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1.- Introducción 

En la actualidad la investigación científica ha desarrollado un _gran número de 

productos sintéticos,;para mantener la salud. Algunos de _e_sto,s;s()p __ ,_usa~_o_s, __ para el 

::.m::::;'.;iJ,*~i~~~l f~;:~t\:;;::·;:;;.,:'~,;j!i~I~}itiltti~~:::·.: 
productos proyeni<:j_rítés '_de' pláritas _con uso medicin-ál;_ha_-c'surgido'.como;_uria:;cipcióri--- eri el 

desarrollo' '..j~&:·~~~i~~~i!~f~~~- ~ª;~ 'e1- trat~mieAt~ :-~~-~~'{~~~~~~I~~1f~(,ft:Fii " ft~i~iomos 
.: .. \-._"·,·, ! .-;~, . " ,. ·o.._o, ' : . /'.; ~~~\· .:· " ' .. ~ - ,,., , ·::.- .>< .:· - ~.:~-"~·:,; \~:-·:-- ,'. 

psiq u¡ átric_g~'.'.~~~-:1')~;;~~ general, '.as p Iantf s .. t~~'.?~~;~%!i'<);!~;fí;ii;'j¡J~E'.ft)Ziffyijfl'~[4t'i.~~~~! .. ~•Z:11J- •- ·por 
pacientes _con enfermedades crónicas, como 'compleménto"o'alteríiativá». médica'(34); Tal-es 

~--:~ ~ :~::::~;·:. :~'.~!_.\:;¿-!j~s;~~-:-~'--~~;-~~~- ·· _ . _ _ . ,:-~:;·: :.~·::~<~'.l:;f;~:t;:·;~~~:}:7~~~{~~~~~~t&~~t-~~mt~~?:\~Jr,~~J~tt~ª:"~3;~~;~~~ :;;~:~~}·f:,~·-:-.:.:'.:~ . 
el caso en_part1cular de laA1111011a c/rer11110/1a_que,es:ut1!tzada como·ant1d1_arre1co,,contra.la 

pulmonl~-y¿g.o\~~·.inalgésico (26). Es i~tJ¡f~~~~I~~~{~~&7:X~~¿ ;~~}f~~~}¡~!~¡~~ ·se 
· <<-<~,~ :,~:~i¡~:E'.~~f"t:< .-::( ::. , : ·.··. ·._, _~,-:·_,- • _:.··· - ·,:; ._·'.. ~i~f{r~.~~~t~~f;;~~J:;v -·-:~:~~~;'._'. '. e 

han descrit<:>;~r:\~,~~s depresivos sobre}~I S1ste ;:¡;~?n, se 

tener a c~~~~lTut:\:: 
;~~i~~r~~w~~~~~~~~~{ti~+ su 

mp ea os' er.ori'.el: paradigmá· de 

éco~~~:i{~',i~~\;J~)i~~}~~1~\~cire;~~i~o. 
iff~~1~~:.:,~~-~:~,;~~:~~i~~~~(lt~-?_;·.:-~.·-:.;·, • :. :e,::,: .. "' 

El primero•~--~ _en~aas.(naturales _que tienen.--,;_;~r~~d~res p~ra 

:;,';:~·: ::~~~i~1ii~~'8 ,1~1E?1::~;:~d:::.:::.:.0 :~~~~::::';e;: 
- _-, - • ">- • - ·- ~~~i+t~~~1~~~-~:ü#~t{~:-~!;r}.~~ · -

trnnsiciones s_¡areas::;(ilu.minadá:;y obscura). El segundo modelo consiste en 
-:~1P:~-:i~fff~~-~;H1-:--~~~~J/t~~~ ~~-'.!?- : ; .. > 

someter_ al _______ ,,,,.. ,,.,_estímulo'1a"ersavo -que en este caso es un electrodo con corriente 

eléctrica de ó3'-'~~·A-::·,'g~i~-l&~~if*'t¡':=~~rsivo induce una respuesta innata que consiste en 

de hojas 

enterrar el electrodo con el ·material que cubre el fondo de la caja de alojamiento (aserrín). 
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Posteriormente, se determinó la participación del sistema GABAérgico en el efecto 

ansiolítico de.1.a de A. cherimolia. Para ello, se trató de bloquear el erecto de A. cherimolia 

con un an_tag~11ist_adel receptor, GA8A/Benzodiacepínico, la picrotoxina. Para confirmar la 

participaéiÓn .del sistema GABAérgico s.; utilizó un agonista del neurotransmisor GABA 

para tratar de sinergizar el ef"ecto de la A. cherimolia. 

2.- Antecedentes 

2.1.- La Medicina Tradicional. 

El hombre ha buscado empíricamente en la flora de su hábitat medicamentos contra 

las enf"ermedades de nuestra especie. Desde el paleolítico hast~:·.~~~~st:~s·' dÍas esta 

investigación ha tenido continuidad, primero sin más fi.md;;.~'e;:¡t~:VJe·~'.Ü~o'irit¿iciÓn y la 

::::~:.::\~~ti~t~~iiii~~~;1~;~i¡i~1l!~lt~:::;~~~1:.:" .: 
Egipto~ la cólchiéhinaXeñ'Grecia','e(ópiéí'.eñ'MeClió'O.riérite; la belladona en Roma, la digital 

:'.·.0..:.·>~-1:j.:.::.<-.~h:¡·~?:.::~·::·:~.:.~~:·r;- ·- .. ' -,:.:.· :_· -;.:• ." < ~.:"·· -~~.{ ~~:·:<:·· ' "' ., - . - . 
- ,;,,," ~ ... . ·;. - . . - ·- . . - . ' - _:· :-· ... _;·_·, - ·. . , , . . , 

en lnglaterra;·:la ef"edrma.y.el gtngseng en:.Chma.(15). :Tambten Sudamenca contribuyo con 
~º;---;"::'.'..:;~f;~-.-::;"';~~;~~,;:.:_,_.~ .. _- ... ,.. ~ - -··-,: ·. --.,·:.!,-"\'"'.;\'''~:~;e'-·-· ,;··. -

el curare y 1a:;~c)?aín'íi'(15). I'inalinentesúrgió' la ;eserpina de la India y África, la cual es 

utilizada por. p·~iquiafras y cardiólogos (15). Cabe señalar que con el descubrimiento de 

hongos produ.ctores de antibióticos se desarrollaron medicamentos importantes tales corno: 

la penicilina en Inglaterra. la estreptomicina en Estados Unidos, el cloranfonicol en 

Venezuela. la eritromicina en Filipinas, la cefalosporina y las rifamicina en Italia. entre 

otros (15). 

Es importante mencionar que el conocimiento de la medicina tradicional y las 

virtudes de las plantas medicinales es uno de los vínculos más directos que existen entre la 

medicina empírica del pasado y la farmacología actual (32). 
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2.2.- La herbolaria en México. 

En México existe una gran diversidad biológica de plantas medicinales con acción 

terapéutica. sólo algunas de ellas son el zoapatl. la yoloxóchitl, el zapote blanco, el peyote, 

los hongos alucinógenos, el toloache y el gordolobo entre otros (15). Desde sus primeras 

incursiones al Continente Americano los españoles, encontraron .una· gran variedad de 

árboles, plantas y animales nunca antes vistos. En 1570 FranciscÓ,Herriández reunió la 

información d"'··2200 plantas medicinales mexicanas. las mis~~:~~ .. éj~~:~rdenó de manera 

geogr~fic~:~~g~.:; ~l Juga~ en donde las vio, y las describió siguiendo ~~·'iridice alfabético. 

~: :,{;,?~í1l~~i~~l~~~l~~~~::::,:u.:,:n~:~~iil~;:::·::d~= 
actual y España;~füeda~puerta~;d "'entrada .de los "remed1os~.ai;n,er.ican.os" los cuales se 
. . · ,- ::.:/.::··< ~~<~.::;~~~~'.:~;}-~~'.~~;~~t~~~~~t~$ ~~t~:~,: ~ < _ ..:. . . _ ~ . • .·' -~.-._ . ·_'- -·;· ~-ét~~;_f::I.~,~t~~~;-~~(~~::r·.·:. :-

d 1 stn bu yero n por,toda.Europ c10nando la med1c111a clasica,(32)."··: :·· 

Con /6'.~'.·.~~~~lf .·~~~~: .. ll~~~~·g0'~t~~~e,;~á~ .)/r~~.~~~~~JI~~~~'.~~~~~do~es" que tenían 
conocimienfos';,deJ:;arté :de ·,curar: ·sin•1 émtíargo, ··1.as'recétas·;·qüe ·.conocían no las podían 

preparar con í~!~t~t~njt~s ~~dlcinales de Méxic~,_.·pÓr ;~ ~=e ~.·acercarse a los médicos 

indígenas, sé·'·'.J~~~~n¿~:~~enta de sus conoci~iento~ "sobre. las plantas medicinales y la 

efectividad cdri la que eran administradas. Por lo que surge la medicina tradicional 

mexicana (27). 

A lo larg-o de su historia. México ha sido centro de interés por sus recursos naturales. 

específicamente las plantas medicinales. han llamado la atención por sus extraordinarios 

resultados terapéuticos (27). Actualmente. nos encontramos en otro momento en el que la 

ciencia se detiene a observar los elementos que crecen a su alrededor y trata de explicarlos, 

con estn1cturas moleculares y atómicas. por lo que se está en el umbral de un nuevo paso de 

revalorización de las plantas medicinales mexicanas (27). 
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2.3. Elnobotánica. 

Etnobotánica es la ciencia que clasifica y es.tudia los usosde las plantas y hierbas 

medicinales. _·.•'o--:-, ·--·" --·"·-- ~- ___ · · · · · 

,,. ~··~;~~~~i~~i!ttf l$íi~~i~l~lif~~¡jl\~~:;:~:'. ·::~:.: 
que se·~~¡;~: para•diyersos'fines;"'_tantcf de':órclen-_aHmenticio~'co"'!o'!_deforraje/ornamental o 

;~.'; "·, ··:, ';~.<·~\~-~~J.~·:: ~-~f:~r~~~::¿\~.::,~~~/t.~t;·:~(},?~.:~~?,~.!~~~é-.~~;~f?j~~;;':~{f~~¡;.~~,J~~~·1F;~lTI)~~~!f2~W$:~??~5rHr:~1f~~:J-t(~~:;;~~~tj~;~~:.~·:, ~:;.:; 
med iciflal ;: Las' pla-ntas' medicinales~ forman'~: parte;¡mpoi-tarite':;:de :lo_s .·recúrsos ter~péuticos 

-'fik· ";\~_ ~· ~1 ,~c;~. --. - ., 1 
<· -· ·~·~,'. , :::?:{_ ::}f..f{f~~F¿tJ·~~:?~-~~~\~!:~~~;~~(?::f~~~~¿~:w~;;~{~~)~~~~~~?t(.~f~~:~~FSi?'·.·;~ . ~ r. 

que empl.;~: ,;..;: 111~cli6ina' . tradicion'iil mexicana ~;y;;: han_;; repr.eséntado}desde ' siempre una 
~ ·: -~ ~- -. > --(':~f_:'.i ,_ --~)t·~:~ - . _ -:: - -- · . · ·- -_ -. ,.~_ -~~: :: ... if~~:Z'.;,~~;;;~f :3rj1~2i;~-~~,¡~~~,~{~t-ii~*?j:~~~t#~A~~~i0.~J~t~~:~~~~;ti:~~~~:/:¿k~~; .. ~'~ :~: :~ .- -. 

alternativa a otro Upo de recursos para· la .sal~? (_1 );·,:i:>,!3-~,'.!;}:'.,s!_~.,~·-~~.~~S,,!!1~~,~~;¡~,s_,.~\f!dente la 
i ~~-~ ·:·,·J;:.:;~:2/ : ~:-;:~.:::~--:.~~~~;~~~,~-~1~'.4~:~:,?~t~:;~~1t~?i~~i~t;:{5~~·;::r:ir~:\~f:1

·:z--~:~.~ ~.··: ... ;·"'> , 
necesid.ad de conocer la flora medicinal ;·del';país;':realiiand.o"'diferentes'>abordajés. por 

.... ,_ ';··-·i~ •,'; ···:~:;::;::-·:'}f~~: ··" ?}h}::_;.-.;i-', .. ' . 
ejemplo: "...,,_.. ;"1)}'.._, .'.;.·;:: - - . 

'!~'. -·~::;_ .=:t ~-{ :·;.::~:~;' -
(- Investigaciones de tipo etnol:Íot~;,ico 'e'ritre.165\:ifrerentés 'grupos etn1co;, en zonas 

.··. '>:· · . : ~:-··::··.~ . ; >::\: .':.~.<;;<: :~?:,~~~:;G;~~:~~/i'.!/~~lf:~~~~t~~!~'.~1~~f~::'.S?~·\\\~~7r/ :_ < .. : 
.-urales y urbanas y en las diversas regiones ecológicas qué-~í:)nf-c'i'rIT:a'ñ'eliÚ:rritorio-nacional. 

, -.· . . ... ·--- . :. .- ,,._ ...... ..,.. : ··'" ·.'ir~, .· 

:.: ::::::::::,:2°;~,i~~~~~lil~ii~l-~t~;:..icinal= 
4.- Investigación sciciol5igica'.ji,,:antro~ológica,H~: .,. , ' ediante la elaboración 

·'. ~.:; >:~':~:;~,.-t¡?.{~;::f_:··~f;;~~r:~;~\::~~f;:i'.\~~~'.-::~;~~f.;~·~t~~:~~:J~ii~~!l!1{i~-~*i{ {e'- y; .. :' .- ·~ . 
de encuestas y otrastécniéa~so~r~ e'I. papel'gocial;\eco11:ó:n _ .- _. ,~ 1 eoiógico de la Herbolaria. 

5.- ~~~i~;'J~1~~:.~:l::;1~,~;;J~;~g¡~ri\-'ii:'~~~~~¡~{d;''J~~'Zkii~:~: en las muestras del 

herbario. . '. ,'/;s'\,~;"'' 'f~:gz~l1)f':¡;;;¡};ffc:< __ ,,'., ,_ 
,.·:e:, ·.: ... -2 >./: -i; /;:~~--(' "3,~~:~ 

La ultima, c:íp'dióÜ~ Ji( investigación en herbarios. constituye una fuente de 

información. Este .;~',U~ i.,.;dio que proporciona referencias y datos de primera mano, y 

aunados al material terapéutico o de referencia. constituyen un acervo infbrmativo que 

puede guiar. sugerir o delimitar las investigaciones posteriores que se pretendan realizar en 



10 

los. campos de Ja fitoquímica., farmacología. antropología, medicina, historia. veterinaria. y 

naturalmente Etnobotánica (1). 

De un herbario podemos obtener los prim_eros dlltos_acerca_d_e_h.ts_An11011asyen 

particular las de México. 

2.4. Las A1111011as en México 

2.4. 1. Generalidades. 

La f"amilia Annonacea esta f"ormada por 120 géneros. con más de 2000 especfos. El 

nombre de las famil'ia Annonaceae es derivado del latín y ~ignifica : la c~i . .;cJ;a -~s e¡~n~al. 
Económicamente son importantes. ya que sus fi utos ~~n}E6~¿~¡¡~1~s yd()n_~ide'r~dos coino 

/ : : ; :~)~:\:::.~:'.(.~\'.:·~- ~-§:0:;;~'.~:::~/ ,.::.;·:~ t~J~;ik/:~{:·:ó;.;:~_:·!)1~:-_;'~37i~:~~~ ~-~-'.~·?',~ :',:)-. !-- -
los más finos y deliciosos de América. El aceite de algurias·:semillás'puede ser. usado pára la 

-: .. :>:· .. : ·, · . .. · · -· .. :: ·-::-: :_~2:~~~,,L: :,:-_:;\~:::·::.:i\·: ~:~:~¡~·:;:x~-~~:-.;:}:di·~~:\:?_J;~::;,:_1~i:i:~f~~·~~·~~f::/'-·· .. \;;_:- ·,<····. 
producción'de aceites .comestibles y jabones; la•madera:de':algú'nas'plantas,dé'_esta familia 

. ._ --- -. -~- ·:·::.:r :~· ~~- '. . - -· - -. . - . , >.7':.>\ -~-·,c;._t~:: ~~;t_,._-,_:~--~~'i::: /'(l_;..'.:"" ·'·!',..:f<\-<:''!?:'.~~}"'_--:·: :··~~::::·"' . ·. -··, -· " 

Annonaceaeta'inbién ~s empleada para la producdión'd(; alcohol y l~frag~ncia,de las flores 
,,;_·-· . . . ' '. 

es utilizada co~~ ~aterial,para perfumería (18, 26). 
··-··; - . _-- ·, 

2.4.2. Caracterí~tica~ 
---;:-,:·· 

Las An~.onaé~a"~<'son 'árboles ó arbustos muy grandes. que crecen en regiones 

tropicales y sub.t¡o~lC:~le:¡):¡¡~· desarrollan entre la hierba y a veces son trepadoras. La 

fragancia de Ías'fl~r~~·-~~ ;;ñd~~'ntra en todas las partes de la planta. las hojas son alternadas. 

con brillo met~li~c:>,:s6ri'hé~rn~froditas y los estambres están arreglados en forma de espiral 

(18. 26). 
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2.4.3. Distribución. 

Aunque están bien definidas, las A1111011aceae son dificiles de divid.ir e.n grupos 

dentro de su género. El orden de la_ s~•l:>_f~foiliade Ias_)\nnonaideaé incluye otros géneros y 

esta subdividido en tribús y esj:iecies (ls):'EÍÍ Ia;tab'l~ N~1~i ;;,;;-· pr~s~hia·Ia''rel.;.C:ión de .las 

distintas especies del género A1111011a ¿u~ s..; en~t.Íentra.:i en México, los estados donde se 

desarrollan. así como también su nombre común (26). 

Nombre científico 

A. cheri1110/ia 

A. 11111ricata 

A. retic11/ata 

A. sq11a111osa 

A. diver.,·ifolia 

A. lutescens 

A. glob[f/ora 

A. long{f/ora 

..;1l .¡1re111ige11ia 

A. p1117~11rea 

A .sclorodenna 

A. pa!t11eri 

A. /011gipes 

Tabla 1. Distribución del género A1111011a en México 

Nombre con1ún 

Chirimoya 

Guanábana 

Anona colorada 

Saramullo 

Distribución 

Chiapas, México. Michoacán, Guerrero, 
Jalisco. Oaxaca. Yucatán. Morelos. 

Colima, Sinaloa. Nayarit, Michoacán, Jalisco. 
Veracruz. Oaxaca. Chi as. Yucatán. Tabasco. 

Veracruz. Tabasco, Chiapas. Oaxaca, Yucatán. 

Jalisco, Chiapas. Yucatan. 

Colima, Guerrero, Oaxaca. Chiapas. Veracruz, 
Michoacán, Toluca. Yucatán, Marcios. 

Chiapas, Tabasco. 

Campeche. 

Michoacán, Veracruz, Oaxaca. 
·Chiapas, Yucatán. 

Yucatan. Campeche. 

Guerrero. 

Veracruz. 
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Continuación. Tabla 1. Distribución del género A1111011a en México 

No1nb1·e científico Nombre con1í111 Distribución 

A. glabra Corcho Guerrero. Tabasco. Yucatan. Vera cruz 

A. excelsa sin nombre Veracruz. 

A. /ieb111a1111ia11a sin nombre Veracruz. 

Tomada de Ruiz Sarab1a y Morett Alatorre 1997 

;;_ .. 

Más del .. 90%·,'cie•"1as·,.;:~pecies de Annona descritas en el mundo se localizan en la 
':5:;-'-::1¡:· .. ~ :";j}:::', 

;:eé::i:~~~~E~~Qt1~~::~f :t~.~~~!:1f :t:s;::i¡:sn ª:e~ri ::::is~e;it:¿i::i:.ªdre::ª~ ::::~:eM:::c:~ 
pa•~icul~.r~~~itf,;~~"i~}i,í~nt.l~~{t~.&,?m7~1~~-,}~i311[;"~~;'.1;i~j;~~~~~~~ii~~,;;§~~.!~~z±1~"·f~~(). 1

ª 
guanábana (A:·cimuricata);< el¡ saramüllo ~(A:: squamosa);• Ja·•·anona'.coloraaá''(A;"reticu/ata), la 

i 1 a nl a (A.'• ~d'5'.}/f~¡;~;·\;;/;''.'~··i~:J¿;;f i'~i~ci~~~·/ii;'~á?r;;~q~J~};;~~j~},j?~~~i~f .{:f~i~f rni~'.· .. :~~~~;d antes 

principalmente ~n tier~as bajas tropicales (ver tabla 2). Tod'as ellas d~~ta.;an por la calidad 

de sus frutos, razón por la cual es común encontrarlas también bajo cultivo (26). 

Tabla 2. Principales Annonas cultivadas en México 

Non1bre Centro de Tipo de clima Adaptación m Tipo de 
ori2en Ve2etación 

A. chcrhnolia A111crica tropical Cálido. Scntiscco. Matorral xcrófilo. 
chirirnoya Seco Templado. 700-2600 bosque 111csófilo de 

tnontalla. de encino 
y 

pino-encino 
A. rcticulata A111cric..1 tropical Cálido, Bosque tropical 

Annona colorada Scrnicálido. caducifolio. 
Templado 0-1000 subcaducifolio, 

subpcrcnifolio y . 
otros. 

Tomada de Ruiz Sarab1a y Morett Alatorre 1997 
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Continuación. Tabla 2. Principales A1111011a.• cultivadas en México 

No1nbre Centro de Tipo de clima Adaptación m Tipo de 
orie:en Ve2etació11 

A . .squ:unosa Occidente de la Cálido. Bosque tropical 
:i:.ar:unuJlo India Scn1icálido. caduci rol io. 

Templado. 7-!000 subcaduciíolio. 
bosque espinoso. 

bosque mcsófilo de 
111on1afia 

A. 111uricnta A1ncrica tropical Cálido Bosque tropical. 
gt1anába11a 

0-500 
pino-encino 

A. divcrsifolia México Cálido Bosque tropic.'11 
ilarna 250-600 

Tomada de Ru1z Sarab1a y Morett Alatorre 1997 

2.4.4. Uso medicinal de las A1111011as. 

Las A1111011as son muy apreciadas por la calidad de sus frutos, sin embargo, varias de 

sus especies poseen múltiples cualidades medicinales. Algunos de sus usos en medicina 

tradicional son para problemas digestivos como: antidiarreicos; son utilizados como 

antídoto en intoxicaciones, picaduras de alacrán y serpiente; también se utilizan en 
, ,, ' 

problemas ¡..;~pii~l:orios como el resfrío, asma, pri..;ci~ibs .de tuberculosis, para combatir la 
~~): -,~:{.; ... '~·. 

pulmonía, he~°,rragia·:'n'asaJ; son utilizadas también para problemas de llagas en la cabeza, 

para el fort¡Í~ii~~~~i·l:~~~I ' pelo, para combatir la caspa, además son útiles como 

antipirético, :~~i~!~~ti,6~ic6, antitumoral, antihelmíntico, antimicrobiano, para entuertos, 

el mal de ojo, ll"ag~s,' Ólc~ras, el hipo, y como analgésico, entre otros (26). 

Las A1111011as tienen gran variedad de usos en medicina tradicional y en este trabajo, 

nos enfbcaremos principalmente en laAnnona cheri/110/ia. 
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2.5. An11011a cherimolia. 

La chirimoya .CA. cher/1110/ia) es una de las especies de anonas que tienen mayor 

distribución en México y, también;;de :ias_:más jntegral~ente aprovechadas. Estas dos 

cara~terís~id~'5· 1,:;t~~~>a');e~1i l~i;~~f~'Í~ nlá~- ~6;,66idt;:·~~tudiada. En el siguiente mapa se 
;.¡-_ - ~.-:;': . ""·'' - . ::;:\ __ . - •. -. 

puede observar la cii~t~ib1§6ió~:.d~Áíi110;;;,; ¿¡.,e;-¡¡;,;,;lia en. los diferentes estados de México 
, . .,;_ "" 

(26). 

al Características 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

Fig. 1. Distribución de A1111011a cherimolia en México 

El árbol es grande con hojas romas y surcadas de muchas nervaduras, nace en las 

regiones cálidas y lugares montañosos, aunque también es cultivado en lugares campestres. 

{13, 26). 
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Sus frutos son grandes, de color verde pálido, con un peso de O. 1 a 2.0 Kg. Su forma 

es acorazonada, cónica, oval e irregular. La cáscara.es delgada y delicada, de superficie lisa 

o cubierta con pequeños abultamientos cónicos.~ La_pulpablanca y ligeramente ácida (Fig. 
-_-,,_-_ - ;- • .;-=·' •. ~::,°~~~:.+~:-~- T.::;i·5·;,-:;·· ,· - -.-.- • ~:<.::~··7,•r ,_', ,-• ' ·>. •,_, ,--~ ~ 

2) (26). . . . ··~ -·..1<'"'i< ,:~:;:::e; ·'·- . ''?. _:.:2: .,_... >- .Y/ - ... :.'.e 

D~sde:·~¡-~¡i1~'~~~-~l~~~2'i~-iit~iBli-ía~ ciertas propiedades medicinales, para el dolor 

de ca,be~~'{),'{;~¡'~~i~?iC:~'.~f\;~,-~-iglos después la refieren para la pulmonía, neumonía y 

malestares ;~;;e~al·~~ t26). 

ffSIS CON 
J'~.t..5,..A l:iE ORIGEN 

Fig. 2. Fotografia de A1111011a cherimolia 

b) Estudios realizados a el extracto hexánico de la A. cherimolia. 

En estudios fitoquímicos realizados a la A. cherimo/ia se han aislado acetogéninas, y 

alcaloides como: oxoaporfinas, antraccnos., fenántrenos isoquinolínicos. 

benzilisoquinolínicos y pirimídicos. 
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También se han_ aislado aceites esenciales y ácidos grasos como el oleico. linoleico, 

mirística, pa_Imíti_co, esteárico, y -_araquidónico. Así como también flavonas, glucósidos, 

cianógen~s· __ -co~p~estos het~rociclic?s: 11itrog~nados como el 

,;'º"=:~:·;:~{f !t~l~~~f i~rii~ti*-,~~~'º;~·-~~-~::;:~~';,::tu:;,; .. d., º" 
medicina trai:hciona _por-slls _ p~op1_~dades_'•,:;ed_antes/y; tranquil 1zan~es_' e_n '._en_termedades que 

· · · ~-~~~ ;.~-:~=~'.;~;:(~~íW~i~;~r{~i&~~fi~~~~.~~ ~.~~{~;7:jt:~~.:'.~{;~f~t;.r{~Kt~iZX?ef:~~!~i~~\~::~~s·~·x:;:~n~~;J~;r.¿;::}:~~~1~:_?~~~.%~~~f~·~i~~~-:,~:~~.~.; .:·~::. ·. ·. . 
comprometen~' el •func1onam1enta·· del ,_sistema: nervioso_: central-;' SCN) .como': la ansiedad, Ja 

depresi-~;,;-; ~-::'í~:~~~rr~t~~~~~~~~~~~J~6fi~l~~~fk~~~itt~~ - - -- -un estudio 

: . :~ ". :~·~~:::·/~.~~:~~:.~;F:~,~~~:~\~~:t~~~~~:;:¡¡;~J'.(g¡;~;~:::, ·:.~;Jff:' -
fitoquímic'o·en 'etfqúejevaltiaian·, _ _ pie a es;_ 1pnot1c 

_ ._.'._ . . .... :_~ ... ~--~:~ :·.~;~s~Jf~:~~{:.:gf ~t1~~~t~i!~1z~~t;~t~~w~@i1~;~:(:.~-~~-~:t0fti;t~~ii2~t~~-r~~~~- · ·:~ ;:: · · 
hexanico :de •hojas :de'A1111011a :cher11110/1a;•rAn11011a;/11fesc autores 

::::::t:~~~llli~~ltt•~!,~I11i;?~(~~i~~K~º: 
cheri I~~ 1 i~' reduce/ signi ficiativá:menfo.; IaiVi::i-i siS "cófrvu 1 si vas'' i riauCiéiastporX pentil entetrazol 

c8
• 

9
• 

11 >· .;~~;~1~~t1;Í~t~í~~~f~~f~\.~L _______ ·- -·-- ¡~~;~ .- _ _,_;."tI.:. 
De Ia-:A1111011a/cheri1!1C!_/ia;s_e,Jm'r_epo_ __ a_ 9,u11.:ana 1s1s-fbtoquim1co;<_estos estudios han 

-. -~>-J.i: ~;~tt~i~::;~f~~~~~.}~:f Jf~1;:~~:~~~§~¡~1:J.~~í;:~~~~~:l;,~~f fJ#~~JIG::~;~~'.~{)x:·~.::~~~;:~;:r~.~~~it~r~~~~:~~~~·~-~;~~,;;~ )._,_ :;;.i::·~ ~ ·''· ~· ~·-'·i -
revelado la p,r:senc1a_'de;•ác1dosi~r.asos,,I1bres'cy_;es~~nficados,;'asi '~ofuo ios -álcoholes 

~~:m:::::.: ~:ti~~§ f ~!~¿~¡f.~ir~r~C4~r::~E:::;:~:;·H:.::· :::::::: 
secundarios de't tipo ~;;~¡;y ~is~ui~i;r;~nd~ c)i_¡e ~e encontraron en menor proporción (8). 

• . I' . -• ,- • . . 
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Tabla 4. Constituyentes del extracto hexánico de A cherhnolia. 

No Co1nuuesto No Compuesto 
16··.• 13-gurjuneno 

1 0-cubcbcno 17· espatuleno 
2 13-cariofilcno .. 18 a.-cariofileno 
3 a.-humuleno 19 B-farnesano(Z) 
4 cis-cariofilcno 20 13-farnesano (E) 
5 13-ionona 21 13-bulgareno 
6 y-cadincno 22 a.-pineno 
7 13-calacorcno 23 linalool 
8 13-ucrmacrano 24 citral 
9 Dehidroionona 25 mentol 
10 13-selineno 26 dihidroactinidiolida 
11 3.4-dehidroionona 27 13-caracolena 
12 cis p-menta-2-en-1-ol 28 nerilacetato 
13 Limoneno 29 acido tetradecanoico 
14 Carvacrol 30 fito na 
15 a.-cubebeno 31 9. 12, 15-octadecatrien-1-ol 

Tornado de Estrada 2001. 
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2.6. Modelos .Experimentales para el estudio de la ansiedad 

2.6. 1. Definición de Ansiedad. 

Es un estado no placentero, caracterizado por intranquilidad, expectación aprehensiva 

y aumento en la vigilancia, en la que se desencadenan una serie de reacciones vegetativas 

como sudoración, taquicardia, tensión muscular, insomnio, tremar (temblorr.La ansiedad 

excesiva o sostenida se considera patológica y en la actualidad es ei'd~s;;rden mental más 

común por tensión y estr~l'l:~;?.'H)~ ' , ... ·. . . . C ,: 

Un modelo dé ansiedad .s"d ~alidá como tai .si 1a:s · ~en~bd~~~ebi~as. presentan ef"ectos 

ansio.liticos,r;os:.!f~~f~*i~~ik~-Rig~tt~~~¡~~i~~~~~· en .el: 'cerebro .se encuentran directamente 
relacionados con;,~l ,,;s1steJT1a,\GAJ3!\.erg1co;·;por lo que se relaciona a este sistema en la 

.. ·· · · _- . > · -· ,~1;>.:;: .'V·~~Y~ 1\~'.~'~'8~~~';;;:.;y;-~:~.~/~'.f.~~}-~~(-"?:<~.~.,j.~\~;;:¡c-:. ':-:7·, ~-: · 
regulación .de,los·prócesos de a:nsiedad;.·(16). 

· · ·· ·:>~· ~,' -~~;:::.:_;•~. ,;;:,;f ~_:{ ..• ~-!~.;~t·· ~::~~-~~(:~;;~~-\:,r.~~\~:.}_~!.·~:.~ ·.· · ,._ · ~ 
,~ .:.-~/ ... , --,.... H; ~l:;:::· :< .. _ : 

~':··_ .... ' ;-~-,_~·- \,-;y: ';':¿~.-- '"o 

2.6.2. Cl~s;;.~~~¡~~'.-~~:l~;i~~~t;;rnos de ansiedad: 

·. -' .\·;·::> -~- '. •.-; -·~:·;· 
a) Fobias'.' · 

La fobfa' se ~i-i:ract~;Ú,:a por un temor persistente y un d.eseo obligado a evhar objetos 

(fobia simple), lu~a:ri;s: púbHc~s (agarofobia) o humillación en ciertas situaciones sociales 

(fobia social) .. , (>/•·< 
·"·j_ 

- $.'·'"·' ~·~¡e'·-

Las car~cterística's:'de:dos estados de ansiedád 'son particulares, en el. caso .de los 
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c) Trastornos postraumáticos 

Se considera. un trastorno postraumático cuando existe un estresor reconocible que 

evoca síntomas' sígnific~tívos' de :angustia en Ja mayoría de las personas. O bien la 

rncxperiencíá'' <l.;i':tr.i~ma e\'..i<l~n'~i'¡icli:; ;~~¡ como también sensaciones. relaciOnadas. co'n el 
.--- . -··..:;·_,.,._;._,,, .~J-\~Ü;.: ",.~;~· f.:;!r::..~ ·~-=_:<~ .. 

evento"' __ ~~: :.~~;.:':~/'~~~ i}-;;(!. :'.l~¿,*,> :.~E~~-~.;~~~·/--,.;,.-~ 
-- ;1::~::. <.!' ·~~-~{;;~ '·:, . -~- ,,. :,<;> 

·<:. : ... : ~ ~.:';;J_~i..:~~iÚ?~~i·-~ -¿~;:;).,F~~~~g~~f~~;~~~$tl~;;:.f;~·'>'· ':~ . : . 
2.6.3. Modelos 'an11na es para' el e'sttidio' de desordenes psiquiátricos.· ", · .. · 

:.~ ·:·- €:fJ: ~t.-.~~f?°??~.;-;~.~~~~~(i'.;\I~1:-~~t;.\~·; ~:(~:>'.•'>:.":-:..~:\_:'':°(?;:t~c:':,'.~.'.;:;:.~ •f;~/-:-_;, ,'. ·, . - .'. . • '.. . :·, : '.- -- -'·:.: .. ·. . .' '~ 
Un model.o,uti.I para .el.:establec1m1ento de drogas con acciones centrales debera: 

>::::·. _ -::,::~-.:~.-;;.?\·::·~~:~~~~"='-~~~~;:~::~Vt.:f:tf?I~Y~~~~.;~::?:"Y~i'.!~~it:~;~;:r:1/·:--<:._.":._ · .. - • - ·:~. ·--~ · ·.'. -:.: "-~>-,~ .,-.. ·.'. : ·-. ,. < • 
a) reproduc1r·:(as'caracterist1cas;:conductuales y patológicas del síndrome a estudiar, por 

, . ·,· :'. ! ··'.,:·,_·'·.~'- .. '~·¡;;:j:\.;·;-::~::.\'~.~~~~~~t~~~2~~P(,;_';7;~~(:.~!-·t~::'~<·?-," .... ,' . . : •'·· .. ,..... -··-· '· --
ejemplo ansiedad,:'depi-esión~oj'isicosis.:'(16). . ... ;;;."'' . 

·; . -. ' - <· :.~=<·.: .. ~-;, '(~'.,·)~if:;~~:-~:}fi\~;,·:!?-~f~t::".0~1!,,; .. ! . .".':"_· ·. ·:. . . , - . - · .. ··.-·>:~<: -.·.·;·:::~·:· ,:.:'.,,;:_:,, .. :.;")~_-·: :. ".::-;.: . . 
b) permitir el estudio deloS' mecanismos neurobiológicos qüe no son.Tácilmente "tratables" 

·para estudiar en el hu~!l~~·~~~~~~~~~~;]j1§:·";;¡:\;;;)+y·;{«i~·.~~;,)J}t!·}~~Zt~¡~y,~~~:;,:,;:,;F : . : . 
e) permitir una evaluación "cónfiable'de loii'fºáí-maéos' con" acCiónes terapéuticas (16). 

- ~ . .' '.-~ :·-.~<':".~)'.~t:~- ::.::;;··:~ «:'·:·,;'". '·. ·-.ft;:~· ,.,- .. (i :~,;",'• ·;r·? ~" e "" 
,, ¡\'\';.,,-,, -~ ". <."-:.~- .•. ··' . ,,,. .~ ~" , . .;-, ·':.· _-_'.· ;.;·;-,..·,~. 

. . . :::~.·.J:i: .. :;.;+:~<:~:&,~.'~iéi~···\:c·:}; 
2.6.4. Modelos experimentales qúe"se"utilizan"'p.ára'el e'stüdi6' dé la ansiedad. 

1) Modelo con estímulo ave.rsi_v?·~~;~~~i~~·¡,i'!;\r·'.:~'./ ; .·· 

Conducta Exploratoria en uri'Ambiente:·.l\_versivo 

Interacción social 

Conducta agresiva. 

Laberinto en f'orma de cruz 

(16). 

2) Modelo con estimulo aversivo no natural: 

Conducta de enterramiento def'ensivo 

Pn1cbas de conflicto 

Estereotipias provocadas por anfetaminas 

Respuesta emocional condicionada 

Prevención pasiva 

Condicionamiento aversivo a los sabores 

e 16). 
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En este trabajo solo nos referiremos a dos modelos animales de ansiedad el de 

Conducta Exploratoria en un Ambiente·Aversivo y Conducta de Enterramiento Defensivo. 

,. 

2.6. 5. Conducta Exploratoria e~ ~·~>Á~bl~nte ~versivo 
Este modelo se basa:~~ 1fi1;i;~~;.;'~ia iíitfí..iralde los roedores a evitar áreas iluminadas 

• >. · .. :-~.~\ :· <'1 .. ·~-~-~-\Y~1i,;'¡tJ-~3?<:_~,·~ ·: :- ·: .. > ... ·~· _-.. · ·' .-.---· :.·.,_ ·--: -: .. - ... 
y en la tendencia de explora~,:zc:m.¡¡s,~ de;;conocidas:, El. paradigma. consiste en una caja de 

. . . · · :/ :·: t .. ::.>(·~:r;#_&:.t,•$t?~i;;~~~v:~1?::.~.1'¡\~-:::·.-~~::··/:~.:._:<~·.; ·;::·",;~.;;': < .. : .. :/ ... _:-~ :-'.,._-···;~· .· .. : . .-~_;.,.:;,_: ._:-_ .- . ··-:- , 
acrílico div1d1da en dos comp.artim1entos;0unó completamente ·oscuro y otro muy iluminado, 

- .. .: ·_-- ··,:·::··~·-~:--?."-:.-::;·:~.:;)'.-~~·~;t~-~;j;-: - - :;:::_~ .. _-.:}-\'.\'' .. , .. ;::"·:i_·<:-' .. ;_:>::·,;:~ .. -:--~:;;.;,;:-:-:::·\}·-·>·.~:\:•.:~~:~·-\-.:;,,1:,.:--··::.:: ··- __ , -:-· .;· ·: ·:' _ ... : . '· ' 

entre los dos. coinfartimi~ntO '.li:'di"ision\ C()n'!l)na:.peq~eña,:~~ertura. por .~onde ~I 

animal pasa d~ .• ~~.~~f ~f1j~:~~~t~;tj:~~~~A~~,~~2g%;~~,~~~~:.:~.~t~~;~!?.:~~:i;~~~g~.~}~l~f!~~i;~~~:j¿~á~e 
el animal cruza de·.una··zona,ala·otra~· .. En_'este:·cas0Jos,am¡iolíticos':en·.general'aume11tan; de 

manera dosis. d~pe~~i~~(e; et· riú~~ro cl~
0

t~~;,5¡;i6~·~~T~~•;:~dJ~~~;~~l~i.~;~~~~~)~·:~¡~?!}'.,7ste · 
modelo a pesar'de ser. tan sencillo es selectivo a rarmacos ,:con,:acc10.11es .•. a.ns19hucas,. es 

importante señalar que efectos motores de las drogas deb~n ~~·~·~ ;;;~·~iiza'.d~sicic;; manera 

paralela (16): 

2.6 6. Conducta de Enterramiento Defensivo 

Esta prueba toma en consideración la conducta· defei1siva de enterramiento que 

presentan los ·roedores ante un estímulo aversivo. El paradigma consiste en colocar al 

animal en una ·caja de acrílico cuyo piso está cubierto con aserrín fino. De una de las 

paredes de la caja sobresale un electrodo por el que circula una corriente constante 

(estimulo aversivo). Cuando el animal recibe el choque eléctrico despliega una conducta de 

enterramiento;"é:.1í:le.cónsiste en cubrir o enterrar el electrodo con aserrín. En este modelo los 

ansiolíticos co';6: las .be~zodiacepinas producen una disminución dosis dependiente de la 

conducta de enterramiento. Este modelo ha demostrado ser un modelo sensible y selectivo 
''.·'·· . ' 

al efecto de los fármacos ansiolíticos (16). 
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2. 7. Sistema GABA/Benzodiacepínico 

En J 970. el ácido 'Y-aminobutírico (GABA) fue clasificado como un neurotransmisor 

en el SNC de los mamíferos (30). La dificultad -para e~t_áblecer el papel de GABA como 

neurotransmisor se debió a su ampHa .. distrib{j-~iÓ'i(:e~--~I SNC, en contraste con la 

dist;ibuciór~:-re~tri;,gida de las aminas•bicigéifi:¿~;''.c;e'rót~~ina. ;,oradrenalina, dopamina). 

~:;::~;:ti:: ;:::~::;;.m;~;~i~~l~l~~Xl"}.'~~::;;::~,~:.'·:. :~::;:: 
locales en diferentes regiónés''délféerebro":(33)::;:Se';estima'que de un 30'.'."40 %>de todas las 

. ,. , -, ·,.c ... ·_·' · ·: : · .·.~ .-<- ~-,,'.· :-:.::."-',:<z:~·-1j~;:~St\~'.~~~;t!/~i!:..,::'{rt_:-;~:;~:!~;;-~f:~~;'-~;'._;\~;'-~}( ;~~_::f·,=i~'' _.'. .·:; .::- ··.':, ··.>' :1(:-. ·., ··• -~.-,. ~- : · 

neuronas del" SNG utilizan' al. GABA'como, neurotra-nsmisoí-' pi-imár'io (30). · 
· ·-: _, · · · ·, .. -·~:~,,~;;>~:-·r~:':~~;-.~~-.:::'F'.;;:~::{ <?:;-~~--:~r;, ... s~·;;:;\~~f.\~,~/~.~-.<':>:,_·,:· .. ,.:::~·::·:· :- :-''· ,. '· · - .· 

--_o:-~)>;.,_-:·:~;- ~r.:·,, .. ·--·. \:·_,,_:o.f_;,i:._;;;~~'-:: --~,;._~); :.::.:~··>.·;. <-~-,.:. _ .. ,.. , ·~ 
2. 7.1. Receptorés á GABAf ... < .,,:,•·. '' · ,·::· -.·:.:·•'' • > ·, .::·.- _e;,, 

• La .• rorm.Li1~·i·~.~- ~~¿~:!:;~~ .. s:~~~;~~il9~~~~t~~~~~ei·J2:-~t~i,~i ;1,f*t~~'.1t~n~f11isor 
inhibitorio, con tres tipos'de~:reéeptores;•; GAB):\',\:':y·GABAc•son·ireceptores'.ionotrópicos, 

GABAa es .un r~ceptd.~~~i,iib,6,tfó'~i~?,~::;;_t~~0t.~'.::¡;~}\\~t1;·;g~.~~~~:1Js!~-~riE~f }iii~:+t~::::.:~- ::'.e .. : \,,' . · .. -. •.· . 
Eri el receptor GABAX '.se :ericué'ntraií s1t1os f.d.e ·-~~IO~¡:estei:eo~sp~crfi c~s ·~'~e alta 

::~:::.:::·(:~i1~~~~~~~~~~~!~~~~~~~i~~!f ~~i~f~~1&~~~~;::~ : 
cloro. Un 'agonista:cémtribúye:.a'lá,:estiinulación 'delicarial'_de:Clóro·e)mita lás'·acéiónes del 

, ·,-;»· .. ...:~ :._,,:.:?i~:-\,..:3·:i-.;;· !:-",~: __ ,,;;-,,:::·,< "',' < :: .. "".<·~.- .... _: .· ,::·, .. -', . .__,·.- :-.'}'"::,;~ ~'·;":.~·:·:~-.<.-""··.·. - ::,«::~ -:::·· :,:·-.-~.''.:--->:· '·t:·: / . .::': . . · -. -
sustrato, y . un • antagcmisfa'<blm¡ú~a.:~O· impide· las .acciones; del agonista .• (3 o, 33). Tal 

::::i:::s ::Júiü~:sJiti~~=~:::t;:E'.ti~os, a~ricori~lsi~~s y sedante~ de · algunos 
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Figura 22. Esquema de GABA 
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En diferentes experimentos se •ha comprobado que las benzodiacepinas aumentan la 

acción del GABA;y:a •• ~IJ.v~~.·;ef,_ÜABAaulTlenta•'la~nión de las benzodiacepinas a su 

~~=~~~~j~li lff~f~!F\~~t::~::;::~::~.:::·~::::::~~:::::'. 
procesos de 1á·'.~~nsf~Ciii:Ci.s'e;obsérvá;'66ñ''.1ilfadministración del GABA mismo o de sus 

agonista. corn·o i eJ '.;~ÚscifÜ'c,1.::~,:~~aluados:'eri diversos modelos de ansiedad. De estos 

estudios se postula q~e el GA13Aéndóge~6 tiene efectos ansiolíticos (16). 
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3.- Justificación 

Se sabe que ·el extracto hexánico de Annona cherimo/ia actúa sobre el sistema 
' . •' ,• 

nervioso central produciendo ·efectos sedantes, hipnóticos y anticonvulsionate;séinejantes a 

los producidos por~ l~s'.~enzodiaé:e~inas. Así mismo, sacba· ebmo'':º.:.sjué1¡~. b~;;zéo~iii'cepi,;as 
tienen erectos: a'nsiolíticos que··· .• se llevan.· a a :través''" d~t º;sisi:;;¡.na 

GABNBenzodiacepínico. Sin embargo, desconocemos si ~te;;;'t;~~~gc ~'e;i:á~ié::~/d~A1úioi~';, · 

cherimo1ia tien~ este efecto y si puede estar mediado ªtravés i:let ~¡~¡~~aoAB'.Aér~i~o. por 

lo que en este trabajo se procederá a estudiar tales efectos. 

4.- Hipótesis 

El extracto hexánico de A1111011a cherbnolia actúa sobre el sistema nervioso central 

produciendo un efecto ansiolítico en diferentes modelos animales de ansiedad, el cual 

puede estar mediado por el sistema GABNBenzodiacepínico. 

5.- Objetivos. 

5. 1.- Obtener. el extracto ht:xánico de las hojas de Annona cherimolia. 

5.2.- Comproba~•ei po~ible .efe~to a'n'~iolítico del extracto hex&nico de la hoja de 

Am1ona chei;imdiia'.firicfos'rnod.;lo; experimentales de ansiedad. 

A) Expto,-¡.:ciÓ~~ ~n· ~.~ ~ci6ié~t~· averslvo. 

B) Conducta de ~nt'ri-~1~1ie'nto defensivo 

5.3.- Analizar m:diil'~í~'iin~·"~~~bá de"actividad locomotriz sí el extracto hexánico de 

· A 11110110 chú~l11{,,;');~fe~1';;'¿¡ ~istema locomotor. 

5.4.- Determinar Ja posible ¡:í~hicipación del sistema GABA /Bcnzodiacepínico en el 

efecto ansicilítfoo.del extracto hexánico de las hojas de A1111011a cherimolia . 
• <>,·.;· 

a) mediarÍte.itn antagonista GABAérgico como la picrotoxina. 
b) con un agonista GABAérgico, muscimol en dos modelos animales de ansiedad. 
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6.- Material y Métodos 

6. L Extracción Hexánica de las hojas de Annona clieri111olia. 

Se realizó en el laboratorio de Fitofarrnacología del Instituto Nacional de Psiquiatría 

Ramón -de-: la- Fuente .. -Las hojas de A 1111011a cherimo/ia fueron colectadas en Ocosingo 

Chiapas; M~;IdÓ:- en Septiembre de 1998 por la Maestra en Ciencias Alma Rosa González. 

Una ,;;;:¡t;5,·¡.¡((t~1 espécimen estudiado esta depositado en el Herbario de la escuela de 
. "' .,_ ;¡~-~ -·" 

Biología de Já: ,Ü'NIC:ACH (Voucher No. 352). 

Extrácci~¡,-;;~-:~~iic;i d~A1111olm éherimoliÓ en. el laboratorio. 
·,r :; ~'•.' ~~'"; .: }~:'(:<)_;,:-:'..:;;\-;:1,>;.:,~~~~ -"\.< L ~-,.•.' •• ~.~-·,• r . <: l ; _.:::· €;·. ~ ;¿::~:: .: ; :::;:~'.{,~.:'- ;·;~~:':-' ., -~ • :,• : 

Las hojas' de'Alihí::n1a clierimoliá fu-éron secádás-al _sol y molidas finamente, el peso total de 
._. _ :. , _._-,;-. ~ ·'.,- ·:-~:'.'.f~~:.· ·'·~1.;;) ~~;:~<r.~< :s~:·;·:·:··_; ~:~:- -._:::· •'.·,_:~_,:>t/·:>\~%:.· ..:.:tt-;s;:~:-;;;~:-~ ~~--- .. · 

las hoJ~~-s~~as~fue: de:2~00tg/~laj'muestra ~e puso dentro de un matraz de tamaño 

:~~~:~f~~,t~;~ ':•~;; ~y~i~ ~ÍW~;¿~;~~"~r'1·1~{{~{~~~2- de hexano durante 48 hr. ·a temper~tura 
El extrae~~ . h~xáhiC:o '~~ -éónC:entró .·en Ún > fotavapor bajo presión reducida. Se 

obtuvier6n 74.2J g d.; ~x~racto hexánico quefüe utilizádo p~ra las p.,:.ebas p6sterlores. 

Extracción Hexánlca 
de las hojas de 

Annona cher/molla 

Concentración Extracto Hexánfco 
- de las hojas 
Annona char/molia 

a presión reducida 
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6.2. Sujetos experimentales. Se utilizaron ratones con un peso de 30-35 g, de la cepa 

Swiss-Webster, que fueron alojados en el bioterio del Instituto Nacional de Psiquiatría con 

ciclo invertido de luz-obscuridad, para poder utilizarlos de acuerdo a sus condiciones 

naturales. 

6.3. l\1:odelos de Ansiedad en animales 

A) Prueba de Exploración en un Ambiente Aversivo. 

Se colocó al animal en una caja de acrílico de 24 X 29 X 19 cm., que fue dividida 

en 2 compartimentos, uno completamente oscuro y otro muy iluminado. El área obscura fue 

separada por una pared, con una puerta (las dimensiones de esia'~é:i'n'·~3~x scm.) por donde 

pasa el animal de un compartimiento a otro (Fig. 4). En'e~t.~ri'i;:;~~Í~;~¡,,·~;;;gis~~a el número 
.. ·. ···•' '.,1."ó( ,~.1::N.<'; "-':o'•~ ,. <f ' • , ····' 

de transiciones, es decir, el número de veces que el animal pasa"de liria .Zona a otra, en un 

tiempo de 1 O min. Un aumento en el número de tnmsiciones, se interpreta como un erecto 

ansiolítico. Por lo tanto la variante que se mide en esta modelo es número de transiciones 

(5,6, 16). 

Prueba de Exploración en un 

An1biente Aversivo. 
iESIS CON 

DE ORlGEN 

Fig. 4. Fotografia de la Prueba de Exploración en un Ambiente Aversivo. 
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B) Prueba de Conducta de Enterramiento Def'ensivo 

Se colocó al animal en una caja de acrílico de 16 X 27 X 13 cm .• la cual está provista 

de un electrodo en la parte central de una de sus paredes. El fondo de la caja se encuentra 

cubierto por viruta, aproximadamente un cm. antes de tapar el electrodo (Fig. 5). En este 

modelo se registra el tiempo que el animal se encuentra enterrando el electrodo, en un 

tiempo de 10 min. Una disminución en el tiempo de enterramiento en comparación con el 

control indicará que el extracto tiene un efecto ansiolítico (16,22). 

Prueba de Conducta de 

Enterran1iento Def'ensi"·o 

iESIS co~ 
JAU.A n: oR:GEN -L-------

Fig. 5. Fotografia de la Prueba de Conducta de Enterramiento Defensivo. 
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Los parámetros que se miden en esta modelo de enterramiento defensivo son: 

a) Tiempo de Enterram.iento. Es el parámetro que.refleja el estado "ansioso" de(animal, es 

decir. a mayor tie;,,po de enterra.mie.:ito mayor'ansie'dad. 

b) Latencia de enterramie~Í:o:)~:I tiempo ~n que ~eaccioha·eI a¡;¡;,,~1'.i¡ e~tl~ulo ~~ersivo, Se 
.· . __ "~· ·-·.- ·. __ .,_,::'~'-" ');/'..:~. ,,'~:~'.~\-::,:'.,,!;:~;·,-:..:,-'.IL.f-. t~-'~·.;·>"'11-~":?~ ; __ .;;.~~--"~·~~\;:':·-. ~!;'.f-·: .. oe-~2;~~-;--;_: ;-:o'<-::~ ~-~~+-:~~:.zo{:.\':;(:'·',\<~;,-o:~k{:;-::·:;f _:. · ·-:_; _, __ ; -- -·: ------~

espera que un' buen ~nsi~litiC~ ,'redu~~a\ (llf(lsta~o·tarlSios~' (tiemp_o; de.·,enter.ramiento) sin 

alterar Ja reacti~id~~-5~.f~~~~~~:~·it!~r~.i'.~;~~{i;i~~fl~~I;~'.;~{~~;¡\!hi'.'.F '. . . . . . . ~i~:~:C· ·, ,, 
c) Número de. ChOqties;;(;:_Gradó;'.Cle\<:;hoques'.~Esté•'cO:ciente,'perm1te> escartar'',ún::pósible 

~- .:·.: ~;;<,o:\~~--~.!:~{.:úf.~~~:'\~:\:'.~~'*·'.~~A+?~fl:!.""-:t;~is:V.~_:p:-*1~0~~-.:~_;;, ,;t1!:(;?-?f r::::~-;.zw:~~·/-li;;.i~;.'~?;::W;;~'.~;:S~{.:+:>~;1?J:pil}ii~#:t"-~~::., _._·,:·~~: ::.~~ ·-" -
efecto analgesico".de' lc:is'iansiólíticos!';EIJNumérO .de:choques"es'un'.dato,que" se obtiene del 

- ··· · -~-:- -~ .-·, :-"'.){' :n.: :~~/:'-~~~~:~·~~,'.--id::;:;:·bi-'=~:t:;;;:~~:?~·Y}:t:~t ·i'.-~!,'{F::\~:~~¡:~::;._·.~_~;:~\~.~v:-~~+'. ~~~}2:?{;1~ >;~{t:0:,~tI;~:~;'Z2~ .. :~:;~<~~·\'.: ,"(l:<l i -~>:·~ñ):: ;:~~-:-::· -; .': ·:, : '. 
total de choques que" el 'ratón se"Cla::"al "acercarse'al · electrcido.durante .. el .tiempo de prueba. El 

-. : · ~ .::-. .-. ·,: :~::~,.-·.,7;_~{~,;:~t~:7;:i;:; :_.~~-'S:~:~~:·~.-;;_;~Ti~..:.~{:{3;~~;_:);~"\. i~·n~~~1~--l.!'~,~~;;.:;;k1-~~>.':··::'.::_~i:J)~?/,_~'.~~~?.~·~I~:S.tf;}:~~~~~J~:·~·~f<;;~~" ~~~E:~'"-~~-"-.: §: ';.:'' .~-· -: :. ·. : 
grado de chóqtie," es:;uríLváló,r2'que'se';da','dep_enC:Hendojde la~re_ac_ción :que tiene el ratón al 

· ·.::f ::.<---;_;-/.;:.·r .. ~:.;;;:!;>{ii;,0:-J:~f..\.;.-:~ :~:~?'.t/.¡.;:r:::t1·'.'i~f.-f/<~:~¡:v~',.;~i~~,;-~.)J:t'-':~.:-,';!1'.~.~r-~}.% .. -:;~~:.~.':f.;.t·.:~-:Ji:'.~,¿-~~-;<:."f.,~.;-;-~-,~~-,_. ···:::·::.~· ',ó • • 

recibir el choque; este""es'déLL:al 4:-'c,Las ·caraétedsticas:·de de'esfos'riúmeros se enlistan: 
: · · -. ;-'.,:--~.-f:'.~·..-~·::,A~:;,:/·~/~f):~ :t~.~~~~~~+;i};~tu:~,~~9~2 : '5:-.';f;._¡;·%:~1tt~~Hi~f.,_ ·:'.;'.'f.-;,·;~""'~-~\t-:.~~;-, -~~,~~t""::"!.~~;.:'::.f~},;~'t;_,~ >-,;;7; _.- -~ -.·~ ·, 

1.- Cúando elaíiimálsé daüri'chóéjúé y,esté'no:iiene'ningúna reacción .. 
·. - '.. _. __ -:::.- :.~;(: ·,,~~;:;::::)\t:·~;r:;~t~:r>-;·;~,:J:~·;· ': ~~.4?·o;-.~~·::;~1~'f~.á-~1i~~"1:LF~;~··tr'.;~·c~·;:~:!J,t"~:;;~~,~~í}i,2'~~ .. ~f~.f¿J;t.:i·~~ =t,:l::D:. ': :.·>.;~ ~ 

2.- Cuando eLammal''se,da·ün .. choquey este ... reacc1ona··hgeramente.· .. 

3 .- cu~nd~.ii;~~i,~~C~~~~,~¡~2;;,~:~~~;~f~~~~t~~~~;r,~~~;~~~i~~E~ní~. 
4.- Cuando el 'animal se'da un chocjüe\y·este~reacéiona· rá-pida'riie .. nte corre al otro extremo de 

~~~~::~±.~511~~~~~Jl~~~~,!~~~[~:·:~~::::i::º:::.:::~:: 
animal. 
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6.4 Prueba de Actividad Locomotriz 

Los animales también se sometieron a la prm;ba de actividad locomotriz, la cual se 

e:fectúo inmediatamente después de cada una de las pruebas de Exploración en un ambiente 

aversivo y Conducta de Enterramiento De:fensivo. Consistió en colocar al animal en una 

caja de acrílico de 34 X 44 cm .• la cual fue dividida en 6 partes iguales de 14.6 X 17 cm 

(Fig. 6). Lo que se registra en esta prueba son los cambios que realiza el animal al pasar de 

un cuadro a otro, durante un lapso de 10 min. Esta prueba se realiz a comprobar que el 

extracto no tiene e:fectos motores inespecific 'IfSlS CON 
r ALi...A f.f. ORlG~~ 

Fig. 6. Fotografia de la Prueba de Actividad Locomotriz. 
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6.5. Series Experimentales. 

6.5.1. Curva dosis-respuesta de Diacepan 

Como· control positivo y con el fin de verificar la sensibilidad de·los'modelos animales al 

diacep,an (ansiolítico común utilizado en la practicaclínicáfse prob~ro~ dlferelltes,dosis de 

este compuesto en los modelos animales ~legidos, I~ pru~bB: ci(l éxplri~aciÓn\;,l1'1.:1nanil:iiénte 
aversivo y la p~eba ·de enterramiento defensivo. Los' anirn'ales füe~Ón, asignad~sa' grÜpos 

independientes C:6n una n=8 que r~Cibi'ér6n 0.2~, o.'.5 :Y·';'.o''~i{!Íc~. d~ dl~6e;~n,'~isi:Jé1~ó en 

NaCI 0.9 o/..' y i:inas gotas de propilenglicol. intraperi~one~lmente. Losres~ltado~ fueron 

comparados con.el grupo control que sólo recibió NaCI 0.9 % y prOpÚenglíc~I 30 minutos 

antes de lá prueba. 

6.5.2. Curva dosis-repuesta de picrotoxina 

El propósito de esta serie experimental fue el de evaluar. el efecto de un antagonista a los 

receptores GABAA en los modelos de ansiedad descritos. De manera similar al experimento 

anterior, se utilizaron grupos independientes con una n=8 de animales que recibieron 0.625, 

O. 125. 0.25, 0.5 y 1.0 mg/kg. de picrotoxina, disuelta en NaCI 0.9 %. El tratamiento se 

administró intraperitonealmente, 30 minutos antes de. la prueba. 

6.5.3. Curva dosis-respuesta con el extracto hexánico de A11nona c/1eri111olia. 

Esta serie se realizó para evaluar el efecto ansiolítico del extracto hexánico de An110na 

c/leri111olia. en los modelos animales de ansiedad elegidos. Este experimento se realizó con 
· ... - ' 

grupos independientes con una n=8 de animales. a los cuales se les aplicaron las siguientes 

dosis del extract6: · 3. 1225, 6.25. 12.5, 25.0. 50.0, 1 00 mg/kg. El extracto fue disuelto en 

NaCI 0.9 %.,)',:: .. unas. gotas de tween 80. El tratamiento .. se administró de forma 

intraperitoneal,' c6'n un Íiempo de latencia de 1 hr antes de la. pruebá, 
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6.5.4 Efecto del antagonista GABAérgico picrotoxina sobre la acción ansiolítica del 

exlntcto hexánico de la hoja An11011a c/1eri1110/in. 

En esta serie experimental se utilizó picrotoxina como antagonista para bloquear el efecto 

ansiolítico del extracto hexánico de A1111011a cherin10/ia. Las dosis que se utilizaron fueron, 

50 rng/kg. del extracto hexánico de A1111011a cherimolia (disuelto en NaCI 0.9 % y unas 

gotas de tween 80) y 0.25 mg/kg. de picrotoxina, (disueltos en NaCI 0.9 %). Los dos 

compuestos se administraron simultáneamente, una hora an.tes de las pruebas de ansiedad 

intraperitonelmente. Los grupo estuvo formado por una n=8 animales. 

6.5.5. Curva dosÍs:-r'CsÍ>~est~de muscimol 

El propósito de est.~''.i~~Íe/experimental fue el de evalua~ el efocto de un agonista a los 

receptores GABA ~~~'.i'b~' ..:;,~delos de ansiedad descritos. De m~~e~a slmilar al experimento 

anterior, se u.tilizaro¡.; grupos independientes con l!na n=8 de animales .que recibieron 0.5 y 

1 .O mg/kg~ .de muscimol, disuelto en NaCi' 0.9 %. El compuesto se administro de forma 

intraperitoneal 30 mii:i. antes de las pruebas. 

6.5.6. Efecto del agonista GABAérgico muscimol sobre la acción ansiolítica del 

exh·acto hexánico de la boja A11no11a c/1eri1110/ia. 

En esta serie se utilizó muscimol como agonista para incrementar el efecto ansiolitico del 

extracto hexánico de A1111ona cherimolia. Las dosis (sub-efectivas) que se utilizaron fi.1eron, 

3. 12 mg/kg. del extracto hexánico de Annona cheri111'01ia disuelto en NaCI 0.9 % y unas 

gotas de tween. 80 'y ;·~ a:s ~mg/kg; ~e mtl~é::imol/disueltos en NaCI 0.9 %. Los dos 

compuestos se. administraron sirrili1iá:neament~ intraperitonelmente una hora antes de las 

pruebas de ans.ied~d. El grÚpolof~rm~ron una n;,.8 animales. 
~· . . - _;,,.. . . .;_, , . - :,-:::_ '.>"' - ,_ - ·.·. ,·,-;-:' . -.. -;~; ·. ". ·", 
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6.5.7. Prueba de Actividad Locomotriz. 

Esta prueba se realizó a todos los animales después de las pruebas de ansiedad para 

determinar si las sustancias probadas producían efectos secundarios en el sistema 

locomotriz. 

Diagrama de Trabajo 

Estudio Conductual 
Curva Dosis Respuesta del 

Extracto Hexanico de las hojas de 
Annona cherimolia 

Solución. Salina if( 
comocóiitroi:\} 

. ·.·~··~:5.·~.?.;~'·?i'é:i': 

Ratones de.30-35 g 

... 's:~i~~;w:~~f~f;,~~::./ 
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Diagrama de Trabajo 

Antagonismo del Efecto Ansiolitico del 
Extracto Hexánico de las hojas de Annona cherimo/ia 

Ratones de 30-35 g 
cepa 

Swiss Webster 

.'·' ::.:f• Extracto.Hexánico 
•:·•'«'-:. ·<4de las hojas de 
;•.c:.;>.Annona cherimolia 

.. · c-.1 h> . 
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Diagrama de Trabajo 

Agonismo del Efecto del 
Extracto Hexánicio de las hojas de 

. Án'ijoha éherimotia 
::,.~.0':~~:~-~~~->-. 

.•.... ~:' i:>.r~-éít:>.¡;(i:fe:':-2M;M 
Actividad: Locomotriz 

, ·· :10 mirí 
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Resultados 
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La figura 1 O (panel a) muestra los resultados obtenidos con la administración de diacepan a 

ratones expuestos al modelo de Conducta de Exploración en un Ambiente Aversivo. En 

este caso. el diacepan aumentó en for.:na do~is d~per1diente ~. número' de transiciones que 

los ratones real izaron del •. comp~rtimiei{te> .~scur~ !ll 'cil~ri,i~adC>".1;'~~,t~,;iin~remento ·.fue 

signific;tivo a las dosis de 0.25. 0.5·~· ji~oo ~Sfkg.';:\· 'X ~¿ ,·.'~"{tf~'' '"';;'e~•·•,,"";'\\~:~·:;";:{.' C;' 
oc •• ,~: .. _ •• • • '..·:\'t_-. ~.~-.~.;~.:~-.·.:.r~-1·:/ .. ~~.--- -:,,:.."·"- -<>, .. +·,.;."-' 'i -~:.:;: .. '"~ -·~-~ -· 

·. _. ·.·._·· -. '-· ·:•;>·'. :.·. _'. :·_./. ·. ·:\_:;:.< > i::_:<; · _ . .;. :;: .. ·: .;¿;~.:. -r -·~ -::~~~~i-:;,/é::1;~~i:.:~~~/--¡~~~~~\:-~~~:;~~:~:'.,::~::~/:~ -'· ::;:~,:·._ , 
La figura 1 O (panel b) mi,i~stra eiefect~ del diacepan ~n Ia~ctiyidadamb1;1latori~,de ratones. 

:~i:~~:dca:::~l~~::~ ·º~:;::.~rj/~tf~~t~1i:~:ªi~~:::rn:!1~~~~z2::~~:m;::· ~~ 
modelo de Condtí'6t~ d~E~pl~r~a6ió~ en un AmbicnteAvérsivo y actividad ambulatoria se 

muestran en 1a'. tabl~ ~ 'Y;_ 

a) 

b) 

Fig. 10. Efecto de Oiaocepan en l!'I mod"'o de CEAA (panel a) y en la .-ebvidad arri>ulalotiac 
(pan~ b). ANOVA par• CEAA H=16 644 df=3. P"'< 0.001, Pru~a Ud~ Mann-V\lt"lllney 
• P""0.029, - pa 0.003, ·- pz -e 0.001. ANOVA p•ra •c:trvktad ambulatorl• H=A.329 df"'3, 
Pª 0.228. 
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En la figura 1 1. Se muestra el efecto de diferentes dosis del antagonista no competitivo del 

receptor GABA,.;, la picrotoxina, en el modelo de Conducta de Exploración en un Ambiente 

Aversivo (panel a) y en la actividad ambulatoria (panel b). En este caso, la picrotoxina, 

solamente produjo una disminución significativa en el .númer~ de transiciones a la dosis 1.0 

mg/kg, a esta misma dosis de picrotoxina; se ~;esenta: un~ tendenci·a a dis;,,i..;ui~ la 

actividad ambulatoria de los ratones. Sin embargo, esté. efecto no fue esta:dístlca:~ente 
significativo. 

a) 

b) 

25 

;¡ 20 

.!i .¡,¡ .. 
~ 
-e 10 

-~ 

0.00 0.06 o 13 0.25 0.50 '·ºº mgtkg 

120 

100 

20 

0.00 006 0.13 0.25 0.50 1.00 mgtkg 

Flg. 11. Efocto de la Plcrotaxlna on el modelo de CEAA y en la actividad ambulatoria. 
(panel a). ANOVA para CEAA H•15.712 df•S. p .. 0.008. Prueba U de Mann-VVhltney 
•• p•O.c;>04. (panel b) ANOVA para acltvktad ambulatoria H=S.839 df-5, p• 0.322. 
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En la figura 12 se muestra el efecto de diferentes dosis del extracto hexánico de A1111011a 

cherimolia (hoja} en .el .modelo de Conducta de Exploración en un Ambiente'. Aversivo 

(panel a) y en la actividad ambulatoria (panel b). La Annona·ch~rimo/ia i.nd.úce un 

aumento dosl~ 'cr~¡:>;;;;diente en el número de transiciones· el· cual,: r~~ ~~st~~í~ticaril~n~e 
significativo c:e:fri •i~·~i()~i; c:le 6.25. 12.5, 25 .oo y 5o.oó .-.'.iglkg>- X . . ,;~' :', ' 

;. . :. ·_: . '', :.;_-." ,_ 

En el caso deia.acÜvidad ambulatoria, la Annona cherimo!id no modificó esta conducta en 
general (Fig. 12; panel b) .. 

a) 

O.DO 312 620 t2 50 25 00 50 00 100 00 mgfkg 

Flg. 12. Efecto de la Annona ch;rimol1a en el modelo de CEAA y en la acttvidad ambulatoria. 
(panel a). ANOVA para CEAA H=25.427 df=6, P""<D.001; (panel b) ANOVA para acttvldad 
ambulatoria H=3.253 df=6, p= 0.776 Prueba u de Mann.V\lhitney •• p= 0.006; •• p=O 004; 
••p= 0.003; -• P'"< O 001 
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En la figura 13 se muestra el efecto de la Picrotoxina en animales tratados.con el extracto 

hexánico de A1111011á cherimolia (hoja) en. el. ·modelo de Conducta. de Exploi:ación en un 

Ambiente Aversivoy eri la ~~tivi~ad ~tnbul~~~ria;L~ Picroto~inaa la dosis de. 0.2S ~g/kg. 

:º.~::~:;~~~~i~~:~%iW~&:i?~~~~f tf~t~~~~~;;~!?f {?f~7il~1-rEá"J~;~~: •·· 
mg/kg. ·Al ªIJlic~r•.lat i1icrotoxi~a·30 :;ritióutosidespUé~fd.el;~exfr~ctó; ~~;cá;;i6o :,~é .Á;1)io~a·.· 
c!terillwli~ ···¡{~j~~ .. ,:i6~f ;~~dé : oti~é~~r · qu~ ~.J~~~~~6hi~t~2\ ~j_ci~~~a :, ~I erecto•· dél . ~i~~i~to 
hexánico dé';.tl1~~~~!d'.'~11~~;,11C.l;ahoja (Fig. 13: parié1 '1_1)'.'::y·cc ··· " 
En el caso de· la··cactividad ambulatoria; se puede vei- qu¿; estos tratamientos no afectaron 

dicha conducta con respecto al grupo control. 

a) 

corit,ar 

b) 

! 
.. 

;;; .o 
~ 
¡¡ 
!;! 

Ffg. 13. Bloqueo de la Annona chinmolla con la Picrotoxlna en el modelo de CE.AA y en la 
aclMdad ambulatoria_ (panel a). ANOVA para CE.AA H=14.542 df=3. p=O 002.Prueba Ude 
Mann-V\1'1itney -p=D.001 (panel b) ANC/IJA para actividad ambulatoria H=0.528 df=3. p= 0.914. 
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En la figura 14. Se muestra el efecto de diferentes dosis del agonista del receptor GABA, 

el Muscimol, en el modelo de Conducta de Exploración en un Ambiente Aversivo (panel a) 

y en la actividad a~bulatoria (panel b). En este caso, ~I Muscimol 'pr~di.Jjo una ligera 

disminúción, la_ cual no es significativa en el número detranskiones a la dosis 1.0 mg/kg. A 

estas 1nism~s''(Ú;~¡'5 el Muscimol, no modifico significa~ivame'rite 1a: actividad ambulatoria 

de los. ratones>. 

a) 

b) 

Msclmol 
Exploración en un Amblant• Averslvo 

Ansiedad 

Oow.ls 

Musclmol 
Prueba de Actividad Locomotriz: 

Oasis 

mg/kg 

mg/kg 

Flg. 14. Efeclo del Musclmol en el Modelo de CEAA y Acllvldad ambulatoria. 
(panel a). ANOVA para CEAA H=7.842 df=2, P""D 02. (panel b). ANOVA 
para actividad Ambulatoria H=0.592 df=2, p=0.744 
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En la figura 15. Se muestra el efecto del Muscimol en animales tratados con el extracto 

hexánico de A1111ona cherin10/ia (hoja) en el modelo .de Conducta de.Exploración en un 

Ambiente Aversivo y~,.; ta actividad aÍT1bula¡orla. Ét Muscimol y laA11110~1C1 ch~rimo/ia a la 

dosis de O. 5 .·y 3. 1 2 ·n1g¡kg.c resJJedti'va"~ent~ ,.;c, ti~men ·.efecto · en 1 os·. a~imiltes trntados. Al 

aplicar el mJsc:i~?~,'~'gt~}:~~~*~~~'.~;h~~~~~~!1;;~~·fr~C:to hC:xánico · d~Anno;;f c!1edm0Úa hoja, 
se puede observar?que~.eU.agómsta:;:fac1hta·. el efecto del extracto hexamco ·de Annona 

cherimolia h,'.?j~;sf:J,fr;~t~~¡ff~!2~!~;?~~Ü···{~0 '? ·. . .·· 
En .. el·c~só).dé;h~:·~~7tividad''3;mbulatoria, se puede observar que estos tratamientos no 

afectaron dicha.·cc;ri~ua~ (;c:)il respecto al grupo control. 

a) 

b) 

2! 20 

·8 
i!! 
g 
~ 10 ¡¡¡ 
·~ 

70 

~ 00 

;;¡ •o 

! 30 

,g 
20 

10 

0.00 Achlr A ctilnmlMusc 

000 Muscimol Achir Achirlm/Muse 

Flg. 15. Interacción entre la Annona chir1mol1a y el musc1rnol en el modelo de CEAA y en la 
actividad locomotrlz. (panel a). ANOVA para CEAA H=9 991 df=3, p::Q.019; (panel b) ANOVA 
para actividad locomotrlz H=O 477 df=3, p= 0.924 Prueba U de Mann·Whilney • P"" 0.013. 
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Tabla No. 6 Resultados 

Exploración en un An1biente Aversivo 

Fármaco o Dosis mg/kg H (Kruskal-
compuesto Wallis) 
Diace¡>an o.o. H= 16.844 df3 

0.2S p= < 0.001 
o.s. 
1.0 

Picrotoxina O.O, H= IS.712 df s 
0.062S. p= 0.008 
o.12s. 
o.2s. 
o.s, 
1.0 

A u nona o.o. H= 2S.427 df6 
cherin1olia 3.122S, p=:= < 0.001 
(hoja) Ext. 6.2S, 
Hex. 12.S. 

2S.O. 
so.o. 
100.0 

Annona o.o H= 14.542 df3 
cherimolia 0.25 p= 0.002 
(ho.ia) Ext. so.o+ 0.2S 
Hex. 
1nas 
Pic1·otoxina 
Muscin1ol o.o. H= 7.842 df2 

0.S, p= 0.02 
1.0 

Annona o.o H= 9.991 df3 
cherimolia O.S p= 0.019 
(hoja) Ext. 3.1 
llex. so.o+ 0.2S 
n1as 
Muschnol 
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Tabla No. 7 Resultados 

de Actividad a1nbulatoria después de la Prueba de 

Exploración en un Ambiente Aversivo 

Fá1·1naco o Dosis mg/kg H (Kruskal-
con1011esto Wallis) 
Diacepan o.o. H= 4.329 dr3 

0.25 p=0.228 
0.5. 
1.0 

Picrotoxina DR O.O, 0.0625, H= 5.839 dr5 
0.125, p=0.322 
0.25, 
0.5, 
1.0 . •· 

Annona DR o.o, 3. 1225, H= 3.253 dr6 
cherimolia 6.25, p=0.776 
(hoja) Ext. 12.5, ·• .· 

Hex. 25.0, 
50.0, 
100.0 

Annona o.o H= 0.528 dr3 
cherimolia 0.25 p=0.913 
(hoja) Ext. 50.0 

Hex. 50.0 + 0.25 
•nas 

Picrotoxina 
Muscimol O.O, H=. 0.592 dr2 

0.5. p=0.744 
1.0 

Annona O.O H= 0.477 dr3 
cherimolia 0.5 p= 0.924 
(hoja) Ext. 3. 1 
Hex. 50.0 + 0.25 
mas 
Muscin1ol 
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En la figura 16 se muestra el efecto de diferentes dosis de diacepan en el modelo de 

Enterramiento Defensivo. -~I diac.epan provocó una disminución en fbrma dosis respuesta 

en el Tiempo . de. enterramiento (panel , a),·• el_ cu~! _fue s_ig_nif_i~atiyo: C().f1 _las e dosis de O. 5 y 

1 . oo . mg/kg. J><lra ~-~T~é~;~~~:~i~.-f~~i~.~;~"ti~ _ellt_e;r~fl1j~;,1~;c~~~.~1t~j~,:~í :~ i~c~pa.n ·produjo un 

aumento en la l~t~;:;Ciá;éi ·~uaí fti;;; ~igriifi~<ltivo a las dosis de 0.2.s·:· o.so\, i:o mS/kg . 

b) 
... 

j 

j ... 
¡ 
!í 

0.25 

Los datos relacionados con el efecto del diacepan sobre el número de choques, el grado de 

choque y exploraciones dirigidas hacia el electrodo y al aire (paradas) se encuentran 

r·cportados en la -_Tabla 8. En este caso, el dicepan no afectó ninguno de los parámetros 

registrados. 
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En la figura 1 7 se muestra el efecto de diferentes dosis de picrotoxina en el modelo de 

Enterramiento Defensivo .. La picrotoxina provocó una ligera disminución en el Tiempo de 

enterramiento en ·la ,dq.s_is de lé()()_>mg/kg. (Fig._ 17,_ panel· a). ·En la Latencia de 

enterramiento: -1a::¡,idj~f~~-¡~~ :~pí-o".ocó una . tendencia· a dismin~ir' este.· parámetro, sin 
::~: _,/" '·;,: ·.,. 

cmbarg~. ésta no f,ue significál:iv';. (Fig; ú. panel b) . 

f 
.5 
.g 

j 

. ~l_l_l_l 
ciu a:is oao too mg/kg 

_ll/~_ 
mg/kg 

F~. 17. Efecto d11t I• Plc::roh:n1lna en el Modelo dll! Enterramiento Oetenslvo "'"el Tlt!'mpo do Enteor1111mlento 
y la L•tencla de En1erramlento. (ptinel a)ANOVA paflll TE H•13 320 df 5 ps0.006. (panel b) ANOVA pi1'
tai1encl• de enlelf'llmlento H•3.946 df 5 P'"'0.557. Pf\M!'ba U deo Mann Whflney • P""D.041. 
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En la figura 1 8 se muestra el efecto de diferentes dosis del extracto. hexánico de A1mona 

cherimolia. (hoja), en. el .. · modelo• de Enterramiento Defensivo .. -El. extracto. hexánico de 

A 11110110 .. · ch~r~r':~º':~t.:;;·at~\~~z~~;¿JJ~~.~'_~i~"±'. n.u.5iJt:•~.fü·f~t~f ~~is1f ,~di~e'.~~i-f2t~' en.• el 

Tiempo de enterraniie~to.--siendO, .si~~}~?ativo .ª !ª.dosis. de,.;I00.00 Í11}f!Cg;j(Fig.'i. l 8; panel 

a). Con relaci~~~ ajii.B:~~~~.~~;'.~j~\~~i;~~~i~i~-~~~. • ~1 :'~xtra~to:'.;lj~f}~Wdl1'.~-~~~;ita ~·la d~sis 
de 1 ºº~ºº mgfkg: provocó .u~ aumento .;,,.¡ el p~rarnetro, sin ' e~brag6; éste no fi.Íe 

., •._ ··.·,_. ·,:,P·. ·. . .·. 

estadísticamente significativo. 

a) 

b) 

1 
.g 

l 

Flg. 18. Erecto de la Annort• ch6-imol#t en el ModPlo de En~rramle'nto Oefenslvo en el Tiempo de' 
Enlernimtento y la latencia de En~rn1mlttnto. (p11nel •J ANOVA. para TE H•12.•39dt 3 pmO 006. 
(panel b)ANOVA para LE H•1.876 df 3 P-0.599. Prueba Ude Mann ""'1ltney -- p-0 008. 
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Finalmente en la figura 19 se muestra el · efecto del antagonista del receptor GABA", la 

Picrotoxina, en animales tratados con el extracto hexánico de Annona cherimolia (hoja) en 
·'." .. "· ·-.: .:.:.. Y::-: :'..'.·-- , - . :. , - '.·· -. ·- ' .. 

el modelode·~nterramiento[)efensi~o~.En •este caso, la •administraciónsi.multánea .. de 

::'.::~·:,:~~&iiit~tf i~~f~c~i:::oT::~:oA;:::.:~Thiffi~~I::.:: 
-> ;: : . :·· ·'.>~ :~_'· :~¿;::r;~~~~: : : ?;·~~~:~?;5~~"~;~~~;~::~i~\::V.4f~·~;~-~;tf/~+J~~;~\~';·~--~~-~ ·. ,~-- / -~, i:; - --· - , 

a). Con 'fél~biÓr°t~I efécio(dé•lá]picrotoxina y del extracto de Annol1a chef;;,1;;,1Jeisobre la 

Latencia de ~~t~;i~~;e~to; ~~;~~ed¡~b~ervar que estos compuestos solos o combinados no 
. i.! ~- "•' ,· ..... " '. ·, ..... 

afectare~ significativa0te~~e ~~Í.é parámetro (Fig. 19, panel b). 

•1 

.. 

1 

--m-glkg 

P'9 1'1.t!'-····,.-.............. """-... - .... - ... t! ... --.~-...... n._..e .. ---•ylel ......... t! .. •--···-•IANOV"-·n-102m •llp-•1•.•-1>1""'°"""'-•M11-1e•• ..... --.-11••7•Jp..a.t• . ..._._u••~ -.....,•pmaou. 
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En la figura 20 se muestra el efecto de diferentes dosis de muscimol en el modelo de 

Enterramiento Deferrnivo. El muscimol ·provocó una disminución en el Tiempo 

enterramiento en la d~sis de ,LOO mg/kg. el cual e~ significativo (Fi~. 20, panel ~)- En la 

Laten ciad·~ en;~erj.'.i~~~~§;:·z;~8~V~f;wfü/~1~:·~~~ii' J:~.·.1 •.~o··ig/k~.~ de· ~~ovocó un aumento 

de este paránÍetro :'el éual/~e-sig~ificativo. (Fig: 2.o, panelb). 

b) 

J 
i 

1 -¡¡ 

i -!I I_ 
•Oft rng/kg 

Flg. 20. EfllCio del Musdmot en el Modelo de E:nlMTamlenlo ~lenslvo pare f!'I Tiempo de 
Entern11mlento y I• Latencia de En1en11mlenlo. (panel a) ANOVA p•r• TE H•19 069 df 2 
p• e 0.001. (panel b) ANOVA p•a LE H•10.529 Gf 2p•0005. Pn.1eba Ude Mann v.A-lltney 
• p•0.004, .... p• e 0.001. 
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Finalmente en l_a figura 21 se muestra el efecto del agonista del receptor GABA, el 

Musci mol, en animal.es tr~tados con el extracto hexánico de Annona cheri"!olia (hoja) en el 
-- . -· ' - '. . .. "" :-. - . ~- . . . . . - . ' . 

modelo de Enterran1iento' Defensivo; En ·este _caso, Ia .administració11:·.siinultánea de_ 

Musci mo 
1 ~~f-~i~'.0~~Í·[,1~!~~~1:lt~~\t~t1:¡~)rts}~~~,(:!:fü~·('C~~;~f~j~~~-~(~~{f 2,&~¡,B~r-~~tº /el 

efocto; de ambos·: compuestos·· sobre·: el~- Tiempo• de·,·enterram1ento : (Fig.21 . panel:: a).' Con 

rcla~ió•~ ;~ •. ~;~~~;~,·~·~;;~~~;~~t~~W~'~!i~1~)~~~!~fgif~~i~~M;í;~~;~·iherÍmól~ª ·:só~re -;::~tt~n:ia•de 
_ _ __ · _--;' ,/~.-2~--· .. ~-,_::~:_<:{~~~~:~l;;;::.~::.•~:,~~:!·~.:~·:::~\~L-·:' --~ .. ,.-~_. ·:·_,, . --.·.~- :· · ·-·· :~,-··;·_·:-. --.:_ · 

enterramiento,.• sti pútide''observ;¡r; que 'é:sios compuestos disminuyeron este parámetro,. sin 
- -· ,·.: ·: - .'·.·:• > ,(; ~--:• . .::.-' \:>. '' : ,._... : 

embargo, no tiene s'ignificancía estadística (Fig. 21, panel b). 

a) 

b) 

l 
l 

Flg. 21. lnl•r•cct6n •ntre I• A"'"""ª e"lrlrnoll• y .r ... u.clmol •n el Modelo d• Ertla•,....,lento O•f•ft•lva 
per. •I Tiempo d• Eftf•f'l'•tnl•ftto 7 I• Lafeftcla de Eftt•rramlento. (P•"•I a) ANOVA para TE H•14.77$ 
df 3 p•0.002. (p•nel b) A,.,OVA para LE H•$.381 df 3 p•O.t4S. p...,eba U de Mann Whltn•'I 
-p• e o.oot. 
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Tabla No. 8 Resultados Enterramiento Defensivo 

Trata111iento Dósis Número de Grado del Exploración al Exploración al 
Choques Choque aire electrodo 

(No. de veces) (No. de veces) (No. de veces) 
X E.E. X E.E. X E.E. X E.E. 

Diacepan O.O, mg/kg. 2.000 0.333 3.000 0.289 12.900 3.038 
0.25 2.429 0.429 2.711 O. 168 19.857 2.064 
0.5, 3.455 0.434 2.672 0.130 19.727 1.834 
1.0 3.250 0.429 2.786 0.0957 17.667 1.328 

Picrotoxina O.O, mg/kg. 3.286 0.633 3.493 0.142 28.000 2.760 4.000 0.535 
0.0625, 2.600 0.340 3.179 0.128 25.900 1.900 4.000 0.615 
0.125, 2.750 0.412 3.083 0.333 33.750 5.010 4.375 0.706 
0.25, 2.545 0.474 3.083 0.196 22.273 3.749 3.273 0.574 
o:5, 3.000 0.298 2.892 0.139 26.600 2.914 4.200 0.416 
1.0 2.111 0.633 .... 0.155 38.889 4.436 5:667 . 

·ººº .·. 
; ; . .. 3.452 * . \~'·.'· ·: \:·. 

Annona O.O, mg/kg.: ~3;237~: 0.633 3.493 0.142 28.000 2.760 4:000 ::f::._0.535 
cherimolia 25.0, 

~ (' 

~2.833':. 0:441 3.020 .. 0.229 14.750 2.323 :2:500 :.'.b.622 
(hoja) Ext. 50.0, ·}}}}& 0:260 · .. 3:021 0.205 23.333 2.189 . 5.500: >o.702 

Hex. 100.0 '0:514 2.834 0.217 19.632 3.046 
•• 

5:000 .a,:577 
·:-<' §_>?~~(. ·-'.;·;~y,:'1.r .... ;.': -'·· ~ ;;· .. . --·;-::;.,·•' 

Annona O.O mg/kg.·· 3.286¿ 2.367 3.493 0.142 28.000 2.760 4.000 •'0.535 
cherin1olia 0.25 . [2-.188) 1:424 2.932 0.201 21.875 3.109 . '3~·500' 0.577 
(hoja) Ext. 50.0 ::•2:•182: 1.328 3.285 0.259 25.636 2;826. .3'.545' 0.767 
Hex. 1nas 50.0+ 0.25 '. :2.182·· 1.079 3.075 0.290 19.636 1.728 ..• · 2.909 0.392 

Picrotoxina 
;·,·;. ----.\::,~-::(.::.·; 

Muscintol O.O, mg/kg. _;3.857 0.582 2.999 0.171 11.786 2.215•: :5:375 l. 117 
0.5. :2:500 0.428 3.166 1.181 33.700 17:212.• A'.'560, 0.719 
1.0 .• 1.889 0.309 2.721 0.368 10.889 3:124y,_c :3:222 0.722 

Annona O.O mg/kg. · •3;857 0.582 2.999 0.171 11:786 ... 2,215'>1 ;5?375 , . 
1.117 

cheriutolia 0.5 2.500 1.428 3.166 0.181 33.700 .17.212§ '4.50o 0.719 
(hoja) Ext. 3.12 2.667 0.577 3.223 0.157 22.000 .· 2~075.:'. ·¡,:556 1.303 
Hex. n1as 3.12 + 0.5 2.625 0.596 2.937 0.222 14:625 . ··23.59;\: :4.625 0:822 
Muscintol :...,-- .. 

Los datos se expresan como X + - EEM, Prueba de Mann Whitney *p< 0.05; . **p<0.01, 

***p< 0.001 
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Tabla No. 9 Resultados de 

Anova de Enterramiento Defensivo 

·rratan1iento Anova del 
Número de 

Cho ues 
Diacepan H= 6.939 df3 

Pic1·otoxina 

Annona 
cherin1olia 
(hoja) Ext. 

Hex. 

Annona 
cherin1olia 
(ho.ia) Ext. 
Hex. Mas 

Picrotoxina 

Musci1nol 

Annona 
chcrin1olia 
(hoja) Ext. 
Hex. Mas 
Mnschnol 

p= 0.074 

p= 0.289 

p= 

p= 0.022 

H= 4.200 df3 

p= 0.241 

Anova del 
Grado de 
Cho ue 

H= 3.851 df3 

p= 0.278 

p= 0.702 

H= 0.855 df 3 

p= 0.836 

Anova de 
Exploración al 

aire 
H= 5.716 df3 

p=0.126 

Anova de 
Exploración al 

electrodo 

df5 

df3 

df3 

H= 7.958 df 3 H= 3.047 df 3 

p= 0.047 p= 0.384 
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Discusión de 

Resultados 
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Discusión de Resultados 

Los resultados del presente trabajo fueron los siguientes: El extracto hexánico de la Ánnona 

cherimolia produjo .un efecto , ansiolitico en los dos, modelos' animales , ele ansiedad 

utilizados, .. ·1as pru.;;ba:s' d~ ¡;ntefr'a.fiento defensivo(Z2) ·y de. exp1C>~a6ión~enc~~ ~·mblente 

aversivo· cs/~?:~;~~~:;~t~~~~·{~~~~~\i~~~~T~f t~~ilit~~ºPº~ .. er·~'U,5f'.:~~9~~·~(~~~~fa~~:.~'.~}:()s 
receptores GflJ3A~:..benzod1acep1n1~()sy'.antagomzado con ptcrotoxina, .un 'a~tagomsta de 
este 1nis~·b .,~~~~1·i~~?:- :>~¿_;;,'::·'>·,' -.---> .. -.... -_ ·. <</:~' --.-. :/.~~t'-1 ~-,~~-~: -->~::~,.::~<·-: 

Ené~·f;; ;-;:'Jfi~J:5;se .utt 1zaroñ''(i(;'5''0:{óclelosani males de ansiedad, ~1 cÍ~···~J~J~;~c;·i¿,n eí1 

un ambi(int;;; i~~·;r~r~¿¡=~~~~:f~"~'.g~fr'iri;~~htii~to defensivo, dado que en el caso'de'6b¡~rier uria 
·._ -:··_.:< . .< E1;::~;,~,-,,._:-;,:¡té;!:~:.~~~~t'":~: ~1:}~·:::~:::5 ~~:;'',:sc-.;_:1_;:~~-:: ·_ ... - _ • · · .-.. · -_. .. -~ : .. > ·-:~:::·-r·:"'-:?~:-~:-)r:~~~:::,·,::·-::~:~:-_~,-::';·;·::·: 

respuesta.' P.os1t1,va•{en·¡,u e•' ello.s;·:: era:. necesario .confirmarla en algun .otrO,;'parad1gma. 
':::,., .- ~~--;/;__;:.¡\~t)"Ll~i;~~;f-f1t'.·-1-:::;~:- /!'-_{1,:-p,F.:.J.·~--:,~ :": :~----;<· -:;- ~ ·- _ - ::".'._~;:· ;...:):~;->';'.:':r~~-,.:;.;.!'.f'i;.:,.---'-~{:-<-, :· -. 

Ambos modelos hán Ysi alid~d~s ªITIPliamente por diferentesgrupos de in'v'e~tigac:;ión y 

tal ~ál ici3c:;i~if~ii,t:~~2\g;, ;;¡,/~~~·~,c::olÓgico. como bioquímico •y c~~~~~}~~'f¡~~~~(8~~,~~~o 
con lá literáu:ira;::·,afrib , mddelos<pretenden imitar un estado semejánté¡a:~;rá;:ansiedad 

generati2:~ci~:i.~;.g~;~~t~,~~j~'1,,~z~~'~€(Bod.;lo~ .. (por ejemplo ~· l~b~r,ini,~·~~~~~~r~t:~:'r'''~)'~ue 
se enfo~an·a_otroS tipOs.·deJ~á:sú)i-nós·por ansiedad (por ejemplo~Ja: agorafbbi3. ·,.,·_:, 

: '. ".'.~ :'~.'. :\'¿_:;'.;·:' ;.,:,·:.>.r,~;':;c~:~;<? \'.(;ff. ';.:~:.\'. · ;0, : __ :'. .: .. ··.· .. - ;=·. ', ' · ' : :· ·r:;•, · .' ,.:·•'."'~-:\'-'·,¡'. ,; /''.(_~~/-'i!,~"Pf:'f~:,~·- _.\\_-";'.'• ·'.' ·: ~ ·' 
En la'. literatllra,,se·;¡:.eporta· que· los ansiolíticos .de tipo ,'dé'. Ias:;benzochacepinás; por 

-·.·- ·-.>·¿-:'.-~:.:·:>'-;;:-/;,,~·.: ~.\:::'·>;,}~_~"ft_:~:::-..:): : ·:::: .. : ... > • • .- -, ••• ':,--. ::,,'; ;:;__: :i~.J-~«:r.:·":~~<~;~f;..:~~::t.:,~::·-t:;~.l~;.'.~~~{.:.·c.:~ <>-: ;::·, . -" .·' 
ejemplo el diacepan; C.'º?~cepan ·.··y el , clord1acepóxido,?:~u.m,~nta e'''n:tanér<t.';do,sis 

dependiente el •. nú~~~? :c1.~·:;~1 .. ~~i6io~es d~ un. com~a,~i~Ti,~~i~j~~i~·~:~r,;,,~,ó•J~l~~~º,~T.l~ de 

Conducta explorato~ia·~.en' ~n/áfl11Jiente • aversivo. (6) .. ;:rar.·. resultado';;se'.inte-rprétá:•c°:mo un 

::::~-::~:::;r~~~~~i~1~~~~1~~1Jf i5T1:.~:=~;~~f é:~~~i\~~; 
r·cccptor GABAA, ;S~,; utt!•2:º.'Pt.Cr()tox111a;'.:Yª .. que esta. sustancia· que;,ha'!:.s1,d.o ;,r,eportada 

ampliamente coín6,ün,~ntagonista de'· los receptores GABAA (22) y füe Utilizad~ éorrlo un 

control positl~~~W~~'á.~tt;ci~·;~xp~rl1né~tós siguientes, Por definición un · al'ltagista es una 

sustancia que ;J'l~•'prb~~b~ efecto .algu~o por sí solo, pero e impide la acción de un agonista 

(24). Para conflrÍTlá que esto fuera cumplido con la picrotoxina, realizamos un experimento 

previo que. con~l~tió en evaluar el efecto de diferentes dosis de picroxina en la prueba de 

conducta exploratoria en un ambiente aversivo y, encontramos que la picrotoxina careció 

de efecto en el modelo de ansiedad a estas dosis, ya que a dosis más altas produce 

convulsiones. 
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El objetivo principal de este trabajo fue explorar y analizar el posible efocto 

ansiolítico de el extracto hexánico de Annona cherimolia. ·Para esto usamos el modelo de 

Conducta exploratoria en u~ arnbiente
0 

ave~si~~ y com,parariios los result~dos con un control 
:·. ·. ·• ·~ :°:·'·'.·:···;::.:'";..·,,':··:·:.::··:,'-.:-5_-,.~ ;;: .. ' ,._. ~~-~,.--· <: ,·: ', •.. ·:: .. -... ,,_,, ........ ::_"·:_:::>·'.''< .. ·.> _','·'. __ ·-

positivo, .quefüe:el erecto an~iolíticoproducidopor 71 diace¡)~rrl:'El~xtra~to hexánico de la 

A1111011a,-c1t;i:~~~!f1f~;,~~~~,~~~;{21~~~~~J~t~~I~f]:~~rn~;~:;:~X~:~'f.~#;~~2,~fti~~.·:?esde la dosis de 
6.25 mg/kg: y;qüe· auníenfo·con:la'dosis'de'50.0'ing/kg . .;J_;as mismas ·aosis de la sustancia no 

• - •• «:·.= ·:: -.;t\.?{-01~:;.:r·.;7:::yr~\;f~~1!~~t~i~;-~-:.f~w~;;:::~~!JI1,::;~:-·::·J~~ ·.;u:;(:.'~\:_:":::':·.~ .. :---~·- 0:_'>----·~:0': :· ~,·:··}:·:x:>i-~}f.~_ .. ;~=-·'·:.r:: ·:~ -·_ .- __ ·: _:', 
mod1flcaron.· la;aétiv1dad;locomotnz;·por:1o;que la•ans1ólis1s· provocada por la sustancia fue 

. : ,-:_ - ·: i--/ .:~;·~~:~X~,,:;_;;~0o~ri-:~'.~~~~¡~g~r:,11f$;:~~.;;~~·g~;.~;:-~~;?~<''.{·~:~~~~ ·--5"-V,~: -.:-\::_< ·2: ~--: ~; .. ; , ... , /: . ·, · · -.~;·· :~-. ··~~+: .~? ·.::::s~;. ~-::>':~ .. :: :· · , . · · 
un efecto :espec1fico•que;_noi.altero•.el_:_s1stema;motor· de,los.ammales (2, 3). Cabe destacar 

·._-·-- )":: .. ··.~<<}/i ?:.":;~;~·:;'L~:~~~t~~~:~~~~1:.1;_~~~-~-~~~~--/;.·~:;:<~:~~:.;_;~:·!,z;~<i:::.~· ºi'~·. ··~, .~.\;·.: .. :-::~ .:~~<: '..;:~'.'.<:;:",<.::: .. -. ?;:?:~}.-\:·;;:.; '. :::-:· __ · .- '. , • 
que estos·· resultados,'1son;Ja·3pnmera•~ev1denc1a:.expenmental :;del.• .erecto. ans101tt1co de la 

.. --. ~, .. ;:::;· ,·::·~ '~:. '"-~'~/~-~-~-:t4~.;);t;},~:::~1.?.~,¿:~'.~·~·"'::t;:;~~ : · ._.,,.. . .·_ .. '. _. . - ;:'::~"-' :,:, :-:--·~;·: ;-~:~;~~i::::·r1"~'.·,~::f'.:·~~~:'(:'.:+~: ~·.;". \·. ;:.:· · ·" .. ~ .. · .. · -
A1111oi1c:•cherilno/ia.'(hasta·•·la\.rechaisólo se, había c~nta~O\CCmérepo~~s.anecdóticos de la 

~~::::::~:;t~I~it~~lf 1{il~~~~i~f~~¡¡[~~1~~!i~f:~1:~;;:;: :.~: 
probamos el extracto hex'ánico'de Aimonc(clierimÓ/ia:éóri,üri!agó_iiista y un antagonista de 

::rt:.::-:º=.~~:g;:~~~J~I;~~f l~~~~~~!l~~r~~~7f ~:~ ~;~~: ~:·:-:.:::: 
encontramos que una; dosis' sub~óptimáiC:de:'muscimol.k(0.·5/{mgJkg;), un agonista de los 

receptores G~AA:; ;rf ~Üi,ti~\$,~~~l~,'~~wi~J;(~~;'~~,~~7~,'!~~!!fir~~t€~~ima del extracto de la 
planta (3. 12 mg/kg.),'.:sirl.'provOcar;)cánibiOs±e.n", fa~aétividíi"d~loé6mótriz. Por otro lado, el 

~· :· ', ·_I . ._, .. / . , ~-!~~~,,-~;.-r:'~;f;,c,.l'?~, ::;.}: :·.::?-:d-.1};,,,f~¡:;;~:/,i?.~:~~~;~;t··~~:-.:<'.~}Ó':i"'.';:,:¡(~-g:;;;'.·~\J#~;.J;.Y.(~;::;;?;::.:i ::'-.~'~;:: .. '.,:, 
electo ansiolítico ;del :extraétcf'.de''.;A1ú1oúa;cherimolid:fue,a:nt 'gonizado con picrotoxina en 

:::::~:::E:~~ttll~~~~f ~~f~~}A~::~~i~l~iii~~t~Ji~:-~ 
podemos decfr:cjüe'•la·}1iílüiúa:~éhei-imó1;a próducé.'un:efücte>:ansi61ítii::o':qüe:.e·stá;mediado 

por 1a estimu1·a5f¿,~~~t1;~~j[r~~z~;~~!~~.:~~~~'.Y.:·.('.:f··:·.){t~~},;2~.i~m~~~~~~~f:~~iffíB;~~iF;1t:··,·; · 
Por otro•,faélci';laIHterátufaC:reporta.CqUe los ansiolíticós 'dismiiiúyen de manera dosis 

• . . - ;,'.,'-."; ~::·: ... ~·i'•;,,"d:~~:··~;'..f~:~:"'.;.~?'4.'..::.::rc't.1:,> ·::":::< ~-'.··.'., •'- ·:·/-:·_" <.: ··:':·'., \. ·- · ::-,'i . · .: ''"· .. " • 
dependiente el;;t1~inpo" d~~enterram1~~to 'en·' el ;modelo de conducta defons1va (1 6, 22). 

:::::::::~~~f~~¡J,¡~~§t~ti~ºE;.~~:::~::.::;:~:::.::=::::~:::q~ 
tanto que la laten6ia ~··la con°d~1~ta de .enterramiento defensivo denota los cambios en la 



54 

rcactividad. En nuestros experimentos encontramos que el diacepan provocó una 

disminución de la ansiedad que füe significativa a partir de 0.5 mg/kg, una dosis que 

también incrementó la latencia a la conducta· de ·enterramiento. Esto puede interpretarse 

como que el diacepan indujo un ef"ecto-·~~~·loÚÚ~o pero también una-disminución de la 

reactivid~d de los animales esta corid~~tit'~~·{·~~t~:~~ atribuir la ansiólisis acarnbios en la 
. . .·. •': <'~.~ ,,-~-· -·!."·' .. '.~,?·~~-:-,~-•t.:·:·:,,-.:."':~/-¡::::~~ .. -.( -

capacidad motriz de los anirnales;.'.y~ ql.ie''a~'est>is''dosis :Y' otras más altas no modificaron el 
. , >--: :~-~.:~,:·"":';::~iH·':·~?,~!~?/;'.;~;~~,~-1;~.~~-::-~:'.~,::,:.;:.~ . ,: • . • _._· _ . · :,_ 

número de cuentas en la prueba:{correspond1ente.-•-, De manera ad1c1onal evaluamos el 

número de choques recibidos ~6;:j~;~'.~~iiiii;"J1f~~¡~¿¡;·~¿ Ja intensidad o g~ádo de ~hoque, y 
· ·' ·t:t±::.··;;·~)-f,::;:::~:J:'""~'.1~-:;:~i:::;r:,~·-~:'.::;?-?.2_~.: .: ... . . ._· .: .. ·. :~:--~_. _>:,'--\· -< .:< ___ ... 

encontrarnos que el diacepan 11~ inodifi~é>\ninguria>.de estas variables.así-como tampoco 

ª'"º'º ~::~~:ra:~··~:::~h'Ft!~,~if i~~ii1!~1~,,~:;~~~~~~~;iL~~·~'~ •... 
enterramiento def'e_nsiyo,.en,esta pruéba;'.al igual_qu~~-en::el;rr)ode_IO,expl~cado:·antei:i.ormente, 

• ~-- _,. __ : · ·:~ .. ; . .._ ;:.) .; 'z<_: ~:~:~ ?: : -~·\:>:-'.: ··-:~.~:"'( r,;~:;::¿"'"·~h· ~·~.,,97.,'.:·::í.t'i'.:t"-?WHr:~)~:/5.t:-Ji·,,;;;;'::.,.:·,~i; '.~¡,::;;;-",, ;:~,;'..f<',;"f'.~fo.%;::::,~.:::~~;:~ :'¡;'.··;>··:: ._:-;; ;-·~ '.-. -. 
encontramos qúe )a ·Á: :clierimolia tiene efefaos'ailsíolíticos;\:ya'' qué' 1disminuye':·e1 tíempÓ de 

-.:.,,,. ·. -·.: ·º .'.: .. "; ·:·:: _ '.;.f<,:- ::': · ':·~· .. ;·: ... ,_,·::;._:~. ;.,o;:~\i;;,~·i;ti:.:·:::~.·~\~-·~:::;'.C3:;;; ,,.;,~·}".:?i.. ~-~:1f~l:i(f58~/-r?:~c~'i~';!~-f\~/?{,~~:,\;.'.i:'{..t-~~·;,~l;.~'.~::_< _;~// , :_~f._.,_ - ·- _ ~ 
enterramiento' d.; manera'' dosis dependiente'/,! EF'efocto :anl!iÓI ítico' de faJAníioná "éherimolia 

··. .. ,'-;:._ ·: . :~···f.:~i- :.:' /:--·.-"-:z:.:.::·:.: "--,'.; ·. ·:_·:"·_.-" .:'.~-'.~~ ;"1::;._;:'::.'i~"'/,.'<·: ~~~:\:;,T;.; ~.<':;.f(Yi10ilf~?:~.~j~~~)~:;;.33!.:'-~§,:.::,:;: :\;~~;>:.~~:'-(:'.-:]:.:.º~: :.t-;.¿i·~,,;~;~A:~~'.·.;;,_.: · .. · :. · 
se bloqueó con.un•aritagoriista del .·recep'tor;:GAB'A'.~:1 ia: picrotoxina/eri:tanto'que.uria 'dosis 

:::~:~~:.:~i~~¡~~~¡11~~¡~~iif li~\Jz~i~&\~~~4~: 
enterramiento o ·Ja :actívidad•lócomc:it . iones'._corriplementarias'.'referentés·:a ·Jos 

, ~ •. : · _· -·:· ·'°¡. · -\'~t: <::~:f':\:.2.:~;t;~:r?:i\~::.~:~~5~.t.:~1iJ~~ffii~f~i:~.:rJ1::}i~~~'lt:·-~~:,-· ·\,:.:::-...:. :.;:',¡::~2 -. · .. -· .... -1·:,. ·- · .:._-/::--- --;>.::;·2~~'.¿··~1 .. ~:-~;:t:;;:~:~~:;·~:. :~~·· ·... -
choques electricos,o· a; la; activ1dad-~explorato·na'dentro•de:Ja'·.caJa'no ·se· vieron: a_fe_cfadas. por 

:. ~ ·, ~ -:_L_: '-;i>,;·¡;·~:_·~:::S..~r.~s.t·~(;,:s;s~,l~:~<;~ ,;:.i,%i#;'-t~<fi1__.~~~~::%~~.;.~~~::t;(:;~i-¡¿¿:.~-~~?r.;:.¡.,.,~·.-..;.. .. , ·:· · -. ;,{~·.- -~ ,~.~0;.:;::_,·:~:· ._' · ó..-'. ;s;.-· .. · ·• _!.: -

el extracto de la_ plan_ta __ o'por,1a· combmacmn .con· el,agonrsta o·. antagonrsta de. los receptores 

GABAA. -...•... Y/~: .. ~¿i1-·~~Af~i . i:W~va't[ff-1f:!Ji;p;-tr;.;,·;:'- ·. ~ ; 
Ya que el resliltadi:)~' ue, . ' . lfexfracto hexánico'de las hojas de A1111ona 

. : ·;'_t_~:-;~'.'.: :·;~~;:::?::.:rri:;~, ,;.lii~:f:~~:tr~;;t~:1~;i;~;:~~~~·J,ál'!2.&r·%'.~~~'. .~.%f;,.1~J~;-rEt:·::~:.->:.\·~:~,:.,.r ··: _ _· _:··::.' -: · 
cherimolia füe;uff;.efect · -lítico~;;¡ ·odemas·rsügerif)'qúe;lá fofusión con hojas de esta 

· ";,~~~:::~,_;:·¡;~:~;i~Xt4;;{f~:< ~;;if1~2:ij(;:f.~'S1;4¡'&'..µ~~~~f~f.~:~:\:{:t:?:'_,, .. ', .. , 
planta de Ia tam1li_~·':Am1m1acc:ae. . .· eser,• ut1lizada"como una alternativa en el caso de 

padecer alg~ncii~~i"~~~~~~f'S~'B·'c;;mo'1k'~~~l,~d~'á-'(;): Co-r:i~ ventajas podemos mencionar 

que el efecto '\~¡.;~ioÚiko de i~ 'Á;;11011a dÍ~rin;~Úa es semejante al producido por el 

diacepan, ya ~~e·. ~i. .los Jl1'odel,'.;s experimentales este extracto se comportó igual que las 

benzodiacepinas, además de que hasta el momento no se ha demostrado que la planta 

p1·oduzca algunos efectos secundarios del fármaco, como la tolerancia farmacológica y la 
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dependencia física (13, 23, 24). Sin embargo, estos efectos adversos no se descartan y 

quedan por investigar. 
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Conclusiones 
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Conclusiones 

1) Los mo.delos animales de ansiedad experimental, de conducta de enterramiento 

defensivo y ... la prueba. de ·exploración en un ambiente aversivo, ·resultan útiles para 

compr()bar las· propiedades terapéuticas atribuidas a ciertas plantas por la medicina· 

tradicional: 
-' . -

2) El ext~~6tC>.hexániéo de las hojas de A1111011a cheí:;/noáa tief1e efectos ansiolíticos 

los cual.;s' se ;~~'f1 /~~tl~jadC>s: en los modelos experimentales de · ~nsiedad. Tal erecto 

ansiolítico es ~o~'par~ble.'éon el del diácepan~ el f~~~aco que se ~tilizÓé:I~ r~forencia. 
-:-~~~ '~~---,.. -~~'i·~"'--."·;;·~:-.~" .. >·';, "<"·,;~ ,.-·._ 

- ·' ••. ~-. -~, _- ::,_ º·' , ... ,. ,;, : 

deben : )c~:;~t~f rri?1~~.~~~j~~~J;~~,::~t;i:.in~;r~:e:::i:~:; 
erectos analgésic65;: · ,. · 

- '} .~·,; -, '._,,,-~, 

un efecto ansiolítico no se 

exploratoria ni a posibles 

4) · De·''.:~~¿~:r~ici C:on las evidencias. se sugiere que efecto ansiolítico del extracto 

hexánic~ dé la!(J~6jas de Annona cherimolia se efectúa mediante un mecanismo de acción 

que involucra l~,~~timulación del sistema GABAérgico, particularmente de los receptores 

GABA,... 
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Apéndice 1 

Con1pue.•tos GABAérgicos utilizados en el presente trabajo 

Muscimol. 

Es un análogo de GABA aislado de un hongo alucinógeno llamado Amanita 

1nuscaria, es uno de los más selectivos y potentes agonista. muestra una actividad selectiva 

a receptores GABAA. El Muscimol es un substrato para el transporte de GABA ·que se 

utiliza en estu?ios electrofisio~ógicos y bioquímicos (30). 

Diacepan. · ,. 

Indicaciones.· te~apéutida~: .. ·.· 

Está indicado p~~~;.~Í~ll~i~ ~·intomát'ido de I~ ansiedad. tensión yotros male~tares 
asociados con el sí~di;;ri;'e'<l~ ~¡.;~i~d~d'! Ta~bién puede ser útil co~c:í adju~io ~I tratamiento 

~ ' -.- -_, ~~ ', -·'.- ' -·-, ... -, - . . . -· . . . . . . .... - . ' .~ ... , . 

de la ansiedad o nervio~i~'m() cbn d.;sÓrdenes psiquiátricos, así como en la i'ríqúi.;tu'd motora 

y el delirium tre~e¡.;~: La~ beni~diazepinas sólo están indicadas c~and~ ~I desbrden es 

se~ero o que sujeta;al indlviduo a estrés extremo (2, 3 y 23). . 

Picrotoxina. 

La picrotoxina es un antagonista de los receptores GABAA con efectos reversibles e 

inhibitorios. Esto sé h.a demostrado en el modelo animal de enterramiento def'ensivo en el 

cual el diacepan tiene ef'ectos ansioHticos lo que se indica con la disminución del tiempo de 

enterramiento en este paradigma (22). 
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Apéndice 11 

Plantas Medicinales con propiedades Sedativas, Anticonvulsivantes e Hipnóticas en la 

Medicina Tradicional Mexicana. 

Durante muchos años se han investigado las propiedades de plantas medicinales así 

como también su importancia económica. A continuación se da un listado de las plantas 

que tienen efecto a nivel de sistema nervioso central 

anticonvulsivante; '. sed~tivo e hipnótico. 

y que son utilizadas como 

Nota:, s~ s~ñala: el uso médico como: (1) Anticonvulsivante, (II) Sedativo, (III) 

Hipnótico. Los estados mencionados son los mas frecuentes de localización y con (*) si se 

usa, (O) si no se usa. 

Nombre 
Botánico 

A. gastache 
111exica11a 
A..._([ave 111e."'<ica11a 

Alli11111 satiP11111 · 

Aloe l't1/garis 

A1nbrosia 
artemisiaefolia 
A1111011a sp. 

Apit1111 
pravcolen1s 
Arge111011e 
111exicc111c1 

Familia 

Lamiaceae 

Amaryllidaceae 

Non1bre 
Popular 
Toronjil 

Maguey 

: ·Annonaceae";.'.'! :•: ·:·;·Anona· 
• -.:_; ,_:" ;Of .. '~- ,~,~'.t·_;:c:J:~•'. _.,:,,. 

,.Apiaceae apio 

Pap,averaceae Chicalote 

Tomada de Tortoriello J. Romero O. 1992 

'" 

Parte 
Usada 
todo 

hoja 

bulbo 
'· 

hoja 

hoja· 

hoja 

hoja 

hoja-
flores 

Uso Medico Localización 
1 11 ID 
• * O Puebla 

• o o Tabasco 

• o * Morelos 

Sinaloa 

,e *··O /·O ... México 

• o '0 Hidalgo 

• * o México 

o o • Tlaxcala 



No1nbre 
Botánico 

A ristolochia 
s11hcíia11sa 
A rte111isia 
/11dovicia11a 
A rte111i., .. ia 
111exica11a 
Bidens pilosa 

Brickellia 
cava11illesii 
Brosi11111111 
alicastru111 
J31111cltosia 
la11ceolata 
c:aesalpinia crista 

Ca/an1i11tha 
111acroste111a 
Ca/ea 
zacatechichi 
Cannahis saliva 

Casi111iroa edulis 

Citrus a11ra11ti11111 

Citrus a11ra11tit1111 

Co11ysa 
a inoides 

Cymhopogo11 
citrates 
Cheira11th11s 
c/1eiri 
Che110podi11n1 
a111hrosioides 
Chira11tode11dro11 
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Familia Nombre 
Po ular 

Aristolochiaceae Tlacopatle 

Asteraceae 

Legun:iinosae .: 

Lamiaceae 

Asteraceae 

Moraceae 

Rutaceae 

Cruciferae 

Chenopodiaceae 

Sterculiaceae 

Estafíate 

Ajenjo 

Marihuana 

Zapote 
blanco 
Azahar 

Naranjo 

Alheli 

Epazote 

flor de 
7e111adact /011 manita 
Tomada de Tortoriello J. Romero O. 1992 

Parte 
Usada 

raíz 

hoja 

tallo - hoja 

todo 

flor 

Uso Medico 
1 11 111 
• o o 

* • o 

* o * 

* o o 

Localización 

Veracruz 

Gerrero 

México 

México 

Veracruz 



Non1bre 
Hohínico 

LJorsfenia 
contra 'erba 
Erythrina 
a111erica11a 

Eucalypt11s sp. 

Euphorhia 
hetern 1/lvlla 
Eup/lnrhia sp. 

Ferula narthex 

Ficus carica 

Foenic11/11111 
vul are 
Galphimia glauca 

Ganaphali11111 ~p. 

Geranitmt 
111exica1111111 

Guazuma 
to111e11fo.•a 
Hae111afnxi/011 
hrasileffo 
Hyptis alhida 

11/iciu, anisa/11111 

Jacobina 
s7ici era 
J11gla11s regia 

l .. 11t11ca saliva 

Lippia 
callicar"Jae olia• 
Litsea 
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Familia Nombre 
Po ular 

Moraceae Contrayerba 

Leguminosae Colorín 

. Myrtaceae Gigante 

Legumino.sae •,:•.: 
< '.' _;:~.·~- ~~:'·!:;::·.~;/,f¡ 

Lamiaceae.:·~.f;' ''1Salve·realfü 
--.~>;o,r ~,.;;-_;,;:,,,; "!.'.;~!;. ~~;;~;~c}~~~1-~i{$;~~~'.~! 

Tomada de TortorieHo J.· 

Parte 
Usada 

raíz 

todo 

Uso Medico Localización 
1 II III 

* O O San Luis 
Potosi .. o o México 

..·.•;.;,:Hidalgo 

···Vcracruz 

Zacatecas 

•Hidalgo 

Jalisco 

Tabasco 

Puebla 



Nombre 
Dot:ínico 

Marr11hh1111 
vull('are 
Matricaria 
cha1110111il!a 
Medicaga saliva 

Menta piperita 

Mirahilisjalapa 

Myristicacea'! 

Nicotiana glauca. 

Oci11111111 
hasilictfln 
Origa1111111 
v11/ are 
Papaver roheas 

Parthe11it1111 
h 1sfero "Yhorus 
Passi.flora s7Jp. 

Pe11lste111011 
ca111 ~a1111lat11s 
Perezia sp. 

Perseo gratissilna 

Petroseli11111 
sativ11111 
Physali.~ ixocarpr 

Pi11aropapp11s 
rose U.\' 

Plt11nhago 
ndchela 

P/11111eria -"P· 

Familia 

Lamiaceae 

Asteraceae . 
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Non1bre 
Po ular 

Manrubio 

Leguminosae ;:,· ,, .. ;'Alfalfa, 
·~.:-s}<·· ,-6-,:: ... t t:I2~: ::J~~;¡ .~';.::.::r"~ 

Lamiaceae >! "·" 

Paraveraceae 

Asteraceae 

Pluin~agi~,a~eae 
;;-,'<.~,,Y --~::,'.'··,: . 

,<\P?c;ynaceae 

; ... Tomate 
·.,'.,".'.verde·· 
Escorsonera 

Hierba del 
ne ro 
flor de 
ma o 

Tomada de Tortoriello.J. Romero O. 1992 

Parte 
Usada 

hoja - tallo 

todo 

todo· 

fruta 

Uso Medico 
1 JI 111 

o * * 

Localización 

Hidalgo 

Guerrero 

SLP 

':Hidalgo 

Hidalgo 

México 

Veracruz 

Veracruz 



Nombre 
Dolánico 

Psiditnn x11ayaha 

Ros1nari1111s 
o 'fici11alis 
R11ta chalcpensis 

Salvia le11ca11tha 

Salvia 
micro,¡, l/la 
T'axetes lucida 

Tagetes te1111ifolia 

Tala11111a 
111exicc111a 
Taraxac11111 
o 1cinale 
7'ila spp. 

T11r11era dif.fi1sa 

Valerialfa .'<pp. _,_ 

Familia 

Myrtaceae 

Lmniaceae 

Rutaccae 

Lamiaceae 
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Nombre 
Po ular 
Guayaba 

Romero 

ruda 

Za11tlroxi/1111r -- --:•'Rutaceae ---,e:: 
ra '"'ª (:<.: 
Tomada de Tortoriello J. Romero O. ,1992 :-, __ 

Parte 
Usada 
hoja 

hoja - tallo 

hoja - tallo 

Uso Medico 
1 D DI 

o o * 

* * o 

* * • 
• 

Localización 

Sinaloa 

Marcios 

Puebla 

Nayarit 

· -{Durango 
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