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RESUMEN

En Mexico la Ulcera péptica 51 bien no es un
padecimiente muy Frecuente, si tiende a ir aumentando
paulatinamente, For otro lado se tiene el registro de S5
plantas medicinales utilizadas para tratar este padecimiento,
sin enbarge, como <ucede con  la mayoria de las plantas
medicinales carecen de una evaluacion de su actividad
bxolbg):a. Con =1 objetivo de contribuir en la evaluacion de
los tratamientos terapéuticos utilizados en la medicina
tradicional mexicana, ce realizo el presente trabajo en el
que <e evaluo la actividad antiulcarosa de Ios extractos
acuonzos de corteza y horas de lroton fragilis {Euforbiaceae)
conocida en la Huasteca Hidalguense como "Huilocuahuitl®, Se
evalut el epfecto sobre la secrecion géstrica. el efecto
antiulcercgenicc uwtilizando @Aspirina-Acido Clorhidrico e
Indomet3scina-Etanol para producir Gleera géstv‘ica y la
combinacion de Indometacina-Histamina para producir Glcera
dirodenal. Encontrandose que los extractos de hojas y corteca
no presentaron efecto antisecretor pero st presentarén efecto
antiul:erogénico, previniendn las lesiones 1nducidas con

Aspirina—Ac:do Clorhidrico e Indometacina-Histamina.



INTRODUCCION

Mexico cuenta con una gran riqueza en su flora v
fauna y los habitantes de las diferentes regiaones de México
los uvtilizan para diversos fines, uno de &#llos =23 el uso de
las plantac para el tratamientao de las enfermedadrs, se
estima que esxisten mas de 3200 especies utilizades como
medicinales (Estrada, 1986), de las cuales la maymr§a carecen

.

de una evaluaciar {arc>-rlogica de sus usas en la medicina

tradiciona. mexicana.

La ulcera péptica €5 un padecimiento que, si bien,
na es un problema de salud importante en nuestro pais los
pocos estudios epidemxolégiccs revelan un aumentoc paulatino
de su incidencia en la poblac:én mexicana, que va desde O.10%
para el afNo de 1930 hasta 0.60% cobservado en 1980 (Escobedo,
Escamilla. Lope: y Fajarda, 1987).

A pesar de gque en la actualidad se cuenta con
muchos medicamentos de mecanismos de accion diferente para el
tratamie.to de las Ulceras pépticas. esta enfermedad sigue
teniendo un alto indice de morbilidad y mortalidad (Espejo vy
Noguez, 19290},

Fara el afSo de 1982, el estudio de las variaciones
en la mortalidad por entidad federativa, HéxxCD, mostro que
los estados con mayare ;s tasas fueron, por arden descendente,
Hidalgo, Guanajuato, chhcacén, Tlarcala, Zacatecas, Jalisco,
Fuebla vy Ouerétaro, con tazas que fluctuaron entre 7.38 Yy
S.14 por 100 000 habitantes (Escobeda, Escamilla, Lopéz b4
Fajardo, 1%B7).

o]



Segdn cifras de la Grgsnx:acxén Mundial de 1la
Salud, e&n el ano de 19837, de cada cien mil defunciones, 2934
fuercn causadas por esta enfermedad, de la cifre anterior
1607 fueron del sexc masculino y 1231 del femenino (Espejo vy

Nogquesz, 13F0) .

Pcr otra parte dentro de Ia medicina herbolaria se
trena un registro de mas de SX plantas utilizadas para tratar
este padecimiento, definiendsse clasramente el usc espec;Fico
igastritis, Qlcera), =:n  embargo, solo se cuenta con la
compr obscion experimental de dos de ellas 1a cortecza de
Cuachalalate (Anphiptervgiom adstringens) (Navarrete, Reves,
Silva, Sixtos, Islas y Estrada, 19901 y las hojas de
Axhibuitl (Eupstoirsum  aschembornianum} Navarrete, Reyes,
S1.tos. Silva. Zamora, €Cedillo vy Estrada, 1987), por 1lc que
ez 1mportante realizar la evaluacion Farmacolbgica del resto

de 1as plantas gue se utilizzan para este fin.

Es asi que 21 objetive de este trabajo fue realicar
1a evaluacion Farma:olég:ca de los extractos acuosos de
Huilocuahuitl (froton fragrilis) en relacion a su actividad
antiulcerosa. en modelos experimentales  diferentes, usando
rata Wistar, y como parte del programa Plantas Medicinales de

la Universidad Autonoma Chapingao.



1.FUNDAMENTO DEL. _TEMA

A.ANATOMIA ¥ FISIOPATOLOGEA DEL ESTOMAGD Y DUODENG

La ulcera peptica es una enfermedszd en la cual se
produce una lesion en aquellas partes del aparato digestivo
que estin en gontacto con el Jjugo géstrlco Villalobos,
1985).

e una afeccion que se caracteriza por pérdida de
sustancia de la mucosa, que se extiende a la submucosa y capa
muscular, vy afecta generalmente la primera porcxén del
duodenc (Ulcera duodenal) o la curvatura pequefia del estémago

{Ulcera géstrxca).

El estbmago posee un epitelio glandular al igual
que el duodeno. E1 estbmago se divide en 3 partes: La
superiar o fondus qgue esta compuesta principalmente por
celulas productoras de moco y algunas de gastriné, la media o
cuerpa gé;trlcc cuyo componente celular es principalmente de
células productoras de icido clorhidrico Yy pepsina y el antro
géstrico cuya mucosa produce moco géstrico ¥ la hormona
wanocida con el rombre de gasirina. E1 duodenc tambien esta
compuzsto por celulas productoras de moco o gléndulas de
Brunner gue secretan moco alcalino resistenfe al acido

clprhidrico v pepsina.

la inervacion del astémago y duadeno esta compuesta
por 10s nervios Eimpéti:os Yy pa;asimpétxcas. Los primeros
ne ety ¢ las raices espinales anteriores y san  fibras
preganglionares  para despﬁes hacer conexion con los ganglios

zimpaticos y continuar hacia 1los plexos nerviosos que se



ecunntran pur delante de la aorta y forman nuevamente

anastomosis en 105 ganglios.

Estas fibrac nostganylionar s ce distribuyen en las

areas vics: iles. Los nervios s:mpét:cos pocstganglionares que
llegan al estémag: y ducdeno se encuentran en  los nervios
esplén\cos que terminan en 1os ganglios semilunares del pleo
solar y en &1 ganglio del plexo mesentérica superior. La
inervacion simpatica g@ encarga de la percepcic’:n el dolor
viceral., A diferencia de los nerviaos slmpéti:os. los nervios
parasxmpétxcos son de vital importancia parae  la secrecion
qéstrxca. se conocen tambien como nervics vagos (De la FKesa,
1984y,

La 1ngesti6n de alimento provoca una secuencia de
pro.esua neuroendocr i nos que se ariginan desde el
pensamiento, 13 vista v el olfato del alimento, vy w1 el
centro de la aciedad ecta veceptivo estimula 1la liberacion
de Acetilcolina, estimulands las celulas parietales del
estomaga para prodecar acids  clorhidrico Y pepsina. El
alimento, al llegar al ettémagc distiende el antro géﬁtri:o Y
2l crear un medio mas alcalino. estimula la liberacion de
gasterina por laz celulas G. E1 aumento en la gastrina
circulante estimula los receptores de membrana de las celulas
parietales y se activa ast el sequndo mensajerc AMF para
iniciar su accion bio\ngca especxfﬂca. la produccién de
scido elorhidrico. Cuando el PH xntraqéstrico se reduce a
T 05 de 3, el contenido de acido géstrlco inhibe la
liberacion de gastrina. La subsecuente acidificacion de la
primera porczion del duodeno estimula la liberacioen de
csecretina por las celulas "S* y de o©ctras hormonas como la
colecistosquinina, e1 polipeptido inhibidor géstrxco. el
glucagén y la bulbogastrona, las celulas a su ve: inhiben 1la
secrecion acida del estbmaga evoctino. La secretina Estimula

13 secrecion de bicarbponato alcaling por 21 pancreas 1o gue

4]



tiende a neutralizar el acido que Qriginé la respuesta

duadenal -

El tipo de alimento tiere efectos e;peciFicos coma
la liberacion de insulinda Jque ocurre desp&es de la

hiperglucemia por ingest:én de glucaosa.

La insulina a su ve:z, actua sobre el higada, baja
la glicemia, estimulandose la liberacion del glucagén,
adrenalina y hormana de crecimiento, al aumentar la glicemia
por glicogenolisis hepétlca Yy lxpolisis se estimula la
liberacion de insulina, lo que completa el ciclo (Bravo,
1981).

La secrecion narmal del jugo géstrica por el
estémagn ocurre por varios mecanismos quizés el mejor
conacido es el que se transmite por los nervios vagos. Otro
mecanismo es aquel que se ori1gina en el antro géﬁtricu por la

libaracion de la hormona gastrina.

Lic fases de la secrecion géstrica se han dividido
en nerviosa o vagal, FfFase géstr)ca, antral u hormonal y fase
intestinal. Es una division convencional y se debe recordar
que la secrecion géstrica es un mecaniamo  integrado; en su
iniciacién, mantenimiento y asi como en su interrupcién. La
secroecion géstrica normal depende de un equilibrio adecuado

entre los mecanismos estimuladores y los inhibidores.

La fase vagal o nerviosa de la secrecion géstrica
se origina en el hipctélamo gque responde a las estimulos
provenientes de la hostilidad, excitacion del gusto, del
otfato, de la vista, de la depresién, la ansiedad, la tension
emocional, el cual estimula las nucleos del vago, que a
traves de estos nervios lleva impulsos a las celulas

parietales generadaras de icido clorhidrice y de pepsina,



praduciéndose asi la secrecion géstrica en respuests 3
est;mulos nerviosos v ps;quicos. Este mecanismo de
estimulacion aparece unos minutos despﬁes de iaberse
provocado el estimulo y se mantieng por alq&n tiempo. E1L
quimo qéstrxco al estar en contacto vy distender al antro
géstrxco desencadena la siguiente fase que se llama antral o
hormenal y que consiste en 1la liberacion de la hormona
jastrina. A medida que aicho quimo se hace mas acido viene
entonces una disminucion de la secrecion acida por el
eatémago v de acuerdo can estudios experimentales se teramina
cuando dicha acide: alcanza miveles de pH 2.% o menores (De
la Rosa, 1984).

Frecuentemente algunas situaciones patclogicas
alteran ciertos mecanismos que tienen relacion con la
presencis  de ulcera duodenal o gastrica, como son la

hipersecrecxén de origen nervioso, el aumento del reflujo des
bBilis y sales biliares del duodeno al estémago. Debido a que
las sales biliares y la lisolecitina son capaces de romper la
harvera mucosa del estbmago de manera que los iones hidronio
del jugo géatr:cn d:Nen dicha mucosa, liberando la histamina
{a cual praduce vascdilatacion y aumento de la permeabilidad

capila: produciendose la lesion.

Los pacientes con alcera géstrica tiene evidencia
histoléglca de géstr:txs tanto en el antro como en el Area
que rodea a la ulceva. En cambio, los pacientes con
ulceraciones agudas asocladas a aspirina no tienen gastritis
amtral. En algunos enfermos con Qlceras géstricas la Ffuncion
del esfinter p%lorico se encuentra alterada, en otros el
vaciamiento gé;tri:o es lento y en otros la requrg)tacién del
contenido duodenal al estémagu puede ser el factor causante

de la Jlcera géstrica.



Fzr otro lado en la  dlcera péptica duocdenal el
aumente en el teno vagal que se ha postulado desde hace muchos
sfias explica la etiopstogania de dicha Glcera. Estos
pacientes con {dlcera dundenal tiemen un Mayor namero  de
celulas parietales que los su)etos rormales y tarbien esiste
una mayor sensibilidad a la respuesta con histamina ©

pentagastrina, i1ncluso a dosis pequefias.

La presencia de dlcera péptlca tante géstr;:a como
ducdenzl, tiene como requisito el de ser cronica y tener una
hiztcria de  aetividad  de cicatrizacion. Es  decir, ol
paciente tiene periodos de actividad y periodos de descanso,

dependiendo de su etiopatogema (De la Foga, 1934),
B, ULCERA PEPTICA

£1 terminc de ulcera péptica, ha permitido qgque
exista confusicn en relacian al analisis de la ulcera
géstrica y ulcera duodenal puesto que frecuentemente se
discuten bajo les mismos parémetros de etxolog;a.
sintomatologia, avalucion y tratamiento, strendo gque
erzisten diferencias importantes entre una y otra {Bardes vy
Schoenar, 1984).

l.Factores Et10]l031C00S

La mayst parte de loe factores etxnlé;xcos
implicadosz en la produccxbn de este tipo de lesiones, tales
coms Tadicarmentos, situaciones de tension tanto agudas como
crenicas, hipa.clemia, schoch. infecciones. etc., actian a
traves de un aumento en la permeabilidad capilar a nivel del
cvuello alte de las qléndulas_ qéstricas. El mecan1smo
intermedio de este proceco. puede ectar en relacign con
estimuins vagales o de la groduccion de histamina, heparina o

seratonina, asofiados a la perdida de las granulacianes

8



intt sceluleres de los =lewsntos epitelizles 3 nivel  del
cuelio o caolapsn vascular causante de la =stenosis csp.lar.
La Fiperact yvidad vapal Eroavoee FIDEFSEC"ECIbF &
hiperootilidad gaztrics. la Zescarga rapide del jugo gastrico
demagiado ac1do al dundens es capa:z de legionar la mucaosa
ant g de que h=sya podido reutralizarce, producxéndcse la
tlcera duodenal, la mas frecuente. L.a accion vagal puece
pt avecar tambian vasndilatacion ¥ aun hemor@aglas,
ecpecialmente €r la mucosa del Estémago vy €l jugo qé;tricg
pueds digerir y dafar 3 1a sucoss legandose asi a la Olcera
géstr1:a. Sir enbarg:r, 1a etzalogia de 1z ulcera poptica =
ha arient ade principalmente hacia el papel de la secrecion de

Acido clorhidiico (Faumgarthert, 1985).

tos factores que alteran estos mecanismos, se

pusden clasificar en:

a.Factores agresores
- Acido Clorhidrico
~Fepsina

-Sales biliares y Enzimas pancre%txcas

b.Factares Extrinsecos
-Medicamentos
~Habitos Nocivos {Tabagquismo, Alccholismo.

Desordenes Dieteticos).

z.0tros Factores
-Genet icos
—Cltolngcos
—Psicolégicos

-Ambiente {Villalobas, 1983)



Tumbien se2 ha sugerido aue la ingesta de alimentos
irritantes hace w3tz factible la aparicion ds ulcera géstrica
v Gua lag tensianes sSmocionalss el munda de estres
favorecen la presencia de wulceras duodsnales (RBordes o

Schooner, 1983).

Z.ranifestacignes

Sa manifirestan punzacas o zencacion de c0m526n en
13 zcnea ;éetrlca y €n 1a pearte superior derscha del estémago
irradiandc a vetez a pecho v =cspalda. Es gificil describirla,
siegnde a veres aguda, relacionada a aenudo con el tipo de
alisents ingeride 5 @l momento de la 1ngestxén. Suele
aparecer una hors o des degpﬁes de comer. Tambien suelen
sentrrze loz dolores a Gltimas horas de la  tarde y por la
nache.

Ecte dglor e calma con la ingestxén de alimentos o
g2 medicsrentos alcalinos que neutralizan el jugo géstVICD

=ecretads,

Otroz paci:entes ee duelen de flatulencia en 1la
regxbn géstr:cﬂ. eructaclin. acidez géstrica, nauseas y hasta
vomibte {algunas veces ligurdc!) que ayudz & expulsar £l acido

del estbmagn.

El paciente clceroso tiene perlodoe de actividad vy

pariodos de descansc. depenciendo de su etiopatugenia por lo

Jue las dolenzilas duran semana, meses € inclusc afios.

duodenal comprende alrededor del  BOY de

ulcers ;éptx:e. L Glce: s dungerms] ez mas

ertre T, SO afics



Las ulceras duchderales se encuentran por lo comun 2

tres centimetros del piloro, y con igual frecuencia en  las

paraedes antariores y peoter:orec. Lea profundidad de 1z Glcera

varia de una erosion o©

-

wper€i1c21al confinada de la mucosa a una
destruccion extensa de la pared del duodeno. La 3ustapo€1c1én
e los t’:\rqanos adyascentes y la m’;pxde: de la destruccion de
la pared. scn loz factores que determinan s1 una lesion se
perfcra a la cavidad per:itoreal (per(oracién) o perstra a los
'fganac adyacentec fcenetrahxén) tThern, adans, Braunwald,

Isselbacher y Petersdorf, 1984

Debido a que en la génesxs de la ulcera péptica
participan multiples factores, el tratamientc debe estar
2ncaminado 1 determinar la causa O Causas mas 1mportantes vy
e acuerdo a esto instituir el tratamiento {Bordes Y

Schoener, 17843,

I)Trafégggpg_‘Dietétlco. Algunos redicos consideran

gue el contrcl estricto ¢+ Jas alimentos gQue ingieren los
cacientes es  indispensable para el tratamiento de esta
€. Fe:me dad, mientras gue otros opioan que no aporta
bereficics. Se sugiere que con  la ingestion de alimentos
blandos, frecuente: y en peqguefias canti1dades. se toleran
fiachke 23y los sintomas. Se evitaranm comidas muy satcnadas,
alirentos de dificil d)gestién. ilinentos grascsos o fritos.

GlcHardy, 1983).

La 1nge5t)6n de alcohal esta estrictamente
contraindicada asi como el cafe, 21 te . lac sebidas de cola
porgue ectimulan la secrecion géetrxca por =u contenido de
ca(pina, al 1gual que el cigarvs ya gque cauwsa retardo en la

curar 1on de las ulceras (Lail y Borgiovanni, 1987,
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Se ha havblaon que la administracion de leche vy
c-ama ewttaulan la prcduccx&n de prostaglandinas y gqgue por
este motivo tamb:on podrlan contribuir a la cicatrizacion de
las wulceras, sin embzrga, esto  no se ha demostrado

{Villalobos, 1984).

D) Tratamiento Terapeutica. ta terapia actual para

la ulcera comprende varios tratamientos, pero == debe tomar
en cuernta que los aspectos fundamentales en =] tratamiento

de 1a ulcera peptica =

7 quitar el dolar y lograr la
CXCAtrlzacxbn. tambien es importante sobre todo evitar 1a

recurrencia de la Glcera (Villalobos, 15847,

a)Antiacidos. Los antiac:dos son la  terapia mas

uti1lizada, zste tipo de medicament: actian neutralizande el

acids ¢clorhidrico secretado por las celulas parietales

elevanlo s el gH del ccntenido géstrico peor 1o mencs a9,
en donde la <Capacidad proteclitica de la pepsina esta abolida
y ¥l efecto danino. debido a que la acidez es minima. Algunos
antié;xdu« tamLstn 1nactivan la pepcina por medin de un
2fecto adsorbente. Se recomienda tomarlos una hora despﬁa de
las comidas ys Gue la aciders gé:trica disminuys da "0 oa 0%

durante unas cuatro horas (Espejo y Noguezr, 1990).

L)fntisecyetores. For auche tiempo los medicamentos
mas usadcs para el tratamienmto de las Olceras fueron los
anticolirergions compuectos cuya accion es la de bloguear a

1

inhiblr de esta forma le secrecion gastrica

timulacion de esta. Feducen el volumen de

i ecr=2ion gastrica perc no la concentracion o la cantidad

de pepsi1na. ta dosic necesaria para producir la accion
gastrica deseada tiene muchos efectos indeseables. Estos
zintamas snZluyen resequedad de la becca. vision borrosa,

estrefimiento, somnolencia v confusion mental. N=' se debe

1z



usar en pacientes con glucoma 0 hipertrofia prostatica, ni
taapoio en ulceras no profundas dentrc del conducto pilorico,
aunqua = muy usadas coms la atropina (GBail y FEongiovanni.

1787 v Csp 255 y Mo,ues, 19900

El segundo grupo de compuestos clasificados como
antisecretor.:s, 2= el de los antagonistas de los recegtores
H de la Histamina. Los antisecretores de este tipo inhiben

efectivamente la secrecion de acide &l bloguear el receptor

ztamina que s encuentra en la cuperfizie de las
celulas parietales. Dentro de este grups se encuentran los
farmacos de uso actual como la Cimetidina, Fanitiding vy

Famctidima,

c) Citoprotectores. (81 tratamiento con los

citoprotectorec fue dado ariginalmente por las
prostaglandinas, por encontrar gue tisnen la capacidad e
actuar cobre algunos factores gue estsbilizan la membrana o
imprden la accion u!nerogénxcs de algunas sustancias

extern

postericrmante alguns: otros conpuestos  ademas  de

lac prostaglandinas han s1do clacificadas dentro de este
grupa por  tener  una accian muy  semejante. Entre los
cospuestos  1ncluidos =€ encuentran el sucralfato, la
carbenoxolona, 1a subcitrato de bismuteo y las prostaglandinas

mismas (Ezspejo y Nogues, 19%0).

El sucralfato. Es la sal de aluminio de ila sacarpsa,

con ocho grupos sulfato. No altera la secrecion de &cido  ni
de pepsina, er precsencia de acide: géstr:ca. ce disoci1a y se
producen  algunos ionss  de Ridrdride de  Aluminio v el
compueste reszidual gqueda cargado negativamante. este se& une a
la pvcteina parcialmante desnaturalizada N cargada

pOsi1tivamente, que Se encuentra en 1a base de la ulcera,

z1e7pD =u Ccicatrifacion (Espejo y Noguer, 1990 v

L

Millialobos, 17840,



La carbvexclona es u: writerpeno

pentaciclxca de 1a ridralisie del Acide

gly:lrvi:a:c. n la eecrecion géstrics. Su  mecanisns
€5 Zescannlido pero parecs® que ayuda a reslczar la capacidad
aytoprotactara en la mucoss  por incremertc de moco y
especialaente de la produccicon del acido n-a:etxlneuramin:co,
ademés g2 reducic la prcp:rcxén de descamacion celular,

avudardo és1 a una mejor maduracion de la mucosa gastrica.

Subcaitratpo de Bismuto., Mo se

mecanismo por el Susl  actus este farmaco en las  ulceras

pépt icas, perc algur

obServaciones in wvitre indican gue
forma un complels proteicoe von el moco, complejo gque pueds

afZtuar recubriaendo vy protegiendo la Ulcera, evitando ast la

dx;astlbn acido peptica y dando lugar a gque la Glcer pueda

--EaStE

ostaglandinas. Estas sustancias sor psrie de la

familia de loes acidos grasos 1g9enades zaturadons. Todas  lac
e

S
prostaglanainss tiens vn sustreto comun que ez e! acido
araquidonico, un at:do graso esencial ampliamente gistribuido
en el organilsmo. La transformacion del zcide araguidonico en

prostaglandinaz v &n otros metabnlitos se efectua por enzimas

especi¥1cas. La mayoe Dar de los compuest ns
ant: -anflamatorios no ectercides tales romo la aspirina y la
1indometacina, tloguean la actividad de las
preostaglandira-cicio-oxi1dasa, entima que transforma el écxdc
:raqu:diﬁxco en endoperceiido de los cuales se derivan  las
& mecanisms 36 presentan gastritis,
al quitar este potente mecanizmo
astrica y duodenal va gqus tienen la
la sintesis y liberacian de MoCo.

ticarbonato y aumentar el flujo

a mucasa gastroducdenal. Estos factores gue se

15



activan para contrarrvestar los efectos nccocivos de 5lgﬁn
agente ulcerogénico se les ha llamadc con el termiro
descriptivo de "C:tgproteccién" {Villalcbge, 1984 y Espejo  y
Noguez, 1990).

b.Ulcers Gastrica

Clinxcamsnte, las ulceras géstricas son menos
frecuentes gue las Glceras ducdenales en una relacion 1:4 mas
o @enos, pueden aparscer a cualquier edad, pero tienden a
ccurrir entre los 45 y 70 2affes de edad.Se menciona que
habitualmente aparecen 10 afios después que las Ulceras

Juodenalez {Hordes y Schoener, 1984)

Las ulceras géstrx:as aparecen con mayor frecuencia
en el antro ¢ en la union del tejido del antro y del
fondus. For lo comin, son unicas y a menudo estan localizadas
en la curvatura menor o en el area prepilorlca. Un 207 de las
Ulceras géatrlcas aparecen en pacientes quz2 han tenido Gleera
duoderal (Thorn. Adams, Braunwald, Isselbacher y Peterdorf,

1934 .

1) Tratamiento Dieteticog. Al igual que para las

ulceres ducdenales. e recomienda una dieta en la que se
deben =.:1tar los alimzntos condimentados y grasosos, se debe
evitar 21 consumo de agentes irritantes como el cigarrao, el

alcohol, el cafe. stc. (McHardy, 1982).

NTratamiento Terapeutico. El tratamiento de 1la

Glcera géstr;ca s 1dentico que para Glcera duodenal, eucepic
que aqui no se debe eaplear los antxco)xnérg:ccs. Ectos
prolongan el vaciamiento géstrzco v pueden contribuir a la
ulcerogenesis por ectimulacion de la elaberacicn de la
gastrina. La razon del tratamiento con anti1acides en la ulcera

géstri:a radica en la proteccion, gque se le de s la mucosa

15



gastrica enferma, de la destrucg:on por cantidades normales o
subnormales de acidc v pepsina (Thorn, Adams, Braunwald,

Isselbacher y Petercsacrf, 19843,

C.LA RATA EN EL_ESTUDIO ExXPERIMENTAL LE LA ULCERAS FEPTICA

En los diferentes metodes de la ulcera peptica
descritos ern la blbllografia ze emplea [fuTglal material
D)clbgico: ratas, tvatones., conejas, angU:nos vy &n algunos
caLos hasta personss, para pvaluar a actividad arntivlceroasa.

Sin sicbargo, el material b:ciégx:: mas empleados @z la rata

ambert, 1970,

l.Ventagas e _Inccnvenientes cde la Fata en Irvestigaegivn

(&

tal de 1a Uleeras Fapt

La rata es un amimal g uso Comun B8R investlgacion

bxolbgica porgue  en estos animaleszs =e pueden reproducir

enfermedades humanas o hien el estudio 4151mlbg1co de
func1anes  como la nqu;:lén, dxg‘zt;én 4 absgrcion
intezt:inal. Como todos los aminzles de l:seorator:o, 13 rata
posee ventsjas e 1ncorvententes que dehen

abjetivamente. Algunas caracterict:ifas =z ests ospecle sone

Los argumentos econbmicos estan a =u favor por  sEv
un asimal de mantenimiento ecchomica con la posibilidas de
efeciuar experiencias en granges ceries y ton  prasupaesto

limitads.

La horogeneirdad de la especie. Las ratas Wistar son
lss mas frecuentemente wtilizadasz, 2unto con la raza
Eprague-Dawle, y Long Evans yva que los znimalez de la misma
espgecie tienen las micmas caracteriticas aungue puede existir
susceptibilidsd 1ndividual diferente a un tratamiento

determinace.

16



En genera su tamalo a sido considerade muy
ventajo=n pars tuardo s& plantean intervencionas guirurgiecas

y por su facil manipulacion.

La reta pertenece a los roedores, especie alejada
de 1a humana, per le gue las taracteristicas especincas de
su metabalismo podrian hacer dudar de la 1nterpretac1én de
los resultados e:sperimentales, pero esta inconveniente se

presenta tatrbien en otros animales,

Tambien ce cunsidera ventajosa su gran trecistencia
a los factoress agresivos ya que pueden scportar grandes
traumatismos v resistir infecciones durante curso
postoperatorio. Esta resistenc:a puede estar muy disminuida
en les casos de malnutricion o cde infecciones ocultas

(Lambert, 19701,

Foi- las caracteristicas antericres se eligio como

animal de esperimentacian a la rata.

D.GENTRAL IDADES DOt CENERED CROTO

Lta planta =seleccionsdz para este trabajo, perienece
al génera Croton, por ello se describen en seguida algunas

caracteristicas de este.
Con 750 especies tropicales y subtropicales en
ambos hemisferios, E1 Croton es etnobotanicamente uno de los

genaros mas faccinantes de la familia Euforbiaceae.

I.Distribucién GecqréFlca

El genero Croton, esta natablemente bien
vrepresentado en Ameraica del Sur. solamente er brazil, existen

unas 300 especies (Heywoad, 198%).

-
)



£En Merico se distribuye ampliamente desde Sinalaa 2

Veracruz., en Chiapas vy Yucatin (Martinez, 1987).

.Extaguim

2. 10a
E1 genero croton tiene muchos anteczdentec
fitoquimicos, en las gue se describe una gran variedad de

metabolitos secundari10s tales como: alcaloides, eaponinas,
Taninoz, flavonss, Sraiterpenos y  aotros compuestos diverens
(Farnsworth, Elomster, Messmer, t1ng, Persinos y Wilbes,
1969) .

En la tabla 1 se muestran los compuestes aislados
de eate génern, mostrandose la  Ffuente natural! de donds
proviens, el tipo de metabolito secundaric y la referentia
correspontiente, ademé;.en ol ezquema 1 se indica la

estructura quimica de algurpz de estos metabolitos.

T.Efecto Bi&léqi:u v/c Terapeﬁticc

Coma se menzicrno 21 genero Croton etnchotesnicamente
es muy importante. por le diversidad de uscs con los gque

zuenta. En 1z taebia 2 se muestran algunos de los uso

PR

terapeuticos y/o bxoiégicos que este género presenta, as

comao su o recpecti.a biblicgra#ia. Destacan 1la actividad

analgesica, febrifuga, antihelmintica, insecticida

antibacteriana. antiulcerosa y para tratar heridas.

E.FLAaNTAS MEDICINALES E0N ACTIVIDAD ANTINN CERDSA

iLas plantaz medicinales usadas en el tratamiento de
la wlveray pépiica. tienen gran perspectiva a ser empleadas
cano agentes terapeuticos importantes con una efectividad

tgu=al o mayoser 2 la de  algunoc:  farmaccs empleados en  la

18



Tabla 1. FxtDc;ui

micz del Gerero Croton

NOMBE CIENTIFICO COMPUESTOS AISLADOS REFERENCIA
C.argyrophvilloi- Ac.ent-kaur-1é-en-1S-oxo-18- tonte,et  al,
des oico; 3,12-dioxo-15-16-epoxi— 1588.

C.aronsticus

C. banplandianum

C.Cajucara

w.califo ni us

C.cauvdatus

C.celtidifolivus

4—-hidrosicledana-13, 14dieno.

Ac. (-)-hardwickiico

Alcaloide:I-metoxi—4,4—dihidro
rni-morfinondien-7—ene.
Acidcs:llnnlenicn,araquidico,

palmitico,oleico, lineleico.
Dehidrocrotonina.

Diterpena:Nor~-clerodona. t—
trolonina.

Diterpenos:fic. (-}-harwickilco y
triacantanol.Diester 1Z2-deoxi-
farbol.
Diterpeno: Isocrotocaudino.
Nortriterpeno:Sa—stigmastan-
3.6-diona, taraxeroha, taraxerol,
sitocsterol.
Sitoeterol, L-1-0-metil-mio-

inositol,neo-1nositol.

Bondora, et
al, 1587
Tiwari,et al,
1981;Rizk,
1987 opeooi-,
et al, 1986,

Simoes, et
al, 1979

1! okawa, et
al, 1989,
Dari,et al.
19793 Chavexz,

et al.1%3C.

Asimio, et al,
1978
Benerjii.et
al, 1988,

Mutl her jee,et
al,1984.




Tabla 1.fitoguimica del Genero Oroton

(Contingacian?

NOMEFE CIENTIFICO

COMPUESTOS ATSLADROS

REFEFENCIA

C.rorylifolius

C.erassrfolius

L. dictipgamur

C. dracopoides

C.draga

C.eleateria

C.erythochilus

C.glabelus

Diterpeno: Carilifolius,clero

dona.
Ac.cesquiterpeno: Ac.cipere-—
noico.Ac. .acetilaleuritolico

f-amirin.

Crotofolona

Glaucina,Taliporfina
Alcaloides:Draconoides
p-cimeno., d-limonena, beta-
cari1ofileno, gama-terpineol.
eugenoi.metiltimol, cincesl,

euparafenol.

Dihidrobenzofurano: 4-0-metil-

dihidrodehidrodiconifer:l

Alcalocides: maorfinandienona,

flavina.mor finandiena, flavinap

tina y flavinina.

Crotonitenona

Flavonoide:Guercetina

Burive, et

197¢6.

Bocnyrathana-
born.et al,

1988.

Fax,et al,

1969

Rizk, 1987

Bettab, et
al, 1979

Duhbe,. 1983

Pieters,et
al,19%0.

temeth, 1969,
Chambers, et
al,19a48; .
Rizk, 1787.

Burke, et al.
1981.
Novoa.et al.

19355,

19




Tabla 1. Fitoguimica del Genero Croton (Continuacion)

NOMEBRE CI1ENTIFICO

COMPUESTOS AI1SLADDS

REFERENCIA

C.gubolga

L. haumanianus

C.ierrir

C.lacciferus

C.lechlei

C.Iicidus

C.linearis

C. jatroghoides

Acido 4
(C H NO
-2 B 3

tigrogi-higrico
{e ~hidroxi-N-meti1l prolina).

Diterpenos:Crotocorilifuran,

cretohaumanonido.

Tetranartriterpenc, limonoide,

dumsiro.

Diterpenos aciclicos: (E,E, )
1t-hidroximetil T.7,19,~trimetil
-2,6,10,14, -hexadecatetraen-1-ol
y (E,E.E)-1l-Formil-3,7,15,-tra1~
met11-2,6,10,14, ~hexadecatetraen

-1-0l.

“+b6-dimetoxibencoquinona

Tospina

Crotenina, 19-nornecclerodona

Alcaloides: B-14-dihidrocaluta
ridina,B-t14-dihidronarsalutari
dina.

Crotsparinina, Crotonosida,

Linearisina.

Fizk, 1987

MchMhesney, et
al, 198%9.

Hubo,et al,

1990,

Sato, et
1980.

al,

Bandopra,et

at, 1988,

Vaisberq. et
al, 1989.

Blound, et al,
1984

Haynes.et al,
1967.

Rizk, 1987




Tabl s

1. Fitoquimica del CGenera Viroton (Centinuacion?

HNOMERE CIENTIFICG

COMPUESTOS AISLADOS

REFERENCIA

C.macrostachys

C.megalocarpus

C.nitens

C.niveus

C.psi]anefc:

C.nitrarrifolius «

C.oblongifolius

C.pendul:iflorus

Crotcpoxido (. H 0O
18 18 6

12-0-tetradecanoil forbol 13-
aretato: 12-D-hexadecanoi1l-—-16-
hidroforbol 13-acetato.

Crotanitenona ((E)-{1R,S55, 7k,
115,148)-5~-hidroxi-3-7-11,15,
lS—pentametx)blcxclico),penta

dec-Z-ene-4,B diona.

y # pineno,cineocl,limoheno,
y a~triterpino

Diterpeng lactona, nivenolido

Diterpeno,orlongifoliocl

Oblongifolicol y deoiocblongifg
lial,Ac.acetil aleuritolico.
fic. tl-dehidro-(-)hardwickis
Isarhamnetina,quercetina,

Guercetina-3-0-galactocido

Acido pailaneico,.cembranoido.

(C._H_ 0O
iz ze s

1h-gpor1-

Fenduliflaworosina
tent-{12R) -metil-15,
9.,10-friedolabita,S(10),13(16),

Rizk,1987.

Yanese, et al,
1684,

Furke,et al,

1981,

De Siqgueira,
et al,1984.

Faris,et al,

1960,

Fea,et al,
1971.
Alyar,et al,
1971,
Aiyar.et al,
1972
Rizk,et al,
1987.

Sata,et al,
1981.

Adesogan, 1981

21



Tabla 1. Fxtoquimxca del Berero Craton (Continuacion)

NOMBRE CIENTIFICO

COMPUESTOS AISLADOS

FEFERENCIAS

C.penduliflorus

C.porlenel

!

iC.oyramidalis

L. rhamni folius

IC.salutarss

C.sonderisnus

i
%E-spsrs:F!mrus

i

(Continuacion?

14-trien-19-octe-20,Z{-lactona.

Ac.pallaoneico diterreno cembra-
noydo

Firamidalactona, S,S-dihidroxi-
7-4’ dimetoxi flavona.

Farbol

N-MNorsalutaridina,salutarina,
salutaridina.

Diterpeno: Hea-clerodona, Ac.
12-hidroxihardwick y sonderia-—
nial.

Triterpeng: taraxerol

Quercetina~3-0-rutinosido,rutina

MN~Metilcrostparinina,
Crosparinina (Jacularinal,
N-D-dimetilcrostsparina.
N-Dimetilcrotsparinag.,
Taspina. Norsinocacutina,
arctensina,pronuciforina,

sparsiflorina, Tunuriquirensina,

vasicina,Acido 4-hidroxi-higli-

nica.

Adesogan, 1981

Sato,et al,

1981 .

Rodr iguez, et
al,198%.

Stuart,et al,
19467 .

Rizk, 1987

Mc.Chesney.et
al,1987.

Rizk, 1987

Razi:, 1987
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Tabla i. Fitoquimica del Gémero Croton (Cestinuac:iond

WNOMBFE CIENTIFICO

COMFUESTOS_AISLADOS

FEFERENCIA

C.sublyvratus

C.tiglium

.2ambericus

Lactona Diterpenico:Flaunol A

y B.,Furanaditerpenc.

Flaunolido.

Zeter Diterpenico: farssl
tetraciclico.

4-alfa-forbol-%-miris
tato-7a-acetato y esteres.
fLectinas. Acetatos de
12-0-tetradecanocil forbol
12-0-deaxyforbol fenil acetato
12-0—deox1forbal fenil acetato
—-Z0-acetato.

Forbol vy ingencl ester

4-deoui-d4-alfa—Fforbol diester,
A-deoni-4-alfa-forbtol mono-

ester.

C.turumiquirensis S(+) Bromuroc de magnoflorina

Flavonas. Glicosidos

finena, limonena, mentol, linalool
carvona, timol,bornecl, alfa~hu-
mulena,.cis~norelidol.

Flavonas, Isoorietina,Vite:ina,
vitenina-l,orientina,isovitexi-
na(Apigenina-&-C~glucosido,

sapanaretina).

Kitazawa, et
al,1979.
Ogiso.fA. . et
al, 1981,
Takahoshi,et
al, 1983,
Hecler,et al,
1967,
Teeng,et al,
1977.

Lin, 1932
Fearse,et al,
1981.

Shayab,et al,
1984
Kirmghorn, 1984

Burneli, et

al,.1981.

Wagner, 1970
Mekkawi, 1985

Rizk, 1987

3]
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NOMBRE ESTRUCTURA ESPECIE

Crotonosina., C.lirearis

Linearisina C.linesris

G
S-tetoxi-4,6~hidroxi- L. banplandianum

morfinandien~7-ona

n 0 O
Ho” Y )
' NH
HO
0
Yasicina C.spp
N
—
H
Esquema 1. Metabolitos aislados de algunas Flantae

pertenscientes al genero Croton.



HNOMBRE ESTRUCTURA ESFECIE

N-Norsalutaridina HSCO O C.salutaris
R=H HO '
Salutaridina
= [/ N-R
R=CH
]
H5C0
Q
Norsimoacutina C.spp
Saponaretina R=H C.rzambericus
Saponarina =g lucosa
RO 0
YURYa
Glycosyi
o
Orientina C.zambezicus
Gicoan OH

]
o ©

Esguema 1. Metabolitos aislados de algunas plantas

pertenecientes al genero Croton {(Continuacion).
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NOMERE ESTRUCTURA

Vitexina

Glicosit

Crotsparinina R=R*'=H
° HaCO
N-Metilcrotsparinina

R=H ; R*=CH

o]

Acido A-hidroxi-higrico

{g ~hidroxi-N-metilprolina} "o
N “COOH

Cratopoxido(C H 0
18 18 8 Q
i
_r-CHp-0-C
OCOCH,

Esquema 1. Metabolitos aiclados

26
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ESPECIE

Cezambesicus

C.linearis

C.sparsiflorus

C. gubouga

C.macrostachys

algunas plantas

pertenecientes al género Croton (Continuacion)



NOMBRE ESTRUCTUERA ESFECIE

Oblongifoliol C.oblongifolius

Crotonosida (2-oxi—&6~amino— C.tigrium

purina-D-ribosida)

NH
HN ‘ N\J‘ o
! -
Q)\: —CH—CHzcn!.g",a
CHpOH
fForbol C.tiglium

C.rhamnifolius

Esquema 1. Metabolitos aistados de algunas plantas

pertenecientes al género Croton (Continuacion).



ROMBRE ESTRUCTURA

Flavinantina

3
fr=RP=CH 3 FT=H gR
o R%0
Flavinina
iz %z H O
[ cr, '
L~ ~nrt
HyCO
]

Crotsparina
N-Metilcrasparina

R=H 3 R‘CHS
N,O-Dimetilcrotsparina H3c°
R:R'=CH3

Esquema 1, Hetabolitos aislados de

ESFECIE

C. flavens

£.sparsifiorus

algunas FPlantas

pertenscientes al qénsro Croton (Continuacion).
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Tabla 2. tiecto B:i:olegico y/o terspmeutico del gerwro Crotaan

INOMEBRE
ICTENTIFICO

EFECTO BIOLOGILO
Y/0 TERAFEUTICO

REFERENCIA

C.alampsanus

C.aromaticus

W, cajucara

C.californicus

C.capitatus

. caudatus

C.cartesianus

La resina slivia el dolar de

muslas.

Insecticida

Se considera que guita la
fiebre.
El extracto acuoso de vramas vy

hojas tienen actividad anti-

malarica.

Depresibn del SNC.El extracto

cloroformico es antimalarico.
Alivia la constipacion.
Hemorreoides.

La savia se aplica para tratar
enfermedades de la piel.

E€n el tratamiento de algunas
enfermedades cutaneas.
Dermatitis
Antidiarreicc,irritacién bucal

granos,astillas en los pies.

Jury,et al,
1987.
Martinez, 1945
Rizk, 1987

Bondora, et al,
1987

Jury, et
al,1987.

Farnsworth,

et al.196%.

Farnsworth,

et al,196%.

Jury,et al,
1987
Estrada, 1985

Jury,et al,
1587.
Martinez, 1949

Rizh, 1987
Mendieta,Del
Amo, 1981.
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Tabla 2. Efecto

B1alégico v/a Terapéuticn del Genero Croton

(Continuacion)

C.ciliato-

glanlusus.

C.coccineus

C.crassifaolius

C.clioidus

- drago

NOMBRE EFECTO BIOLQGICO

CIENMTIFICO [ Y/0 TERAPEUTICO REFERENCIA

C.celtidifnlius Las hojas inactivan Estafilo- Farnsworth,
cocos Aureus, E.coli y proteus et al, 196%.

Es purgative y quita la fiebre Jury,et al,1987
Tiene accion purgante y contea Hartinez,l?b?
fiebres intermitentes.

Hemorroides. Estrada, 1983
Se reparta como analgésicu,antl Farnsworth,
piretica y purgativo,el extracto et al, 176%9.
etanalico al BOZ deprime el ape-

tito,el SNC,hipotensor, diureti
cay,antiinflamatorio e inhibe a

E.coli,Rasillus subtilis,Candida

albicans y Trichophyton menta-

grophytes.
Esta especie inhibe arganismos Farnsworth,
Gram (+) et al, 1969.

La raiz mezclada con vino se usa Jury,et al,

para sanar heridas. 1987,

La planta se usa como antireu- Jury,et al,
matico y calma la histeria. 1987.
Purgante Hartine:,l?b?
Enfermedades de la piel Estrada, 1985
Tiene propieded FebriFugal v Martine:,l?b?

endurece encias.




Tabla Z. Efecto BRiclegico ,/6o Terspeuwtico dei Genero Troton

(Continuaciony

EFECTQ BIOLOGILT

C.echinocarpus

C.eleutiaria

iC.elliotisnus

iC. Flaverns

uleeras y se aplica como recs—
dia en &nf. de los caballeos, en

los cascos ‘Mexi.

Ee ur antihelesintico ¥ s¢ usa

para enfermedades d= los ojos.

Tonico
Antisépticc,bronqultis,dxarrea.
hipotensor, narcéti:u,malaria.
Le cascarilla de esta especie
se ha usado comc tén)co,&ebri—
fugo, gripe,estimulante para

diarrea = insecticida.

Las semillas se usan coma pur-—
gante,en dosis pequefaes tiene
actividad dilretica.Comer lac
semillas tiene remedio antihel

mintica.

Se usa como estimulanta.Ténico,
y expectorante,contra el colera,
fiebres intermitentes,catarro,
brongquitis.

Esta espec:= se usa para el do-
lor de muelas,repelente de
insectos

Enfermedades del pecho.

NOMEBRE
CIENTIFICO . v TERAFEUTICT o _FEFEFENTIA
£, dr-ago L3 23avia rois S8 UuBa para Curat v.et al,

1287.

Jury,et al,
1987

Raiczh, 1987

Duia, 198%

Farnsworth,

et al,19&9.

Farnswarth,

et al, 1969,

Hartinez,!?b?

Farnswarth,
et al,l1969.

Riz} 1987




Tabla 2. Tfecto Biol%gxcu v/c TE'apéu:i:o del Genera Crotan

__{Continuacien)

. fragilis

C.gaumer}

C.glabelles

C.gnaptizliz;

L. gosevorifo

lius.

.gracslis

Fara cancer del esofago

dlcera, Tos.

£1 extracto de las semillas
tiene actividad antitumoral.
Gastrit:s.Furgante,Q}:era,

antihelmintico y -diabetes

Polor de muelas,sifilis

Las hojas molidas, en cataplasma
se uzan sobre heridas.
Absces=os,asme.estado dil:i:oso,
Enf.de la bo:a,:nflamacién de
testiculos,cauterizar heridas,

Glceras y tifia.

El extracto del tallo y hosacs
e utiliza como antitumorel,

contra el sarcoma y la leucemia

Esta planias ti1=sne actividad

antitumoral.

La parte aerea de ecta planta

tiene actividad antitumoral.

NOMBRE EFECTC BIOLDGICO

CIENTIFICO Y/0 TERAFEUTICD FEFEFENCIA

. flavers fAire maligno.antitusive,szma, Medieta, Del
antidiarreiceo,declor de muelaz, Amo, 1981

Hecker,et al,
1983

Eetrada, 1985
Farncsworth,

et al,1959,
Espinoea, 1985
Gamez » Rodri-

guez. 1991,

Mendieta,Del
AMmO, 1981,

Jury.et al,
1987.
tendieta, Del
Amo, 1981.

Farnsworth,
et al, 19469,

Farnsworth,
et al.13s9.

Farnsworth,

et at, 1967,




Tabla 2. Efecto Kiols

co v/ Terapcutico cel

(Contiruacion)

— —
NOMERE EFECTO RIOLDSICO
CIENTIFICD Y/8 TERAFEUTICO

o Craton

REFFRENCIA

C.gratismus

C.pguatemalensis

L. gubouga

L. humilis

C. jacobinensis

. Jatraphoides

o, Jous

La hoja =@ usa en pacientas

reumaticos.

La corteza se usa como remedio
para escalofrios y contra reu—
matismo. Su totimiento Se usa

contra el paludismo.

Esta especie se uSa ¢omO reme-—
dio contra la malaria.las semi
1las y corteza actuan como pur

gante.

Enfermedades Ur inarias
Antimalarz:o,&lceras :rbnlcas.
diaforetico,cauterizar heridas,
antisifilitico.estimulante,
expectorante.

Para enfermedades de la piel y

y enfermedades urunarias.

Antimicrobiano

Insecticicda

El extracto de toda la planta
tiene actividad antimicrobiana
contra F, subtilis,S.aureus,E.

celi y Froteus wvilgaris.

Farrneworth,

et al, 19&7.

Jury,et al,
1987.

Martinez, 196

Farnsuworth,

et al,.19465.

Rizk, 1987
Mendiz=ta, Del
Amo, 1981 .
HMendieta, Del
Arno, 1981,
Jury,et al,
1987.

Derse.et alj;
1873,

Nubao,et al.
199G

Farnswarth,
et al, 196%.

5
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Tabia 2.

(Cont inuacian)

2. Efecto E:clég:cc v/ Terapéutit: del Geners Croton

FIOMERE
CIENTIFICO

EFECTD BICLOGICO
¥Y/0 TERAFEUTICG

RERERENCIA

. kerras

C.lechleri

C.linear:s

C. ment hodorus

C.moluccanus

C.mubango

L. niveus

C.macroostachys

Antiulcercsc

Antiinflamatoria

Contra la {iebre

Se uca para fiebres, dolor de

muelas y colicos.

Sato.et alg
1980.
Perdue,et alj
1979
Peré;anus,
1972,

Rizk, 1987
Farnsworth,
et al,1959.

El jugo de las hojas se usaz como Jury,et al, 1987

antihelmintico.

Se usa como purgativo y anti-
helmintico.

Se uza contra parasitos ce la

piel.

Tiene efecto laxzante.

Tiene efecto purgante

Contra 1la indxgestién.
Antipaludico,antiperetico,dolor
de estbmago.astringente. llagas.

carminativo. convulsicnes, empa-

tho, erisipela, hemorrpides 4

teridas. Irdigesticen, malar ia.

Rizh, 1987
Farnswath,
et al,1949.

Farnsworth,
et al,1969.

Farnsworth,
e. al,1769.

Farnswarth,
et al.i1?469.

Martinez, 1949
Mendieta.Del
Amo, 1981 .

TS




Tabla Z. Efecto B1olégica v/o Teraréutxcc del Génmers Croton

(Cantinuacion)

L. 0l 1 gancsum

. poiisnes

\IC. oblongi folius

IC. oalancst 1gma

IC. perndullFlorus

Hipoglicemicao

La infusion es un tonica para
fiebres intermitentes.

Fropiedad antitumor

El polvo de las hojas se utilji
za comd insecticida.

Las semillas,raiz y corteza de
esta especie tienen actividad

purgante en dosis altas.

€1 perfume de la corteza es un

remedio para los colicos,

La savia se aplica para reducir

el dolor de Ulcera y los tumores.

Turgante

La corteza se usa para enferme-

de los ojos.

NOMBRE EFECTO BIOI.OGICO
CICHNTIFICO ¥Y/0 TERAPEUTICO REFERENCIA
. niveus Mal de o©ja, sarna, f(corteca)d. Mendieta, Del

Amo, 1981.
Faris,et al:
1960
Jury,et al,
1987.
Farnswaorth,

at al,19&6%.

Jury,et at,
1937,
Farnswarth,

et al,1946%.

Jury,et al,

1987.

Jury,et al,
1987.

Asozn.et als
1288

Jury,.et al,
1987.

4
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Tabla 2. Efecto on)égxco y/o Terapeutico del Genero Croton

(Continuaciam

C.refleyifolius

. repene

C. sangui Fluuns

reumatico.

ta

La planta se usa como antipireti-

co vy tanico para aliviar £intomas
de resfriadc.
Heridas.pastulas bucales (hojas).
El extractc acuoso y cloroformi

co de la planta muestra una

actividad antimalarica.

Esta especie se usa en el trata-
miento de disenteria y dolor de

estomago.

Se usa como astringente y como

purgativo.

rRemedic para el aborto.

Antibiotico {=oloc bacterias).

Lce tallcs y hojas se maceran y

se usan como antiouxidantes

NOMEBRE EFECTO BIOLOGICO

ICIENYIFICO Y/0 TERAFEUHTICO FEFERENCIA

C popuitrfolius La maceracion 2lcoholica de la Juty, et al,
corteza se considera como anti- 1987

Jury,et al,
1987

Mendieta,Del
Amo, 1981 .
Farnsworth,
et al, 1949,

Jury,et al,
1587,

Farnsworth,

et al,1949.

Farncworth,

et al, 196%.

Rizk. 1987

Jury,et ail,
1987.

T&




Tablz: 2. Efecte Bxclégaca y/e YErapéuti:Q del Geners Croten

(Cont 1ruacion)

FIOMBFES
ICITENTIFICG

EFECTO BIOLOGICO
Y/0 TERAFEUTICO

FEFERENCTA

Z. =0

C.oparsiflorus

L

C. spp

C. subgratissi—

lmus

C. sublyratus

L. texerns:s

S,

fas hojas triturades

contra los empeines
Erisipela (Hajas)

Se esa como antiseptico, inhibe
Vibrioconns,E.ccls y Salmonella
typhosa.

Ltarvicida de masquito

insecticida,reumatismo. anti-
cancer,antiasmatico, diabetes,
purgante {laxante).

La raiz se usa como remedio
p2ra la pleuriasis y la 1ndi-~

gesztion.

Antiulceroso

Se usa como insecticida

Los extractos de cloroformo vy
eter de petroleo de toda la
planta son ténicos para larvas
€e escarabajo y del mosquito

anofelea.

Martinez, |7
Mendieta, Del

amo, 1981.

Farnsworth,
et al,19L7.,
Das. =t al.

1985

Fizy,1987

Farnsworth,
et al, 1969,

Kitazawa,et al,
1979; Metezawa,
19804

Dgiso,et al,

1981.

et al,

Jury,et a1,1987
Farnsworth,

et al,196%.




Tabla 2. Efecto Eiclégico v/’c Terapéutico da1

(Cont inuacion)

Genero Croton

—
NOMBRE
CIENTIFICO

EFECTO BIGLOGICO
Y/0 TERAFEVUTICO

REFERENCTA

C.tiglium

L. tondusi:

Las semillas se emplean como
veneno para el pescado.
Comjuntivitis,

Irritante y carcinogeno.

Se usa para gl tratemiente del
cancer. Sin embarqgo las semillas
vy la fruta tienen un efectoc ne-
gativo al tumor. El eutracto
alcoholico de las semlllas mueg
tra act. antibacterial contra
S.aureus y E. coli. El extracio
acuoso activa E. coli pero
inactiva el 5. asureus.

La raiz se uca como abortivo.

€1 extracto acetonico de las
semillas y la resina es toxico
para la larva del mosquito. €1
extracto acuozo y cloroformice
de las hojas muestra una act.
antimalarico. E1 aceite de
croton tiene actividad
carcinogena con la resina de
croton ce desarrolla el tumor,
tambien produce inflamacion

experimentalmente.

El extracto acucso y cloroformico
de la corteza tiene actividad

antimalarico.

Jury.et al,
1987.
Rizk, 1987
Mecher,et al,
1974
Farmnsworth,
et al,1969.

Farnsworth,

et al,1969.




Tabla 2. &fscte Biclog:c- -0 Terapéut::: del Bersrwu Crobon
(Ccntxnuacibn)“
{GMRRE EFECTO 5I0LOGICO
1ENTIFICO Y/0 TERAFEUTICD REFERENCIA
. w~Ilarernsis 1 muc.lagoe se emplea par s el do- Jury &%t m:

lor de muelsz.llagas y limpieza 1987.
e muglas. La savias gse usa para

curar heridas.




aztualidsad v a un costo agy beja por ser un producto naturs

accesibles.

1.Flantae Antiuicerecsas que se han Estudiado

Existen innumerables reportes en la  [iterstura
interracional referernt? a estudios hechos sobre plantas
medicinales eontiulcerosas que se utilizan en regilongs

cztorminadae, Los exrutios realizeados estan en diversas faces

esperimentales comu &l alslamiento de sus componentes y/o
principics activos, parte utilizacda. mecamisma de accion Y su
evaluacicon biolegics para lo cual la bxbliograFia reporta
valrios modelos que censisten en someter al  animal {material
bxclégica empleade) a uha agresxén viclenta ya sea empleando
algun metodo para producir estres en el animal, paor agentes
1rritantes v empleando algﬁn farmaco ulceruqénlco.

ia re.ision bxb}xograFgca (1980-19%0) se

obtu.i1eran datos= refentes a las rlantas

sntiulie: gern nombre cientifico., en algunos casoc el

nombre comuan y alguros  de  los estudios realirados a las

. Coma 12 informacien chterada nc fue 1gual para todas

zntas se agruparen de la siguiente manera: 2n la  tabla
3 se eacuentran las plantas antiulcersszas con algunos
estudics semsjantes, arn s tabla 4 == encuentran otrac
plantaz s3lo con <u nombre cientifico porque la informacicn
obtenida de estaz plantas no fue suficier.e N1 tampoco

otra manera. Las plantas que

o presectaban 34 fombre conun Q. 22 mencicnan pcr

que el nombre eomun cambia de lugar a lugar vy

o3

Lambien porgue no e :1st2 mucha 1nfarmscion de ellas, algunas

=on: Fomes saponicus, Ssang-targ, y otras.
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tox{-carbolina-1-il) batan-1-ona. {astilias) ~ I
i 1
Plontsco asiotico Plantegincees oral Plantaglucosido Hojes xnmbnuncxdn, auuuu.o ¥ Al VOItenko,Guiie 6T al 1y’ }

pirine...

Ratén,



Table 3. Plantss

con_2)gunos estudios

e FETOD0 ENPLEADD ¥ ;
ek CLENTIPICO PAAILIA SOMINT STHACTON 5105 ATSLADOS PARTE VUTLtZA0A HATERTAL BIOLOGICD BIBLIOGRAFT,
Pyrenscantha_staudeit Ieacinacees orar sojas — Indometacina, seroteaina, nspirina Kguva, Cusset al 1581
— ¥ Reserpins. eeoozata
soprors oral 4 -915{ I-tiet i ' Rafz PECVNtiVO spirina, Ac.acético, Etanol y Kiaura,H. et 21,1584
chalcona (SU-88). Estres por agua(incersibn)...Bata Konturet,5.J. et _al,1986
Suva,T.,et 21,1984
dets agonia orax suacla oc esterolf b glucostiorf-o-lucosido  perte aésea Preventivo guizes e RatEn et ali1983
dep 1; A-D-g:ucosido K., 1981
A A ey S P
assterol; B-D-glucosido caspesterol.
\1/Terninalis cnecula Combretaceae oral lUV'uh;(POIW Preventivo  sgentes necrossntes. Dahenukar,S.A.,et al,1583
¥y 5eco,
\i)aspatscus Tacemosus Lilisceas (2)Rate :
Tectome grancis Laaieles ora1 Lepacnol naktaquinona Reiz, wojas y ——  Aspirise, Cisteasina, I.mobilizacién, Goel,RoK. et al 1537
Jectone grencls & nistasina-ac. FosETico. ... Rata
Histanin +vs-Plngline
Irigonella Foenur-Graecus L  Fabacese oral touzarina, Scido nicotiaice, semiiies QUroTi¥O  Fenilbutozona y Reserpina....kata Alese:
3 3, 4, 7, trizetil cumerina. Duke,A. J. ;1585
driuntets semitrijoba Tiliaceae oral Hucopolisacarido Rana —_ Estres por inmersifn en agua.Rata &sguivel ,d. t 21,1587




fabla 4. Flantas

Gue tienan estudios

antiulecerosas.

HNOMBRE CIENTIFICO

FaMIt 1A

REFENENCIA

Hicea rosea
Aruem maculatus
By clens piloss
Catrz edalss
leptells as:atica

JimIcifugs racemosa

i

‘mrnap:1s pilosala
Jooovdalis tubers
Croton penduliflcrus
Curcuma zedparla
Cursun-a cerugilnosa
Ditterichia viscosa
lEupharblia superta
Hripophae rhamnioldes
Genista rumelia
IFisetacia lentzscus
Fanax ginseg
SaussLrese redi
tanacsitur vulgare
Tetragonia expansa
Valeriana fauriel

Ver Erice afficinglis

Lilizceae
Araceae
Compasitae
Celacstraceae
Hpiaceae
fanuncul acgae
Compasitse
‘apaveraceae
Eufarbiaceae
Zingiberaceae
Zingi1beraceae
L equminosae
Euforbiacearn
Eleagnaceae
Leguminosae
Anacardiaceae
Araliaceae
Compositae
Cempisitae
Alzoaceae
Valer ianaceae

Escrofulariaceae

Scarlat, et

Barnaulav,2t al.178%

tloucrsb,et al, 1975
t al,1982
Tarig,et al,1784

Cho,et al.1931¢

Avalos

Suntry,l., 1984
Cui,et al, 1783
=1.1788
Azpro,et 21.196%
Watanshe,:t al, 1986
Watanabe.et al, 1986
Matin,et al,1988
Nippon, 5..,1982
Jiang.et al, 1988
Rainova,et al, 1988
Al-said,et al, 1986
Matsuda,et al, 19684

Negal, et

Yamahara,et al, 1985
Sysoeva,et al, 1984
Yamazav:.et al, 195!
al, 1985
al, 19835

Tamura, et
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2.Flantas Utilirzadas en Mewirp en el Tratamiento ce la Ulcera

Feptica.

Merico cuenta con una gran diversidad de flora v

fauna. Se estima que existen mas de T GO0 plantas medicinales

de las cuales no ce ha estudiado n1 el 19% de ellas (Estrada.
1985). Por otra parte son muchas las plantas medicinales
mexicanas a la= Jue e les atribuyen propiedades
antiulcerosas, sin embargo, son pocas las que cuentan con

algun estudio de e-aluacior ds ests actividad.

El use de las plantas medicinale:z mericanas, esta
basado en creenci1a= de tade reglbn, por autoenperiencaa,
referenc:a de usn 1nduvidual, Ctierva::én directa por persona
calificada = no, ectas son caracterist:cas que para Su uso
han existids por mucho tiempo hasta formar parte de una

tradic:cn entre los incividupe de la comunmidad © region.

Algunas plantas mu, usadas e&n Mexico para la gastritis  son
Jas Qgue ¢ muestran 2n la tabla Sy en 1a tabla Sa =s

erlietan las gplantas ques se ucsan en la ticera gastrica.

Er la Uriversidad Autonona Chnapirgn se ha venido
desarrollando @1 Programa para el Estudio Integral de las
Plantac Mecicinai=s, en el cual una e las tonas en la=  que
se he .enido trabsjando por m$5 tiemco, ez la Huasteca
Hidalgu>»nes. de dorde se celeccizno la planta ob)jeto de ecte
estudio. el Hutlocuaho:tl {(Croton fragilis) gque es una de las
plantes aes:izinales utilizacdaz en esta zona para el

tratamiento de la Ulcera Feptica.

Fdemés. bajo 21 miamo programa se ha praobado gue

2sta plan'2 tiere efecto ant:idiabestico. antihiperglucemico e

¥ Fodrigue.. 19%1), mar  l& gue este

pi2vEeZtO &2 Un pasD MAE para €1 estuedin  biolagico ge  esta

16



aznls S. Flentes

Mesicanas Utilizadas =n la Bastrizis

INDMERE CIENTIFICO

FEMILIA

FARTE USADA

FEFERFENTTS

Roccocnia arbores

frutescens

Lfoccon: s

Ledrela meicans

£
oovthrass stricta
fucs] vptus globulus

Euphorbis maculiata
Homeirs patens
Iresine colea
Watricaria chanamilla
Mentha piperita
Mentha pulegium
crficinale
cosacea
Lo 1cum micrant hum
Fepercnis galiclides
Feumnus boldus

Lser sanctum

WMl a

Siia

Fapaveraceae
fapaveraceae
Meli1aceae

Eufcrbiraceae

Cufarbraceas

Gentisnaceas
Myrtaceae
Eufortiaceae
Fubiaceae
Amarantateae
Compositae
Labiatae
tLabiatae

Crucaferae

Fassifloraceae

tLamninaceae
Fiperaceae
Monimiaceae
Fiperaceae
Malvaceae

Malvaceae

Bignoniaceae

Comelinaceae

Faiz

Raiz

Cortera
Flanta entera

Corteza

Hoja
Hoja vy raiz

Flanta entera

Flores
Holjas

Flanta

Hojas
Hojas

Hojas

Hojas y tallo

Hojas

Tallo

Ciaz, 1976
Diaz, 1975
Espinosea, 198%
Hsrtine:,l?:?
Espinosa,. 1985
D1az. 1976
Diaz. 1978
Diaz. 1974
Eepinocsa, 1989
Diaz, 1976
Martinez. 1959
Estrada, 198%
Espinosa. 1989
Diaz.1976
Estrada, 198%
Espinosa, 1985
Diaz, 1976
Diaz. 1976
Diaz.15%7&
Dia:,l??é
Mendieta,
etal.1938¢
Diaz, 1976
mMendieta,

et al,19&1
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Tabla Flartasz

Za.

Mexilcansa

idtilizadas como entiulcerosas

{OMESE CIENTIFICG

FAMILTA

FARTE USADA

cacia schaffnery

Wiloe vera
icalyots phlecides
Rgare monticcla

Mrnica moorans
Laphvpterygras
adster:nges
\Fccconta arbores
FBorsgo officinalics
firassica oles-ata
Lalendule sfrficiraize

Csseia alacea

Carics zauliflora

Croton fragili

Colycophylium
candidessim
Equisetum rubustumn
iEriuca sativa
(Eupatorium asZhentor
Hippocratea evcelss
jiomelis erecte
Homelia patens
INT: I ¥
Merntne

Mimosa tenuifclia
N

Leguminocsae
Lilizceae
Euforbplaceae

tiliaceae

Compositae

Juliariacess
Fapavaraceae
Parraginaceae
teguminosae
Compositae

Leguminosae

Car:caceae

Euforbiraceae

Fubiaceae

Equisetaceae
Cruciferacea
Compczitas

HipoCrataceas

Fubisceae
Fubiaceae
Secneriaceae

Leguminosag

Hasa

Cortera

Haja

Cortera,hoja

Flanta entera
naja flor
Hojas

Faiz

Hoia vy Flor
Flanta entera

PEFEFENF!Q
e

Lisz, 1975,
rada, 1985,
z, 1978

m
n

Dia
Navarrete,

et al.l?qq.
Navarrete,

et al,1990.
Navarrete,

et al, 1990,
Liaz, 1974

Del Amo, 1979
Del Anmo, 1979
Martimes, 1969
Mendieta,

et al,19g1.
£spi1nosa, 1985

Estrada, 1985.

Hartine:,l?BS
Espinosa, 1985
Del fAmo, 1981
Martinez. 1985
Navarrete,

et 11,1990
Eztrada, 198%
E=zpincsa, {9ET
Del Amo, 1975,

a8




Tabla Sa. Plantas Mesicanas Utilizadas coceo Antiulcerasas
(Continuaci:qn)‘ !

OMERE _CIENTIFICD FAMILIA BT TE USADA SEFERENTIA

Nopales csarecta Coctaceae Tallo Del Amc, 13977

IGountra cp factaceas Her»:‘lne:,l‘?BS

Wostarinus officinalre Labilatae Parte acrea fepinmea, 1985

|ISelag:nelia Selaginellaceas — Del Ano 1579

lepicdrpsyvlla

Taluwifsra pepeiras tabiatae — Martines, 1985

Lirtice chatsedryoides Urticszeae Ra:: Gel Amo. 197%
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E.ASPECTOS GENER-LES DE LA HUASTECA HIDALGUENSE

t.a Huastsza Hidzlguense tiere una 1=
iprouwimada de 1400 lmz, y =ze encuentra localizada ern el
extremo roroeste del! estado de Hidalgo, se encuentra
delimitada al noroests con Sam Luis Potogi, al este con

Yeracruz y al curo#ste con las tonas elevadas de 1la Sierra

Madre Orisntal.

Zeta cenformada por los mumicipios de:  Atlapexco,
Huautla, Huejutla de los FReyes, Jaltocan, San Felipe
Orazatlan, Xochiatipan vy VYahualica: comprende dos zonas
FxsxogréF::as, unma es la Sierra Madre Oriental y la otra la

Flanicie Costera del Gelfo.

En cuanto a su clima se aprecian tres condicicones:

Calido subhumedo. Calide humedo ¥ Semicalido humedo.

Los tizos de v&getecxén zon: Selvs media
subperenifolia; en el estracto arbustive se encuentra Croton
freagaliz, el estracto her Bices Y rastiral inducido,
rest-ingiendose a los municipios de Jaltocarn casi: en  su

totalidad y en una buena porcxén de Griratlan.

La Huasteca desde e! punto de wvicsta agricola es urz
zona temporalera, con fuertes proublemas de erccion dabidc a
su accidentada topografia. los principales cultivos 2e esta

r&zion son: fraijel. calabaca, cafe, Tacao, chile,

tapaco. vuca vy arversos tipos de 2rboles froteles como:
chicomaprote, tzpote mamey, mangon., clruelia. 30bo, aguacate vy

c1trigos.



fara Hidalge la poblacion indigera przdasinante zon
Nahuas y Ctomies. A & tepcxbn de Tehuetian, gonce e1818 U4n
porceéntsse considerada de blancos y mostivos, el resto de
poblacianess se caracterica por ser ;rdigenas d= origen Nahua
cas: e =1 totalidad, en muchas de ellas no hablan espaficl.
Tehuetlan se diferencia porque axiste un desarrollao
considzrable del comercic vy la propiedad de la tierra ec
privada, esto permite el decarrollo de minifundios
encubiertos, 21 resto de las corurndades tienen propledad
ejidal <(Ezpinosa, 1783,

GENERALIDADES DEL HUILOCUAHUITL «Lroton frag:lire H, H.EFL)

IGl

1. Nombres vulgarws. Los nombres con los cuales se

conores a 1a planta son; Tanche (lengua maya, Yucatan) o

tuilacuahuitl en Hidalgo (Espinosa, 1585; Martinez, 1987).

2. Des:r\pc1én. Arbysto hasta de 4.5 aelrecs con las
ramillas ectrellado pillosa, holas membranosas con aos
g)éndula; en =! ép:ce; lamina ovada o eliptica de 3 a I cm,
agudas o acuminadas; estrellado pubescentes arriba Y
densamente esztrellado tomentosas abajci inflorescesncta
generalmente en racimos largos; termipal, flares urasexuales:

Frute vy vra :épsula trilobulada (Nartine:, 1387y,

3, Usos Terapeuticos. Las propiredades terepeuticas

que se le atribuyen a e&sta planta se las har dadoc los
habitantes de la poblacxén donde crece esta planta, algunos
s0n: Ulcsra, Castritis, Diabetes, Purgante vy Antihelmintico
(Espincsa, 1983, y Actividad antitumoral (Farnsworth,

Giometer, {essmec, ling, Persinos y Wilkes, 1969:,



11.FPLANTEAMIENTO DEL FPROBLEMA

Lo prehlemas de selug of MewicOo son ias propios de
los palses en desarralio, generados principalmente por
enfermedades infecciosas y/o parasttariazs, 1la desnutriclén,
la deficiente nigiens ambiental v la limitacion de los
cervicios de salud a un porcentale minmimo  de la poblacién
iLany ¥y Zolla, 1978). Si sumamos 2 esto el elevado costo  de
los ~edicamentes,. entre otras causas, par la ausencia de una
Industria Farmoqu;mica propia y el uso inadecuado de los

recur s esi1stentes, en conjunto se forma un panhorama critico

de la salud en Mexico (Lamy v Zolla, 1978; Estrada, 1975,
Burbague y Weel, 1987%).

Tomando en cuenta lo anterior, se hace evidente 1
necesidad de encontrar altermativas er varias direcciones

para subsanar estd problemétlca.

Organismose  Internacionales comg 1a Drganx:acxén
Mundial de la Salud (OMSy, bha impuleado programags y ban
propuesto el ues de plantos medicinales como una alternativa
wrables pire procurar la salud de lcs paisee en desarrollz
!Bannermann, (977: CM3, 19278).

En Mexico las plantas medicinales juegarm wun  papel
muy 1mpeortants debido a la tradicion en su vso ya qus gara
amplioe zectores de la poblaclbn tprincipalmente rural) los
medicarento:z € 1stentes son poco accesibles.

Se estima que aproximadamente el /5-80%  de  la
coblacion total de los paises en desarrollo hace usc en

1

guna medida de las plarntas medic:inale com remedio

(Tenpesta, 157001, 52 Zonsumo ¢o efeltus en varlag




formas, frescss © SEcas ya sea colectandoles en su  medio
ratural o comprandolas en mercados. Su administracion es en
formz de irnfuszicon. macerasion. tinturas, coccion, cataplasma,

ete., fVander, 1980).,

En los paises altamente desarrollados existe
tambien un creciente :nteres enfocado al uso de las plantas
medicinales y otros productos de origer natural (QnUDI,
198%) .

Le ulcera Dépt;:a cronica es una enfermedad en la
cual s& produce  is=i1cn en  aquellas partes del aparzto
digesti-o que estan en contzcta corm el Jugo géstrico
(Villalobes, 1785). Ex su et:slcgia intervienen factares de
tipo psx::lbgzco, 1xsxalbgica, hormenal y local.

Er Mexico no se cuenta con  datos praciscs de la
Incidencia de la Glcera peptica aunque es frecuente qQue la
poblacion manifiecte tener problemas de ulcera, denominando
as1 a una ser:s de entidades pst:légx:as talez como géstrxtis
aguda., géstrxtlz cronica v otras enfermedades gue producen
dolores eplgéstrzcos. Alguncs trabajcs sochre &l:era pépt;ca
en Mexico indicen un ligers aumento en al poblac1bn afectada
aungue na =ignificativo (Escobedo, Ezcamiltia, Lopé: 1%
fajardo, 1988;. Tambien = ha Obsorvado que la frecuencia de

la ulcers en la mujer m2<izana va aumentando pasandn del 28%

en  176%  al o n proporcion 3 hontire,

relaca andose estsz aunento —on el gessarerollo de actividades

qQue  anteriora zzlc realizaba el hombre (Villialcobos,

198%, .

For lo tan:c




importantes de

ebern JFciimarse a su valoracion.
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antiulcarosa de ecste plantz med

seleccion de la plantas se tomo como base la

Fara
exploracion etnobotanics d2 la zona, la Huasteca Hidalguense,
regién ge ewtucio, asi como tambien datos proporcionades por
curangercs y yerberae. que Camo S sabe son la fuente
srimaria acercz: de le  sctividad blbicgica de lasz plantas

medicinales.




LIL.OBJETIVO

La presente investigaczén se realizo bajo el

siguiente objetivo general:

Evaluar la actividad antiulcerosa de los extractos
acucsos de corteza y las  hojas de Huilocuahuitl (Croton
fragilis) ¢n modelcs experimentales de Gleeras géstrica y

duodenal en rata Wistar.
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IM.HIFOTESIS

La administracion oral de los extractos acuosos de
cortezs y holsas de Huilocuahuitl (Croton fragilis?,
prEsentarén un =fecto antisecretor vy evitaran o disminuiran
el desarrollo de ulceras géstrxcas y duodenales 1i1nducidas

e.perimentalmente en rata Wistar.



V.MATERIAL ¥ METODOS

A.MATERTIAL

1.Material Biplogico. Rata Wistar de ambos sevos de

IN0 a 300 gramos de peso. entre dos y tres meses de edad,

alimentados bajo una dieta estandar (Hutricubos Purina™™.

Se colectaron T kg de caorteza y 3 kg de hoiss  de

Huilocuahuitl (Croton fragilis)

2.Mzterial de Lezvoraterio

Estuche de diseccion

Tabla de diseccion

Cajas Fetri 100 x 20 mm KIMARX
Tutos de ensaye

Tubos de Centri&uga

Bureta de S0 ml.

Agitadores de vidrio

Vidrios de reloj

Sopcrte Universal

Gradillas

Embudos talle largo

Frobetas de 10. S0, 100 y 1000 ml.
Jeringas de 1. 2. y S ml.
Hatraces Evienmeyer de 50, 100, 250 y SO0 m}.

Songdas Nasogastiricas ce Plastico del Nium. 8



3.Farmacos
Indometacina {(USF)
Acido Acetilsalicilico (USPY

Diclorhidrato de Histamina (Sigma Nim. H-7250)

4.S5ustancias Quimicas

Formal (Solucion Feactivo al I7%)

Eter Etilico (R.A.)

Etanol Absoluto

Hidrboxido de Sodia en lentejas R.A.
Carbo.inetilcelulosa (CMD)Y de mediana

viscosidad (USF)

S.Egquipo

Molino Manual

Balanza de dos platos Marca CENCO

Centrifuga Marca Wifug 101-38 tipo X-1

Balanza Analitica Marca Sauter tipo 414/13
Balanza para pesar animales de laboratorio de
barva triple, Marca irosa Modelo a406&6. Modelo
40466,

Microacopio Esteresscoplo Hirocuelar de Feijilla

Metrica Zeiss 475022-9902.



B.METCDROS

Wistar

[¢3

Animales. S5e utilizan ratas de ambos se:

204 a I00 gramos de peso. ge zolocaron antes de los estudios
en jaulas individguales con ayuno de 24 o 48 horaz con likra
acceso al agua. Cada ecstudio se lieves a cabo usando de 7 3 i
ratas por grupo.

Diseo Experamental. Fara realizar lta evaluacion de
lcs efectos : probar se ut1lizs un disefic de blogues al  azar
tCochran v Lo, 1985).

Prucbag Estadisticas. Para evaluar el efecto sobre
1s zecrecien géstr:ca los resultados se analizeron por un
anzlisis de varianza y para las demss pruebas se utiliza la
prueba de Manm y Whitney tInfante vy Zérate, 1994y, En el
apéndi:e & se describe trevemente la pruebs de Hann vy
Whitney.
1.Seleccion, Frocesamiento y Administracion de la Elanta

La planta seleccionada se colecta en Tehuetlan
Hidalgo =1 mes de febrero de 1990. Se deposit& una muestra de
referencia en 2! Herbario “Efraim Hernandez X." de 1a
Universidad Autonoma de Mexico con el numero de registro

198111010,

periocca
mamual. Lo
gque las

pericds

Las hojas se secaron a temperatura ambiente por

Y

= tallos de la Flanta se descertecaron y

un

e T eemanas se en  un molino

pulverizaran

al igual

= secaron a temperatura amtiente por un

anss y se pulveriraron en el molino manual.




a.Preparation de Extractos. Los eutractae  acucsos

se prepararon al momento de hacer las pruebas Farmacolégicas
de acuerdo al procedimiento popular con planta seca come s

muestra en el Diagrama 1.

b.Dosis y “ia de Administracion. toe esztractos

acuosaos de corteza y hojas se admxnxstrarbn a una dosis de 45
mg/kg y 15 mg/kg de peso respectivamente por via aral con

ayuda de una sonda nasogastrica.

ratamientos

F

Fara cada e=tudio los animales se distribuyeron en
I lotes aleatoriamente, & cada lote se les administro un
tratamiento diferente. Los tratamientos fueron, agua
dastilde ((.S ml/100gQ) como control vy los extractos de hoja

y cortezs (2% y 35 mg/kg respectivamente)d como tratamientos

problema, se aaministraron por via oral con una entubacion

géstr)ca utilizendo una sonda nasogéstr:ca de plésticc N® 8.

a. Evaluacion de) efecto inhibitorio dela Secrecicn

Gastrica. Para llevar a cabo este estudio se wutilizaren

animales con un ayuno de 48 horas, cada uno de los animales
fue anestesiado con eter etilico para ligar p;loro. Despﬁes de
& horas se sacrificéeron con una sobredosis de eter etilico
para e:traer el estémagc de cada animal. Se midio el
contenidso géstrico. B :alecté en tubos de ensaye y se
centrifugo a 2000 rpm durante 10 minutos. El sobrenadants  se
valoro con unma solucion de hidroxide de scdic de 9.45 X 167®
Hy 2.97 X 157% N que se usaron de acuerds al volumen de Juge

fGastrico ootenido en cada muestra.

Les tratamientos se admiristraron ser via oral 30
minutos antes de ligar piloro (Shav, Sun. Gruenstein, 1954

Diagrama 20.



MATERIAL VEGETAL
SECO Y{MOLIDO
AGREGAR AGUA DESTILADA
A EBULLICION
b
TAPAR ¥ DEJAR REPOSAR POR

POR 18 MINUTOS

7

FILTRAR

K|
EXTRACTO ACUOSO

Diagrama 1. Freparacion de los extrzoios acunsns  para las

fruebas Farmacalogicas.



ANIMALES EN AYUNO

DE 48 HORAS
|
H 1
ADMINISTRAR ADMINISTRAR
EXTRACTOS UEHICULO

d@ MINUTOS

}
LIGAR PILORO
‘ 6 HORAS
MEDIR VOLUMEN DE
JUGO GASTRICO
CENTRIFUGAR A 3800 rpn

i@ MINUTOS

i
UALORAR CON NaOH

Diagrame 2. Evaluacicn de! efects Irnhibitoric de la Secrecion

Gaztrice de los ertractos aCudscs.



b.Evaluascicn de)l Efecto Antiulceronenico. Fara

eavaluar  este efects. las lezicnes =e provocarn con
Indometacina-Histamina para producir lesliones en duodano vy
con ASA-HC1 e Indometacina-ftancl pera producse lesiones

gastricas. siguiendo la melcodolcgia cescrita & continuacion.

1} leduccion de ls Ulcers Duodenal con Indometscina

~distamina. Fara la Induccicn zon etacina-HMistamina, ze

OGN un ayund de

Se administrarcn dos dosis de  Indometacinz dz 10

mg/tg por via oral a las G.00 y .00 ho

[« et
)
n
c

diclorhigrato de Hictamina (40 mg/bo
salina por via subcutanea a las 0.5C, .4,
tnras a partir de l& praimera admxn)rtra:)&n o indoretszgina,
lLos animales =& sacrificaron a las 24 horas de inmiciado el
estud:io con una scbtredocis  de eter etilice y se midiercn las

lecsianes (Metodo aodificadn de  Tabeachi. Furabawa, Tanala,

Dlabe., 198%: Diagrama
Los tratamientos se adm:inist:aron Far via oral a
las, -D.50G, .50, S.00, 7.50 y 10.50 horas de iniciadc &1

estudio.

o' Induccion de Ulgera Hastrica com  Aspirinag-HC1

Se utiliiaron aramales con un ayuno de 489 bhoras, se les
administro uns dosis de Aspirina (200 mg/kg) en 150 mt de HC1
v susp=ndgida en (M de mediara viscosided al  D.5N por via
oral. cuaztro horas aespues se sacrificaron losz  animales con
una sobredosis de eter etilico v se mdieran lis  lesicnes
(Metodo madificase de Guth, Aures, Faulsen, 1§7®;  Diagrama

43 .



ANTMALES
EN
AYUNO DE 46 HORAS

I
| l

ADHTINISTRAR ADMINTSTRAR
EXTRACTOS VEHICULD

Yy A LAG 11 HORAS.,

4 tes @, 3. 3.3, 8 J

ADMINISTRAR
INDCHETACINA

A LAaS @.% Y 8. N

I

ADMINISTRAR
HISTAHINA

A LAL 1.8, 1.3, 6.8, F.4 ¥ 135 B,

|

SACRIFICAR A LOS ANIMALES
Y MEDIR LESIONES

A LAS 23 MOkaS.

Diagrama . Efecto antiulcerogenico de los estractos acuosos
sobre ia Ulcera Duoderzl inducida con

INDOMETAC TNA-RISTARI A,



ANIMRLES EN AYUNO

DE 48 HORAS
!
! !
ADMINISTRAR ADMINISTRAR
EXTRACTOS UEHICULD

38 MINUTOS

1

ADMINISTRAR UNA DOSIS DE
ASPIRINA (288 mg/kg) EN
158 mM DE HC!
SUSPENDIDA EN CMC

9 HORAS

SACRIFICAR

MEDIR LESION

Diagrama 4. Efecto antiulcerogenico de los extractos acucsos

sobre Ulcsra Gastrica inducida con ASPIRINA-HCI.

&%
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Los tratamientcs ce administraron sor w13 oral

minutoes antes de admimistrar la Aspirinz-HC1.

. lrduccizn de Ulcera Gastrica con  Indometscins-

Etarnol. Despﬁes de un ayuro de 24 horas. a cada rata se le
admimistra una dosits de lndomstacina de 10 m3. kg por via oral
en un volumen de 0.5 wl/1Cag, 1.5 tharas desp@es se les

edministro 1 ml de etancl absoluto por via oral y 2.% bhaoras

despues la: ratas se sacrificaron con urna sobredosis de  eter
y se midiercn las leziones producidas en el estomago {Metodo

Fi:

de Farntureb, Broosows

tuchi v Tradecti. 1982:; Diagrama

Sy .

Log tratamientcs se sdmimistraron una hora despues

de que se administre ia Indometacina, £ cral.

Desp&es de sacrificar los animales con una
sobredosis de eter et;llco, se extrajo el estbmaga v duodeno
juntos. e llenaron comn § ml de una solucion de formol al D%
con ayuda de una jeringa. El formol se dejao por £  minutes
para fi131ar las lesiones, inmecdiatamente desp@es ce abrieraon a
lo largo de la curvetura mayer, se midiercn las lesicrnes de
Estémagn y/o duodeno producidas por los diferentes metodos de
1induccion empleados con un microscoplo estereoscopio
binocular de rejilla metrice ¥y los resultado: ce aralizaron

por la prueba de Mann y Hhitney.

-1



ANIMALES EN AYUND
DE 24 HORAS

!

ADMINISTRAR INDOMETACINA
(18 mg/kg)

1

i

ADMINISTRAR
EXTRACTOS

[

ADMINISTRAR
VEHICULO

I 38 MINUTOS [

i

ADM. 1 M1 DE ETANOL
A CADA RATA

6@ MINUTOS

SACRIFICAR

MEDIR LESION

Diagrama 5. Evaluzzion del

erxtractcs acucscs sobre Ulcera Gastrica inducida

eferts

con INDOMETACINA-ETANOL .

&7

artiulcerogenico de  los



VI.RESULTADOS

A EVALUACION DEL EFECTO DE 0S5 EXTRACTOS ACUOSO DE CORTEZA Y
HOJAS DE HUTLOCUAHUTITL (Croton fragilis) SOBRE LA
SECRECION GASTRIEA.

En 1la tabla & s presz2ntan los resultados del
efecto de los extractcs acunsos de caortera v hojas de
Huilocuahuitl (L. Fragilts) sobre la inhibician de ia
Secreclén Gésirxca. Los parémetros que se consi1derarcr fueron
el valumen total =zecrsteds siprecadc RS L T o€ CcESQ v la

ad
cantidag de acido litsrads e nrogads

La tabla ba corresponde a la tabla de Analizis de
Vartirarca para los resultados anteriores Cconsiderandose ol

volumen de secrecion con cada tratamientoc v en la tabla &b

correspendo al anatl de \Var:ianca canciderandose 1a
zant:dad de acido liberado.
£n laz figuras | y 2 se eipresan estos resultados

en graficas de barras.

B, EVALUACICN DEL EFECTO ANTIULCERJIGENICO DE L OS EXTRACTO
ACUNSOS DE _CORTEZA Y HGIAS DE HILOTUAE
MODELD EXFERIMENTAL DE ULCEFA DUOLENAL

i3]

Ju
z

(C.frag:izs!

La determinacion del efecto ulcerogenicc, se  !leva

n

a €abn por una D:t)marxbn cualitativa Y cantltaTiva. La
cualitatise o= © ineguivcIa, ;QES egt: tazads ern la
cemistracion esclusiva de la ulcera, sin tomar en cusnta las
lesiones no ulcersoas ni la =ever:dad ce ia formacion

ulcerosa. E£n la valcoracion cuantitatics no z=e ha determainada

un procedimienta estandar, 1A exbarge, lce procedimientos

&8



Tabla &, Efecto de

ics s tractus acuosoz de corte y hbjas
de Huilocuahuit (C. fragili=s: =ctve la secrecion
g;’isf.l' iCa
Vol.Secretado Totsl de Acido

Dratamientc r m1/7100g° liberade mceqflﬁﬂac
16 1.3100.30 81.83717. 01
10 1.C .75
10 1.5%70.32 126,41 36.56
n=tiamorce de animales sor lote
“=iLos rezultaccs san  erpresados Ccomo ia media Error
estandar

B
=4gua cestilada

c . N - -
=103 eéxtractos de cortess y hojas se administrarcn por vi

cral a una dos:

(0.5 m1/103g de peso)

.

69

via cral

&

s de 4Sngsbg vy 35 mg/slg respectivamente.



Tabla sa. Analisis de Varianza para ls evaluacion del

de

tC.

los extractos ]CUOS0OS de

fragilrs) zobre la secrecion

efacto

Huilocuahuitl

consideranda el volumen secretado (ml/1060g).

Modalc Yijd= o + T1 + X3

Hipotesis Ho= Mi=k2=u

Ha=Al menos una o

gastrica

es diferente

£y GL sC M Fcal _ Ftab™ ®-°2
Tratamiento 2 1.77 G. 84 1.02 .2
error 7 22,70 Q.84
Total 24,43 0.4

Cemo  Fcal <

Ftab NO se rechaza Ho



Tabla &b. Arnalisis de Varianza para la evaluacion del efecto
de los extractos acuosos sobre la secrecion
géstr::a censiderando 1a cantidad de acido liberado
(meeq/100g0 .

Modelo Yijs o + Ti + %3

ipotes = b oma=
Hipotesis Ho RPN

Ha=Al menos una ~ es diferente

) GL sC MC Feal Ftap®=® °%
Tratamiento 2 74330.12  171&5.06& 2.11 3.35

Error 27 A73IL74.67 17S8%.50

Total 29  $48004.79

Como Feal < Ftab NO se rechacza Ho.
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EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
EL VOLUMEN DE SECRECION GASTRICA.

25 VOLUMEN SECRETADO (mL/1230G)

o 159
15} /ﬁ —
10} Qk\\\\x\i‘g\%
osk

AT I
\\\\\\ N |
NRE

TRATAMIENTO

... Figura 1. La gréFica representa el efecto de los extractos

acuoscs de Huilocudhuitl sobre el volumen de ia

secrecion gastrica.



EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
EL ACIDO TOTAL LIBERADO

ADIDO TOTAL LIBERADO (meaq/1COG)

300 - SR —
250 roma
200
oo %%i?xg
50 i\\\\\\\\ N

CONTROL

TRATANMIENTO

Figura 2. La gréFxca representa e! efecte de los extractos
arucsos de Huilocuahuitl sobre el acido total

liberzdo en la secrecilon gastrica.



maz usagos scny Sonta:e uwlcerocsa, verificar el numers de
uiceras de cada estomago. midiendo la severidad 3e las

ane unz esTala arbitraria, sumando la lorgitud de

I

lesiones u

as1 comd las atreas de

cada una 3= las lesiones por estomag
las lesiores (Lambert. 197405 Suwa, Hakazima, Shinozaaki.

kyogoala v Marai, 1964:.

La Indometacina-Histamina en la forma administrada
en este trabajo (diagrama 7)), produce daf%oc en duodeno Yy en
estémaga. La evaluacion del efecto ant:ulcerogén1ca de los
ertractos de la planta se realizo considerandose por ceparadc

el dafo en ducaeno y dafo en estomago.

Ern la tablse 7 se presentan los resultados obtenidos

can  los difersries  tratamientcs scbre las lesiones en
duodeno. Loz resultacos sostrados en esta tabla corresponden
2l % de ulcera cusdenal. % o8 cerforacion =n  ducdeno vy la
sumatoria de la langitud de lsas lesiones exprecadas en mm, v
la sumat ia g8 Sus areas correspondientes e p: scadas en mm{

az1 come i ritcria gel 1ndice de ulcera obtenido por €l

s areas de la leci1on nor 1a profundidad de

m™ oW

producto 2

esta.

Fara determinar la profundidaso  de la lesxbn se
utilizo una escala arbitraria de ¢ a 4. Otorgandose el valor
dz cero a la ausencia de cualqguiev lesion: 1 cuando se
presenté 1nflamacior cobre la murosa: 2 cuands s presenté
erosicn; T cuancs se p"esenté dafo setre telido muscular y 4

cuando se presento perforacion en ducdsEno.

< recl: = ) Analisis eecadiztics por la praebas de
rinn v Whithey evaluar el gais. cCon : n

lengtitud ce la

el areas sorrezpondisnte y el irdice de
e

“levra, en las 7a, Tb vy TcC 3 prasentan lps datos

zorreenondientes,



Tabla 7. Efecto de los sxtractos acubsos de corteza vy hojas
de Huilotuahuitl (CLrragrlisy =obre ulcers

duodenal i1nducida con Irdoametacine-Histamina.

Hratamlento I 11 i u

Contral® 100,00 44,454 235,47
. Corteza” 77.77 22022 109,11 148, 20
. Hoja? TTLTT O 1t.11 i 47.65 110,14

1

En cada tratamientec s+

Taron arimales por lote

< . . .- -

sAgua destilada 0.9 ml/10 g de pessc por via oral.

d N . - H
=l.os. evtractos de Zortera y hojss se administraron por via

o al a una dusis de 45 mg/hkg y 25 mg/tg respectivamente.

I=% de Ulcera cbtenide al final de! estudio
I1=% de Ferfcracion obtenido al final del estudio
111=Sum= ce la longitud de la Lesion exprescda en mm

. . . 2
iv=8%uma del area de la Lesion expreszda en mm

uma del Indice de dlcera (producto del ares por  un  valor

mitrario Jde la profundidad de csda lesion)




Tabla 7a. Tabla de amalisis por la prueba de Mann y Whitney
fara evaluar el efects antiulcerogenico de  los
ertractos acuosos sobre Ulcera duodenal inducida
oo Indometacina-rHistamina. Conzi1derando la

longitud de la les1on (mm).

- ¥
H s = =
ipotesi1s Ho MT Hcomc'.
Ha= M ™ .
T Contol
Tratam:erto S+ t+ g>=o- 03 Efecto
Control i —
E. Corteza 70 0 22 to sigmificativo
E. Hoja &1 1& 22 Significativo

sFara el significado de notaciones utilizadas con esta prueba
ver apendice A.

31 T+ ¢« Tazo, 0% (o,0 Se rechaze Ho

76




Tabla 7b. Tabla de Analisis por la prueba de Mann y  Whitney

pars evaluar el efecto antiulcerogerics de

v

cs
erxtractcs acucscs sobre Glcera duodenal  Inaicida
con lndometacina- Histamina. Considerande e fArea
de las lesicnes (mm ).

prétesxs Ho= HM_ = H

T Contrel
Ha=mH1_ <M
T Corirol
g o A =]

Hratamiento S» T+ [t Efectc
Contrel —
E.Corteza &7.9 S4.5 a2 Mo siagnificativd
E.Hoja [y 7.0 22 Significative
S1 £+ { tozo.ose0 Se rechazra Ho

~§
~J



Tabla 7c. Tabla de analisis par la prueba de Mann y Whitney
para evaluar el efectc antlulcerogénicn de los
ertractos acudsns cabre la Glzera dundsnal
1ngucida con Indometacina- Histamina. Evaluando el

Indice de Ulcera.

prétesis Ho= M 2 M
T contral
Ha= M_ M
T Contrat

Tracszmiento 5+ t+ t ) Efecto
Control - —
=.Cortera &8.5 23.5 22 No Sigrnificativg
E.Hoja £9.0 15.0 22, Significativo
51 t+ . tozo. 03 (oo Se rechaza Ho



iSTA
SELR

Ern las figuras 3 a Cipresan estes  resulta joe

en graficas de barras.

C. EVALUACION DEEL EFECTO ANTIULCERCOENICO DE LOS EXTrHaCTOS
ACLOSHNS DE CORTEZA Y HOJIAS DE _HUILOCUAHUITL (Lroton fragilis)
SOBRE DIFERENTES MODEL(GS EXPERIMENTALES DE ULCERA GASTRICA

En la tabl> 8§ s= presentén lus resultados obtenidos
del efecto antxulcerogén\co de los eutractos acunsos de  la
planta sabre 1=z Glcera gistrlca tnducida con
Indometacina - Histamina., Los ﬁarémétrc: de evaluscicn fuerony
% de ulcera, pumero de lesicnes, sumataria de la longitud de
lac lesieres enmm y  la sumatoria de  las areas de las
les:ones exprecadas en mm’. Fara calcular las areas ce
ccnsiderarén lesiones circulares gque son las mas frecuentes,

par med:;o de la relacian:
AREA= n w (L/D)7
Daonde: L= Es la longitud (Drametrs) de la lesian

En lag tablas 8a, 8b y Bc se presentan las tablas
del Analisis ectacistico conziderando longitud, Area y HNimero
de leciones. En las figuras T a 5 se dan las gréficas de
bar: as para estos resultados, donde se compara el dafio
producidc en dusdena v en estbmagc por la administracion de

Indometacina-Histamina.

£l efectc antiulcerogenico de loas eqtractos acuoses
sobre la Glcera gast-ica tambien se evaluoc, induciendo el
dafeo con tnsa  suspensicon de Aspiring (200mgri gl en Acido

clorbidrice $S0mM. ios resultados se presentan en la tabla 9.

Se midiarcn los sismes parametros gque en la  evaluacion del
1

1
-
Q
2
i
i

provocadas por

e

efecto  antiulcersgenics de  la

Indometagins-Hictamir=s (t2cla B).

79



EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
ULCERA GASTRICA Y DUODENAL

PORCIENTO DE LLCERA

HOUAS

TRATAMIENTG

B uicERA DUODENAL IS ULCERA GASTRICA

Figura 3. La grafica representa el porciento de Uulcera
duodenal y gastrica obtenida c¢on los  extractos
scucens de Huillocuahurti. 1nduciendo en daffo con

Indometacina-Histamina.

F=i]



EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
ULCERA GASTRICA Y DUODENAL
0o LONGTLD 5F LA LESON ey —

250t

200

150

CORTEZA
[RATAMIENTO
R uicena ouooenNal Y ULCFRA GASTRICA

Figura 4. La gré?x:a representa el efecto de los extractaos
acuosos de Hullocuahuitl considerando la longitud
de la lesion en estémago y duodeno i1nducidas con

lnooamgtacina~-ii:stamina.
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EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
ULCERA GASTRICA Y DUODENAL

AREA DE (A LESION {men])

CORTEZ HOIAS
TRATAMIENTO
B Ciceea 0UODENAL TR ULCERA GASTHICA

Figura 5. La grafica represente el efecto de 1os extracios
c .

acude0s de Hulleocuahultl considerandge i3 areas e

lss lesicres ea estomags y  dJuedenn anducidas  con
Indometacina-Yistamina.,



Tabla 8. Efects de los eviractaos ascunsos de cortecs ¢ hCias

de Huiiocudhuitl [

vagllis) sobre Ulcera
t

Hratamiento n i 11 11

Control® 9 100.60 208 10 182.76
F.Cortera® ] 77.77 BI.20 55.27
E.Hoias® P00, G0 106. 10 5.5

n=NGmero de animalss por lote.

b=Agua destiiada 0.5 ml/100g de peso par via aral.

“:los estractos de corteza v hojas se admirmistraron par via
oral z una dosi:s de 45Smg/hg y 35 mg/hg respectivamenta.

I= % de Ulcera

1I=Suma de la longitud de las Lesiones en mm

III=Cuma del arez de las lesiones en mm

IV= Suma del rurero de lesianes



Tabla Ba. Tabla de Analisis po~ la prusba de Mann v  UWhitney
pst'a evaluar el efecto antzulcerogénico de los
extractos acussos sobre ulcera géstrica inducide
con Inaoometacina-itistamina considerando la

lengitud de la lesion (mm).

prétesxs Ha= ”r 2 M

contral
Ha= ™ M .
T Cortrat
[Tratamiento S+ t+ g==0- 0% Efecto
Control
. Corteza & 21 oz Significative
E.Hala 72 28 22 Ho significativo
Sa1 t+ taz0. 03 Se rechaza Ho.

aa



TJabla 8b. Tabla de fAralisis por la prueba de Mann y Whitney
para evaluar el efecto ant;ulceroqéni:c de los
extractos acucsos cobre la Ulc=ra géstrif:a
indicida con Indometacina—- hHistamina. Concziderando

el area (mm3).

Hipbtesxs Ho=M_ 2 M

T Contral
Ha= M ,

T Control
hratamxento S+ te go=e- 03 Efecto
onteol —_—
=t.(:cn-te-:s & 8 oo Significativo
E._Hojas 74 pul:] 22 Ne significative
Si1 t+ 1 ¢t &c0.0% 3e rechaza Ho.
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Tabla Bc. Tabla de Arnalisis por la prueba de Mann

vy Whatney
para evaluar el efecto antiulcer‘ogénico de los
extractos acuosos de corteca y hojas sobre la
ulcera g.'astrxca inducida con
Indometacina-Hictamina caonsiderands el namero de

lesiones.

Hipétesxs Ho= M_ 2 M
T control

D
T certrol

Tratamiento

S+ t+ o002

Efecto
LControl -
E.Corteza 63 18 22 Significativo
£.Hojas bb 21 2 Significativo
S$i t+ 7 toso.o03 Se rechaza Ho

=10



Takla 9. Efecto de lcs extractos

acuosos de certeza y  hojas

de Huilocuihuitl L. fFragrlisy sobre Ulicera
Gastrica Inducida con Aspirinma-HCL.
f i
Tratamientos 1 11 111 v !
kﬂﬁtf@lb 1430, 00 24T 00 179.8° 101,00
€. Corterst 88.688 131.60 B88.19 75.00
E.Hajas® 100, O &%, %0 71,00 !

Se usaron ¥ animales =n el lote contrel

problema (. tractos)

v 10

en oz lctes

b:Ague destilada .5 m1/100 3 de peso por via oral.

. i .
=Los extractos de corteza y hojas se administraron por via

oral & una dosis de 45 myg/s/ig y 35 mg/hg respectivamente.

I= % de Ulcera al final del experimento

II=Suma de le longitud de las lesiones 2n mm
rea

111=Suma de! &

IVv=3uma ce=l rumerg de lesiones

a7

. z
de las lesiones en am



Tabla 9. Tabla de Analisis por la prueba de Mann

¥

para evaluar el efecto antiulverogenico

extractos acuoscs  sobre la wlcera

Whitney ,

de leos

gasirica

inducida con- Aspirina-HCI, considerando el

parametro longitud de la lesion (am),

prr.:ltesxs Ho=M_ 2 ™
T Control

Ha= M_ < M
T cortrel

f

Tratamiento S+ L+ et o9 Efecto
Contro!

f.Corte:a &7 . 2% Significativa
£.Hojlas Sé& 1 25 Sigrnificativo
|

S1 ot+ twz0. 05 Se rechaca Ho

28



Tabla 9b. Tabla de Analisis por la prueba de Mann vy Whitney
para evaluar el eafecto antiulcerogér‘.ico de los
evtractose  acuosos  shbre la dlcera géstri:a
indicida con Aspirina—HCI, considerando el

: - 2
parametro area (am”) de las lesiones.

c = >
Hipotesis Ho MT > ”‘CC!"\'.I;!].
Ha= M_ <M
T control
Tratamiento S+ t+ [Sabddhd Efecto
Control
E.Corteze =23 29 25 No significativo
E.Hojas &2 8 =1 Significativo
S1 t+ .t az0.05 Se rechaza Ho

e9



Tabila Sc.

Tabla de Analisis por la prueba de Mann y Whitney
para evaluar el efecto antiulcercgéni:c de los
extractos acuosos sobre la Gicera géstrica
inducida con Aspirina-HCl, considerando el nﬁmero

de lesianes.

c = >
Hipotesis Ho T "c:ruol

Ha= M_ < n

T Control
Hrstamiento S+ te g>=°-°3 Efecto
Lontrol -—
F.Cortec-a 68,5 13.5 25 Significativo
£.Hcja &9.5 14.5 25 Significativo
S1 t+ /4 tazo.o0s Se rechaza Ho.

20



(13

e muasvral. las areficas de

resul taros.

Otro metocds comur de inducir daffo @n ectomago para
evaluar €l sfecto antiulcerogenico fue utilizar la asccracicn
de Indometacina 17 mg/lg por via ©rall y Etanol (L m}l a cade

rata por wvia cral) como agentes ulcercgenicos.

tos resultados de la evaluacion del efecto

antiulcerogenico de los extractos acuosos de cortera y  hojas

de Huilocuahuitl {C, fragi1l1s) se presentan &n 1a tabla 10 v

las tablas gel /Analisis estadistico para cada parametrc

evaluado se presentan en la tabla 10s y 1Ub,

1




EFECTO DE HUILOCUAHUITL. SOBRE
ULCERA GASTRICA+

LONGITUD DE L& LESION (mm)
300

260
200+
15G
88.3
oo AN [
N ¥ ey |
0 . |
N
o \ J R \\}k\\\@;/

ONTSO0 2z

A HOUAS
TRATAMIENTO

LESION PRODUCIDA TN AAS-HG

Figura 6. La gréFica representa el efecto de 1os e=xtractos
acuoses de Huilocuahuitl comsiderando  la longitud

de la lesi1on i1nducida Aspirina-Acido Tlorbidrico.



EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
ULCERA GASTRICA+

AREA DE LA LESION tmm2)
200 -

00

50

HOJAS

RATAMIENTO

LESION PRODUCIDA CON AAS-HT

Figura 7. La gréFx:a repressnta =l eofecto de los extractos
scuosss de Wuilogcuahuitl considerando el area de la

lesitn inducida con Aspirina—-Aci1do Clorhidrico.



EFECTO DE HUILOCUAHUITL SOBRE
ULCERA GASTRICA*~

NUMEED DF LESIGNES
140 TTm———
©o

N
i;\\ N
sob AW
N R
gor- :
ok
20t
o

LESION PRODUGEA OON AAS-HT

Figura 8. La grafica reprezents el efecto de los eustractos
acucsons ce Huilocuahuitl considersndc =1 numerc de
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Tabla 10, Efzscto de los ewtractos acuvosos de corterza y  hojas
de Huilacwahuitl (Oraton rFeagrlis)  sobre tlcera

géstr!ca 1rducida can  Indometacins-Etanc!.

—

Oratamientos n 1 T HES

Controi® 7 100, G0 &40, 99 76.00
E.Corteza” N 10000 636,00 76,00
E.Hogac® 7 100.00 566.50 82.00

n=Numero de animales por lote.

b:Agua geztilada 9.5 ml/10(dg de peso via oral.

“:Los ewtractos de corters vy hojas se admxnistrarém por v'ia
oral a una dosis de 4% mgrs/kg y 35 mg/ka respectivamente.

1= Parcentaje de Glcera al final del estudio

I1f=Suma de la longitud de las lesiones en mm

1:11=Suma del numero de lesiones



Tabla

10a. Tabla de anélisis por la prueba de Mann vy

Whitnay
para evaluar el efecto antiulcercgenico de los
extractos acuosos scbre la ulcera géstrica

inducida con Indometacina- Etanol, considerando la

longitud de la lesion (mm),

Hipotesi= Ho= M_ 2 M

T cortrol
Ha=M_ < M

T Control
dratamients S+ t+ tu:0‘05 Efecto
Control —_—
E.Corteza Sz, 25.0 12 Ho significativo
E.Hojas S0.3 22.9 12 No significativo
Si t+ < ta=o.o0s S5e rechata Ho.

6




Tabla 1Ch. Tabla de analisis por la prueba de Mann y Whitney

para evaluar 21 efecto antiulcerogenica de los
extractos acuosocs sobre la uicera gastrica

inducida con Indomstacina-Etanol. considerando el
numetro de lesiones.

H1p5t5515 Ho= M_ 2 M .
T ceortrol
Ha= M M
T Contrel
ratamiento S+ t+ g==0- 9% Efectc 1
Control —
E.Corteza 57.0 29.0 12 Ne significativo |
E.Hojas &0.5 -2.S z No saignificativo
Si t+ < to=o.os Se rechaza Ho

97



Vii. DISCUSION DE FESULTADOS

Fara el analisis estadistico de los resultades se
utilizo un metodo paramétr:co y otroc no paramétri:o debido a
que, los procedimientos de inferencia estadisticos
paramétrxcos se centran en estimar o probar hipbtesis acerca
de uno o mas paramétros de la poblacion. Ademas lo basico de
estos procedimientos es el gue se conozca ta distribucion de
la poblacién del cual se e«trajeron las muestras que
proporcionan la base para !a i1nferencia. Los usos mas comunes
de este prueba son probar una hlpbtesis acerca de la media de
una sola poblacian o la diferencia entre las medias de dos
poblaciones. Una de las suposiciones que fundamentan 1 uso
valido de esta prueba es que la pablacién a poblaciones
muectreadas tengan, al menos, una distribucion

aproximadamente normal.

lLas pruebas no paramétrlcas pueden utilizarse
suando se desconoce la distribucion de la poblacién
muestreada , cuando los datos que se estan analizando constan
simplemente de categorias 0 clasificaciones. Es decir, los
datos pueden no estar basados en una escala de medicion la
suficientemente solida como para permitir las oaperaciones
aritméticas necesarias para llevar a cabo los procedimientos

parametricos (lnfante v Zérate, 1984).

Como en nuestro caso la diferente capacidad
ulcerogéna de 2 sustancias o tecnicas no pueden ser
consideradas como una variable continua vy, par ejempla, un
animal con 4 ulceras no puede ser considerado como sometido a
un efecto doblemente potente, que el animal que padece
solamente das ulceras. No es correcto valarar dos farmacas o

dos metodos en dos series de animales usando la prueba “t" de
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student v valorar la diferencis de resultados en las dos
seriec sobre la bece del efecto medio ulcerogéno er. doc
grupos consecutivos de rates que han sido someticas a la
misma prueba v por los mismos precedimientss (Lambert, 1970).
For lo Qgque para el analisis estadistxcc del efecta

inhibitoric de la secrecion gastrica se uviszlizo e analisis

de vari1anlas come aetcco eztadictico parametrico y el efects
artiulcerogenicc e loe ertractos acuosos evaluados se
utilizo 1a prueba ge Mann y Whitrney un metcdo estadistico no

parameterica.

De acuerdoc con los resultados obternidos en la
evaluac1on del efecto de los extractos de hoja y corteszs de
Huilocuahuitl (T.fragilizs!, esto:s extractos  no presentarbn
efecto inhibitoriao de la Secrecion Géstrxca respecto  al
volumen sstretzco iTakhla £x) y la canti:dad oe acidc liberada

{Tabla b6b).

El iote de animale=s tratados con los extractos de
la planta pressntarén un mengr porcentalje de Glecera ducdenal
respecto al lote control (tabla 7, as: como  un  menor
porcentale de perforacicn en duodeno, sienda para el lote
tratado zon estractcs de holace del t11.11% v pars el Icte
tratado con extractc:s de corteza del 22.22% en relacion al
44.34% presentado por el control. Considerando esto, existe

algun ind:c:iz de un efecto antiulcerocgerico presentage por

les extractos de la planta. Considerandc la longitud de la
lesibn, el area de ia lesisn v ooel irdice de uleera, el
analisic estadistico (tablas 7a, 7b y 7c ) 1indican Que solo
los extractes de hoja tienen efectic estadisticamente

significativo.
Con el metodo empleadn para producir Glcera
ducderal com Indomstacina-Histamina loc  animales tambien

presentaron lesiones enestomago. que fueron evaluadas
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consicderandoe porciento de ulcera, numerc ce lesiones,

longitud v area de las lesiones.

El lprte +tratado con les  extractos de corte:za
presento um menar porcentaje ge Glcera géstr;ca respecto al
control, y el lote tratadoc cen las extractoes de hojas
presentb un 100% de Glcera al 1gual gue el contreol. Can
respects & 1la longirtud de las  lesignes vy area de  las
lesiones, los eoxtractos de corteza uresen:arén efecto
uICErogénico wstadistizamente significativa tabla Ba vy Sb).
Consigerando el rumero oe lesiones tanto los extractcs  de
hoja comd  de cortais  presentaron  efects  antiulcerogenico

=153 las figuras & a & gue

{Takla Bcl.

miigntras o} extracto e nojas presenta un efscta mejor

antxulcerogénx:a en ulcers duodenal, la corteta resultc mejor
an la ulzers gastr:ica del daa producs do con

Indaretacina-Hiztamina.

En la evaluacion del efecto antiulcerogenico de los
extractos acuosos de Huileozuahuitl (L.fragzlis) =cbre ulcera
géstr;ca 1nducida con Asprrins-Acido clorhidrico, se obeerwva

{tabhla 9) que e] lote tratado con &1 extracto de corteza

entae de vlcera menor vy el lote tratadoe can

presento un por
hpryas presenta un 100%  de ulcera géstr;ca igual  al lote
control. En este experimento los extractos de cortera y hojas
preaentarén una menor longitud de las lesiones v un  mencr
numera o] leziones respectc al control, sitandp
estadist icanente sigmnificative la diferencia (tabla %a y Foiy,
¥y considerando las areas de las lesicres tambien =€ sncontea

de thojyas presenta

qque €olz v} icte tratsds con

efecto antiulcerogenico ttabla 3b).

Eatos resultabos indican  Que los =xtraectos de

corteza y hojas de Huilocuahuit i (0. Fragzlisy  presertan
n

efecto citoprotectecr cuande ia lesien se 1nduce cco
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combinzerorn 42 Sepirina vy oarrdo clerh:ideico, indicando que
los extractoe de esta planta pueden actuar sobre lo=

mecaniemos de regulacion de ta sintesis de prostaglandinas

(Forturel ,fFadech; ,Brzgtowski, Drazdowics, Piast:chi,
Muramatsd, Tanaka, 196&), contrarrestandc el efecto de la
aspir:ina que eg un inhibidor de la sintesis de esta. Las

hajyas precentaron un efecto mejor.

Cuande se utilize como agentes ulce'agénxcos la
Indometacina-Etanol, los extractos de corteza y hojas no
presentarén efecto Antxulcerogénxcc caonsiderando los mismos
paramé:ros de medicion utilizados, indicenda que aunque 105
@intractos sean Ccapaces de inhibir la cintesis ae
prostaglandinas, persiste el efecto necrosante del etanol

zabre la mucosa gastrica.

Loz ressltados ind:ican cue Huilecuahuiti
(C.fragil:s) precsenta una actividad ant:u!cerogénlca que  va
de acueras con la 1nformacion de la  literaturs en la que
otras ecpecies del g‘er\era Croton presentan esta activicded
como el L.iereri (Sato, Oni1so, bMuwana., 1980, el C.zsublyratus
{(titezawa, Ogi1s0. Taktahashi, Bato, turaobavashs. tuwana oy
Tamura., 1979 + el [.penduliflorus (Asuto, Shetty » Anika,
1989). Tambien se encuentran descritos 1oe usos  de  otras
plantas de este génera para el tratamiento de la vicera como
es el [O.drage. C.palsnostigma (Jury, %eynels, Cutlsr y Evans,
1987, C.glabteilus v C.humilis (Mendreta y Del Amo, 1981).

For lo gue. puede corziderarse gue la constitucion gquimica de

este genero ecte relacionada can ila actividad

an
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presenta esta planta.
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L realizo ia gvaluacion del efectao

gy

antiulceragénxca de l1os extractos scudsos de corteca ¥y hojas
de fuilozuabuitl (0. fregilis) utilizando diferentes  agentes

ulcereogemcns en rata Wistar.

Los extractos acuosss de corteza vy hojas de
Huilocuehuitl (O.rfra3grizs) no presentaron efecto antisecretor

estadisticamente sigmifigativo.

Los ertractos acunsoc de <corteza y  holas de
Huilozeahui bl WI.fragrliss presentaron un efecto
crtoprotector sobre la wlcera géstrt:a cuardo se  utililaron
zamo  agentes 1rritantes Asprrina—-Acido Clorhidrice Y

dreminuyeran los parcentajes de ulcera duodenal y perforacion

del dundeno.

Se encontrag un efecto antiulcercgenico
estodisticanente siynificativo de les extractos acudsos de
hojez zokre las lesisnes en ducdero cuande se considero la

laongitud de las iesiores, las ;reas de las lesiaones y el

indice de ulcera dusdenal.
Los e-ciractos de tortesa presentaron efecto
protector de las leciones producidas  con Indometacina—

iirataminas e sztomaac.

Log tesultados cbtenidos en este  trabajo

atunsos  de  Huilocuahuztl
‘ctector sabtr & crnes  en
duodeno par 1o gue puedsn  tener una relacion
poowlar da a ez=ta plants medicinal.




S comprueba que sgemas de tener un efecto,
hipogliucemisnte, antztherglucémxco 1% antidiabétido (Gomez y
Rodrigusz, 19915, =1 Hutlocuahuitl tiere un efecto

antiulcerogenica.
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AFENDICE A

FRUEEA DE MANN ¥ WHITNEY

Sean Y (......0,. % Y0f g iaeanes Y dos muestras

1 T 1 Tom
alsatorias independientes de poblaciones cuyos modelos
prubabi!istxcos tienen como medianas Hi y Hy N

recpectivamente. Fara probar la h1pétesis:
Ho: M« 2 My en opcsxcxén a Ha: M« <€ My

Sz utiliza la ectadistica

n
T- = Z R{¥Xi) ~ n_{n+1)
121 2
Dande R (Xi) es el rangn que corresponde a Xi en el

ordenarineto de las n + m observaciones. La regla de decizion

para una prueba de tamafc N es,
Rechazar Ho si T+ 4 mn - Tenm

Donde:
« es la significancia .05

0y m son el numero de datos por muestra.

Frocedimientc: Se oardenman las n + m observaciones en
secuencia ascendente, despﬁes. e les asigna el rango a cada
una de las observaciones de la misma manera. Para asignar el
rango & las observacicnes gque tienen el wmismo valor, se

utiliza la ziguienmte ecuacion:

£141) + (142) 4. ...+ (14r)




Saas H la posicion de la obgsrvacion gue le

carresponderia.

i}
b

r rumero de ohserwvaciones que tienen

mismo valor.

o 32a, Que €l rango que se asigna a las v observaciones es el
promedio J2 los rangos gue les ccrrssponderien 51 estuvieran
en arden ascendente, se pusde ejemplificar comparando el
sfecto preventivo del e:xtracto de hojas de Huilocuahuit (X1)
con o oun contraol de agua destiiads (Yi) considerando e1 numero
de lesiones, los datos para Xi son I, 4, 4, 6, B, 9, 10, 16 y

17 para Yi son 6, 7, B, %, 10, 19, 22, 22 y, II.

TYabla para asignar los Rangos

¥i Yi B(xy) F(Yi
2 1.0
4 2.5
4 2.5

& 4.5 4.5

7 5.0

e 8 7.5 7.9

£ k4 9.5 9.5

10 10 11.5 11.5
16 13.0
17 14.0

19 15.0

22 16.5

22 16.5

32 18.0

S+ 6&65.0Q S- 1¢S.0

Donde S+ = & Xi y S- =T Yi



Para acignar el rango que les correspends a las
obeervaciones que == repiten, como el 4 al que le
carresponderia el rango Z y 7, sin embargo, utilizando 1la

regla para valore:z 1guales el wvalor que le corresponde ec

(1+4) + (1+43) (1+1) + (142} . 2
2 - 2 =

[@]
by

M+

de esta manera se calcula el range para los valorez que se
repiten, 6, 8, 9, 10 y 22.

La h:pbtesis es que el metodo preventivo es mas
sficiente que e! control, por lo gque la hxpétesxs & probar es

Ho: Mz 2 My en opusx516n a Ha: Mx < My

La estadistica para la prusba T4, con los datas
42l ejemplo toma el valor de
n

T+ = ¥ R(X1) — nintt)
-

[ 2

T+ = 6b6-9(9+1)

2
T+ = 66-45
T+ = 21
Yy la regla de detision es rechazar Ho si T+ < nm—Tainm. Si

tomamos «= 0.05 leemos en las tablas de la prueba de Mann vy

Whitney To.o3 m= 9, por lo que la regla de decision

Ho si T+ < (3)(9)-59
si T+ < B1-59
si T+ < 22

21 < 22

Como T+ es iqgual a 21 menor que 22, decidimos rechazar Ho con
o= 0.05, por lo que se dice que el lote tratado con extracto

de hojas presenta menor dafo gque el lote control,
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