcera• aAstricas antrales. 

e) El Axihuitl IEupatortUll\ ascMmborl\tcm'UllL) - af11Ctivo en el 

trataaiento oroftl•ctico y curativo de la úlcara v••trica 

o duodenal a las dósi~ da 14. 28. v 56 ma/Kq. 



V. METOOO 

. 98fCCION OEl MATERIAL \tGETAl 

Con base en estudios etnobotánicos realizados en el Estado 

de "°ralos por el M. en C. Erick Estrada Lugo de la 

Universidad Aut:one1111a Chapingo, se seleccionó a 1:1.tpcztorium 

ascheinbornianum coeo una especie de uso popular en •1 

trat:aeient:o de la úlcera .,.pt:ica. 

OBmaJN OEl MATfRIAL mlfTAL: 

El Axihuitl utilizado en este estudio fu6 colectado en San 

Juan Tlalcotenco, municipio de Tepoztlan Edo. de Morelos, las 

hoJas fueran secadas a la -bra (a teapertat:ura ambiente) 
. ' . 

trituradas en un llOlino manual y al11acenadas en bolsas de 

Se determinó el peso de las hojas en base seca. 

HPfCI ANIMAL 

Debido a la sieilitud 1isio16Qica y por ende al gran nú .. ro de 

estudios sobre úlcera realizados en esta 

especie .. z><4$<110>c•t><••J<toP> se emplearon rat.as macho de 2 

meses de edad (270-300g) de las capas CnZY. y Wi&tar. 
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VIA Df AllWfSTRAOON Y DOSIS: 

El Ax1huitl fu6 ad•inistrada oralmente mediante una sonda 

. g•strica en forma de infusión. (arbitrariamente denominada 

extracta acuosa en el presente estudia) 

Se emplearan las dósis de 14 mg/Kg (infusión al 0.2 X), 28 

mg/Kg (infusión al 0.4 X ) y 56 mg/kg (infusión al O.BX). 

Las dósis propuestas corresponden respectivamente a una 

extrapolación de la dósis empleada en el hambre (0.2 X), al 

dable, (0.4 XI y al cuadrupla da la misma (O.e X), calculadas 

can basa en la investigación (entrevista informal can 

habitantes de la zona) realizada durante la colecta. 

NOUCCION CE ULCERA OUOCENAL 

La selección del 116tada de inducción de úlcera duodenal se 

realizó despues de. ensayar las diferentes procedimientos que 

se encuentran resumidas en la tabla 1. El mecanismo general 

consistió en satMttar a ayuna durante las diferentes tiempas 

... tablecidas en la tabla 1 a un grupa da entra 12 y 20 ratas 

divididas al azar 11n das lates can igual número de animales 

denaminadas1 a) control y b) Late de inducción. Las f•rmacas 

ulcerag6nicas empleadas fueran la indametacina (5 

•g/kg)suspendida en solución salina can una traza de t.ween 

BO (axpari•entas 1 al 4i ó suspendida en carbaximetil 

celulosa al 1 X (experiR1entas ") al 6) y diclarhidrata de 

histamina (40 •g/kg) disuelta en agua destilada a•bas 

f•r•acas administradas subcu~neamente de acuerda al númer~ 

36 



de veces e intervalos de tilMlpo •ostrados en el diagra•a de 

la figura 1. 

La evaluación, se realizó sacrificando a los ani-les y 

disectando los est6111agos y duode~os procediendo de acuerdo a 

co•o lo indica el apartado deno111inado ''criterio de 

evaluación "(pag 40). En todos los casos se efectuó 

transcurridas 24 h. despues del inicio de la inducción de la 

úlcera excepto en el caso de los e11peri111entos 2 y 3 en donde 

adl!lll4s •• realizó una evaluación a las 96 h. con el 50X de los 

ani111ales de cada lote que no fué sacrificado a las 24 h. 

To.b\o. & • M4t.oclo9 de \.t'Mlucci.6n de · ú\cero duodeno.l empleado• parco \09ra.r 
!1 lo · .. i.cc\.dn de\ md9 apropl.Gdo •n le> evo\uac::lón onU.ú\cera. del Axlhu\\l 

...... \ 
' 
~ 

' 

•mp\eo.ndo i.ncloM.Loc\.hO e hlet.cun\.no como agent.ee u\cerogén\.coe. 

" ... 
.. ... 

La. \.ndome\Gelno. rué 
experLMen\o• ·-.. V 
ex1>9r\.m.n\o• o-o • .... 

VIA DIC YIA DS NUllSao DIC • ADllON. ADMON, ADIONl8TaACIONE8 
INDOM. MISTAN. INDOM;· '· '· '·NJ•TAll. 

8e se • 
se se z " 

•e se z " 
se se • 7 

se se • 7 

se se • 7 

-.aepencl\lla. •n eo\ución eo\lna 9n 
en c:arboxi.meU.l ce\.u\oaa. 01. ' • en 

CEPA 
SllPLSADA 

CllZV 

CllZY 

CllZY 

CllZV 

CJIZY 

VISTA.a 

lo• 
lo• 

hi.•\Gmlno fue dL•ue\to en GgUG de•\\.\a.da. 
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INOUCCION DE IJl.CfRA GASTI!ICA 

La selección del método de inducción de úlcera gástrica se 

realizó despues de ensayar los diferentes procedimientos que 

se encuentran resumidos en la tabla 2. El mecanismo general 

consistió en so.,..ter a ayuno durante 24 h. a un grupo de 

entre 12 y 20 ratas divididas al azar en dos lotes con igual 

n(unero de animales denominados: a) control y b) Lote de 

inducción. Los fármacos ulcerogénicos empleados fueron: 

insulina de acción intermedia (5 U/Kg) e indometacina (40 

mg/Kg suspendida en carboximetilcelulosa al 1 ~ los 

fllrmacos fueron administrados a las in'tervalos de tiempo y 

por las vias de admimistraci6n (intravenosa, subcutánea o 

intraperitoneal) que se mencionan en la tabla 2. En el 

experimento 10, además del procedimiento de inducción 

mencionado se administró gentamicina (2.5 mg/Kg) como' 

preventivo de la muerte que se presentó presumiblemente 

debida a los efectos tóxicos de la indometacina a la dósis 

empleada. Tal administración fué con la finalidad de poder 

emplear este método de inducción de úlcera gástrica en el 

estudio curativo inicialmente planteado • 

....J 

! 
¡ 
¡ :....; 
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: Lbla. Z. Método• de lnduccl6n de úlcera gcúit.rlca empleadoa para 
Ura.r la ••lecclón del md. a.propi.odo en la evaluaci.ón a.nLi.úlcera 
'.l AxLhui.t.l empleando 
.terogénlco•. 

.. 
l? 

,j 

' . 
i 
.... J p 

: . 
. !ao 

¡',_J 

i 
i'"""'"! ' ' 1 

VIA DE 

ADMON. 

INSULINA 

l. v. 

se 

se 

se 

se 

VIA DE 

ADMON. 
INDON 

l, P• 

se 

se 

se 

se 

in•uli.na LndomeLaci.na a.gente• 

INTERVALO cmi.n> ENTaE 

ADMON. DE INSULNA C'5U/kg> 

E INDONETACINA "Omg/kg) 

BO 

ªº 

CIO 

CIO 

CIO 

CIEPA 

EMPLEADA 

cnzv 

CllZV 

CllZV 

CllZV 

Vi.•lar 

En lodo• loa experlmenloa laa rat.09 fueron aomeli.daa a un ayuno de z• 

1b...,. • En •l experi.menlo &O •• apUc6 genlamlci.na. como pr•vanti.vo de la 
;••rl• ct.bldo a loa efecloa lóxlco• de lo. i.ndomeloclna.. 

,,,..¡ 

·-· ¡ 
! 

1"':'1 

1 ! . 

J 

'""1 
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1""cRrTERIO DE EVALUACION 
1 ¡ 

La evaluación del dano se realizó tomando en cuenta, cuando 

~fueron requeridos, los siguientes parametros: 
¡ ¡ 

r 
J·t 

.... 
¡ ¡ 

a> Incidencia de úlcera y/o de erosión: Número de 

animales que presentaron algúna lesión para cada grupo 

es eKpr-esado en X, Este par-Ametr-o se evaluó mediante la 

prueba de diferencia de proporciones usando el 

estadigr-afo z, (P < 0,05), 

b> Indice de úlcera, que es la suma del Ar-ea en Mm2 de 

las úlceras presentes en la mucosa duodenal o gAstr-ica 

(antro o fondus), Las lesiones en corpus, dadas sus 

c•racteristicas, se registraran en mm. En el caso de que 

sola •• presentaran erosiones, al •rea daftada en mm2 se 

' i consideró COMO indice de erosión. Las medidas se ¡ .... ,, 

realizaron, con la ayuda de un ester-eoscópio y con una 

escala Milimétrica. 

e> Severidad, la cuá.l se determinó con base en una 

;-¡ escala cualitativa arbitraria de 0-5 , en la cual O 

1 ..... 

sin dafto, 0.5 = er-osion superficial de la mucosa, 2 

úlcera poco profunda 3 = úlcera medianamente profunda ~ 

•úlcera profunda o necrozis transmural, 5 úlcera 

perforada o penetrada. 

d) Dafto real, representado por la media ± la desviación 

estandar del producto entre el indice de úlcera y la 

severidad para cada rata, con este parámetro se 
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'l 

•.•. ¡ 

1 • . 1 .... 

evaluaron estadisticamente los dos anteriores. Esta 

nueva variable conformada• debido a que en su proceso es 

afectada por una variable cualitativa (severidad) 

corresponde, estrictamente a una variable de tipo 

ordinal que deber ser evaluada mediante una prueba no 

para,..trica. La prueba de Wilcoxon se aplicó en este 

caso empleando como estad1orafo la ''U''(p < 0.05) • 

•> Porcentaje de perforación y porcentaje de muerte. 

Este par••etro fu• evaluado estad1stica11ente de igual 

Manera que el parAmetro a. 

C> Evaluación histopatológica con tinción de rutina 

(hematoxilina y eosina). 



n EVALUACION DE LA ACTIVIDAD PROFILACTICA Y CURATIVA DEL 

AXIHUITL 

La figura 2 resume la metodologia seguida en la evaluación 

~ biológica del axihuitl los ·detalles de cada experimento son 

presentados en los apartadas posteriores • 
.... 
1 

i; 

1' 
j- ....... 

fi.g 2 

cura.U.va 
Axthulll 

diagrama. 

y d• 

..... -

de flujo 
lnlblclón 

...,,., .... .. ...... 
........ 

evat.uaci.ón proti.ldct.i.ca. 
••cieclón gciat.ri.ca del 

..... ___ _,·;;¡¡;¡;¡·, 

llTUlll llltHt .. l .. to ;11u1111•u 

..__,.'_"_u_",,.""' [ ~-i "" 
~~···.Ji e-

.:-¡ 
¡ F·~ ! ! 

I! 
l. 
¡...; 

•.................. J : . . . . ,......__...... . ..... t 11ncc1• L ... r.-.-_---,.-. 
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i i! ESTIJDIO PROFILACTICO ULCERA DUODENAL 

.... 
/ i EXPERIMENTO 1 s 

Un grupo de 20 ratas cepa CIIZV fué dividido al azar en 4 

j ; grupos de 5 individuos. Cada lote fué tratado como a 

continuación se describe: Se les administró oralmente 

solución fisiológica, extracto acuoso de Axihuitl a las dósis 
¡.¡ 

de 14 mg/Kg, Axihuitl 28 mg/Kg y 56 mg/Kg respectivamente por 
..... 

! un periodo de 5 dias. Al término de este tratamiento se les 

,_. 
' 

1 
_j 

indu;o a los 4 lotes úlcera duodenal según el método 

propuesto en el experimento v. A las 24 hrs se realizó la 

evaluación macroscópica. 

EXPERIMENTO 2 

Un grupo de 18 ratas cepa Wistar fué dividido al azar en 

tres lotes; lote control y ~otes tratados con extracto acuoso 

de ax1huitl a las d6sis de 28 y 56 mg/Kg respectivamente. 

El tratamiento se continuó por un periódo de 5 dias, al 

....,¡ término de los cuales se les indu;o úlcera duodenal como se 

indicó en el experimento de inducción de úlcera duodenal. 



"'' 

ESlUDIO CURATIVO: ULCERA CUOCENAL 

EXPERIMENTO 3 

A un grupo de 20 ratas cepa CIJZV se les indujo <:alcera 

duodenal seg<:an el método propuesta en el experimento 5. 

Fueran divididas al azar en grupos de 5 ratas y tratadas con 

solución fisiológica, extracto acuoso de Axihuitl a las dósis 

de 14 •gll<Q 1 28 •gll<g y 56 M<jll<Q respectivamente, par un 

periodo de 7 dias, al t•r11ina de las cuales se realizó la 

evaluación ... croscOpica. 

EXPERIMENTO .f. 

Se trabajó can un grupa de 30 ratas cepa CllZV al cual se 

le indujo <:aleara duodenal COlllO se propone en el experi•ento 

5. El grupo fu• dividida al azar en 5 lotes de 6 ratas cada 

unos iota control, lote tratado con extracto acuosa ·de 

A><ihuit.l a las d6sis de 14 MQ/l<a. 28 MQ/ICg y 56 •gllCg 

respect.ivatnente y lote tratado con Cimt!tidina (50 111Q ll<gl, el 

·~• tratamiento se continuo oor sit!te ru...... La evaluación 

EXPEIUMENTO 5 

Un grupo de 32 ratas d~ la ceoa Wi .. ~~r con ulcera duodenal 

inducida experimentalmente sa0 <:an el experi111ento 5 fué 

dividido al azar en 4 aruoos de 8 ratas cada una1 control, 

AKihuitl 28 mgll<g, AKihuitl 56 mg/Kg y lote tratado can 

cinietidina (50 mq/l<g). 
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La evaluación macroscópica se realizó despu6s de 7 dla& de 

tratamiento efectuando ade~s una evaluación histológica. 

EXPERIMEHTO G 

Un grupo de 36 ratas cepa Wistar con úlc•ra duodenal 

inducida experimentalmente .,., • .tivhUrfn Al azar en 4 grupos 

de 9 ratas cada uno y tratado• coma en el experilMlflto 3. 

ESTUCIO PROFLACTICO ULCERA GASTRICA 

EXPERIMENTO '1 

Un grupo de 32 ratas de la cepa r.TT7V fu• dividido al azar 

en 4 lotes de ocho ratas; cada uno de ellos recibió un 

tratamiento durante cinco d1as de Axihuitl 28 1119/Kg Axihuitl 

56 119/kg, Ci111etidina 50 fflQ/ ka v solución fisiológica. La 

· inducción de úlcera a•strica se realizó al sexta dia según el· 

... todo descrita •n el exoeritoento 4 de inducción de úlcera 

g•strica. La •valuación macroscópica se realizó al t6r•ino de 

la inducción. 

EXPERIMEHTO 8 

Se trabajó con un grupo de 32 ratas cepa wistar siguiendo 

la metodologia descrita en el experimento anterior. 
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ENSAYO CE LA ACTIVDAO l'll-EITORIA CE LA SECRECION GASTRCA: 

Las ratas fueran divididas en las siquientes lates: 1) late 

A, al cuAl se le administró P><tr,.r-tn ,.,.."""" de AKihuitl 28 

lllQ/Ka. 2) late B, aue funcionó coma control y recibió 

solución fisiológica y 3) late e, que fué el control positiva 

y se le ad•inistró cimetidina (50 mg/kg i.a.). 

La actividad inhibitoria de la secreción g••trica fu6 

evaluada en rata• con un ayuna previa de 24 hr•. Los 

tratamientos •• aplicaran una hora antes del inicia del 

ensaya, el cual consistió de das etapas: a) las ratas fueran 

an .. teciadas ligera..,nte can étef y abiertas para la ligación 

del pilara, se aplicó sutura y se deJar•n trancurrir 4 horas. 

b) Pa•ada este tie11pa, las ratas fueran sacrificada• y las 

·é.t:6..,agÓs.fueron di,.ectadas. El contenida g•strica fu6 ..cfida 

y titulada can solución estandarizada de hidróKida de sodio 

0.05 N • 
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VI RESULTADOS 

~CUCCION CE ULCERA CUOCENAL 

i 1 EXPERIMENTO 1 

f4 .• 

¡ .. , 

1-1 . 

... 

Al realizar la evaluacian •acroscópica, no pudieron 

apreciarse clolceras en t.oda la eict.ensian del duodeno. La 

Tcab\ca .. ·-~-c.,,..no .. •• ...... 
• .. dlclrohldralO ..-.-
l.nduccloft. 

aansa10 os 
SYAUIAGION 

NUllSllO DS -
• 

DfGIDDICDA DS 

U&.CSllA DUDDSNAL CM> 

\u 

DfantDfmA DIE 

KaCNllON DUODSN:AL 00 

INDIOS DS ULCSllACMMa) 

IHDIGS: DS saa.IOHCwmta> 

- . 
DANO aSAL 

.. y\ce ... cluoMna\ 
.-.i.alrocLon .. .. hle\11111lna 

•• h • 

M>t'IC 

OOHTllOL 

•• o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

-un e\ experi.ftMmto • 
l....io-\_._ ... """"""•)· y 

e- 111111/Jcgl) • svo\uacLon 
de\ \nlclo .. \o 

a.on: Da: 
INDUQQION 

•. o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

; • co\cv\a4o -- \o -.Aa .... -Ld.d9\ produc\O •nlr• •\ 
r.or. lNll.ce .. ulcero o eroelon 

¡. 
¡ ¡ 
1' ...; 

IC ..,, ......... _.. ~rata.. 
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J ! EXPERIMEHTO 2 

Al realizar la evaluación -crasc6pica a las 24 hrs, na 

1 ' pudieran apreciar- 61ceras - toda la e11tensian del duodeno. 

l • 

Sin ..iiar90 se presentaran er-tanes en el 40X de las 

ani••l••· El dalla real calculada a partir de tales erosiones 

-tró un cDIPflci-te de variación de 140X cLcabla "• 

Transcurrid•• 96 hr• la .... casa pr-tó una apariencia 

total-.te nar-1 ctaW.11 •· 

Tablea '· 
(lllf\lftO ... 

...,..cclon de 
•• hN.. z 

cll.ol.roM .. to )' .... 
fflll.~11•- ª' -- •1 

lllm1'1DfmA -
l:lllNSZON DUO-AL 111> 

•SVEalDA» CD-!h 

DAÑO aSAL • 

ulettN dMoclencal. -eun el experlmento z 
odllllsucw:lonee de lnclo-tac\.,.. es CC111/IC9>, 

• hl9tcclll.- ''° 1119Arg1> SVG\u11Clon 
lnle\o • 111 lnduc:clon. 

B.O 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

LO'l'll: Da 
DIDUOCION 

11.0 

o.o 

'°·º 
o.o 

B.O :!: ... 
o.a :!:' o.a ... :!:' . .. 

• co\eulado - 111 -11 111 clesv. atd da loa reaultadooi 
clel proclYcto .. lndi.ce • uloera. 11 .. v••ldcld por• coclca rata. 
Coel. ele • vcar. del dono reot=s.o •· 
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Tabla D. lnducclon de ulcera duoct.nol .egun el experltnenlo a 
(CllfUhO de H hl'll. , a -l•lrac\o,... de lndo-lacLf>Cl C!I "'11/l<IJI, 
y S ele cli.c:\rohi.drolo .._ hlelami.na c•O .,..,...Jcg>) • •val1.1a.c:i.on 
reoli.•Cldo a. lu Pd ho1"09 ct.l i.nlclo ele la i.nducclon. 

aaaua10 DE 

ll:YALUACIOH 

NVllSllO DE 

ANDIA&.a 

INGIDllNmA DS 

ULCSJIA DUODIEHAL -llH-­Sll0810N DUDDSNAL Cll> 

8ll:VSIUDAD CD-111 

- . 
llAHO •ll'AL 

LDTS 

COHTaOL 

!l.O 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

&.o'l'E DE 

INDUCCIDN 

11.0 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

e colwt-... - \o -.. l• . clHv. eld de loe ..... u..... del · 
pl'Oducto de Ir.dice de ulcera • •v•rldod pcu'G coclca 1'<11•. 

EXPERIMENTO 3 

En la 9Yaluación realizada a las 24 hrs - presentaran 

l-ionH can.variacion del grado de -veridad desde O hasta 3 

V can un porcentaje de incidencia de ólcera duodenal de BOX 

v un coeficiente de variación para el dafto real de 64.:54 X 

ctablo •· 

En la evaluación realizada a las 96 hrs se presentó una 

incidencia de 60X can •avor variación en cuanto al grado de 

sev.,.idad obteniendose un coeficiente de variación para el 

dal'So real de 99. :S X CLob\o 71. 
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Las lesiones .. presentaron invariable.ente en el duodeno 

pro11i-l en la r11Qi6n cercana a pi loro. 

En los duoden- que na se present6 lesi6n, en la evaluaci6n 

realizada a las 96 hrs, se pudo apreciar qua presentaron la 

11UCasa infl .. ada y de tono ús rosado. 

Tcabla 
(Ayuno 

y .. 

d. .. .. lnclucclon de 
• hnl.. a 
dic\l'ohL•AlO 

u\c.ra 6.iodena.\ 
adml.elracL-

.. h\•lcunLno 

eegun el experi.men\o a 
de Lndo-lc.cLnca c:hllg/Xg>, 
''° 11111A11» svo.l .. AC\on ---- • lCl8 •• horcaa del Lnlclo ele lea i.....,cclon. 

CllU1'DZO DE LOTS a.on ... 
SYA&.UACIDM COHl'llOL llNl>UCCllON 

NUllS8.0 DS ............ .. .. 
DICIDSNGIA DI: 
ULCSJIA DUDDSNAL ... o.o llO.O 

aNGIDDfGIA DS lmDll&ON 

DUODSNAL CMJ o.o o.o 

DfDIGI: DS 
Ul.ASaA ,,,.,,.•, o.o .... :!: 111.d 

•ISVlmSDAD to .... o.o ••• :!: ••• 

DAÑO llSAL • .... :!: ... ., o.o 

• co.\cu\am co- LA - .. LA clHv. •ld de \- ..... uadoa de\ 
producto tle lncl.ce de ulcero x -veri.dad pGl"G cado rolo. 
ao.f. ele • Yar. •t clano rea\S4M. N •· 
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Tal>\Q 7. 
(ayuno .i. 
y 111 .. ·-U.·­lnclucclon. 

ClalTSlllO DIE 
EYALUACION 

NUMIEllO DIE 
AMDIALD 

lnclucclon .i. ... .... •.. 
dLclroM.••t.o 

a laa 

IMCIDIEMCIA DIE 

Ul.CIEaA DUODIEMAL UD 

IHMCIE DIE ULCIEllA 
DUODIEMAL lfftfft

8> ·-(O-ti) 
DAÑO aSAL • 

"lcera cluo.t.nal 
z adrn\.at.rac\onea 

ele hla\om\na. 
..., hr•. 

a.on: 
coNTaOL 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

• calcul- co- la Medio la clnv. 

eegun e\ exper\.ment.o s 
.i. lnclo-Laclna Clll1ft91'1Cgl, 
C'60 tftQl.l'lc9t) • SYca\uac\on 

.t.l lnlclo .t. la 

•Ld 

LOTE DIE 
IMDUCCIOM 

-·º 

o.o 

••• :!: ••• 
s .• :!: ••• 
7 •• ± 7,7 .. loa ..... lLadoa · •l ~ .. L- .... 1ce .. • MY8ri ..... pGl'O 

co.t. .. . vv . .t.l dcano --.111 • --·· 
EXPERINEHTO ' 

Bit obtuvo un parc...,taje de incidencia de lOOlt la• lesionH 

pr-taron un grado de severidad aayor Cabtonienda.. un lOlt 

de 6lcera• perforadas y un 40lt entre 6lceras prafunda!I y 

-.ti•••. El darla real fu• ús ha.ogenea obteniendo.. un 

coeficiente da variación del darla real da 33.3 lt <Lal>la ••· 
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Tablo •· lnducclon ci. ulc•ra duocl9ncal -un e\ •>cperl-nlo ' 
cayurio de ff hre. , a ca4mi•b-o.c:i.onea d9 \nclometocl.no C91'ft9'/ICgJ. 
)' 7 et. cl\clrohltlr•to .. hl•tcunlne f40 Wtg,...k9>. 

CUTCIUO H 
R\'ALUAmOH 

HUMICllO DS 
ANlllALSll 

IHCSDSNCIA DS 
u&.asaA DUODDIAL CM 

8SVICllU>AD I0-5> 

- . DANO JllCAL 

LOTC 
COHT•OL 

AO 

o 

o 

o 

o 

U>TS DS 
INDUCKUON 

AO 

7, • :1: a. llO 

a.a :1: A. oa 

d.7 ± ..... 

• CG\cul.cMll> e- lo -a lo -· tlld ci. \o9 ...... u-. 
.. \. pro6aclo • indlc:• de ulcero x .. vel'Lclad para coda. rGC.a. 

co.r. de .var.cl9l - no\=A.a N. 

EXPERIMEHl'O S 

Se pr-tó una incid11ncia d• ólc-a d• 100 'X Obteniendo-

· un grada :S d• ..v-idad - el 60 'X de 1- cas-. El 

catli'ictente d• variac16n para el dafta real alcanz6 el valar 

de 2? •O lt Cloblo ill• 
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Tcablca ... l'~cclon cllt ulcera duodena.\ -eun el •xperlmento 11 
e ayuno 
y 7 

de 
de 

•• tu-.. • a Gdmíatra.c:lon.a de lndometoclnca C!J'"9/1Cg>. 
diclrohldralo de hl•lcamino <40 1119/kg>. ll:mpl-..do 

cCll'boXil'IMt&Uc•luloeca cal tlill (a.gente ~ d. 
indo-lcacl_, 

ClllSTllUO N 
SVALUAGIDH 

INlllCll: Dll: a 

ULQlalA '""", 

•SYaSDAD IO-ID 

- . 
DANO all:AL 

LO'l'll: 
CON'l'llOI. 

'º 
o 

o 

o 

o 

LO'l'll:. ~11: 
INDUti:clDN 

'º 

'ºº 

'·ª :!: "·' ... 
:!: '·' 

"·ª :!: ••• 
• cxi.lwlodo co- la -a la .S..v. eld de loe rHUlladoe 
•t productb d9 lndlce cM ulcera x .. verldcld fl01'0 c:a4a. l'Gta. 
Ooet. de • Vor. •l dc&fto reca.l• 87. O tf. 

EXPERilllEH'l'O e 

Se .,..cantraron •-tonas can una tnctd.,..cta de IOOX. El 

grada de severidad causada .,.. -t• cepa fu6 -cha -var en 

contraste can la ,...,.u-ta encontrad• en la capa cnzv aun 

can el llCIPlea dtt las •i-• candtcton•• para la tnducct6n de 

la ólcera duodenal. Se .,..cantr6 adllÚs una -var ha.agenetdad 

dentro del •t•11a late, calculandase un coeficiente de 

vartact6n de IS.4 X • Can este trataei.,..ta - obtuvo un 

1ndtce de .artaltdad de 42.BS X v de parfaración de 33.33 x. 
La severidad de la ólcera fu6 nvar transcurrid•• 24 hrs. 

despu6s del tntcta de la inducción. v estuvo presente aón 



despu6s de 7 dias del inicio de la 11is•a cLabla 'º'• 

Tablea 'º· 1nducci.on ... u\cera duOCS.nal eegun el experLmenlo o 
(Qyuno ... .. ""'·. • odml•lrGClonea de indomelocLna Ulmg"""'g>, 
y .. ... dLc\roh\Scalo ... hl•lOMlnG .... mg/k9H, uacanclo Q. 11. c • 
al •• COMO agente 9U9perwor ... \G LndotMLacLna Ccepa. 
Vla\ar>. 

calTSUO º"' LOTlr LOTS DS: 

SYALUAmON CONTaOL INDUCCJ'ON 

i 
NUllSaO DS: 

AHlllALlrS 'º 'º 
INCIDlrHCIA DS 
VLClrllA DU-lrHAL 00 o 'ºº 
IHDICS: DIC VLCSllAtllnna) o .... :1: .... 

•SYsaDAD co-m o .... :1: •• 06 
¡ 

DAÑO 81rAL • o 
.. 

..... :1: ••• 

• calcula.lo COMO \a medLa La -.v. •t.• .. lo. ,....\ladoe. 
•1 .,.-do de l- de ulciera " ..,,•ridad para ..- rA&o. 
eoet. • .vor.•L dAno reol .. 111.• •· 

¡ NOTA: LG eeveriMd y el lncti.c. .. ulcero fueron evctLuado9 Mn 
1-.ri conmLMl'ar 1- dU'erenc:icae en la fecha. de ll'IUerl• de loe 

anl....i- en .. perL....ntaclon. 

,,,,. 
l 

w 
!·'\ 
'1 
l.,¡ 

,.,, 
i ¡ 
'i 



NCUCCION CE ULCERA GASTRICA 

EXPERINENTO 7 

Se pr-ent6 una incidencia global de encera g6.strica <antro 

y corpusl de lOO'X sin una localización en particular dentro 

de estas zonas. El 66. 7 'X de estas 1 esiones fueran 61 ceras 

sangrantes. Las 1-iones fueron poco severas distribuidas en 

antro can una incidt111cia de "°•º 'X y t111 corpus can una 

EXPERIHEHTO 8 

Se encontró una incidencia de 6lcera de 100 'X en corpus El 

total de estas 1-iones fueron 61ceras sangrantes. En antro se 

presentaron ólceras poco severas con una incidencia de 33.3 'X 

C\ob\a.· aa>. 

EXPERIMENTO Q 

~·-· ; ¡ Se t111contraron lesian- t111 la zona 11ntral can una 
·~·t 

localización particular y un parct111taJe de incidencia da 83.3 

!"') x. En corpus•• encontraron 61c.ra• sanar.,..t- .., un 66.7 X. 

I' 

Se abserv6 que los ania•l- -eren a los 3-6 dias 

posteriores a la inducción debido a sangrado intestinal 

abundante con extensa inflpaci6n. llegando a pr-entar 

, -1 perforaciones a nivel de yeyuno e Ue6n auriendo par 
1; 
...; peritonitis y septic-ia CLob\o ,.,. 
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TGblG U 
(Ayuno de 
UAcgl) L. p. 

lnducclon ......... 
canmuo DI: 
EYALUAGION 

•SYSaDAD AHTllALCO-S> 

- . 
DANO AHTllAL lll:AL 

DIGIDlcNGIA DIC 

ULCICllA DI coaPU• -

INDICE DS 

ULCICllADI•• --
• ecalculado 
,,...._ de - ----· X 

lCl 

de u\cerA gaatrLcca 
L,_.UnG IS U/ICgl 

11.0TI: 
QOHTaOL 

d.O 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

....,n el experimento 7 
i..v., • i.ndometaclnci t40 

SOnG 

LOTI: DI: 
SNDUCCDON 

d.o 

90.0 

•• d :1: ,. •• 

'· !I ± '·. 

as.o ± d.o 

.... 

.... ± •.• 

1r.1 .,.-cto de 

- SW-nl• 
fu•ron u,_ 

-r. ele varloclon pcll'Cl el clcano Gnll'Gl r-1 us. 411 

S7 
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Tabla az Snducclon de ulcera. gaalrlca. aegun e\ experlmenlo 
(ayuno ele 

• UA9•) •.c. 
ª' hra., lneuU.nci C:I U/ICg> •·c. , • lnclornelaclno 
con un lntervcalo cl9 80 ft'li.n enlre cada adrnon. 

CllllTSlllO DS 
EVALUAGl'ON 

NUllDODS 
ANlllAa.a. 

llNDIC& D& • VLCISllA AHTllAL "'"" 1 

•&YUIDAD ANTllALC0-!11 

- . 
DANO ANTa4Uo ll&AL 

LOT& 
DONTAOL 

.. 
o 

o 

o 

o 

o 

o 

LOTE 11& 
INDVQGIOH 

• 

.. .. 

.. . :1: .... 
'·o :!: '·o 

"·º :!: "·º 

'ºº 
.... :!: • 

• 
"º 

•c.ia..i..io - el --º ele los ...ullGdoe del 
lncli.ce de ulcera x Hveri.clad paro cado rGla. •• 
en """ pu- la lMlonee en eetG aona fueron 
_....m-. 

producto ele 

- preMn\G 
longi.lucl\ncal-

C:O.flc\enl• de vcuiaclon para. el dcano real canlrol ele t57. • • 

' 

58 
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T11tll11 llll. lrd.Jcc\on de ulcera 9aall"i.ca tMtgun e\ experi.men\o 
C11yuno .S. ,...,..,, •·a. a• hrai. , i.n.uU.na es Ul'ICg> •· c. , • i.ndome\oc\no 

con un ln\erva\o de dlD wn\.n en\re co.da. odfl'lon. 

NUMSJla DS 
AN111ALS9 

::= .. ':.......c .... •. 

- . 
DANO AN'TllAL llSAL 

INCDDDfmA DS 

VLGSllA SN CO- CID --,v..-.----

a.on: 
QOHTllOL 

d.O 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o 

LOTS DS 
SNDUCCIGN 

d.o 

.... 
.. ... :1: .... 

•• o ± '·' 
to. 7 ± d.O 

dd.? 

.. :1: .... 

• CG\cul- - •l --o .S.\ proclucl.o •"'"' 
ul~ y -vericla4 pClll'CI - ral11. •• .. p,...nl .. 
\• 1-lone. •n -t.• •c:mo fueron U."908 ---· _, .S. vcariaclon .S. <lcano reo\ anll'Gl lld. • N 
NOTA: &.el ..v.ft... y e\ Lrwllce .. t.alcerca 

-- \Ge clLf-ric:l... en \11 fecho 

lu•ron •VAlu..SO. 

- -•rl• -

.. 
''° 
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EXPERIMEHl'O 10 

La gent .. tctna, na inhibió las efectos t6ictcas causadas par 

en el lapsa de tietlPO ya ~clonada. Si bien el porcentaje . de 

M&erte fu6 reducida na es la suftctent1N1ente satisfactoria 

para llevar a cabo un estudia curativa Clob\ca "'· 

l'<llllo H efecto de 'lea genlamlcinca a. 11 1119-'kg> - O · hra' 
-- lea ·-•rl• _.,_...... con . lca lft<lwccloft .. . u\cw9· 1~ .. · 
"°" 1.-u- _,,,.., •· c.• • \-aci.no •- 1119"1<1» •· c. con 
un \nteN<llo .. dO 1111.n - - -~ 

HOUS 41 ,. ti 

tOIClNfUI 11 KUIHI 
'OH CON ,HNHKICIMA 11 .. 11 

·:-. ·,,.·· ·.i .. tOICINHH 11 KUIHI 
·'OH llN HNHK~CIMA '.' .. 11 11 ;',1!'Ú 

S. tincantraran 1-ianes en la zona mitral can una incidencia· 

del' 90 x:· .¡-..n;; laeaÜzacidn particular. En corpus la• lH,tánn 

se pr-taran can una incidencia de :ro 'lt • El caei'iétente de· 

variación dtutnuy6 can respecta a la cepa cnzv, •in e.barga 

el CQllPart .. tenta en cuanta a aartalidad se 905tr6 seaej.nte 

al presentada en el expertaenta 9 rtcab\ca ""• 

CIO 
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t'Gb\a j!J. a..-.cclon de ulcera. gaatrlco ...,.n 
CGyvno de H hn. , l"""U"" munc9> a. c. , 
Mf'kg•) •· c. con urt lnt.ervolo • CID ftlt\n 
U-ndo ro.ta de \a - VI.atal'. 

Cllllt'SlllO Dt 
SVALUACIDH 

NVllUO DS 
.._LtW _ .... _ 
VLCltllA 11N ANTllO <ID 

•SVDIDAD AN'l'llALC0-11> 

- . DANO ANTllAL lltAL 

INCJDtNCIA Dt 

vt.ealtA llN·-.. --

&.oTlt 

CONTllOL 

'º·º 
o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

o.o 

el experL.nertlo Si 
• lndo!Mlac\Na e'° 
•nt,.. ca.del adftton. 

LDft DS 
INDUCCION 

'º·º 
PO.O 

d. ll :!: ••• 

a. a :!: "·o 

...7 ±d., 

-·º 
•·•:ta.e 

• colcu\ado ca- e\ pro-..o •t Jll'04&c\o •nlre lndlc• a 
ulcera. y e.veritliad pcvo coclcl l'Gta.. .. .. ,,,.._n1ca en """ pu .. 

\o '"'º.,.. en .. ,o """ '"•ron \\- \ong\l\lclina\M _....,,, ... 
...., ... y-..,¡- ... - ...i ...il'a\ ...... 

01 



f'll ESTUDIO PROFLACTICO 1ULCERA CUOOENAL 
¡ i 

EXPERIMENTO 1 

Al realizar la evaluación -crosc6pica, se encontró una 

incidencia de Olcera de 100 X para todos 109 grupos tratados. 

H En la evaluación del dal'lo real no se encontraron diferencias 
i ¡ 

estadistica..nte significativas en ninguno de los trata•ientos 

con respecto al control <p < 0.0!5 C\ab\Q) •o:• 

Tabla u. &valuadon de la acl\v\de<I pl'Of\lacL\ca del . 
,Ae AXLhuUl "'· H y lld 111gAg1 llOWe lo ulcero 
: ~xperLMentalnwnt.e en rcll.G de \a cepa. mnw. 
¡.~'~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 

aanaao DS LOn AXDIUITL AXlllUITL AXlllVSTL 

ICVALUACION CONUOL U' mg/l<gl ID mg/ICgl "'° llllJ/l<gl 
;w~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 

i-AVllDO DS 
AMI~ 

f~CIDDICDA 
1 '.·s ULmaA 'íiu--.-
IY-ffltlCS DS . . . 
1 'LGSllA"""', 

s.o 

'ºº·º 

•• o :t .... 

•·•:to.• 
, .... :!: s.s 

!"~ CGlcul- -
1.c:eN y .. veri.dad 

~•\Ma tle vUcoxon. 

1"'1 
LJ 

s.o s.o s.o 

'ºº•º 'ºº·º 

•• • :1: ••• 7,. :1: .... •.• :t ••• 

•. • :t ... 11 •. '·:t .... • •• :1: o •• 

'º·º :!: ..... .... :!: '·o , ..... :!: s.o 

_,an. del produclo .mre LndLc• 
y evol.uado •l<MlimLLc-nl• por 

• lG 
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EXPERIMENTO 2 

Al r•al izar la evaluación •acroscópica se encontró que •l 

100 X d• los ani-les pr-entaban darlo. Los trata11imntos qu• 

rmcibiron no det110Straron tener un •fmcto prot11etor cuando -

indujo la ulcra duodenal exp.-i11mntal11mnte clabla an. 

1-·)ab\a &7. avaluac\on de \a acUvl.dad profl.lac\l.c:ca del ••lftldo 
.. Ax\hul.U e • y N ........ p;v>. -- lo .. io... ...-
~riwteMca\tMMe en Nlca de \ca cepo VLe\GI' 
1 '-~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~-

i ·--iarrsa10 DS 

ltYALUAGION 

DlmDSNG&'A 

r~s U&.eaa4 
'·U-AL.., 
~·-. 

INDIGS DS 
~~Ac"""•, 
; i 
¡~IDAD 
(Q-5) 

GONTaOL 

o.o 

'ºº·º 
••• :!: •.• 

•. o::!:º·"' 
H.•:!: o.a 

• CQ\ou\Gdo -
, !.~)cera. Y -verl.dad 
· -... - • v1.1cox..n. 
~ 

t·""'I 
1) 

u 

11 .... 

......... ,. 
O.O o.o 

100.0 'ºº·º 
7. o:!: ••• 7 •• :!: •• , 

•.• :!: 0.7 ••• .:!: '·º 
...... :!: .... ao. 111 :!: o. o 

-\can. •t pr~ot.o •~ 
y evaluado .. LcadlaU.cCUMft\e 

03 

'' 

.. 
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>H ESTUDIO o.JRATIVO :ULCERA CUOOENAL 

EXPERIMENTO 3 

Se 11ncantr6 una incidencia de ólcera de duodenal de 100 X 

para todos lats trata•ientos, sin INlbargo, aunque hubo 

¡ ·r diferencia• 11n cuanto a daf'la real d• los trata•ientos can 

resp11eto al control, ••ta• no san consideradas 

¡ :.. -tadlstic-te Cp < o.o:s > ctablo Slll• 

,.~ 

: <lblA u. SVG1uoolon de lG actlvldAd CUl'Gll.vA del extraclo """oeo de 
i ~1Jd.hwU.l ta•.- aa y N ,,..,...,. •n l'Clla. ct. l• ~ mmv. 

>.5JllTUIO DS IA>TS "'"8U11'L 4X1JIUITL AXlllUnL 
~Y.U.VAGION CIONTIOOL u• "'tr/JC9J ........ .,.,.., ... Mg,.1C9> 

l,'11 
lfU-0 D& ............ •. o •• o •.o "·º ~ • .-1~ 

-CIA 
''"Ds ULGsaA 
DUO-L <flD aoo.o 'ºº·º too.o 'ºª·º ,~. 

·~=Ac:.1> d.• :1: a.e ... 7 :1: a.z .... :1: •. z ... 7 :1: ... 
'"° ............. ,_., .... :t .. . ••• :t ••• • •• :1: ••• a.d :1: •• 7 

DAÑO • :!: :1: :1: :1: ... - ... . ••• ..... ... .•.. ., ... .. ... 
cA1cu\Gdo co- -ton. del pl'Oducto enúe l.Nll.ce 

._;.c•rca y .. vieri.clo.d y •va\w.- ee\ocK•t.\.CUllt'MN\\• PC>f' 
pru•'xl .. vu.c:oacon. 
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EXPERIMENTO .. 

Se reportaran tnctdenctas de ólcera duodenal del 100 lt para 

la• trat .. tentas de AM1hu1tl CS6 1111/KQ>, ci11etidina y para el 

tesUQa. En el trata•ienta can AM1hu1tl a la dósis de 28 

mQIK!h la incidencia encontrada fu6 de 66. 7 lt , can una 

111arcada di-inuc16n del darla real y una diferencia 

significativa can respecta al late 

t .. tiQa. El trat .. ienta can Ax1huitl a una dósts de S6 llQ/KQ 

presentó un lncr...,.ta en el darla real. En .. te eMperl.-nta 

na .. encontró dtferencta entre el testiQa y el orupa tratada 

~·¡ Tol>l.ca ap. l:Yoluoclon de \o ocllvldod CW'OLlvo ele\ ex\roc\o o.cuo.o 
. ; ANUM.1U.\ "'• • y DO ,...,,..,, eobre la ulcera •odenot 
·-~ d9 \G cepa. mmv u8GNlo cift11191.\cli.no como con\rol sx-\1.Lvo 

i.~c\clo. ••P· •n 
ele 

roto 

r4....,_.o ... .a.on: .._ - AJlalRIZTL GhlftlDIHA 

!svALú•m- GOHftlOL 
~ .... ~ 

lfUllSlla DS ·-··-- d,O 

.~ ING&DDIGIA 
DI: ULCDA 
DUODSHALCJI> too.o ..... , 

: IND•CS DE - . U~Cftllft "·" :!: ... 
'·~ •SVSlllDAD 

J (O-ti) .... :!: O.P 

DAÑO • :!: aSAL ''·o ... 
¡ • calcu\cado como \ca 

_..\ -v•riclcr.d IMVG cada. 
VLLc:oxon. 

"' 1111"1<tJI -1111"1<tJ) .,.. 

d.O d,0 d.o 

'ºº·º dd.7 'ºº·º 

• •• :!: 1 ... 
'· 7 :!: 1.7 "'· 7 :!: 

••• :!: '·" .. . :!: .... .... 
10.7 ± d •• o .• :!: o.? ...... 

Mev. eMon. del proclucLo •n\H 
y evca\uado .. t.CMIL•lLca,,.nLe 

1111"1<9- 1111"1<1P 

U.d 

:!: 
'· 7 

:!: •• • 
indice 

por lo 

d.O 

100.0 

"·" :!: z 

•• 7 :!: o.o 

••. o :!: ••• 
de ulcera. 

prueba 
y 

ele 



EXPERIMENTO B 

Las incidencias de (Jlcera duodenal encontradas para los 

diferentes trata•lentos san 11Dstradas en la tabla 20. Se 

encontró que el trata•iento con Ci-Udina y can AIC1huitl a 

las d6sis de 28 •g/Kg y :56 eg/Kg diU1inuy6 de aanara 

significativa el darlo real, la incidencia y el porcentaje de 

perforaci6n0 al igual qua la ci-Udlna Cp < o.0:5 ) • El 

AIC1huitl a una d6sis de 28 eg/Kg di .. inuye slgificativaaente 

el porcentaje da auarte. No sucediendo asl ni para la 

ci-t.idina ni para la d6sh de :56 eg/Kg 1to1>l11 ao1. 

"icrosc6picaaente las cortes histológicos de los duodenos 

que fueran tratados can A><ihultl a la• d6sis de 2B y :56 eg/Kg 

presentaran gran cantidad de vellosidades intestinales 

regenerad••• algunos cort- llegaran incluso a pr.sentar· 

hipertrofia epitelial. Se pr.sentó adltllAs abundante 

infiltrado linfacitica, neavascularizaci6n y abundant .. 

gl.lndulas productoras da moco en algunas de las zonas 

reparadas. 

En el lote tratado con ci..t.idlna - encontró 

desorganización de la capa auscular 
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Tablo zo. svoluac\- ci. lo ac\l.vl.dad 
Ax\.huL\\ en v ses mg/IC'g>. en ralo 
ai.,,..U.tli..ne mo "'9""•> oont0 oon\ro\ pot1\.U.vo. 

curo\.Lvo M\ •xlracto ocuoso d9 
ct. \o cepo V\.•lar w:mp\ea.ndo 

CllSTSlllO DS LOTS AXIHUITL AXIHUITL 
SYALVAGION QQMftlOL cae ,..,.k,, tSfl "'91/IC9> 

NUllDO DS 
AN- e.o e.o •. o •.o 
IHOJl>SNCIA 
DS-
DU-AL llQ .... 7 B.o 97." 7111.0 

=.(::.•, 7.e :1: .... ... :1: a.o ••• :1: •• o 

•ltYSaa:tAD 
<0-5> ... :1: .... o .• :1: 0.7 º·" :1: º·" l.7 :!: .... 

DAÑO • :1: :1: ••• '· 7 :t •.• - •••• -·· ... d.O :t 7.t. 

POaCDITA.IS DS 
..... oaAGION "°·º o.o o.o o.o 

POaCDITAn: --n .... o .... ff.• •.. 
• ctdeui.do COMO la tMHM.a 
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EXPERIMEHTO O 

Se observó un porcentaje de Incidencia de 100 X para las 

lot- en estudio con excepción del lote tratado can 

cl..t:ldlna. Este grupo t10t1tró una reduccldn estadlstlcatM!flte 

significativa - cuanto al dal'lo r-1 <Labla .... 

Par otra pU"te, el Axlhuitl a las dósis de 28 y 56 .-g/Kg 

redujo •lanlflcattv..-.te el. pare-taje de perforación. Sin 

iNiÍbargo, ·na· tili encontró dl-ferencia en' cuanto a la raducclón 

de la -.ierte. La ct..t:ldlna par su. p~te no d-tró tener 
...: 

efectividad significativa en cuanto al porc-taj• de -.aerte y 

de perforación. (p < 0.05> 

En los cort- hlstol6Qlcos del grupo tratado can AICihultl a 

una d6sls de 28 11g/1Cg. - reporta tejido - procllSQ de 

,,._,,,~.,··neofor1Üc16nii' dlHOrganl:iacl6n".'de· '· 1a·"··capa'' .. Ílusé:u1ar · ·y · gran .. 

basoftlta. En lo que respecta a la d6sls de 56 ag/Kg se 

presentaron ólceras en proceso de cicatrización. En el grupo 

tratado can cl-ttdtna se reportaron vellosidades de 

neofor111acl6n , gran cantidad gl•ndulas -cosas y extensa 

basoftlla. 
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1 ESTUDIO PROFLACTICO ~ULCERA GASTRICA 
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EXPERIMENTO 7· 

Los resultados del se encuentran 

representados en la tabla 20 en donde se puede apreciar que 

la incidencia de la ólcera en antro estuvo presente en los 

tres lotes que recibieron tratamiento. El dal'la antral real no 

110str6 diferencia estad1stica.ente significativa entre los 

diferentes tratamientos <p < 0.05 > labla u. 

Se presentó un -vor indice de .uerte en el lote tratado 

con ci-tidina. 
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Tob\o zz SVoluaclon de lo ocLl.vldod prollloc\l.vo de\ 
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EXPEUNEHTO e 

Se pr-esent6 una Incidencia de ólcera antr-al del 75 X par-a 

1- tr-atuientos de Axihuitl v de Ci-tidina. En el ar-upo 

testigo se encontr-6 una ~ar- incidencia <no significativa) 

del 62.S X. En cuanto al datto antr-al r--1 no'se pr--t6 una 

dlfw..,cia significativa par-a nlnauno de los 

•• • •-..:. t ~. ' • 
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ESTUCIO CE LA NHEICION CE LA SEa:IECION Aa:>o GASTRICA 

Na se encontró diferencia estadistica.ente siQnificativa en 

cuanta a la di-inuc16n del valu11en da secreción para el 

AXihuit:l, na siendo asf. para la ci.at:idina. 

En lo que respecta a la Acidez, tanta al Axihuit:l ca.a la 

ciMtidtna _.traron di-inuir •iQnificativa11ente la acidez 
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V 11 ANALISIS DE RESULTADOS 

El sisteaoa de evaluación establecido se encontró apropiado 

debido a que t-a en consideración no sólo el indice de 

Qlcera a la severidad aislada11ente, sino que las 

correlaciona a partir de un producto estableciendo un dafta 

real .. diante el ·producto de la calidad ·del dafta (severidad) 

can la cantidad del •i...., (indice de Qlcera a •rea) Par este· 

·....sio .. pu.cien i11ualar danos .uy severas de area 11ini.,. can 

darlas •ena• severos de •reas extensas. · \ _, 
La escala de severidad establec:ida·•Can valares para 5 

diferent .. tipas de dafta per•ite obtener un 11radienta del 

dafto ... adecuado que al que se padria lDQrar can las escalas 

reportada• par otras autores en la• cuales 56la hay tres 

pasibln . 'al temativas' erasión •.. (llctira. 'a· perforad~~··' .,. , .. 
teniendo el 11is111D valar una Qlcera.a punta de perforarse que 

una alcera de poca profundidad. 

E11pleanda la escala de evaluación anterior pudo 

d..astrarse que el 11etada propuesta par 

Takeuchi«"'<experimenta 1) no produce ning(ln dafto. Dicha 

raadelo. reporta ulceraciones bastant.e severas con un indice 

de hasta 30.00 % B.5 empleando la rata Sprague-Dawley. 

En el presente estudio, con la cepa CllZV baja las mismas 

condiciones, las duodenas presentaron una apariencia 

tatal11ente narnoal. (tabla 3 ) 

La falta de efectividad de este •étodo supera a la que 
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podria es119rarse por la variación biológica inherente al uso 

de cepas diferentes, par lo que padr1a dudarse de la 

efectividad del método planteado por Takeuchi. 

En el eKperi,.....to 2 no se produjeron (Jlceras duodenales, 

unicamente se 1<111raron inducir erosiones con baja incidencia 

(40 X) y gran variabilidad COlllO lo d-u~stra el coeficiente 

de variacian obtenida para el dafto real. (140 .X> Se observó 

ad-•• que las lesionas causadas desaparecen en pacas horas •. 

'(96 h. Por tanto las dósis .. pleadas de inda-tacina ··e 

hista•ina no fueron la suficient .. ante ·_r1ta5 COftla para cau5ar 

·lesiones ulcerosas en la ftlUcasa <!abla 4 y 5). 

Al analizar las resultados del eKperi•enta 3 se observó que 

a(Jn cuando se obtuvieron daftos MUY severos de ~lcera 

duodenal, la incidencia, y prin~ipallM!nte ·el dafto real 

.~, ... , "·"'''--obt.;..ido diti•inuy•troii° . natabie..ñt:lt · .. - el' ··transcur.O de 96 .. 

hrs. Por otra parte; la variabilidad en el dafta causado es 

•UY grande (coeficiente de variacion de 64.54 X a las 24 hrs 

y de 99.5 X para la 96 hrs). Es por esto que aun con la 

incidencia relativamente alta encontrada no puede 

considerarse como un eKperimento efectivo de inducción de 

(Jlcera duodenal (tabla 6 y 7). 

En el eKperimento 4 se obtuvo un adecuado porcentaje de 

incidencia con un dal'lo real mayor y un coeficiente de 

variación de 33.3X • Sin embargo la variacion en la severidad 

dentro del lote de induccion no fué aun la adecuada ya que el 

dafto 11ostr6 un co11portamiento heterogéneo con variaciones 
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desde 2 hasta 5 en la escala de severidad, par la que na 

puede ser reco-ndada ·coma un e11perimento de rutina para la 

producción de úlceras duodenales. Es importante enfatizar que 

la variación presentada en este e11perimenta as ocasionada par 

factores inherentes a la cepa CIIZY y par una inadecuada 

dispersion da la indaaatacina en el yehiculo eaple~do, coma 

lo deauestra la disainución parcial de dicha variación con la 

adición de carba11i--.etil-celulosa en el vehiculo de 

indometacina (experiaento 5) • 

. El -pi- de carboKimetilcelulos~ en la 116todoloia 
-· propuesta en el experiflllHlta 5 di .. inuyó· la variación interna 

da la .. veridad del lote da inducción asi coaa el cO.f iciante 

da variación del dafta real. Esta condición lo hizo 

susceptible de ser empleado coaa método de inducción 

•0exptÍri...,tal ··· da · Qlcer'a "a(ln ·can la·· variación · ptÍrsistenta •· 

inherente a la cepa CIIZY. 

El caabia de la cepa CIIZY par la cepa Wistar (a11peri-nta 

6) 11adific6 considerable....,.,te la homogeneidad interna del 

lote de induccion y par consiguiente disminuyó el coeficiente 

de variación. Esta disainución confirma la existencia de una 

marcada causa de variación inherente a la cepa CIIZY. El 

mét.odo establecido de esta manera se consid•ra más eficaz 

para la evaluación de agentes antiúlcera. 

Par otra parte se encontró una menor resistencia en la cepa 

Wistar en contraste con la cepa CI IZY dada que en l.a cepa 

Wistar se encontraran porcentajes al tos de perforación y 
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muerte que na se presentaran en la cepa CIIZY bajo las Mismas 

condiciones de tratamiento. Estos resultados resaltaron la 

rapidez de regeneracian que presentan las ratas de la cepa 

CIIZY. En la rata de dicha cepa el dal'la continuó 

transcurridas 7 d1as a partir de la inducción. (Hacha que na 

se presentó en la cepa CIIZY). 

En lo que.r .. pecta a la Oleara gAstrica, con el e11pleo del 

método da Hagiwara,'"" .(experimenta 7) la totalidad da los 

ani .. 1 .. d;.l lote de inducción presentó Oleara,·· sin .. aiiba...Qa 

su localización no fué predominant.-~ta en antro coillo es 

reportada par dicho autor. La local~zación antral especifica 

astA dada, COllO ya sa ...,cionó, par al afecta secretor de la 

hipagluc.,.ia causada por la insulina en combinación con la 

di-inución de las defensas provocada por la al ta dósis de 

,, ..... -"~indDiiMttacin·a·· eillplaada ~ sin" .. bargo;' ·las' "lesiones .,,coótradas" 

se asemejan 11tAs a las provocadas can el uso exclusivo de 

indometacina, caa•> lo que indica que la insulina no estuvo 

disponible al tiempo requerido, quiza por defecto en la 

ad11inistración intravenosa dado que el grosor y la gran 

cantidad de acamas de la piel de la cola de la rata de la 

cepa CIIZY dificultan esta administración , lo que también es 

un inconv~niente para el manejo rApido de grandes lotes. 

Par otra parte, las úlceras antrales varían mucho en cuanta 

a severidad e indice coma lo refleja el coeficiente de 

variacion tan alto del dal'la antral real (112.4 X). 

Es por esto, que baja las condiciones particulares de 
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maneja requeridas para el estudia de agentes anti(llcera na es 

reca.endable la metadalagla propuesta en este experimenta aun 

can las lesiones glt.stricas provocadas. 

La tabla 12 resume las resultadas encontradas en el 

experimenta B para la inducción de (llcera gti.strica antral, en 

donde . la respuesta fu• pac:a satisfactoria al emplear 

adainistración subcutanea para aabas flt.r-cas can un 

.intervalo de de •inutas entre a•bas 

adainistracianas • La incidencia de (llcera antral diS11inuyó 

notableaente aU...ntanda con esto la· variación entre · las 
' ..: 

individuos del late de inducción. (X C.Y.•157.3 ). 

En el experi.ento 9 se obtuvieron resultadas bastante 

satisfactorias en cuanto a la incidencia de Olcera antral, na 

obstante, las lesiones sangrantes ..,- corpus siguieron 

. presentandase' 'y. ·1 •. varia"'C's.'6n"•"'dentro "'del"' lote . de·'· 1nilui:Ci0n . 

persistió aunque con una diS111inuci6n notable.ex C.Y. = 56.5). 

Sin eabarga, esta ... tadolagla na puede ser aplicada a un 

tratamiento curativa debida a que la acción ulcerogénica de 

la indo01etacina en est0111aga causa •iMUltaneaaente .inflamación 

y sangrada intestinal asi COMO perforaciones en yeyuno e 

ilean can la consiguiente 111Uerte de las animales en un lapsa 

de 3 a 6 dias. Tal li•itación no pudo ser evitada can la 

administración de un antibiatica de amplio espectro coma lo 

es la gentamicina la cual unicamente disminuyó la 

mortalidad en las pri .. ras 48 horas (tabla 14) sin suprimirla 

cama 11" reparta Fano'...,. 
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Al ewiplear la cepa Wistar bajo las condiciones expuestas en 

el experi...,nto ~. se presento una •ayor incidencia que en la 

cepa CIIZV asi como también un indice de úlcera y de 

severidad antral menos variable en el lote de inducción can 

la consiguiente disminución del coeficiente de variación del 

dafto real antral. (X C.V.•43.4). 

Con base en los resultados obtenidos se selecionO este 

método de inducción experimental de úlcera gS.strica para 

realizar la evaluación de agent- antiúlcera aun can .u 

limitante para la realización de estudi~s curativas. 
~ 

En la que respecta a los estudias prafilacticas los datos 

obtenidos en este estudio ..uestran que el pretrataeienta con 

AKihuitl a las dósis de 14 ag/Kg, 28 119/Kg y 56 MQ/Kg en la 

cepa CIIZV y 28 Mg/Kg y 56 11g/K9 en la cepa Wistar na tienen 

un. efecto· protector de la ÍllUCoH 'duQdenal y·· qu~ na reducen 

ni el porcentaje de incidencia ni el dafto real (p < 0.05 

cuando se administraron oralt11ente par un periodo de 5 dias. 

Los resultados encontrados en la evaluación de la actividad 

curativa sobre la úlcera duodenal del extracto acuoso de 

Axihuitl a las dósis de 14 Mg/Kg, 29 mg/Kg y 56 mg/Kg 

t!lllpleando la cepa CJJZV resultaron controvertidos. Los 

resultados del primer experimento •ostraron que el Axihuitl 

no tiene ninguna actividad curativa en esta cepa sin 

embargo, en un segundo experimenta (tabla 19) la dOsis de 29 

mg/KgX redujo significativa11M1nte (p <0.05 l el dano real y la 

incidencia de la úlcera. Esta falta de reproducibilidad 
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encontr•da, as1 como la ausencia de un efecto curativo por 

parte de la ciftletidina en lo que respecta a la incidencia y 

al dal'lo real p < 0.05 aunado al aparente efecto 

ulcerao6nico de la d6sis 56 mg/Kg de Axihuitl en el 

.experimento 4 (TA•LA so) permiten sugerir que existe alguna 

variable presente en la cepa CIIZV que escapa del control 

experi....,,tal y que podr1a invalidar los resultados, no 

obstante,. esto sólo podr1a afir•arse -diante una c-pleta 

evaluacion de la cepa CIIZV y continuando con los ensayos 

antiólcera. 

En la evaluación de la actividad curativa del extracto 

acuoso d• Axihuitl sobre la ólcera duodenal inducida 

experi....,,tal...,,te an rata de la cepa Wistar se •n~ontró que 

las do.is de 28 mg/Kg y 56 c11g/K11 di-inuyeron 

•i11nifiéativuiente er'cial'lo real y· la' incidencia cp·<'o.o:i·x. 

El Axihui tl, as1 como la cimetidina suprimieron la 

perforación y redujeron significativamente el porcentaje de 

muerte. Por lo que bajo estas condiciones puede considerarse 

ca..o un efectivo agente curativo de la úlcera duodenal. 

Al inducir un mayor dal'lo, provocado por un mayor tic.pe de 

ayuno se encontró que el mismo tratamiento ya no pudo 

evidenciar la efectividad mostrada en el ensaya anterior, en 

donde la cimetidina fué el único agente capaz de reducir 

signi ficat:.ivamente el da~o real. Sin e11bargo, en lo que 

respecta a la perforaci~n, se pudo demostrar que el Axihuitl 

a las d6sis de 28 mg/Kg y 56 mg/Kg disminuyó 
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considerablemente el porcentaje de perforación (p < 0.5 l El 

porcentaje de 11Uerte no 11ostró diferencias significativas 

cuando fué ·comparado con el lote control. La evaluación 

histológica evidenció una mayor proporsión de úlceras en 

proceso de cicatrización en los lotes con tratamiento de 

Axihuitl. 

En lo que se refiere al estudio prof ilactico del Axihuitl a 

las dósis de 28 y 56 11g/ Kg sobre la úlcera gAstrica inducida 

en la cepa CIIZY <TA•LA ZZ> y Wistar ITA•&.A z•> no· se 

encontró 

control. 

una diferencia signi f icati-~a con respecto al 

Lo anterior par•ite establecer que el Axihuitl puede 

presentar un efecto curativo mAs no prof ila~tico ya que no se 

encontraron resultados positivos ni en el caso de la úlcera 

g4strica· ni en el ·caso de· la úlcera duodenaL · ·· ·· ' ·.·,•·'·"·.,.., •. 

Los resultados del estudio de inhibición de la secreción 

Acido gAstrica muestran que el Axihuitl posee una 

significativa actividad inhibitoria (p < 0.05 de la acidez 

en rataB con pi loro ligado. La reduccion de la acid•z fu• 

mayar que la alcanzada con el uso de cimetidina a la d6sis de 

50 mg/ kg 

El volunten de secreci6n 7 sin embarga, sólo fué reducido 

significativamente por el uso de la cimetidina. 
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CONCLUSIONES 

De este trabaja se derivaran las siguientes conclusiones: 

1) El lllétada ós adecuada de inducción de úlcera duodenal 

consistió en administrar inda"'9tacina s.c. suspendida en 

solución de carbaxi..,tilcelulasa al 1 X (5 1119/Kg) cada 8 hrs 

·tres veces y diclarhidrata de hista•ina s.c. 7 veces cada 2.5 

hrs. a ratas .. cha de la cepa wistar de das seses de edad can 

ayuna previa de 48 h. 
•, 

2) La inducción da úlcera gá.5trica -·.antral Má.5 útil en la 

evaluación de agentes antiúlcera fué aquella ·en la que ,.. 

aplicaran 5 unidadas/Kg da pesa de insulina y 40 •Q/ kg de 

Indat11etacina, a•bas subcutaneallleflte can un intervalo· da 60 

'·,,entre cada.· ad•inistración . en· rata•·' -cha cepa Wistar de 2 

•eses de edad can un avuna arevia de 24 hr5. Este método 

tiene la li•it-~rión rlP nn nPrmitir la realización de estudias 

curativos debido a n11p c;.sa nrosi.an+.. ••n alt.o oorcentaje de 

•artalidad ...-. lnc;. 1nt-i:ac;. rh• inrtucr:ión. 

3) El sistema de evaluación establecida resultó má.s adecuada 

que los que hasta el momento se habian establecidou.o?><UO> 

debido a que homagei.ni'?.a los danos produ-:idos dentro de un 

late al correlacionarlas mediante un producto de la severidad 

y el indice de úlcera tal producto se denominó Dailc real 

(variable ordinal). 
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41 El Axihuitl a las dósis de 14 • 28 v 56 mq/KQ no presenta 

un efecto profilictica sabre la ólcera duodenal. 

SI Sobre la ólcera ol~~rir~- PI Avihui~I A las dósis de 28 y 

6) El A>dhui+t rtr-PcoPn+.11t un efecto curativo al reducir 

significativallll!nte el dafta real a las dósi• de 28 y 56 mg/Kg. 

Ad~s suprillM! la perforación v reduce siqnificativamente el 

porcentaje de 1111erte, al parecer, tal comportamiento puede 

ser atribuido a la actividad inhibitoria de la .secreción 

leida 110strada. Na obstante, para .afirmar esto con mayor 

' certeza, se requieren realizar un na'..;ro .. yar de estudios, 

algunos con este tipo de daftos Que involucren perforación y 

11Uerte, y otros que no produzcan .uerte ni perforación, en 

·el cual se pueda evaluar el indice y la severidad sin la 

c.asincrania de ti-pos can la·que·se realizó este estudia. 
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