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RESUMEN 

El uso de plantas medicinales es una tradic1én y una 

costumbre que permite resolver algunos de los problemas de 

salud de la población mexicana, que por razones culturales, 

sociales, económicas y hasta geogrAficas, 

moderna no ha podido resolver, por lo que se 

la medicina 

recurre a la 

medicina tradicional en muchos poblados de menos de 500 

habitantes. 

Con el objetivo de continuar con el estudio de los 

tratamientos terapéuticos utilizados en la medicina 

tradicional mexicana se realizó la evaluación de 

actividad citoprotectora del extracto metanólico 

la 

de 

CANCERINA (HBmiansium BXc&lsum.."> por medio de un ensayo 

biodirigido, empleandose para ello diferentes modelos de 

inducción de úlcera (glucosa, etanol, aspirina acidificada y 

ácido clorhídrico). Se encontró que 

proveniente de n-butanol presentó 

la 

un mayor 

fracción 

efecto 

citoprotecto~ a una dosis de 450mg/Kg de peso en la mayoría 

de los ~delos empleados. 



I HTRODUCCI OH 

La medicina es una manifestación de la cultura de un 

pueblo y existen en el mundo un gran número de medicamentos 

(Lozoya, 1989). En México, como parte de nuestra cultura 

existe la medicina tradicional, en la que se utilizan 

plantas y animales con fines curativos. 

Los problemas de salud en Mé>:ico son los propios 

de los paises en desarrollo, generados principalmente por 

enfermedades infecciosas y parasitarias, la desnutrición, la 

deficiente higiene ambiental, la limitación de los servicios 

de salud a un porcentaj~ mlnimo de la población (Lamy, et 

aL, 1978). Si sumamos a esto el elevado costo de los 

medicamentos, entre otras causas por la ausencia de una 

industria farmoquimica propia y el uso inadecuado de los 

recursos existentes, en conjunto se forma un panorama 

critico de la salud en México (Lamy, et al., 1q79; Estrada, 

1986; Burbage, et at. , 1983). 

La etiologia de la úlcera en México no está bien 

definida y no se cuenta con datos precisos de la incidencia 

de este padecimiento en la población; sin embargo, la 

mortal id ad por úlcera péptica ha mostrado un paulatino 

incremento proporcional, del 0.1% en 1930 a un 0.61. para 

1980 (Escabedo, et al., 1987). 

Las plantas medicinales juegan un papel muy importante 

en nuestra nación; por un lado la gran riqueza y variedad de 

la flora mexicana en la que se considera existen más de 

30 000 especies, (Estrada, 1986). Por otro lado, prevalece 

la tradición del uso de las plantas con fines curativos 

principalmente en las zonas rurales en donde los 

medicamentos de patente son menos accesibles (Navarrete, 

1909). 
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Dentro de la flora de uso medicinal se ~ncuentran las 

plantas que se utilizan popularmente para el tratamiento de 

la úlcera péptica. Su uso es tanto en forma individual, como 

en mezclas de ellas en los llamados preparados. 

plantas utilizadas con mayor frecuencia se 

Entre las 

encuentran 

Arnica, Albahaca, Cuachalalate, Cancerina, 

Huilocuahuitl, Col, Menta, Ticuiliche, 

Hierbabuena, 

Tlaltichinole, 

Z~bila, entre otras que se utilizan en regiones especificas 

de la República Mexicana (Navarrete, et al., 1990). 

A pesar de que el uso de las plantas medicinales es 

·sumamente antiguo y que forma parte de nuestra cultura, no 

se ha realizado una evaluación biológica en la actividad de 

la mayoría de tales plantas, es por ésto que en el presente 

trabajo .se realizó la evaluación de la actividad 

citoprotectora del extracto metanólico de Cancerina 

CH. excelswn) en animales de laboratorio por medio de un 

ensayo biodirigido. 
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I. FUKOAMEHTO TEORICO 

1. ULCERA, 

Por definici~n la ~lcera es una discontinuidad en la 

mucosa epitelial que se extiende a trav~s de la l~mina 

Huscularis mucosae en las partes del tubo digestivo expuesto 

al jugo gástrico. En tanto que las alteraciones restringidas 

s~lo a la mucosa se denominan erosiones (Guth, 1973). Las 

lesiones tienden a persistir y crecer dando en el paciente 

periodos de enfermedad clinica y de remision (Valadez, 

1989). 

1.1. Patogenia 

El desarrollo de la Úlcera péptica es el resultado de 

una zona de necrosis localizada y digesti~n del 

revestimiento del tubo digestivo. Esto deja una zona de la 

mucosa desnuda de moco, susceptible a la posterior 

digestión. 

En ocasiones la Úlcera penetra en vasos sanguíneos 

causando hemorragia, o atraviesa completamente la pared 

intestinal, penetrando en organos vecinos creando una 

perforación libre en la cavidad peritoneal. Casi siempre hay 

actividad regeneradora, que en cualquier momento puede 

lograr la curación de la úlcera, especialmente si esta se 

protege del j~go gástrico (Sodeman y Sodeman, 1984). 

La mayoria de las úlceras pépticas se presentan lo 

largo de la curvatura menor del estómago y en el duodeno 

(Sodeman y Sodeman, 1984). 

Los estudios mas recientes acerca de las posibles 

causas de la ~lcera determinan que el jugo gástrico es un 

factor necesario pero no suficiente, para su producción 
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(Rotter y Rimoin, 1977¡ Lam, 1984; Spiro, 1987). Aunque el 

.ac'ido y la pepsina son los princi.pales agentes causales de 

las úlceras (Dragstedt, 1967). 

Para la úlcera duodenal la caracterlstica más notable 

es el aumento de masa de células parietales, acompaNado de 

un incremento de la capacidad secretora. También aumenta el 

ritmo de vaciamiento gástrico en pacientes con úlcera 

duodenal, y esto tiene como consecuencia un aumento de carga 

ácida para el duodeno, sobre todo durante la segunda media 

hora después de la comida, cuando gran parte de la proteína 

amortiguadora ha sido consumida o vaciada por el 

estómago (Smith y Thier, 1989; Sodeman y Sodeman, 1984). 

Los pacientes con úlcera gástrica, se 

generalmente, por la ausencia de 

caracterizan 

hipersecreción 

ácida-gástrica y por la presencia casi obligada de gastritis 

crónica superficial o atrófica alrededor y más allá de la 

localización de la ólcera en el estómago. La presencia de un 

reflujo duodenogástrico excesivo, y un incremento en la 

concentración de ácidos biliares dentro del contenido 

oástrico (Sodeman y Sodeman. 1984; Smith y Thier, 1989; 

Valadez, 1989). 

1.1.1. Factores de defensa de la mucosa gastroduodenal. 

El moco gástrico es una barrera defensiva contra 

elementos potencialmente daftinos, éste presenta las 

siguientes propiedades: firme adherencia al epitelio, 

impermeabilidad general a agentes quimicos, impermeabilidad 

especifica a la pepsina, propiedades de nbsorción y acción 

amortiguadora. La aplicación de salicilatos, etanol y 

sales biliares, sobre la mucosa rompen ésta defensa 

epitelial (Sodeman y Sodeman, 1984¡ Valadez, 1989). 

Habitualmente, la capa mucosa se elimina continuamente 

y al mismo tiempo se sustituye a una velocidad unifor1De; si 

la velocidad de eliminación es mayor que la de producción, 

5 



la barrera mucosa no cumple su acción protectora (Valadez, 

1989; Ganong, 1986; Lam, 1984). 

1.1.2. Factores agresivos para la mucosa gastroduodenal. 

La presencia de ácido y pepsina son los elementos que 

causan daNo celular. La fase gástrica de la secreción está 

mediada por la hormona gastrina que es liberada por el antro 

en respuesta a la distensión por alimentos liquides, por 

estimulación vagal y por la exposición del antro a productos 

de la digestión proteínica. La gastrina es una hormona 

.Producida por las llamadas células G de las paredes 

laterales de las glándulas de la porción antral de la mucosa 

gástrica y del bulbo duodenal (Banong, 1986). 

En grandes dosis , la gastrina tiene varios efectos, 

.pero sus principales acciones fisiológicas son la 

estimulación de la secreción gástrica de ácido y de pepsina 

y la estimulaci6n del crecimiento de la mucosa 

(Banong, 1986; Holzer y Sametz, 1986). 

La estimulación de secreción de ácido 

gástrica 

se ve 

influenciada y acelerada por la presencia de alimento en el 

estómago, inducido por la vista, el olor y el alimento en 

la boca, también por respuestas emocionales, estados 

psíquicos , por hipoglucemia (Ganong, 1986; Smith y Thier, 

1989). 

Cabe seNalar que la infección por Campytobacter pylori 

se asocia .al padecimiento de gastritis crónica y úlcera 

gastroduodenal (Malfertheiler, 1988). 

Tanto la úlcera gástrica como la duodenal son m~s 

frecuentes en personas que fuman cigarrillos; la úlcera 

gistrica parece predominar entre los consumidores habituales 

de aspirina. Aunque se admite generalmente que 

corticosteroides, alcohol, café, indometacina, fenilbutazona 

y reserpina predisponen a la úlcera péptica por su capacidad 

de modiricar las caracteristicas del moco gástrico, por 
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interferir con la reproducci6n de .la .. calula epitelial o 

aumentar ia secreciCin de <leido (Shorroc~~, &t aL . • 

Valadez, 1989; Lanza, 1984). 

por 

1990; 

La Olcera péptic;:a es mas frecuente en pacientes con: 

artritis reumatoide, enfermedad pulmonar obstructiva cr6niCa 

y enfermos de cirrosis hepática (Lanza, 1984). 

1.1.3. Genética. 

Existe una relación neta entre grupo sanguineo y úlcera 

péptica. La Olcera duodenal resulta ser 35 por 100 más 

frecuente en individuos de sangre 11 0 11 que en individuos de 

los grupos A, B y AB, al parecer los primeros tienen una 

masa celular gástrica mayor y por lo tanto mayor secreción 

(Rotter, 1981; Valadez, 1989; Sodeman y SodRman, 1989). 

La e~istencia de sindromes genéticos asociados con la 

Olcera péptica es una demostración definitiva de la 

heterogeneidad genética, siendo los más conocidos los 

desórdenes autosómicos dominantes, s!ndrome de adenomatosis 

endocrino mCltiple tipo I, que se caracteriza por adenomas 

pancreAticos, paratiroideos y pituitaricos. El adenoma 

pancreático por secreción de gastrina tiene como resultado 

una úlcera severa denominada Sindrome Zoll~nger-Ellison. 

También se han encontrado tumores endocrinos, gastrinoma del 

pAncreas, mastocitosis sistémica, que aumenta la incidencia 

de úlcera (Rotter, 1981). 

1.2. Cuadro Clinico. 

El sintoma más notable de la úlcera páptica es el 

dolor, caracterizado por su cronicidad, periodicidad y 

relación con la ingestión de alimentos, aunque no se acepta 

la periodicidad como una caracterLstica del dolor en el 
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cuadro g~strico y duodenal (Valadez, 1989). El dolor suele 

ser agudo o sordo, a veces descrito como sensación de ardor, 

vac!o o pesadez en la parte alta del estómago, o de hecho 

como hambre (Smith y Thier, 1989). 

También se presentan náuseas, vómitos, anorexias y 

pérdida de peso, éstos se pueden producir por 

hipersensibilidad de la zona lesionada; el vómito puede 

deberse a un cuadro de éxtasis gástrica, o por hipertonia 

del pilero o duodeno. Puede haber vómito alimentario, 

producido por el mismo paciente para aminorar el dolor. El 

vómito o regurgitación del jugo·g~strico, se encuentra en 

casos de hipersecreción del mismo (Valadez, 1989; Jerz~, 

1970). 

1.3. La Ulcera en México. 

En México, la úlcera péptica no constituye un problema 

mayor como causa de mortalidad en general, sin embargo, la 

tasa de mortalidad por entidad nosológica, si bien no ha 

aumentado, tampoco ha demostrado un descenso significativo 

.(COPLAMAR, 1982). Aunque no se cuenta con datos precisos de 

incidencia de la úlcera péptica es frecuente que los 

habitantes manifiesten tener problemas de úlcera, 

denominando asi a una serie de entidades patológicas tales 

como gastritis aguda, gastritis crónica, úlcera crónica y 

otras enfermedades que producen dolores epigástricos. La 

mortalidad por úlcera péptica es mayor en el sexo masculino 

y tiene un incremento progresivo con la edad. La tasa de 

mortalidad aumenta en forma importante a·partir de los 20 a 

29 anos de edad (Escobedo, et al., 1987). 

En 1982, el estudio de las variaciones en la 

mortalidad, por entidad federativa mostró que los Estados 

con mayores tasas de mortalidad por úlcera péptica fueron, 

en orden descendentes Hidalgo, Guanajuato, Michoacán, 

Tlaxcala, Zacatecas, Jalisco, Puebla y auerétaro, con tasas 
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que flur:tt.J.;.n P.rilre 5.16 y 7.38 p_or c.nda 100 0kll~ habitantes y 

eJ ~stado que most~6 la menor tasa fué Campeche (Escobedo, 

et at. ' 1987). 

En otro estudio realizado con 14 302 pacientes en el 

Hospital de Enfermedades de la Nutrición, el 7X presentó 

úlcera, distribuida en úlcera 

gastroduodenal (3.2Y.)• ólcera 

esofágica (0.6Y.). La edad en 

duodenal ( 77. 51.), 

yeyunal (1.l'Y.) y 

que se obtuvo el 

(Jlcera 

úlc:era 

1nayor 

porcentaje de úlcera duodenal fue entre los 41 y 50 anos 

(Villalobos, Bt aL. • 196QJ). También se ha observado que la 

frecuencia de la úlcera en la mujer mexicana ha aumentado, 

pasando del 28% en 1960 al 38% en 1980 en relación al 

hombre, relacionAndose este aumento con el desarrollo de 

actividades que anteriormente solo realizaba el 

(Villalobos, 1985). 

1.4. Inducción de úlcera con etanol. 

hombre 

Los alcoholes son sustancias químicas que solubilizan a 

los l!pidos, estos son miscibles con agua y penetran 

rapidamente en los tejidos suaves , como la mucosa gástrica. 

Existe una correlación positiva entre la solubi 1 id ad 

lipídica y la absorción de f~rmacos dentro del estómago pero 

la acción erosiva de los alcoholes primarios (ejemplo: 

Metano!, Etanol, Propano!, Butano!), no se relaciona con su 

solubilidad lipídica (Szabo y Golberg, 1990). 

Muchas de las soluciones concentradas de alcohol son 

hiperosm6ticas, y estas han sido consideradas corao uno de 

los factores que causan mayor dano en la mucosa. Un estudio 

de la relación estructura-actividad indicó que no existe 

correlación entre la osmolaridad y la habilidad de los 

alcoholes en la inducción del dano microvascular y de las 

lesiones hemorrágicaS en la mucosa gástrica de las ratas. 

Por otro lado, los alcoholes primarios incrementan la 

fluidez de la membrana y éste puede ser el efecto bioqu!mico 

9 



en su acción gastrotóxic• (Szabo y Golberg• 1990). 

Las lesiones en la mucosa gástrica inducidas por 

etanol, son causadas aparentemente por un efecto directo 

provocado por la penetración del alcohol, y la modulación 

indirecta de la liberación de productos vasoactivos v otros 

tejidos o celulas sangulneas (Szabo y Golberg, 1990). 

El alcohol incrementa la permeabilidad de la mucosa 

g~strica a los iones y macromolécul•s y causa la 

difusión-inversa (diffusion-back) de iones hidrógeno y un 

incremento en la concentración del sodio luminal. La 

secuencia de eventos que provoca los cambios en la 

permeabilidad es incierta, y la patogénesis más parecida 

involucra una alteración metabólica (inhibición del 

transporte de iones sodio) o un efecto flsico directo del 

etanol debido a su solublidad lipídica (Szabo y Golberg, 

1990). 

A concentraciones bajas el etanol inhibe la síntesis de 

moco y la secreción de bicarbonato, probablemente por 

inhibición directa de la anhidrasa carbónica. A altas 

concentraciones el etanol promueve la solubilización de la 

superficie de la mucosa gástrica, disminuye la mucina 

intracelular con un derramamiento luminal de mucosustancias 

y la salida de bicarbonato y de electrolitos a través del 

lúmen. El etanol concentrado también causa una destrucciOn 

rápida del moco de las células epiteliales con la formación 

de áreas necr6ticas, permitiendo la penetración del alcohol 

y las macromoléculas a través del tejido subyacente, y el 

daNo gástrico puede ser más profundo (Szabo y Golberg, 

1990). 

En modelos animales. las concentraciones de etanol por 

arriba del 20Y. inducen erosiones gástricas mOltiples con 

incidencia, número y severidad incrementada como una función 

de la concentración del alcohol. El etanol causa el 

rompimiento de la membrana celular apical y la exfoliación 

celular, con exposición de la lámina propia en pocos 

minutos. El etanol absoluto provoca que la membrana 

lisosomal sea lábil y libere lisosomales y 
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citosólic~s, lds cuales pueden causar muchos de los da~os 

profundos en la mucosa y agudizar el da~o directo causado 

por el alcohol (Szabo y Golberg, 1990). 

El etanol induce directa e indirectamente la necrosis 

extensiva de la superficie de la mucosa gástrica y el dafto 

severo de su zona prolif~rativa. El etanol concentrado es 

daNino a la mucosa gástrica a pesar del pH luminal de ahl 

que no sorprende que la inhibición del ácido no sea un 

factor de protección contra las lesiones inducidas por el 

alcohol (Szabo y Solberg, 1990). 

El etanol a bajas concentraciones puede estimular la 

secreción ácida y la liberación del pepsinógeno, inhibiendo 

su conversion a pepsina (Szabo y Golberg, 1990). 

El dano gástrico inducido por etanol.está asosiado con 

una reducción en los niveles de los compuestos sulfhidrilos 

no proteinicos de la mucosa. A concentraciones aproximadas 

del 40Y., el etanol ejerce cambios do:is-dependientes en la 

microcirculación de la mucosa gástrica, as! 

incremento en la permeabilidad vascular, 

circulatorio, engullimiento y hemorragia focal 

y Golberg, 1990). 

como el 

extasis 

(Szabo 

2. FARMACOS EMPLEADOS EN LA TERAPIA CURATIVA DE LA 
ULCERA PEPTICA. 

Los fármacos que se emplean en el tratamiento de las 

ólceras pépticas pueden clasificarse en tres grandes grupos: 

Antiácidos, Anfisecretores y Citoprotectores. 

2.1. AntiAcidos. 

Los antiácidos son medicamentos cuya actividad es 

neutralizar al ácido clorh!drico secretado por las células 
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parietales, elevando el pH 

actividad del pepsinógeno. Su 

depende principalmente de 

gástrico e impidiendo la 
capacidad 

la dosis y 

de neutralizaci6n 

del tiempo de 

administración en relación a las comidas. Existen diversos 

preparados antiácidos, los más utilizados son los antiácidos 

no absorbibles, principalmente sales de aluminio y magnesio. 

Los anti~cidos absorbibles como el Bicarbonato y el 

Carbonato de Calcio en la 

(Bettarello, 1985). 

actualidad son limitados 

Los efectos adversos principales de los anti4cidos son: 

constipación' diarrea, s!ndrome de lactoalcalosis, 

hipercalcemia, nefrolitiasis y bloqueo intestinal de fósforo 

(Bettarello, 1985). 

Estudios recientes (KontureK, et at. , 1990) han 

demostrado que los antiácidos que 

estimulan los procesos protectores y 

contienen 

reparadores 

Al(OH)
3 

en la 

mucosa gAstrica expuesta a irritantes de la misma, como es 

el caso del etanol tanto en animales como en humanos. 

La acción de los antiácidos en la mucosa gástrica es en 

muchos aspectos similar a las prostaglandinas. Tanto los 

antiAcidos como las prostaglandinas estimulan la secreción 

de bicarbonato y de moco, provocando· la dilatación 

superficial de los microvasos (Konturek 9 1990). 

2.2. Antisecretores. 

Dentro de este grupo de f~rmacos se encuentran los 

anticolinérgicos, que son antagonistas de la acetilcolina, 

de los receptores muscar!nicos M• los antihistam1nicos que 

son los antagonistas de los receptores H
2 

de la histamina. 
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2.2.1. A'nticolinérgicos. 

Por mucho tiempo los medicamentos mAs usados par.a el 

tratamiento de las alceras, fueron los anticolinérgicos, 

compuestos cuya acción es la de bloquear a la acetilcolina e 

inhibir de esta forma la secreción gástrica producida por la 

estimulaci6n de ésta. Los anticolinérgicos clásicos como la 

atropina fueron eliminados de la terapia de las úlceras 

p~pticas, siendo reemplazados con algunas ventajas por 

compuestos triciclicos que bloquean predominantemente a los 

receptores muscarinicos M
1 

de las células 

las cuales la pirenzepina 1 (figura 1) 

ganglionares, de 

es el prototipo 

(Bays, et al.• 1990). El uso de la Pirenzepina está limitado 

por sus efectos adversos, siendo los más 

resequedad de la boca y visión borrosa. 

frecuentes, 

Entre los prinC.ipales anticolinérgicos también se 

encuentran el Bantine, el Probantine, la Daranzepina y la 

Telenzepino (Bertaccini y Coruzzi, 1985). 

2.2.2. Antihistaminicos 

El segundo grupo de compuestos clasificados como 

antisecretores, es el de los antagonistas de los receptores 

H
2 

de la Histamina. Este grupo de compuestos, representa sin 

duda la clase más importante de medicamentos para el 

tratamiento de las úlceras pépticas. El compuesto naás 

ampliamente utilizado es la Cimetidina 2 (figura 1) la cual 

se ha mostrado es un potente inhibidor de la secreción 

ácido-g~strica esti111Ulada por la histamina (Burland, et al .• 

1975). Esta reduce la secreción gástrica basal en pacientes 

con úlcera duodenal en función de la dosis (Cambielli, M. y 

Civardi, R; 1991)• también se ha demostrado que provoca una 

dismunici6n en la produ=ción de pepsina, cabe seMalar que 

estudios cl1nicos han indicado que la Cimetidina previene la 
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l. Pirenzepina 2. Cimetidina 

3. Rani t.idina 

4. Famot.idina 

Figura 1. Est.ruct.ur.i.s qui micas de algunos f' ármacos que 

actúan como tnhibidores de la secreción de ácido 

gastrico. 
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1-\CH2SCH,CH,NHCNHCH, 
I ¡¡ 
S~N CHN02 

CH2N(CH,). 

S. Nizatidina 

oc~, . 

CH~ccCH, 
1 . O NJ()'OCH, 

N¿ ~-< 1 
N ¿:; 
H 

6ª Omeprazol 

7. Progl umida 

Figura 1. Estructuras qulmicas de algunos rármacos que 

actúan co)OC) inhibidores de la secreción de ácido 

gástrico (Continuación)• 
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recurrencia de la Ulcera gastr1ca. 

La eficacia cl1nica de la Cimetidina en la terapia de 

la Olcera péptica parece ser comparable aún con los nuevos 

antagonistas de los receptores H
2 

tales como Ranitidina 3, 
Famotidina 4 y Nizatidina S (figura 1) disponible ya desde 

hace alg~n tiempo en el mercado (Espejo. y Nogez, 1990; Bays 

y·Finch, 1990; Stalnikowicz-Oarvasi, R., 1989; Thomas, J. 

H., y Hisiewicz, G. 1984; Palmer, R. H. &t al., 1990; 

Rodrigo, L., 9t at., .1989; Lipsy, R. J., et at., 1990). 

En el caso de la Cimetidina, los efectos adversos que 

ha presentado son: desórdenes mentales (principalmente en 

~nciarios), impotencia o pérdida de la libido e incremento de 

creatinina y transaminasas en el plasma (Espejo y Nogez, 

1990). También se conoce que puede aumentar la toxicidad 

de ciertos fármacos como el diazepam, la warfarina, el 

propanolol y la teofilina. 

La Ranitidina es un fármaco especifico para receptores 

H
2

• Esta inhibe los estimulas de la secreción ~cido-gástrica 

en animales y en el hombre provoca una reducción en el 

volumen y la acidez del jugo gástrico as! como la reducción 

de la actividad péptica de dicha sustancia. La 

administración de este tipo de fármacos esta mejor explicada 

por la disminución de la conversión de pepsin6geno a pepsina 

y una inhibición de la actividad péptica y un aumento en el 

pH.gástrico (Hills. et al., 1981). 

Con la Ranitidina se ha presentado cefalea, fatiga y 

aumento en los niveles de transaminasa (Thomson y Hohachai, 

1987). 

La Nizatidina es un fármaco doSis dependiente e inhibe 

la secreción basal y la estimulación de la secreción ácido 

gAstrica (Pamparana y Battaglia, 1991). 

La Roxatidina, ésta inhibe la estimulación del 

adenilato ciclasa por histamina, el efecto de este fármaco 

es comparable al de la Ranitidina (Canali 1 et aL., 1991). 

La Famotidina presenta un antagonismo especifico en 

receptores H
2

, además de la supresión de la secreción ácida 

de las células parietales ambas a condiciones basales y bajo 
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estimulacion con h.ista.mi.na, pentagastrina, metacolina, 

dimaprit y la presencia de alimentos (Campoli-Richards y 

Clissol, 1986; Takagi, et at., 1983). También disminuye la 

producción de pepsina, pero no tiene influencia en el 

bicarbonato gástrico (Piatti, i991). 

La famotidina, de la que se asegura está desprovista de 

efectos antiandrogénicos, presenta solamente efectos 

adversos leves como estrenimiento (Thomson y Mohachai, 

1987). 

2.2.3. lnhibidores enzimáticos. 

Son medicamentos de uso relativamente reciente, tal 

como el Omeprazol 6 (figura 1), 

benzimidazol. 

compuesto derivado del 

El omeprazol es el representante de una nueva clase de 

fármacos que inhiben la secreción gástrica de ácido al 

suprimir la actividad de la enzima H+/K+-ATPasa, quien juega 

un papel importante al desencadenar la acción de la bomba de 

protones en las células parietales, encargadas de la 

producción de ácido clorh!drico (Espejo y Nogez, 1990). 

2.2.4. Antagonistas de la gastrina. 

El compuesto que representa a este grupo es la 

proglumida 7 (figura 1), derivado del ácido glutarAmico, y 

que ha sido utilizado principalmente 

debido a su capacidad de reducir la 

Dicha reducci6n parece deberse a que 

antagonista de la ·gastrina, aunque se 

inhibe las secreciones producidas por 

en Europa y Japoo, 

secreción gástrica. 

la proglumida es un 

ha observado que no 

la histamina o por la 

acetilcolina (Magous y Bali, 1983). La proglumida tiene 

una estructura similar a la parte terminal de la gastrina 
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por lo que es posible que pudiera existir una acc.it!>n 

competitiva (Espejo y Nogez, 1990). Existen también 

estudios que hacen referencia a la capacidad de la 

proglumida para proteger a la mucosa gastroduodenal en los 

que sugieren posee efectos de incremento efl la res·istencia 

de la mucosa y de citoprotección (Tariq, li't. al., 1987) .. 

2.3. Citoprotectores. 

Citoprotección es la propiedad que tienen ciertos 

compuestos, prostaglandinas principalmente, para proteger 

(tracto varios órganos del aparato digestivo 

gastrointestinal, higado y p~ncreas) del da~o causado por 

agentes nocivos (Szabo y Goldberg, 1990). 

La citoprotecci6n gAstrica puede también definirse 

como una prevención de la hemorragia del daNo de la mucosa 

g~strica, sin la inhibición de la secreción ácida. Esto 

está relacionado con los sitios y mecanismo5 de acción, en 

el primer caso no todo está protegido igualmente, las capas· 

epiteliales superficiales no se conservan al inicio pero 

son reemplazadas rápidamente por migraci6'1 adyacente de las 

células sobrevivientes, y para el segundo caso el proceso 

está influenciado por .varios componentes tales como los 

factores n2uroend6crinos y vasculares (Szaba y Goldberg, 

1990). 

El fenómeno 

principalmente 

citoprotector ha 

en el tracto 

sido estudiado 

gastrointestinal, 

particularmente en el estómago de rata, donde se han 

identificado dos tipos de cítoproteccion: directa y 

adaptativa (KontureK, 1990). 

Se le conoce como ci~oproleceión direct.a a la 

protección de la mucosa gástrica (gastroprotecci6n) obtenida 

por la administración de prostaglandinas exOgenas (KontureK, 

1990). 

La citoprotecci6n adaptat.iva, es la gastroprotecc1ón 
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que puede ::er i.nduc1da no s6lo por prostaglandl..nas, s!no 

también. por la aplicación de diferentes irritantes suaves 

(etanol de 0 a 20X, NaCl al 5X 6 5 mM de taurocolato), lo~ 

cuales previenen las lesiones macroscópicas de la mucosa 

provocadas por agentes necrozantes y estos efectos son 

parecidos a aquellos inducido~ por las prostaglandinas. Este 

fenómeno se ha denominado as1 porque se ha demostrado que 

está mediado por la 1iberaci6n endógena 

de la mucosa gástrica (KontureK, 1990; 

199111). 

de prostaglandinas 

Szabo y Goldberg, 

Las prostaglandinas fueron las primeras sustancias 

denominadas como citoprotectores (Robert, et al .• 1979), 

pero en la actualidad existen algunos otros compuestos que 

se han clasificado en este grupo por presentar una acción 

semejante; entre los compuestos incluidos se encuentra el 

sucralfato, la carbexolona. las sales de bismuto y las 

prostaglandinas mismas. 

2.3.1. Sucralfato 8 (figura 2). 

Es la sal de aluminio de la sacarosa con ocho grupos 

sulfato. En presencia de acidez gAstrica se producen 

algunos iones de hidr6~ido de aluminio y el compuesto 

residual queda cargado negativamente, éste 

parcialmente a la proteína desnaturalizada 

positivamente que se encuentra en la base de la 

se une 

y cargada 

úlcera. La 

polimerización de la molécula del octasulfato de sacarosa se 

lleva a cabo comenzando con la formación de una sustancia 

viscosa que representa ·a la forma activa del sucral fato 

(Nagashima, 1981). La afinidad por la base del cr~t~r es 

mucho mayor que por 1-a superficie epitelial y 

lavar el gel del cr~ter (Ligumsky. et al .• 

es dificil 

1984). El 

sucralfato también inhibe la actividad péptica por acción 

directa sobre la pepsina y ácidos biliares (Samlof f y 

0-dell, 1985) • 
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o 
11 

8. Suc~alf'alo 

9 .. Carbenoxolona 

• 
·;-....,. .A'-. ~ )l ...... "'' y , y ~ "'y" ' ............ OCH 

º'• r·· 
º" 

lo. Misoprost.ol 

Figura 2.. Estructt.D"'as qu1micas de algunos fármacos que 

actúan como protectores de la mucosa gástrica. 
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11 ~ Enproslil 

12. Esaprazol 

n 
13. Alginalo 

Cuadro 2. Est.ruct.uras qu!micas de algtmos 1"~rmacos que 

ac~~an como protectores de la JftUCOSa gástr~ca 

CConlinuaci6nl. 

21 



El sucral fato forma u·na barrera que impl.oe la actividad 

del ácido clorhidrico Y, los ácidos bili?res sobre la zona 

les~onada, además, ac:túa como antiácido local al liberar 

iones aluminio en la vecindad de la zona lesionada que 

tienen capacid~d para absorber la pepsina y los acidos 

biliares (Esplujes y Esplujes. 1992). 

Se ha propuesto que el sucralfato est~mula la formación 

de prostaglandinas por la mucosa gastrica ejerciendo as1 una 

acción citoprote~tora (Ligmusky, et at .• 1984). 

Algunas investigacioneg (Nexo. E. 

1987) demuestran que el sucralfato es 

y Poulsen, S. s., 
capaz de formar un 

complejo con el Factor de Crecimiento Epidérmico cargando y 

liberando dicha sustancia dentro del cráter ulceroso, por lo 

tanto, el sucralfato estimula la producción de epitelio de 

la mucosa promoviendo activamente el proceso de 

recuperación. 

El proceso gastroprotector del sucraltato puede 

atribuirse a la habilidad de éste fármaco de potenciar los 

factores de defensa de la mucosa gástrica a través de tres 

diferentés mecanismos. 

La administración del sucralfato determina: 

a)Una estimulaci6n de la secreción de moco a través de 

la modificaciOn de su viscosidad y un incremento en su 

habilidad de retardar la difusión inversa de iones H•; b)una 

producción alta de bicarbonato c)la activación de la 

bioslntesis de prostaglandinas gástricas (Crampton, et al., 

1987; Guslandi y Tittobello, 1984; Guslandi, 1985). 

El modo de acción no depende de la modificación del pH 

gástrico (Danesh, et al., (1987), ya que no interactua con 

la absorción de cualquier fármaco tomado al mismo tiempo. En 

humanos se ha observado que el sucralfato se absorbe en muy 

pequettas cantidades (Giesing, D., et ai., 1978). 

La incidencia y la gravedad de los efectos colaterales 

del sucralfato son muy bajas; sólo la constipación y una 

sensación de sequedad bucal parecen ser significativas, 

aunque también se informa de diarrea, nauseas, malestar 

gástrico, erupción, prurito y mareos (Leung, et at., 1983). 
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En algunos rep~r~~s cl.iru.C:o~· se 'sugiere· que el sucraliato 

pueoe in'terfe\i~. ce::>." -~ºª . .val-iedad 'de medicamentos entre los 

que ,se destacan lcf '-_tet_r~,c;:icl~na, .f~ntolna, war:farina y 

digoxin~ (S.A~c~~z~'(.1991)~< 

2.3.2.· Carbenoxolona 9 (figura 2). 

Es un triterpeno pentac1clico derivado de' la hidrólisis 

del ácido glicirrizico; fué uno de los primeros medicamentos 

utilizados para el tratamiento de las Ulceras pépticas y no 

afecta ~ la secreción gAstrica. Su mecanismo de acción es 

desconocido, pero parece que ayuda a aumentarla capacidad 

autoprotectora en la mucosa por incremento de moco y 

especialmente en la producción del ácido 

n-acetilneuramlnico, además de reducir la proporción de 

descamación celular, ayudando asl a una mejor maduración de 

la mucosa gástrica. Aparentemente la carbenoxolona puede 

inhibir la acción de la 15-0H prostaglandin-deshidrogenasa 

con una consecuente acumulación de prostaglandinas en la 

mucosa gástrica (Espejo y Nogez, 199121). Los 

principales 

hipertensión, 

efectos adversos de la carbenoxolona son 

retención de sodio e hipofosfatemia 

(Bertaccini y Coruzzi. 1985). 

2.3-3. Sales de bismuto. 

Las preparaciones de bismuto trivalente tienen 

propiedades terapéuticas y son utilizadas mundialmente. El 

subsalicilato de bismuto (Pepto-bismol) y el subcitrato de 

bismuto coloidal (CBS) son tal vez los productos má~ 

comunes. De uso parenteral se puede mencionar 

subcarbanato, subnitrato, subgalato y una variedad de otras 

sales de bismuto que se encuentran disponibles en varios 
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paises (Gorbach, 1990). 

Estos compuestos a pesar de no tener capacidad 

neutralizante de ácido sustancial, inhiben la actividad de 

la pepsina, aumentan.la secreción de moco e interactuan con 

proteinas en el cráter necrótico de la Ulcera, tal vez, 

formando Una barrera de difusión del ácido (Lee, 1982; 

Malfertheiler, 1988). 

Los compuestos de bismuto tienen una afinidad selectiva 

para recubrir la úlcera que no se extiende a la mucosa 

g•strica normal, la cubierta citada aisla la base de la 

úlcera de la digestión ácido-pepsina, mientras se lleva a 

cabo el proceso de reparación apresurado por el influjo de 

macrófagos (Gorbach, 1990). 

En estudios recientes con animales se demostró que la 

slntesis de prostaglandinas endógenas es estimulada por 

compuestos de bismuto (Gorbach, 1990). 

Los coloides de bismuto 

desprendimiento de Campylobacter 

también 

pylori. del 

producen 

epitelio 

gástrico, con la consiguiente lisis de la bacteria (Lee, 

1982; Malfertheiler, 1988). 

Se considera que este fármaco posee al menos la misma 

eficacia que los antagonistas H
2 

en el tratamiento de las 

alceras pépticas, además tiene algunas ventaJaS sobre éstos 

últimos, ya que se ha encontrado menor proporción de 

reca!das en los pacientes tratados con este fármaco que en 

los tratados con cimetidina y ranitidina (Salena, et al.. 

1987) .• 

La utilización a lar.ge plazo de sales de bismuto 

a altas concentraciones (100-1000µg/l y algunas hasta 

2000µg/l) produce: apatia, ataxia media y dolor de cabeza en 

su fase temprana, progresando a movimientos mioclónicos, 

disartria, confusión severa,. alucinaciones, .encefalopatla, 

osteodistrofia y hasta la muerte (Baron, 1986; Bianchi 

Porro, 1986; Gorbach, 1990). 

Se sabe que las sales que provocan generalmente estos 

transtornos son el subnitrato, y el subgalato, pero no asl 

el sibcitrato y el subsalicilato de bismuto (Gorbach, 1990). 
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De lo anterior se recomienda que la ingestión de sales 

de este tipo sea por intervalos cortos de tiempo y con 

vigilancia profesLcnal (Gorbach. 1~90). 

2.3.4. Prostaglandinas. 

Las Prostaglandinas son un grupo de Acidos grasos 

oxigenados de cadenas largas derivados de un sustrato común, 

~cido araquidónico. Son substancias naturales encontradas 

en cada c~lula de los mamlferos. 

Las prostaglandinas difieren una de otra por cambios en 

el carbono 5 del anillo y en los sitios 2 de la cadena que 

está unida a este. Un gran nCmero de anAlogos de 

prostaglandinas naturales han sido sintetizados algunos de 

los cuales son m~s estables y mAs potentes que las 

sustancias naturales (Bokus, 1985). 

Las prostaglandinas estimulan la migración de las 

células glandulares desde la zona protegida, resultando en 

una restauración pronta de la superficie epitelial y la 

renovación de su barrera y 

(Konturek, 1990). 

funciones de transporte 

Cabe seNalar que estas solo previenen la necrosis 

profunda y no la descamación de las células superficiales 

(Szabo y Boldberg, 1990). 

El desarrollo de las prostaglandinas sintéticas se 

debe a los estudios hechos sobre las prostaglandinas 

endógenas, que tienen entre otras actividades, la capacidad 

de estimular la síntesis y liberaci6n de moco. aumentar la 

producción de bicarbonato y aumentar el flujo sangu!neo en 

la mucosa gastroduodenal (Bright, 9t al .• 1988). 

25 



2.3.4.1. Analogos de las prostaglandinas. 

Ejemplos de prostaglandinas sintéticas empleadas en la 

actualidad son: el misoprostol 10 .y el enprostil 11 (figura 

2). 

El misoprostol es un fármaco efectivo en la protección 

de la mucosa gastroduodenal contra el daNo producido 

por f~rmacos antiinflamatorios no esteroidales CNSAID). 
Est~ reduce la estimulación de la secreción ~cido 

gAstrica en un buen nómera de especies animales en respuesta 

a la estimulaci6n de la pentagastrina, histamina y la comida 

(Dajani, 9t al .• 1976; Lucey, 9t al .• 1984). 

Se ha observado que el tratamiento con misoprostol 

limita los efectos ulcerogénicos del etanol absoluto a 

erosiones superficiales en la porción apical de las células 

epiteliales columnares en 

(Grazicli, et at., 1991). 

la mucosa gastrointestinal 

El misoprostol estimula la secreción de mucus y 

bicarbonato. Como efectos adversos se reportan diarrea, 

dolor . abdominal, flatulencia y estreft'.imiento; está. 

contraindicado durante el embarazo (Grazioli, et al., 1991). 

Por otra parte el enprostil posee propiedades 

anti secretoras y ci toprotec:toras al igual que el 

misoprostol. Se ha encontrado que a dosis únicas (35 µg) 

el enprostil reduce la producción gastrica basal y la 

secreción ácida estimulada por histamina, pentagastrina o el 

alimento (Buchanan, et al • , 1986). 

Este fármaco estimula la secreción de moco en rata y en 

humanos (Waterbury, et at ., 1986; Buslandi, et al., 1989). 

Simultáneamente la produccion de bicarbonato parece estar 

estimulada también (Heylings y Feldman, 1986; Guslandi, et 

al., 1989; Shorrock, et al., 1989). 

El enprostil también tiene la habilidad de proteger la 

microvasculatura gAstrica contra danos por etanol (O'Brien, 

et al., 1986) y de proteger la mucosa de los efectos 

nocivos de fármacos antiinflamatorios no esteroidales. Se 
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ha oemostrado además que es tan efectivo como la cimetidina 

y más activo que el sucral fato en la prevenci·6n del dat'fo de 

la mucosa provocado por la aspirina (Stiel, et al., 1986). 

Los efectos adversos del enprostil consisten en 

calambres abdominales y diarrea y no es recomendable en 

mujeres embarazadas ya que es un abortivo. 

El arbaprostil posee efectos inhibitorios del ácido y 

citoprotectores (Gilbert, 9t al., 1984). 

El trimprostil suprime la acidez gástrica (Lee, et aL., 

1987; Penston, ~t aL., 1986) y estimula el moco y la 

secreción de bicarbonato, adem~s de proteger la mucosa 

gástrica. 

El rioprastil es un inhibidor del ácido y citoprotector 

(Shriver, et al., 1985). Este protege la mucosa gástrica 

contra daf'íos experimentales causados por agentes necrozantes 

incluyendo el etanol y los fármacos antiinf lamatorios no 

esteroidales (Shriver, 9t aL., 1985). 

2.3.5. Citoprotección prostaglandina-independiente. 

Esta gastropro.tecci6n incluye sustancias que no 

estimulan la bios1ntesis de prostaglandinas en la mucosa, 

ejemplo de ello son: grupos sulfhidrilo, el factor de 

crecimiento epidérmico (FCE), la somastostatina, meciadanol 

y ciertos antibióticos. 

Los grupos sulfhidrilo se encuentran en compuestos 

tales como la cisterna, metionina y glutatión son productos 

naturales de la mucosa gA.strica que pueden entrar 

directamente en reacciones qui micas involucradas en 

protección de la mucosa. El objetivo citoprotector por 

aulfhidrilos es la conservación de la circulaci6n 

microsvascular de la mucosa a través de la salida de los 

radicales libres; permitiendo la rápida restituci6n y 

proliferación de las células mucosas. Se ha sugerido que los 

sulfhidrilos pueden estimular la slntesis de prostaglandinas 
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o reducir la producción de los contenidos mucosos de 

leucotrienos e,, D, y E, (sustancias que favorecen la 

producciOn de lesiones ulcerosas) (Konturek, 1990). 

Los péptidos hormonales como el factor de crecimiento 

epidérmico y la somatostatina protegen a la mucosa gástrica 

principalmente contra el dano causado por algunos agentes 

necrozantes (aspirina· acidificada o taurocolato y en menor 

el dafto por etanol). 

El factor de crecimiento epidérmico es un polipéptido 

producido par las glándulas salivales y de Brunner. Este 

estimula la sintesis del RNA y ONA en la mucosa y además 

favorece el crecimiento y la diferenciación celular y 

acelera la reparación de la mucosa (Guslandi y Tittobello, 

1991). 

Be ha encontrado que fármacos antiulcerosos tales como 

el sucralfato y bismuto coloidal enlazan el factor de 

crecimiento epidérmico y lo transportan al área ulcerada 

(Konturek, 1988; Olsen, 1999). 

El Heciadanol es un inhibidor de la actividad de la 

histidina-descarboxilasa 1 y tiene una potente acción 

.gastroprotectora contra el da~o producido por etanol y 

aspirina puede deberse por la disminución de la formación de 

histamina en la mucosa (Konturek, 1990). 

2.3.6. Sulglic6tido. 

El sulglic6tido es un glicopéptido en forma de sal de 

sodio. Este iármaco se compqrta como un agente que cubre lá 

mucosa y su acción citoprotectora parece estar relacionada a 

la estimulación de la producción de prostaglandinas 

gastrointestinales (Niada 1 et aL., 1981; Niada, et at., 

1983); e intervenir en el mecanismo de estabilización de la 

estructura lisosomal en las células de la mucosa (Porta, 9t 

at., 1986). Las actividades descritas son consistentes con 

el concepto cllnico de la prevención de la formación de 

28 



Ulceras. 

2.3.7. Esaprazol 12 (figura 2). 

El esaprazol es un fármaco antiulceroso 

efecto citoprotector. Este fármaco demostró 

nuevo 

ser 

con 

activo 

en modelos experimentales de Olcera, en los cuales, uno de 

los principales factores patogénicos es la deficiencia en 

los mecanismos de defensa de la mucosa, más que en los 

modelos de úlcera donde la secreción gás~rica juega un 

papel importante en el desarrollo de las lesiones (Zuccari, 

et at . , 1990; Zuccari, et at., 1986). 

El esaprozol interviene en algunos mecanismos de 

defensa de la mucosa .como: en la actividad citoprotectora 

que depende poco de la liberación de prostaglandinas 

endógenas (Clavenna, et al., 1988; Zuccari 1990) y cuando 

el fármaco incrementa la producción de moco gástrico 

(Luzzani, et at., 1989). 

2.3.8. Alginato 13 (figura 2). 

Las preparaciones que contienen ácido alg!nico son una 

nueva clase de fármacos, capaces de oponer una barrera 
11 mecánica" al reflujo esof Agico del contenido gástrico ácido 

o no ácido. La actividad terapéutica del Acido alg1nico 

de alginatos deriva en una transformación local de 

la suspensión de este pol1mero.por el jugo gástrico en un 

gel el cual protege mecanicamente la RlUcosa gástrica de 

lesiones inducidas por ácido clorhldrico, reduce la acidez 

del jugo gástrico y evita el reflujo esofagueal por 

flotamiento de éste sobre el contenido gástrico (De 

Vicentiis, et at.. 1991). 
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3~ LA DIETA COMO TRATAMIENTO CURATIVO DE 
PEPTICA. 

LA ULCERA 

En la dieta se deben cubrir ciertos requisitos de 

alimentación, tales como: el aporte calOrico, la ingesti6n 

de pequenas porciones con frecuencia variada (lo anterior 

conduce al minimo de trabajo motor y secretor) excentas de 

irritantes y secretagogos y preferentemente de consistencia 

liquida. 

Entre estos alimentos están leche, crema, huevo, atole, 

gelatina, f lán y purés. Entre los alimentos no recomendados 

se encuentran los caldos, jugos de carne, alimentos fritos, 

bebidas alcohólicas, pan integral, café, refresco de cola y 

té (Valadez, 1989). 

4. IMPORTANCIA DE LAS PLANTAS MEDICINALES. 

Las plantas con efecto medicinal han adquirido una gran 

importancia en el ámbito cientifico, ya que se ha demostrado 

que. algunas de el las ejercen acciones farmacológicas muy 

diversas y que pueden tener un potencial muy amplio en 

la terapéutica. 

Se estima que en .los paises en vias de desarrollo, 

apro>:imadamente el 75-807. de la población, hace uso en 

alguna medida de las plantas medicinales c:on fines 

terapéuticos (Tempesta, 1980). Cifras que no han cambiado 

significativamente en la actualidad. 

En las plantas se encuentran remedios o formas de 

tratamiento facilmente disponibles para amplios sectores de 

la poblaciOn. 

Recientemente se ha incrementado el interés en el uso 

de las plantas medicinales. La iniciación de programas 

disef'iadas a utilizar plantas medicinales en el cL1idado de la 

salud es recomendado por la O.M.S. a través de la resoluc1Cin 
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en su XXXI Asamblea en donde se solicitó un i.nventario 

completo, la evaluacion de la eficacia. seguridad y 

estandarización de las plantas medicinales (Akerele, 1988). 

La gran diversidad flor1stica en México ligada a la 

tradición del uso de los vegetales con fines terapéUticos, 

permiten constituir un campo de investigación capaz de 

proporcionar alternativas terapéuticas y comerciales. 

4.1. Uso de las plantas medicinales. 

Los problemas de salud en los paises en v!as de 

desarrollo como el caso de México, crea la necesidad de 

buscar alternativas y hacer uso de los recursos naturales y 

de la Medicina Tradicional para resolver algunos problemas 

en la atención primaria de la salud, impulsando la 

investigación multi e interdiciplinaria de la medicina 

tradicional y de los recursos terapéuticos que se utilizan, 

estableciendo asi lineamientos para investigaciOn y 

estudio (Bannerman, 1977; OMS, 1988; ONUDI, 1983; Penso, 

19811!). 

A pesar de los avances en la medicina moderna o 

alópata, la medicina tradicional ha aumentado su importancia 

en la anterior, debido a que para el desarrollo de algunos 

medicamentos se necesitan los principLos activos extraidos 

de las plantas medicinales. Se calcula que al menos 119 

fármacos empleados actualmente en la elaboración de 

importantes medicamentos, se han derivado de estudios sobre 

plantas medicinales provenientes de las culturas médicas de 

muchos paises (Korolcovas, et al. • 1978; Farnswor~, el al.. 

1989). 

En los paises altamente desarrollados existe también un 

creciente interés enfocado al uso de las plantas medicinales 

y otros productos naturales como parte de un utópico regreso 

a la naturaleza. La industria de estos paises esta 

promoviendo este nuevo mercado y considera a los palses en 
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desarrollo como principales proveedores de plantas 

medicinales (Lozoya, 1989). De hecho algunas empresas 

farmacéuticas, nuevamente han puesto atención en las plan~as 

medicinales y han establecido convenios con los Jardines 

botánicos, para recibir plantas ·medicinales de· todo el 

mundo. Algunas otras empresas, han enviado equipos de 

médicos y botánicos· a Latinoamérica, Africa y Asia~ 

investigar plantas medicinales que se utilizan en la 

medicina tradicional contra virus y hongos, o como 

antidiabQticos, sedantes y analgésicos (Stix, 1993) • 

. 4.2. Plantas medicinales con efecto antiulceroso. 

Son mu~has las plantas que se utilizan popularmente en 

el tratamiento de la úlcera péptica. Su uso es tanto en 

forma ind1vidual, como en mezclas de ellas en los 

preparados. En la tabla 1 se muestran algunas plantas para 

el tratamiento de la úlcera y que se les ha realizado algún 

estudio estudio farmacológico. 

4.3. Plantas Medicinales Me>:icanas utilizadas en el 

tratamiento de la úlcera péptica~ 

Se considera que México tiene una diversidad vegetal de 

las más variadas del mundo con más de 30 000 especies 

_registradas (Estrada, 1986), de estas más del 101. tienen uso 

medicinal. Algunas de las plantas son utilizadas en regiones 

especificas de la República, en donde 

desarrollan en forma silvestre. 

crecen y se 

Se tiene el regristro de 56 plantas medicinales 

utilizadas como antiulcerosas, de uso en diferentes regiones 

de la República Mexicana y aunque es muy amplio su consumo 

únicamente se han realizado estudios farmacológios que 
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Tabla 1. Plantr~s medicinales Uti 1 i'zadas como 

antiulcerosos que c:.-entan· con algan.' estudio· farmacol6gico .. 

Nombre cien~ifico . . F'áiniiia .. , ·· Referencia 

Atoe vera Lili'.~.ceas Parmar, et al., 1986 

Amph:i.pterysi.W1L adstri.n6en.s Julianiá.ceas Navarrete, et al. ,1990 

Aspa:raeus racem.osus 

Banicasa cerifera 

Bidens pilosa 

Calendula sp 

Catha edulis 

Centella asi.ati.ca 

Liliá.ceas Dahanuc:a, et al., 1983 

Cucurbitáceas Jangaanavar, 1986 

Compuestas Avalas y Dlaz, 1984 

Compuestas lstudor, ~t al., 1981 

Celastráceas Tariq, et al., 1984 

Umbeliferas Cho, et aL., 1981 

Chung y Chung, 1981 

Euphator!wn. aschemborni.anwn Compuestas Navarrete, et a l. • !' ll 989 

Gymnosterma pentafiLwn. 

Hiperi.cum. sp 

Li.nderae wnbelLatae 

· Hatri.caria chamomi l la 

HeL i.a 02edarach 

Husa sapientum. 

Musa paradisiaca 

Pachysandra termi.nali.s 

Panax 6insen 

PLanta&o asiati.ca 

Renacantha estaudii 

Robina seudacasia 

TerminaLia chebula 

CucurbitAceas Nippon y Takemoto~ 1983 

Guti feras 

Laboráceas 

Compuestas 

MeliAceas 

Musáceas 

Musáceas 

Buxáceas 

Araliáceas 

Istudor, et al., ~981 

Ezaqui, et al.., 1985 

Kato, et al., 1982 

Tamasdan, et al., 1981 

Moursi y Al-kathif, 1984 

Goel, et al., 1985 

Goshal y Saini, 1984 

Watanabe, út al.., 1986 

Matsuda, 1984 

Platagináceas Voitenko, et al.., 1983 

Icanáceas Aguwa y Mittal, 1981 

Leguminosas Tamsdan, et al.., 1981 

Combretáceas Dahanuka, et al., 1983 

Trieonell.a foen1.l!TL-Braecum AI-Heshal, et al.., 1985 

Tri.un/jeta semL tri l.oba Esquivel y Ugalde. 1987 

Valerian faurieri ValerianAceas Tamura, et al.., 1985 

33 



validen la actividad biologica a 5 de ellas, el Cuachalalate 

(Navarrete, et al.. 1990), el Axihuitl (Navarrete, et al., 

1989), la Zábila (Parmar, et aL •• 1896), la Cancerina 

(Navarrete, 9t aL •• 1992) y Huilocuahuitl CNav.arrete, et 

at., 1'1'12). 

5. GENERALIDADES DE LA PLANTA EN ESTUDIO. 

Como parte de la serie Evaluación farmacológica de las 

plantas usadas en la medicina tradicional mexicana 

(Navarrete, et at., 1990), del Programa Plantas Medicinales 

de la Universidad Autónoma de Chapingo, se seleccionó para 

su evaluación una planta utilizada como antiulcerosa, la 

Cancerina (HemianBiwn exceLswn HBK), de la cual se dan 

algunas generalidades. 

5.1. Aspectos generales de la Cancerina (Hemiansiwn exceLsum. 

HBKJ 

5.1.1. Sinonimia. 

Hippocratea exceLsa HBK 

Hippocratea uni/Lora 

Tonsetta panicutata 

Satacia panicutata 

Hippocratea biLocarpa 

Hippocratea mexicana 

Pionostemrna setucifera 

Pristimera Lépida 

Pyram.idostyl'Um banisteroides 

Hippocratea lápida 

Hippocratea seteriana 
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Htppocr::ztea ::·bOlJata 

Hippocrat.6a setuLifera 

Ht:ppocratea panicuLata 

Hippocratea mart.ii 

Hippocrat.ea subint.etjra 

HLppocrat.ea chiaponsis 

5.1.2. Nombres vulgares. 

Esta planta tiene varios nombres vulgares asignados por 

la poblaciOn en donde se localiza la planta. Estos son: 

Barajilla, Fruta de rosa, Aguatcui, Mata piojo (Oaxaca), 

Palo de piojo, Piojo, Palo de reguilete, Atzultó (lengua 

tzaltal, el Real Chiapas), Chumloop, Salbeets (Lengua maya, 

Vucat~n), Zaccuche (Maya). 

5.1.3. Descripción. 

Bejuco leNoso delgado de hasta 17 metros de largo, el 

tallo es de 10 cm. de diámetro, de ramitas pecioladas, en 

los más jovenes inflorescencias puberulentas con obvios 

tomentulos pálidos; hojas sobre peciolos de 5-15 mm de 

longitud, escamosamente carnosas, oblongoellpticas o 

estrechamente obovadas,• 6-12 cm de longitud, en el ápice 

usualmente redondeadas, obtuso o escasamente redondeado en 

la base, obscuramente crenulado o crenado-serrado; 

inflorescencias de 1.5-6 cm de largo a veces floreado. Las 

flores de 6-10 mm de ancho; sépalos regularmente 

puberulentos, obovados-dentados a semiorbiculares de 1-1.S 

mm de longitud, subagudos o redondeados en el 3pice, pétalos 

glabros, oblongo u oblongo-ellpticos 3-5 mm de longitud, 

redondos u obtusos en el ápice entero; disco largo y 

conspicuo; cápsulas ellpticas o anchamente obovadas de 4.5-6 

cm de longitud, emarginados en el ápice, ovoidn, de 7-10 mm 
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de longitud, el ata·obovado-eliptico, cerca de 3.5 cm de 

longitud y 1.5 cm de ancho (Smithh, 1940; Standley 

y Steyermark, 1949). 

5.1.4. Distribución_geogrAfica. 

La Cancerina (H. excetsum..> se encuentra distribuido en 

Am~rica Central. En M4xico se localiza en Durango: cerca de 

Huasemato; Temascaltepec. Estado de México; Guerrero; 

Oaxaca: cerca de Tehuantepec y cerca de Yautepec; San 

Vicente, Chiapas; y Vucatán CSmith, 1940; Standley y 

Steyermark, 1947). 

5.1.s. Fitaqu1mica. 

En los estudios qulmicos que se le han realizado a la 

Cancerina excetswn), se han encontrado 

flavonoides. De la corteza de la raiz y del tallo se 

han aislado: Friedelina, Canofilol, Canofilal, Acido 

canofllico y [3-sitosterol (L6p~z. et al., 1989). 

También se ha determinado un alto contenido de 

transpoliisopreno (Palacios, et al., 1989). 

Se ha logrado separar de lo~ compuestos triterpenoides 

a la Tingenona, la cual es una de las primeras quinonas 

metiladas triterpénicas que paseen un grupo hidroximetileno 

en el carbono 29 de la cadena (Mata, 1993). 

Del extracta metan6lico de la corteza de la raiz se han 

separado tres alcaloides sesquiterpenicos: Emarginatina A y 

las Hipocrateinas 1 y 11 (Mata, 1993). 
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5.1.6. Usos terapéuticos. 

Los usos terapéuticas que se han registrado son 

comunmente para padecimientos de la piel, úlceras g~tric~s y 

duodenales, enfermedades del rinon y desórdenes en ia 

menstruaci6n (Palacios,et al, 

propiedades plaguicidas contra 

zeama's (Robledo, 1989). Se puede 

1989). Adem~s, tiene 

el insecto SLthop\ll'US 

emplear también para 

combatir el sarcoma Voshida y carcinomas nasofaringeos 

humanos, se puede emplear contra 

ya que presenta una actividad moderada pero especifica 

(Mata, 1993). 

5.1.7. Estudios farmacológicos. 

Un estudio de la cocci6n.acuosa de ésta planta demostró 

que presenta un efecto inhibitorio de la secreción de ácido 

gástrico liberado, un efecto citoprotector en est6mago y 

duodeno en varios modelos experi•entales (Navarrete, A., et 

at .• 1993; ~nchez, R., 1993). 
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II. PLAHTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La úlcera péptica si bien no es un problema de salud, 

las estadisticas indican que el padecimiento va en 

en la poblaci6n mexicana (Escobedo, et al., 1987), 

lado, el costo de los medicamentos utilizados 

aumento 

por otro 

en el 

tratamiento de estos padecimientos es elevado en relación a 

los bajos ingresos de la poblaci6n (Pym, et al., 1990), por 

lo que es necesario contar con algunas alternatiVas seguras, 

eficaces y accesibles para los sectores con menor ingreso. 

Estas caracteristicas las pueden cubrir las plantas 

medicinales, evaluadas adecuadamente en cuanto a su eficacia 

e inocuidad. 

El uso de plantas medicinales es una tradición y una 

costumbre que permite resolver algunos de los problemas de 

salud de la población mexicana, que por razones culturales, 

sociales, económicas y hasta geográficas, la medicina 

moderna no ha podido reso.lver, por lo que se recurre a la 

medicina tradicional en muchos poblados de menos de 500 

habitantes. 

Las plantas que gozan de una mayor reputación como 

antiulcerosas son el Cuachalalate (Amphytersiwn adstrt6ens) 

y la Cancerina (Hemianaiwn excelswn.J, plantas que se 

encuentran en la mayoria de los mercados de México 

(Navarrete, et al. , 1992) 

Sánchez, (1991) comprobó que la Cancerina (Hemian8iwn. 

excelsum.) tiene un efecto inhibitorio sobre la secreción de 

ácido gástrico y el e>;tracto acuoso de la misma presenta un 

efecto antiulcerogénico gástrico y duodenal. No obstante se 

desconoce la forma en la que actúa esta planta por lo que se 

consideró importante la realización de un ensayo 

biodirigido de la planta antes mencionada con la finalidad 

de evaluar el efecto citoprotector del extracto metanólico 

de la corteza de la raiz de Cancerina (H. excelswn..), como 

una aproximación al aislamiento del principio activo, si 

este fuese el caso~ 
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UI. OBJETIVOS 

l. OBJETIVO GENERAL-

Realizar el estudio biodirigido del extracto metanólico 

de la corteza de la raiz de la Cancerina (HemtanBlwn 

excelstun.) en rata Wistar. 

2. OBJETIVOS PARTICULARES. 

1. Realizar la investigación bibliográfica sobre 

generalidades, constitución qu!mica y 

biológica de Cancerina. 

2. Moler la planta. 

actividad 

3. Realizar la preparación del extracto metanólico de 

la corteza de la ralz de la Cancerina. 

4. Evaluar el efecto citoprotector del 

metan6li:c:o de la corteza de la raiz 

Cancerina. 

extracto 

de la 

5. Realizar el fraccionamiento biodirigido del 

extracto metanólico de Cancerina siguiendo el 

efecto citoprotector. 
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J. V. HJ.POTESIS. 

El extracto metanólico de la corteza de la raiz de 

Cancerina (Hemian.6i'Uln. exceLsum.> y las tracciones que de el 

deriven presentarAn un efecto citoprotector del desarrollo 

de las lesiones gastricas inducidas experimentalmente con 

etanol en rata Wistar. 
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V. MATERIAL Y KETOOOS 

1. MATERIAL Y EGUI?O 

1.1. Material 

1.1.1. Material de laboratorio 

Estuche de disección 

Algodón 

Jaulas de acero inoxidable colectivas de 40 x 60 cm 

con tapa de alambre galvanizado calibre 12 

Guantes para cirujano 

Cubrebocas 

Sondas gástricas de polietileno del No. 6 

Jeringas 1, 3 y 5 ml Plastipack 

Cajas petri 9 cm de diámetro 

Tabla de disección 

1.1.2. Material Biológico 

Ratas wistar de 60 dias de edad de 200 a 300 g 

de peso corporal. 

1.1.3. Material vegetal 

Corteza de la raiz seca y molida de Cancerina 

(Hemtan.Bium. excetsum...> 

1.2. Equipo 

Microscopio estereoscopio binocular con 

métrica. Marca ZEISS 47 50 22-9902. 
Balanza analitica 

Balanza para pesar anímale$ 

Molino manual 
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,, 

.1.3. Reacti.vos 

·Formol al 2Y. 

E ter etl l ico 

Acido clorhidricc 150 mM y 0.6 N 

Carboximetilcelulosa densidad media 

Glucosa 

Hetanol 

Acetato de etilo 

n-Butanol 

Acetona 

Hexano 

1.4. Fármacos 

Acido acetil salicllico USP 

Etanol absoluto 
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..:. ,'1ETODOLOG!.1 

2.1. Material vegetal. 

La corteza de la ra1z de cancerina CH. exce~swnJ que se 

utilizó en este e~tudio fue colectada en la CostA Grande 

del Estado de Guerrero, México, en Febrero de 1990. Una 

muestra de referencia se depositó en el herbario de Plantas 

Utiles Efraim Hernández X. de la Universidad Autónoma 

Chapingo con numero de registro 199141. 

2.2. Preparacion de los extractos. 

2.2.1. Preparación del extracto acuoso. 

El extracto acuoso al 4Z (P/V) se preparó por cocción 

con el agua a ebullición durante cinco minutos~ utilizando 

la planta seca y molida, para después ser filtrado y 

adicicnarle a este glucosa para alcanzar la concentraciOn 

del 11117. (P/V). 

2.2.2. Preparación del extracto metanólico. 

Tres kilogramos de corteza seca y mblida se extrajeron 

con metanol tres veces por periodos de tres d!as cada uno. 

Los extractos se reunieron y se eliminó el disolvente a 

presion reducida obteniéndose as! el extracto metanólico al 

cual se le realizó el ensayo biodirigido correspondiente 

siguiendo el procedimiento del diagrama 1. 
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ftA!ERIAL VEGUAL SECO r nDLIDO 
13 K9> 

AllRE6All nEIAHOL 

<9 Ll!RDS> 

TAPAR V DEJAR REPOSAR POR 

!RES DIAS 

nfITT~füo 
138~9) 

.:::rº" 
H AliUA 

FILTRAR 

RESIDUO 
(2434.8 9) 

·DlíQtM 1. l'l'cce.U•lento del INCCloaa11iento para el e1IU!P 
Uodlrlgldo del extracto llehnollco de Calltel'lna. 
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2.3. Animales de laboratorio. 

Para la evaluacion biológica de la planta se 

utilizaron ratas Wistar con un peso entre 15~ y 30m g 

alimentadas con dieta normal Laboratory R0dent Diete, 

procedientes del Bioterio de la 

Chapingo. 

Universidad Autónoma 

2.4. Inducción de Ulcera con una dieta exclusiva de glucosa. 

Se formaron 2 lotes de cinco ratas cada uno. Uno se 

utilizó como lote control el cual fue alimentado 

exclusivamente con Wla solución de glucosa al 10X P/V y el 

segundo grupo que fue utilizado como lote de prueba el 

cual fue alimentado con el extracto acuoso de la corteza de 

la ra1z de Cancerina al 4Y. CP/V) al cual se le agregó la 

glucosa necesaria para alcanzar la concentración de 10'l. 

(P/V). Al cabo de ocho d!as se sacrificaron los animales 

por una sobredosis de ~ter etilico y se extrajo el estómago, 

el cual se fijó con una solución de formol 

(Diagrama 2). 

2.5. Administración de tratamientos. 

2% 

Los extractos y fracciones obtenidas de la planta se 

administraron por v!a oral 30 minutos antes de la 

inducción de úlcera (excepto la inducción de úlcera con 

glucosa), resuspendidas en agua destilada. Como f~rmaco de 

referencia se utilizó el producto comercial del 

Subsalicilato de bismuto (Pepto Bismole) y el anti~cido de 

gel de Hidróxido de aluminio y magnesio (Melox8 ). 

Administrando las dosis correspondientes 30 minutos antes de 
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RATAS llle-JBl!q, 

PESAR CADA M!A 

ADttlHIS!RACION DE lRA!AnJEH!OS: 

EXlRAC!O ACUOSO Y COHIROL, 

¡ouRAHlE 8 DIAS 

1 

¡sACRJFICAR POR SOBREDOSIS OE E!ER EllLICOI 

1 

ABRIR LA CAUIDAD ABDOnlHAL 

EXlRAER EL ES!OMAGO 1 

1 

1

1 
LLEHAR EL ES!OttAGO COH S MI DE 

_ FORMOL AL ZX 
¡ 
IS nin 
1 

ABRIR EL ESIOMAGO POR LA 

CURUA!URA nAVOR 
I _ 

nEDIR LA LOHGI IUD DE LAS 

LESJOHES V CALCULAR EL IHOICE 

DE ULCERA (MM) 

DIAGl!IW 2. Electo cltoprotecUJr del extracto acuoso de Cancerlna (DlfE) 



la 1noL1ccicn oe u1cer~. 

2.6. lnducCion de ulcéra.con etanol. 

Los animales se sometieron a un ayuno de 24 h antes de 

iniciar cada experimento. Inicialmente se les. administro a 

cada rata un mililitro de etanol absoluto por via oral, dos 

y media horas después los animales se sacrificaron con una 

sobredosis de eter etilico. Se extrajo el estómago y se 

fijaron los estomagas con una solucion de formol al 2% 

(Diagrama 3). 

2.7. lnduccion de Ulcera con acido clorhldrico 0.6 N. 

Los animales se sometieron a un ayuno de 24 h antes de 

iniciar cada experimento. Inicialmente se les administro a 

cada rata un mililitro de ácido clorhidrico 0.6 N por vla 

oral, dos y media horas después los animales se sacrificaron 

con una sobredosis de éter et!lico. Se extraJo el estómago y 

se fijaron los estomagas con una solución de formol al 2% 

(Diagrama 4) • 

2.8. InducciOn de Ulcera con ácida acetilsalic1l1co 

acidificado con ácido clorhldrico 150mM. 

Los animales se sometieron a ayuno de 24 h antes de 

iniciar cada experimento, inicialmente se les administró por 

vla oral, a cada rata, acido acetilsalicllico (200 mg/Kg) en 

una solucion 150 mH de ácido clarh!drico suspendido en 

carboximetilcelulosa al 0.2% ajustandose las concentraciones 

para administrar 0.5 ml/100g de peso, cuatro horas después 
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,. 
1 

RA!AS 2118-31!1lq, 

DEJAR !RAHSCURRIR 24 H S!K DAR AL!MEH!O 

ABltlH!S!RAClOM DE !RA!Alt!EHIOS1 

EIC!RACTO, FllACC!OHES Y PEP!O B!SltOL, 

1 
1 
18,5 H 
1 

AOMIHIS!RAR 1 MI DE E!AHOL ABSOLU!O 

¡z.s H 

1 

lmRIFICAR POR SOBREDOSIS DE E!ER E!IL!COI 
1 1 
1 1 

!ABRIR LA CAVIDAD ABDOM!HALI 

¡ 

1 EX!RAER EL ES!OMAGO 1 

LLEMAR EL ES!OMAGO COM 5 MI DE 

FORMOL AL 2" 

is nin 
1 

ABRIR EL ES!OltAGO POR LA 

CURVA!URA ltAYOR 

MEDIR LA LOHGl!UO DE LAS 

LESIONES Y CALCULAR EL IHOICE 

~E ULCERA<""" 

Dll'QiW 3. Efectu cltoprotector <lel extraclli llOtaoolico <le Cancerlna (DtiE) 
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RAIAS !&e-31!89, 

DEJAR IRAKSCURRIR 24 H SIH DAR ALlftEHIO 

ADftlHISIRACIOH DE IRAIAftlEMIOS1 

FRACCIOH BUIAMOLICA Y PEPIO BISnOL, 

1 
1 
10,5 H 
1 

ADnlHISIRAR l "I PE ACIDO CLORHIDRICO 

MH. 

1 
12,5 H 
1 
1 

SACRIFICAR POR SOBREDOSIS DE EIER EllLICOI 

1 

ABRIR LA CAVIDAD ABDOnlHAL 

1 EXIRAER EL ESIOnAGO 1 

i 
UEHAR EL ESIOMGO COK 5 "I DE 

FORnDL AL 2X 

1 s nin 

ABRIR EL ESIOnAGO POR LA 

CURUAIURA nAYOR 

nEDIR LA LOHGllUD DE LAS 

LESIOMES Y CALCULAR EL IKDICE 

DE ULCERA (l'l'll 

DIAGPJM 4. Uocto cibiprutector ele 11 fNCtiOll but.\nolica. 
qq 



les animales se sacrificaren con una sobredosis de 9ter 

etllico. Se extrajo el estomago y se fijaron los estomagas 

con una solucion. de formol al 2X (Diagrama 5). 

2.9. C~lculo del indice de lesion. 

El indice de lesión se determinó por la media de la 

longitud de las lesiones en mm de cada grupo, en el corpus y 

en el fondo, las cuales se midieron con un microscópio 

estereoscópico con rejilla métrica. 

2.1e. AnAlisis EstadlstiCo. 

La significancia de los resultados se analizó aplicando 

la prueba de rangos de Mann y Whitney (Infante, et al .• 

1988; t'1arques, 1985). Se consideraron diferencias 

significativas para una P S 0.05 
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DEJAR IRAHSCURRIR Z4 H SIM DAR ALlftEKTO 

AJ)ft!HISTRACIOM DE TRATAftlEHTOS1 

FRACCIOH BUIAHOLICA Y PEPTO BISftOL, 

¡e.5 H 

ADftlHIS!RAR ASPIRINA ACIDIFICADA 

1Zee "911'•> 

SACRIFICAR POR SOBREDOSIS DE EIER E!ILICO 

1 . 1 
!ABRIR LA CAUIDAD ABDOftlMAL 

• 1 

EXIRAER EL ES!OMGO 

LLEHAR EL ES!OftAGO COK 5 "I DE 

FORftOL AL ZX 

5 ftin 

ABRIR EL ESTOftAGO POR LA 

CURVATURA ftAYOR 

ftEDIR LA LOH61TUD DE LAS 

LESIOHES Y CALCULAR EL IHDICE 

DE ULCERA <""1 

DI~ S. Erecto cltoprotectm- de la fraccion butaool!c&. 
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VI. RESULTADOS 

1. Evaluación citopr?~ectora del extracto acuoso. 

El extracto acuoso al 4% (P/V) de la corteza de la raiz 

de Cancerina present6 un efecto citoprotector del da~o 

causado en fondo por el método de inducción con glucosa 

(tabla II, figura 3). 

2. Preparación del extracto metan6lico. 

Se obtuvieron 300 g de extracto metan6lico de la 

corteza de la raiz de Hemtanstwn. excetswn.. 

3. Curva Dosis-Respuesta del efecto citopratector del 

extracto metan6lico. 

El extracto metan61ico se evaluó a las dosis de 93.75, 

187.S, 375, 750, 1500 y 3000 mg/Kg de peso (tabla III), 

encontrandose un efecto citoprotector dependiente de la 

dosis del da~o producido por etanol (figura 4). 

4. Fraccionamiento biodirigido del extracto metanólico. 

El fraccionamiento final del extracto metan6lico, 

indicado por la actividad citoprotectora corresponde al 

presentado en el diagrama 1. 
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f.abla 11. l11dice de ulcera oblerúdo por la inducc.16n e las 
lesiones con una dieta d& glucosa en presenc a del 
extracto·~cuoso al 4~ CP,V>. 

Tratamiento Daffo en Daf"io en 

n fonda* corpJs• 

Control 5 66.b :!:. 23.27 5.3 ~ 3.43 
Problema 5 111 :!:. 111 l.5 

Donde: 

n = NOmera de animales por lote 

*El indice de alcera representa las medias +/­

estAndar de las lesiones. 

Hipótesis: 

Ho: µ
1 

= µ
2 

Ha: san diferentes 

5.76 

:r.rror 

Tratamiento. l:(IR) Tca.lculada. T0.05/2(S,~) 

Control 

Problema 

Fondo Corpue 

4111 

l.5 

21 

34 

Fondo Corpua 

55 55 

Fondo Corpu• 

25 

111 

b 

l.9 

Tteorica. 26 

Como T < Te. 0512<5,~), entonces, Ha se rechaza, consider~ndo 

por lo tanto, que los tratamientos son diferentes P ~ 0.~5. 
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80 

70 

110 

110 

40 

30 

20 

10 

INDICE DE Ll!SION (mm) 

o..l.L.:::il-• 
CONTROL CANCERINA 

TRATAMIENTO 

- DARO EN CORPUS - DARO EN FONDO 

Fig. 3. Efecto citoprotector del extracto acuoso al 4'C CP;"\? 
de la corteza de la raiz de cancorina por el método 
de inducción de Oleara con gluc~sm. Los datos 
representan las medias Cn-sl de la longitud de las 
lesiones en mm. 
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fabla III. Porcien~o de protecc16n obtenido por la induccion 

de las lesiones con etanol absoluto C1 ml/rala) en 
presencia del extracto metan6lico a diferentes 
dosis. 

Dosis Pro~~¡1on 
(llQIK11> n 

93.75 6 8.57 :!: 15.16 
187.5 11!1 12.70 :!: 17.45 
375 11!1 46.98 :!: 12.14 
751!1 11!1 77.68 :!: 8.96 
1lll!l0 4 85.61 :!: 1111.02 
~ 4 97.20 :!: 1.46 

Donde: 

n • Na-ro de aniaales par lote 

*El parcianto de protacción representa las medias +/- error 

estA.nd•r con r .. pecto •1 control. 

55 



100 /r - 80 
~ ..._, 
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10 100 1000 10000 

LOG DOSIS (mg/Kg) 

Fi9. 4. CW"'va dosis-respuesta del efecto citopro~ector del 
exlracto.metanólico de la corteza de la raiz de 
cancerina a diterontes dosis (93.75, 187.5, 375, 

750; 1500 y 3000 mg-'l(g). Los resultados se 
expresan en porcienlo de protección con respecto al 
control. 
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5. EvaluaciOn citoprotectora de la fase acuosa y al 

residuo. 

D• 1• primer• partición del extr•cto metanOlico ae 

abtuvier.., 44 g de la fase acuosa v 1~6 g de residuo. Estas 

das fraccian .. •• evaluaran a la dosis de 75111 llQ'Kg (tabla 

IV), dosis que proporciona el efecto 

citapratectar. Encantrandose qu• l• actividad citaprote~tor• 

se presenta en ambas fases (figura 5). 

6. Fraccionamiento biodirigido de la fase acuosa. 

La fracción acuosa se sometió a particiones con 

n-butanol, acetato de etilo y agua. Estas fracciones se 

evaluaron a las dosis de 450, 75 y 225 mg/Kg respectivamente 

(tabla V) y fueron comparadas con Pepto Bismole a una dosis 

de 87.5 mQ/Kg utilizado como testigo positivo, asi como con 

la fracción acuosa original a la dosis de 750 mg/Kg (figura 

6). La fracción obtenida con acetato de etilo incrementó 

el dafta en un 27.02%. Por otro lado la fracciOn acuosa 

original presentó mejor actividad citoprotectora incluso 

mayor A la mostrada por el fArmaco de referencia. Dicha 

fraccion acuosa se evaluó a las dosis de: 16.6, 50, 150. 

450 V 1350 mg/Kg (Tabla VII V se 

dosis de Pepto Bismole (3.3, 10, 

antiAcido Melox~ a las dosis de 

comparó contra diferentes 

30 y 87.5 cg/Kgl y con el 

20.55, 61.66 V 185 mg/Kg 

los resultadas se presentan en las figuras 7 y B. 
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Tabia IV. Porcienlo de protección obtenido por la induccion 
de las lesiones con e~anol absoluto C1 ml'rata) en 
presencia de las tracciones soluble e insoluble en 
agua a la dosis de 750 mg/Kg. 

Tr .. t.a•iento 

Fase soluble 

f'.aSe insoluble 

Donde: 

n 

5 

5 

n = Numero de animales por lote 

Protección 

51.1114 :!:. 17.51 

74.66 :!:. 16.67 

*El porciento de protección representa las medias +/- error 

estAndar con respecto al control. 
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., 

PORCIENTO DE PROTECCION 

100 

80 

80 

40 

20 

o 
F. ACUOSA F. PRECIP. 

DOSIS (750 mg/Kg) 

Fig. S. Efecto citoprotector de la Case soluble e insoluble 
en agua del extracto metanOlico de la corteza de la 
raiz de Cancerina a una dosis da 750 mg/Kg. Los 
resultados se expresan en porciento de protección 
con respecto al control. 
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Tabla V. Porciento de protección obtenido por la inducción 

de las lesiones con etanol absoluto C1 mlñ-ata) en 
presencia de las particiones butanólicas, acetato 
de etilo y residuo acuoso de la fracción a~uosa 
del oxtracto ae~anólico a diterentes dosis. 

Tratamiento Dosis Protecci.ón 

(mg/Kgl n (ll.) * 

Acuosa 750 5 89.67 :!:. 3.66 
Butanol 450 5 71.48 :!:. 13.45 
ACOET 75 5 -27.02 + 10.95 
R. acuoso 225 5 2.92 :t: 13.93 

Donde: 

n = Naraero de animales por lote. 

*El porciento de protección representa las medias +/- error 
est~ndar con res pe.e to al control. 
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PORCIENTO DE PROTECCION 

100 

110 

o 

-110 

ACUOSA BUTANOL R. ACUOSO ACOET PEPTO 

R EXTRACTOS - PEPTO-BISMOL 

Fig. 6. Electo citoprotector de las particiones obtenidas de 
la tracción acuosa del extracto metan6lico de la 
corteza· de la raiz de cancerJ.na CF. Acuosa 750mg;1(g,. 
F. but.anólica 450Jng-'Kg, R. acuoso 225mg-'Kg, F. 
acetato de etilo 75mg'1Cg). Los resultados se 
expresan en porciento de protección con respecto al 
contr¡l. . éstos estan comparados contra Peplo 

Bis-1 CB7.S ing-'Kg). 
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Tabla VI. Porciento de protección obtenido por la inducción 

de las lesiones con etanol absoluto (1 ml~rata) en 
presencia de la traccióñ acuosa del extracto 
h1tan611co a diterentes dosis. 

Dotlt• Protecc.a.on 

(mg/l<g) n cr.1* 

16.6 5 6.44 :t 13.23 
50 5 15.21 :!:. 13.31 
151il 5 44.60 :t 12.51 
451il 4 90.8 :!:. 3.91 
1351il 5 91il.92 :t 4.76 

Donde: 

n = Número de animales por lote. 

*e1 porciento de protección representa las medias +/- error 
estándar con respecto al control. 
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• PEPTOBISMOL 
o FRACCION ACUOSA 

100 

- 80 
N -z 60 

l o 
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1 10 100 100010000 
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FiQ. 7. Efecto citoprotector de la fracción acuosa del 
extracto metanólico de la corteza de la ra!z de 
Cancerina a diferentes dosis C16.6, 50, 150, 450, 
1350 JJWJ/Kg). Los resultados se expresan en porciento 
de protecéión con respecto al control, éstos estas 
comparados contra diferentes dosis de Pepto Bismol 
C3. 3, 10, 30, 87. 5 m•VKg). 
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• MELOX 
o FRACCION ACUOSA 

100 

........ 80 
~ -z 60 
o .... 
t) 40 
t.) 

~ e... 20 o 
p:: 
o.. o 

-20 

10 100 1000 10000 

LOG DOSIS (mg/Kg) 

Fig. a. Efecto citoprotector de la fracción acuosa del 
extracto metanólico de la corteza de la raiz de 
Cancerina á diferentes dosis C16.6, 50, 150, 450, 
1350 rng/Kg). Los resultados se expresan en porciento 
de protección con respecto al control, éslis estan 
comparados contra diferentes dosis de Helox (20.55, 
61.66, 185 mg/Kgl. 
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7. Fraccionami~nto biodirigido de la fase 

(diagrama 1). 

insoluble 

La fracción no soluble se sometió a particiones con los 

siguientes disolventes: hexano, acetona y metanal. De las 

cuale&, las fracc~ones correspondientes a los extractos 

.. tanOlico, acetOnico y una fracciOn no soluble (tabla VIII 
consarvaron el efecto citoprotect.ora la doaia de 758 "'9/KQ 

(fiQura 9). El extracto acet.Onico fue re&uspendido en agua, 

a esta mezla se le hizo particion con acetato da etilo y 

n-butanal(tabla VIII). Este Ultimo presento el mayor efecto 

citoprotector (52.84%) comparable al del Pepto Bismole. Por 

el contrario la fracción obtenida con acetato de etilo 

incremento el da~o en un 63.64'l. (figura 10) 1 al igual que en 

la fracción de acetato de etilo de la fase acuosa (SecciOn 

b). 

B. Evaluación del extracto butanólico. 

Se evaluó el efecto citoprotector del extracto 

butanOlica a las dosis de 16.ó, 50, 150, 450 y 1350 mg/Kg 

(tabla IX} provocandose las lesiones con etanol y se comparo 

con el efecto citoprotector del Pepto Bismol e a las dosis 

de 3.3, 10, 33 y 87.5 mg/Kg (figura 11) y también con el 

antiácido Melox~, a las dosis. de 20.55, 61.66 y 185 mg/Kg 

presentandose los resultados en la figura 12. 

Posteriormente se realizó la misma evaluación solo que 

las lesiones fueron provocadas con HCl 0.6 N y el extracto a 

las dosis de 50, 150, 450 y 1350 mg/Kg (tabla X), 

comparandose el efecto con Pepto Bi~mol8 (figura 13). 
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Tabla VII. Indice de Ulcera obtenido por la in.ducci6n de las 

lesiones con etanol absoluto C1 ml/rata) en 
presencia de las rracciones obtenidas del 
extracto metanOlico a un.a dosis de 750 mg/Kg. 

Tratamiento 

Control 
F. hexa.nic:a 
F. acetónica 
F. metan6lic:a 
F. acuosa 
Residuo 

Donde: 

n 

5 
5 
5 
5 
5 
5 

n = NOmero de animales por lote 

Indice de 

úlcera* 

118.5 
51.4 
13.1 
8 
1.6 
21.7 

+ 32.1112 ±: 18.55 
:t. 12.48 
:t. 4.87 
+ 1.25 ±: 8.17 

*El indice de Olcera representa las media• +/- error 

estAndar de las lesiones. 
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Tabla VIII. Porcienlo de protección obtenido por la 

~nducc16n· de las lesiones con etanol absoluto 
C1 Jnl/rata) en p~esencia de las particiones 
butan611cas» acetato de etilo y residuo acuoso de 
ia fracción ace~6nica del extracto n1etan6iico a 
diferentes dosis. 

Tratamiento Dosis Protección 

(mg/Kgl n 0:1* 

Acetona 750 5 38.82' :!:. 35.4b 
Butanol 450 10 52.84 :!:. 15.3b 
ACOET 75 10 -63.64 + 9.61 
R. acuoso 225 10 18.1113 :t: 15.42 

Donde: 

n = N~mero de animales par lote. 

*El porciento de protección representa las medias +/- error 
est~ndar con respecto al control. 
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PORCllNTO DE PROTICCION 

100 
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-100 . 

IC:=:;:::====:=::;:=====:;:========-::::::j 
BUTANOL R. ACUOSO ACOET PEPTO 

B EXTRACTOS - PEPTOBISMOL 

Fig.10. Eteeto citoprotector de las particiones obtenidas de 
la fracción acetónica del extracto metan611co de la 
corteza de la raíz de Cancerina CF. but..anólica 450 
~~Kg. R. acuoso 225mg;"J(g. F. acetato de etilo 
75mg'i(g). Los resultados se expresan en porciento de 
protección con respecto al cgntrol, éstos estan 
comparados contra Peplo Bismol CS7.5 mg~Kg). 
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fabla IX. Porciento de protección obtenido por la inducción 

de las lesiones con etanol absoluto C1 ml/rata) en 
presencia de la partición but.anólica de la Cracción 
acetónica del extracto rnetanólico a diterentes 
dosis. 

Dosis Protecci.ón 

(mg/Kgl n no• 

16.6 5 -11.84 :!: 7.49 

50 5 10.04 :!: 13.47 

150 5 19.10 :!: 20.43 

450 5 65.00 ·:!: 13.75 

1350 5 71.56 :!: 21.36 

Donde: 

n = Número de animales por lote 

*El porciento de protecciOn representa las medias T/- error 

estándar con respecto al control. 
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Fip.11. Efecto cLtoprotector de la partición butanólica 
obtenida de la rracción acetonica del extracto 
rnetanólico;de la corteza de la raiz de Cancerina a 
diferentes dosis (16.6, 50, 150, 450, 1350 mg/Kg). 
Los re~ultados se expresan en porciento de 
protección con respecto al control, éstos estai 
comparados contra diferentes dosis de Peplo Bismol 
C3.3, 10, 30, 87.5 mg~Kg). 
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• MELOX 
o FRACCION BUTANOLICA 
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Fi~. 1~. Efecto citoprotector de la partición but.an6lica 
obtenida de la fracción acetonica del extracto 
metanólico;de la corteza de la ralz de Cancerina a 
diferentes.dosis C16.6, 50, 150, 450, 1350 mg/Kg). 
Los resultados se expresan en porciento de 
protección con respecto al control, ést¡s astan 
comparados contra diterentes dosis de Melox C20.55, 
61.66, 185 mg/Kg). 
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Tabla X. Porciento de proteccion obten.ido por la inducción 
de las lesiones con ácido clorh!drico 0.6 N· 
(1 ml'rata) en presencia de la parlicion 
butan6lica de la rracciOn acetOnica del extracto 
metanOlico a diferentes dosis. 

Dosis Protec:¡ion 
Cmg/Kgl n (7.) 

50 5 7.50 :t 25.51 

150 5 47.54 :t 14.98 

450 5 64.78 :t 5.64 

1350 5 65.84 :t 16.73 

Donde: 

n = Número de animales por lote 

*El porciento de protección representa las medias +/- error 

estándar con respecto al control. 
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Fig. 13. Efect.o ci t.oprotect.or de la partición butan6lica 
obtenida de la fracción acetonica del extracto 
metan611co.de la corteza de la ra1z de Cancerina a 
diferentes' dosis (50, 150, 450, 1350 mg/Kg), 
evaluado por el método de inducción de úlcera con 
HCl 0.6 N. Los resultados se expresan en porciento 
de protección con respecto al control, éstos estai 
comparados contra diferentes dosis de Peplo Bismol 
C3.3, 10, 30, 87.5 mg/Kg). 
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Por último se realizo la evaluación del efecto 

citoprotector a las dosis de 50, 150 y 450 mg/Kg (tabla XII 

del extracto butanolica pra~ocanda laB lesiones con acido 

acatilsalicllico acidificado con ~cida clorhidrico 150mH y 

C041paranda su actividad con Pepta Bismole ·a las dosis 

citadas en los casos anteriores, los resultados se muestra 

en la figura 14. 

75 



Tabla Xr. Porciento d• protección obtenido por la inducción 
de lAs lesiones con ácido acetilsalicllico 
acidiCicado con HCl 150mM co.5 ml/100 g) en 
presencia de la partición butanólica de la tracción 
acelónica del extrac~o metanólico a diterentes 
dosis. 

Dosis Protección 

Cmg/Kg) n cx1• 

51i1 5 33.69 + 17.lillil 

15lil 5 6lil.27 + 17.53 

45lil 5 89.53 + a·.s1 

Donde: 

n = Número de animales por lote 

*El. porciento de protección representa las medias +/- error 

estándar con respecto al control. 
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Fig. 14. Etecto citoprotector de la partición br.rt.an6lica 
obtenida de la tracción acetonica del extracto 
metanólico de la corteza de la ra1z de Cancerina a 
d~ferentes; dosis eso. 150• 450 mg/Kg>, evaluado por 
el mél'odo de J.nducción de Cilcera con ácido 

acétil salicilico C200 mg/Kg) en HCl 150 mM. Los 
resultados Se expre~an en porciento de protección 
con respecto al control. ~stos estane comparados 
contra diterentes dosis de Peplo BisJrDl C3.3. 10, 
30, 87.5 mg/Kg). 
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'Jl l. ANALISIS DE RESULTADOS. 

La alimentacion de las ratas e>:clusivamente con.glucosa 

al 10Y. por 8 dias consecutiVos provoco la formaci6n de 

Ulceras en el fondo del ·estómago de las ratas. La 

·administración simul tá.nea del extr·acto acuoso de la corteza 

de la ralz de Cancerina (H. excelswn.).(4X P/V) disuelto en 

la misma solución de glucosa, inhibió totalmente la 

formación de lesiones en el fondo, actividad superior a la 

descrita para el sulglic6tido, el cual inhibe el da~o como 

~~ximo al 47Y. (Psilooanis, 9t al., 1991). No obstante las 

ratas tratadas con el e>:tracto acuoso presentaron 

corpus inclusive mayor al del lote control. 

daf"io en 

El mayor da~o encontrado en fondo puede deberse a un 

~adelgazamiento de la barrera de la mucosa gastrica debida a 

la ingestión de una dieta pobre en nutrientes, lo que 

provocarla que "el hidrógeno de la luz gástrica difundiera 

rápidamente a través de la mucosa destruyendo las células de 

esta Oltima (Davenport, 1967) 11
, el dano localizado podr!a 

deberse a que en esa zona existe una mayor proporción de 

células principales las cuales son productoras de 

pepsinógeno el cual podr!a estar actuando sobre la barrera 

citada favoreciendo su adelgazamiento. "Se sabe además que 

las sbluciones hipertónicas reducen la motilidad gástrica y 

remueven el mucus parietal. En esta condición la pared 

gástrica desprotegida puede ser atacada por pepsina y de 

esta forma podria explicarse la ulceración debida a la 

solución hipertónica de glucosa" (Prino, et al .. , 1971). 

Después de los tratamientos se encentro una pérdida de 

peso significativa en los animales (fig .. 15) en ambas casos 

(extracto acuosa y control), lo anterior demuestra que este 

factor no influye determinantemente en los resultados. 

Por otra parte, el extracto metan6lico presentó un 

efecto citoprotector submáximo a la dosis de 750 mg/Kg de 

peso, por lo que esta dosis fue la que se tomo para los 

siguientes experimentos. Este e>:tra.cto presentó una. fa.se 

soluble y otra insoluble en agua, se enc:ontro que ambas 
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glucosa al 10" CP/V) en la evaluación del extracto 
acuoso al 4" CP/V) de la corteza de la ra1z de 
Cancerina. Los dalos se representan en porciento de 
pérdida de peso por d1a. 
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fases conservaron el efecto citoprotector siendo un poco 

mayor en la fase insoluble (fig. 5). A la fase soluble se le 

realizó un fraccionamiento con varios disolventes (Diagrama 

1) encontrandose que el acetato de etilo incrementó el daNo, 

mientras que el n-butanol presentó el efecto citoprotector, 

inclusive mayor al mostrado por el Pepto Bismo1® pero al 

obtenerse una cantidad muy peque~a limitó la separación 

subsiguiente, pcir lo que la fracción acuosa original, que 

presentó un mejor efecto se evaluó a diferentes dosis y se 

comparó con Pepto Bismole y Meloxe obteniendose un mayor 

efecto citoprotector con dicha fracción acuosa que por estos 

dos fármacos. El efecto máximo alcanzado con Melox fue de 

tan solo el 53.23% y 

potencia es ligeramente 

De la fase insoluble 

el extracto de 90.92%, 

menor (fig. 7 y 8). 

se realizaron las 

aunque la 

particiones 

correspondientes, observandose que en todas se conservaba el 

efecto citoprotector, siendo las particiones metanólica y 

acetónica las que mejor efecto presentaron. Dada la peque~a 

porción obtenida de la primera partición se realizaron 

fraccionamientos posteriores a la partición acetónica, la 

cual le segu1a en actividad (fig. 9). 

Del fraccionamiento de la partición acetónica se 

obtuvieron tres fracciones (diagrama 1). La fracción 

correspondiente al acetato de etilo incremento el daNo 

considerablemente, en tanto que el residuo acuoso tuvo un 

efecto citoprotector muy bajo y finalmente la fración 

butanólica tuvo un efecto citoprotector significativamente 

mayor (52.84Y.) al presentado por el Pepto Bismol® (46.65%). 

Por otro lado, la fracción butanólica fue evaluada 

nuevamente a diferentes dosis y su efecto fué comparado con 

Pepto Bismol® y Melox® bajo las mismas condiciones, 

encontrandose que dicha fracción presentó mejor efecto que 

los fármacos evaluados. 

Posteriormente se evaluó la fracción butanólica con 

otros modelos de inducción de úlcera como son: ácido 

clorhldrico 0.6N y ácido acetilsalicllico acidificado con 

ácido clorhldrico 150mM. 
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En los modeles arriba citados se encontr6 que el efecto 

citoprotector de la fracción butanólica se conservaba, 

.siendo mayor que el presentado por el Pepto Bismol* que fue 

el fármaco de referencia. 

Los resultados obtenidos del efecto citoprotector de la 

planta y sus fracciones y en especial de la fracción 

butanólica indican que dichas fracciones pueden intervenir 

en alguno de los mecanismos de gastroprotecci6n, aumentando 

la producción de moco y bicarbonato (Szabo y Goldberg, 

1990), lo que requiere de Estudios adicionales para conocer 

cual es el mecanismo de acción. 

El efecto gastroprotector de esta planta se puede 

desligar del efecto anti~cido ya que carece de acción 

amortiguador.a y una suspención acuosa de 1 as fracciones 

tiene un pH de 4. 
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VIII. CONCLUSIONES 

Con base en los re&ultados obtenidos se llegó a las 
siguientes conclusiones: 

1. Se realizó el estudio biodirigido del extracto 

metan6lico de la corteza de la ra1z de Cancerina (H. 

excetswn..:> en rata Wistar. 

2. El extracto metanólico presentó un efecto 

citoprotector importante. 

3. De la separación biodirigida del extracto metanólico 

se obtuvo finalmente una fracción butan6lica la cual 

demostró un efecto citoprotector considerablemente mayor al 

presentado por los fármacos (utilizados en el tratamiento 

de la úlcera: Pepto Bismol9 y Melox®> con el que fué 

comparado. 

4. Se comprobó que los extractos acuosos de la corteza 

de la ralz de Cancerina (H. excetsum) tienen un efecto 

citoprotector sobre lesiones en estómago, por lo que se 

comprueba que es adecuado el uso medicinal que se le da a 

esta planta. 
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IX. SUGERENCIAS. 

Seria necesario que se caracterizará el compuesto o 

compuestos que tienen el efecto citoprotector dentro de la 

mezcla de la fracción butanólica encontrada. 

También seria impportante que se investigara el 

mecanismo de acción que se lleva a cabo en el proceso de 

citoprotección involucrado en dicho compuesto. 
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