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RESUMEN
Se determind el efecto citoprotector del extracto mixto de Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys

mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “ufia de gato” en las lesiones ulcerosas de ratas inducidas por
etanol, empleandose 40 ratas de tres meses de edad y de 250 + 10g de peso corporal. Se us6 05 grupos
de 08 animales cada uno a los cuales se les aplicé una dosis del extracto de 0,4 mL/Kg y otra de 0,8mL/Kg.
Después de una hora se indujo la injuria administrando por via orogastrica con 1 mL de etanol. Los grupos
fueron confrontados con el sucralfato a una dosis de 30 mg/kg. El dafio se observo a las 06 horas después
del tratamiento. Los resultados demostraron que con el extracto se logré un 96.2% (p< 0,05) de reduccion
de las lesiones; en cambio aplicando sucralfato se alcanzé un 91,5%. En el analisis microscépico y
macroscoépico se encontro diferencias significativas de las lesiones gastricas entre el grupo control (Il) y los
grupos lll, IV y V (p<0.001). En las condiciones experimentales ensayadas los extractos administrados
presentaron un efecto citoprotector sobre la mucosa géastrica dafiada.

Palabras claves: Solanum tuberosum, Minthostachys mollis L., Uncaria tomentosa L., lesiones ulcerosas

ABSTRACT

The cytoprotective effect of the combined extract of Solanum tuberosum L. "potatoe”, Minthostachys mollis
L. "muia" and Uncaria tomentosa L. "cat's claw" was determined in the ulcer lesions of rats induced by
ethanol, using 40 rats of 3 months old and 250 g average weight. 05 groups of 08 animals each were used
to which a dose of the extract of 0.4 mL/Kg and another of 0.8mL/Kg was applied. After one hour, the injury
was induced by administering the orogastric route with 1 mL of ethanol. The groups were compared with
sucralfate at a dose of 30 mg/kg. The damage was observed at 06 hours after treatment. The results showed
that with the extracts a 96.2% (p <0.05) decrease in lesions was obtained; while using sucralfate it was
possible to obtain 91.5%. In the microscopic and macroscopic analysis, significant differences were found
in gastric lesions between the control group (Il) and groups llI, IV and V (p<0.001). Under the experimental
conditions tested, the administered extracts presented a cytoprotective effect on the damaged gastric
mucosa.
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1. INTRODUCCION

El conocimiento empirico de la medicina natural fundamentado en creencias, costumbres y
habitos indigenas de las diferentes culturas desempefid un papel muy importante en la
conservacion de la salud, la prevencion, el diagnostico y la sofocacion de las enfermedades
fisicas y mentales. Hoy dia existe una inclinacién acentuada por el mayor conocimiento y la
utilidad de las medicinas alternativas, entre las que destaca la medicina complementaria (UMSA,
2011). El uso terapéutico de las plantas medicinales que actian sobre distintos padecimientos
humanos estriba en ser econémicas, certeras y de facil disponibilidad (Gallegos, 2016). Los
fitoquimicos presentes en las plantas medicinales simbolizan un potencial curativo indispensable
en la medicina debido a sus efectos farmacologicos. Muchas especies vegetales han sido
estudiadas y analizadas detectandose una gran actividad gastroprotectora (Alva et al., 2015).

La papa fermentada “tocosh” es frecuentemente considerada en la medicina alternativa,
estableciendo su principio activo en la penicilina. La actividad antibidtica del tocosh (Ramos,
2017) fue demostrada por el Centro de Investigacion de Medicina Tradicional y Farmacologia,
indicando al “tocosh” como una medicina pre-incaica con grandes ventajas nutricionales y
farmacolégicas muy destacadas, se le reconoce como la "Penicilina natural del Perd". También
su poder terapéutico esta demostrado en el tratamiento de afecciones como la gastritis crénica
en humanos junto con el extracto del San Pedro usado en animales (Gonzales et al., 2020).

También se ha encontrado una alta actividad antioxidante de Uncaria tomentosa y los extractos
de sus hojas ricos en acidos hidroxibenzoicos y proantocianidinas, incluidas las procianidinas,
flavalignanos y propelargonidinas (Honorio et al., 2016) para el tratamiento de cancer de mama
y melanomas, con una correlacion positiva entre el contenido de proantocianidinas y la capacidad
antioxidante (Lozada et al., 2015; Nufiez et al., 2015; Navarro et al., 2019). Ademas, se hallé una
alta eficacia antibacteriana en Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis, Staphylococcus
aureus, Escherichia coli (Ulloa, 2015; Moya, 2017; Tapia, 2019). Rodriguez y Santa Maria (2017)
demostraron la eficacia antifingica in vitro de Uncaria tomentosa y Eucalyptus globulus frente a
Candida sp. concluyendo que ambas especies tienen similar eficacia en la inhibicion de
crecimiento del hongo.

Huari (2014) ensay6é un extracto de las hojas de Minthostachys mollis sobre colonias de
Streptococcus mutans causante de la caries dental y concluyé que el aceite esencial de
Minthostachys mollis al 100 % comparado con el control positivo (amoxicilina) presenté menor
efecto antibacteriano. Gutiérrez (2017) al evaluar los compuestos fendlicos del extracto de las
hojas de mufa en el queso Tipo Paria, administrando concentraciones de 100, 200 y 300 ppm
encontré un elevado efecto antioxidante debido a los compuestos fendélicos que poseia la planta.

Conociendo estas actividades farmacoldgicas de los vegetales, podemos tratar, por ejemplo, la
injuria ulcerosa que se presenta como un trastorno de los mecanismos defensivos de la barrera
de la mucosa por elementos destructivos exdégenos como el alcohol, tabaco, café, comidas
irregulares, insomnios, preocupaciones, el tratamiento con AINES y la contaminacion por
Helicobacter pylori (Chiaroni et al., 2018). En el tratamiento farmacoldégico de la Ulcera géastrica y
duodenal encontramos los antisecretores de acidos, los antagonistas del receptor 2H2, los
protectores de la mucosa y los antiacidos. La actividad protectora que deseamos demostrar se
presenta como una alternativa aplicada en la poblacion de escasos recursos econémicos y
también como una fuente de materia prima para nuevos farmacos.

Lo expuesto nos motivd a evaluar el efecto citoprotector de un extracto mixto de Solanum
tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “ufa de gato” en
las lesiones ulcerosas de ratas inducidas por etanol.
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2.  MATERIALES Y METODOS

Material biolégico

Estuvo conformada por 40 ratas machos de la especie Rattus rattus var. albinus, las cuales se
distribuyeron en 5 grupos de 8 ratas cada uno y acondicionadas en jaulas metélicas con luz y
alimento concentrado (crecimiento).

Material vegetal

El tocosh se adquirié en el mercado yerbateros del distrito San Luis, Provincia de Lima, region
Lima. Fue machacado en un mortero para lograr una mejor homogenizacién y conservacion.
Finalmente se obtuvo un polvo oreado, del cual se pesé 10g.

Las hojas de mufia se adquirieron en el distrito de Chachapoyas, departamento de Amazonas.
La “uia de gato” se obtuvo en la provincia de Tarapoto, departamento de San Martin. Las
especies fueron identificadas por el curator del Herbario de la Universidad Nacional Toribio
Rodriguez de Mendoza de Amazonas. Se usaron 30 hojas de Minthostachys mollis L. “mufia”
(Bussmann y Sharon, 2016). Previamente se colocaron dentro de una prensa para el secado
correspondiente. Luego el vegetal seco se moli6 en un mortero para lograr una mejor
homogenizacién y conservacién. Se obtuvo un polvo seco, pesdndose 5g.

La corteza de Uncaria tomentosa L. “‘ufia de gato” se corté en trozos (Urdanibia y Taylor, 2018).
y se licué en 500mL de agua destilada; luego se filtré en papel filtro (Whatman N°1), obteniéndose
una concentracion depurada. Esta fue secada en una estufa a 35°C por dos dias hasta evaporar
el solvente; finalmente se obtuvo un polvo seco (5g).

Los 20 gramos del total de concentracion del producto fueron disueltos en 80mL de agua
destilada obteniéndose un extracto puro.

Método

Se utilizaron 40 ratas machos de la especie Rattus rattus var. albinus, de 03 meses de edad y
250 + 10 g de peso corporal, provenientes del bioterio de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional de Trujillo. Los animales fueron manipulados segutn las Normas de Etica
de Experimentacion Animal (Pardo, 2008). Los animales sé aclimataron durante 07 dias a una
temperatura de 20 a 22°C, distribuidos aleatoriamente en 05 grupos de 08 animales cada uno,
recibiendo agua libre y alimento (crecimiento). Al octavo dia los animales fueron puestos en
ayunas por 24 horas antes de suministrarles el extracto vegetal. Se les pesé y asign6 una
rotulacién, se anot6 en una ficha de recoleccion de datos (Beltran, 2015). Se aplicaron los
tratamientos por tres dias a través de una sonda orogéstrica a través de una canula metdlica,
consistentes en una dosis de la esencia del vegetal y una dosis de sucralfato que fue comparado
con los grupos testigo y control, teniéndose en cuenta la definicién de los siguientes grupos:
Induccidn de lesiones ulcerosas por consumo de etanol absoluto (Marhuenda, 2005).

Grupo [: testigo que solo recibié solucion salina fisiolégica (SSF 0,9%).

Grupo IlI: ratas con Ulcera gastrica (grupo control) recibieron una dosis de solucion salina
fisioldgica (SSF) y una hora después fueron inducidos con etanol absoluto.

Grupo lll: una dosis de 0,4 mL/Kg del extracto vegetal después de una hora se aplicé una dosis
de etanol absoluto.

Grupo IV: dos dosis de 0,4 mL/Kg del extracto vegetal después de una hora se aplicé una dosis
de etanol absoluto.

Grupo V: una dosis de sucralfato después de una hora se aplicé una dosis de etanol absoluto.
Repeticiones: Se trabajaron con 5 grupos de 08 animales cada uno (Beltran, 2015).
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Extraccion de la cavidad géstrica y estudio histopatolégico

Seis horas después de la lesién gastrica con etanol, las ratas fueron anestesiadas con
pentobarbital sodico (50mg/Kg de peso, via intraperitoneal) y se procedié a una laparotomia,
seguida de gastrectomia. Se seccion6 aproximadamente la curvatura mayor del estdmago para
la evaluacion de las lesiones ulcerosas. El contenido gastrico se descarté y se lavé con solucion
salina fisioldgica (SSF 0,9%). Se mantuvo la cavidad gastrica en vasos Beaker con solucion
salina helada hasta su inspeccion ocular. Se extendié el estbmago sobre una plancha de corcho,
fijandose mediante el uso de alfileres y luego se coloc6 en el microscopio estereoscopico para la
evaluacion del numero y tamafio de lesiones de la mucosa gastrica obtenido observandose las
vistas macroscopicas y microscoépicas de los estémagos de los animales.

Las biopsias obtenidas fueron fijadas en formaldehido neutro al 10% y luego se enviaron en
frascos rotulados con el cédigo del animal correspondiente al laboratorio de histopatologia  de
la ciudad de Trujillo. Las laminas se colorearon con hematoxilina/eosina. Luego se procedi6 al
analisis histopatoldgico y al fotografiado correspondiente.

El indice o grado de ulceracién (IU) se expresé como el total de milimetros (mm2) contados
teniendo en cuenta el largo y el ancho de cada lesion. Los resultados se expresaron en
porcentajes de inhibicion respecto al indice de ulceracion del grupo control, segun:

Siendo:

I.U.c: indice de ulceracion medio del grupo control.

I.U.p: indice de ulceracion medio del grupo problema o patron.

Andlisis Estadistico: Para la comparacion de grupos se utilizé el test T-Student, donde se acepto
un valor significativo de p< 0,05. Para establecer la diferencia significativa entre grupos, con un
nivel de confianza de 95% sé empleé la prueba no paramétrica de Kruskall Wallis.

RESULTADOS

En la tabla 1 se observa que la superficie total de lesiones ulcerosas, a una hora después de
administrarse una dosis de etanol fue de 41,3 mm?2 (grupo control). El grupo testigo exhibié una
mucosa sana (figura 1). La proporcion de la lesion gastrica inducida con dos dosis del extracto
de tocosh, mufia y ufia de gato el nivel de ulceracion fue de 1,36 mm2con una merma de 96,2%
de la superficie gastrica lesionada al ser contrastados con el grupo V al que se administré
sucralfato demostré un alto efecto citoprotector. Entre los grupos lll, IV y V comparado con el
grupo control hubo diferencias estadisticamente significativas (p<0.05). Referente a la tabla 2 y
figura 2 (analisis microscopico) se observa que el 87,5% de los animales tratados del grupo
control presentd injurias ulcerosas reconocidas por notables erosiones espaciosas y grandes con
hemorragia muy severa; y al ser cotejadas con los grupos IV y V que recibieron dos dosis del
extracto vegetal y sucralfato exhibieron ambos grupos lesiones leves (87,5%) y lesiones
moderadas (12,5%) presentando diferencias significativas (p< 0,001). Referente a la tabla 3, los
resultados macroscépicos nos sefialan que las injurias ulcerosas fueron ausentes (figuras 3 y
4) en el mayor nimero de animales, percibiéndose el mayor espesor de la cavidad gastrica e
hiperemia como las cualidades mas resaltantes en los grupos I, IV y V.
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Tabla 1: Examen macroscopico del efecto de Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis
L. “muia” y Uncaria tomentosa L. “uia de gato” frente a lesiones ulcerosas en ratas inducidas
por etanol.

Grupo Ne de Nivel de ulceracion  Disminucion
ratas [.U. (mm2) (%)
I. Testigo 8 - -
II. Control 8 41,3+ 5,62 -
lll.Una dosis de tocosh, mufay 8 2,74 + 2,08 89,6
ufia de gato
IV. Dos dosis de tocosh, mufia 8 1,36 +1,17** 96,2

y ufia de gato

V. Sucralfato 8 2,88 + 2,03 91,5

*1 > 0,05; **p < 0,05

Tabla 2: Nivel de injuria microscépica del cuerpo y antro del estémago en ratas con dafio gastrico
inducido por etanol y procesados con Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L.
‘mufa”y Uncaria tomentosa L. “ufia de gato” por grupo

12 Il 11 \Y] \/

Grado de

y n° % n° % n % n % n %
lesion?®

(o] (o] (o]

Leve (+) - - - - 6 75 7 87,5 6 75
Moderado - - - - 1 125 1 12,5*% 1 12,5**
(++)
Severo - - - - - - -
(+++) 1 125 -
Muy - - 1 125 - - 1 12,5
severo 7 87,5
(+++4)

*p>0,001 **p<0,05

2Grupo I: Testigo; 1l: Control (etanol) Ill: una dosis de Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L.
“mufia” y Uncaria tomentosa L. “una de gato” y etanol; IV: dos dosis de Solanum tuberosum L. “papa”,
Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “ufia de gato” y etanol; V: una dosis de sucralfato y
etanol.

3Grado leve: Ligero edema y congestion

Grado moderado: Regular edema, congestién y sangrado

Grado severo: Puntos de erosion, con edema, congestiébny  sangrado.

Grado muy severo: Marcadas erosiones, pequefias 0 amplias y extensas, o Ulceras.
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Tabla 3: Injurias gastricas macroscoépicas (cuerpo y antro) en 08 ratas tratadas con Solanum
tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “uiia de gato” con
dafio gastrico causado por etanol por grupo experimental.

Observaciones animales dafiados Conjunto
12 nm m v Vv de
afectados!
Ensanchamiento de la pared géstrica 0 5 2 1 1 4
Amplitud de la pared gastrica 0 6 2 1 2 5
Mucosa erosionada 0 2 2 0 1 3
Hiperemia 0 5 3 1 2 6
Secrecion de la mucosa
. Ambarino 0 5 1 0 1 2
. Bermejo 0 3 0 0 O 0
Ulceras
. Solas y diversas 0 8 1 0 1 2
Ausencia 5 o 7 8 7 22

De un conjunto de 24 animales (grupos I, IV y V que solamente recibieron tratamiento)

2Grupo 1: Testigo; Il: Control (etanol); Ill: una dosis de tocosh, Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria
tomentosa L. “una  de gato” y etanol; IV: dos dosis de tocosh, Minthostachys mollis L. “mufa” y Uncaria
tomentosa L. “una de gato” y etanol; V: una dosis de sucralfato y etanol.

MUCOSA
SANA
Figura 1. Pared géstrica sana de rata del grupo |
gue tomo solucion salina fisiolégica.
NECROSIS

HEMORRAGICA

Figura 2. Mucosa gastrica ulcerosa de rata grupo Il
con una dosis de etanol.
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4.

AUSENCIA DE FOCOS
HEMORRAGICOS

Figura 3. Cavidad gastrica salubre de rata del grupo IlI
con una dosis de la esencia vegetal

MUCOSA
REGENERADA
Figura 4. Mucosa gastrica sana de rata del grupo IV
con dos dosis del extracto
TEJIDO
EPITELEAL
VIGOROSO

Figura 5. Mucosa gastrica vigorosa de rata del grupo V
con una dosis de sucralfato

DISCUSION

En la evaluacion macroscopica cuantitativa, el grupo | donde se administrd solucién salina
fisioldgica (0,9%) mas etanol alcanzé un promedio 41,3 + 5,62% del total del area glandular del
estomago, correspondiendo el 94,38 % a la superficie de la injuria gastrica producida por el efecto
del etanol 96° siendo este porcentaje mayor a lo encontrado por Sandoval et al. 2015 quienes
ejecutando un estudio similar usando tocosh de papa con etanol de 70° encontraron un 27,4%
de dafio gastrico; sin embargo concordamos con Escudero y Alvarez (2018) y Gonzales con
Llanos (2012) quienes aplicando etanol 96° encontraron un area de dafio ulceroso similar a lo
referido en este estudio. Coincidimos con el andlisis ejecutado por Romero (2017) y Loli et al.
2016, quienes usando etanol 70° hallaron una superficie gastrica altamente necrosada en casi
todos los animales del grupo control.
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Los resultados de este estudio evidenciaron una reduccién significativa de dafio ulceroso
inducido por etanol en el grupo de ratas que recibieron el extracto (0,4 mL/Kg y 0,8 mL/Kg) a una
dosis y dos dosis de Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria
tomentosa L. “uha de gato” cotejado con el grupo control que solo recibi6é etanol. Coincidimos
con Loli et al., (2016) que comprobaron con el tratamiento con tocosh de papa a una dosis alta
(800 mg/Kg de peso por canulacidon orogdstrica) obtuvieron una actividad reparadora de la
cavidad gastrica ulcerosa muy significativamente de dos a tres dias de tratamiento oral,
coincidiendo con el tratamiento de omeprazol. Sin embargo, en el presente estudio las dos dosis
del extracto (0,8 mg/Kg) tuvo un mejor efecto de citoproteccion (Carranza y Huamanchaqui, 2017;
Leyva, 2016) a la mucosa gastrica que la aplicacidon de una sola dosis; incluso fue mejor su efecto
protector que la aplicacion de sucralfato a dosis de 30 mg/Kg, tal como se sefiala en la tabla 1.

Concordamos con Alaya y Alaya (2017) quienes afirman que a mas alta dosis empleada del
extracto crudo de Solanum tuberosum “papa” mayor reparacién de tejido dafiado; es por eso que
en el grupo IV donde se us6 dos dosis del extracto de Solanum tuberosum L. “papa”,
Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “uia de gato” no se hallaron ulceras
hemorragicas graves.

La elevada bioproteccion ofrecida por el extracto mixto de Solanum tuberosum “papa’,
Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria tomentosa L. “‘ufia de gato” se deberia a sus
componentes fitoquimicos que poseen estas plantas en estudio pues segun investigaciones
recientes se encontré que contenian sustancias fendlicas, antocianinas, flavonoides, taninos,
alcaloides, acidos fenolicos (Sandoval et al., 2015; Navarro et al., 2019; Huamani, 2015). Estas
sustancias organicas serian las responsables del mejor efecto bioprotector y a la vez antioxidante
del extracto descubierto y corroborado en este analisis (Pawer et al., 2018).

En la tabla 3 se contempla que, de 24 ratas inducidas con injuria gastrica por etanol absoluto,
solamente dos presentaron ulceras gastricas; esto nos demuestra el poder citoprotector y
regenerativo del extracto de Solanum tuberosum L. “papa”, Minthostachys mollis L. “mufa” y
Uncaria tomentosa L. “‘ufia de gato” (figuras 3 y 4) contra el efecto oxidante del etanol. Si
observamos que en el grupo IV donde se administré dos dosis del extracto no se descubrié
animal alguno con Ulceras; incluso la citoproteccion del extracto fue superior a lo que ofrecié el
sucralfato aplicado en los animales del grupo V (Segovia, 2019).

Respecto al ensanchamiento anormal de la cavidad gastrica (tabla 3) de 24 ratas tratadas solo 4
de ellas presentaron esta caracteristica anormal corroborandose que donde se administré las
dos dosis del extracto (Alexis y Zurita, 2017) conjuntamente con el sucralfato hubo menos
animales con injuria. Aln nuestros resultados con la aplicacién del extracto fueron mejores que
los hallados por Pérez (2019) usando sucralfato en un modelo de animales.

Con mucosa erosionada de un total de 24 ratas, solo tres animales exhibieron este deterioro
notandose que el grupo IV ningln animal mostr6 este perjuicio (figura 5) por accion del etanol.
Escasamente se exteriorizd exudado mucoso (ambarino y bermejo), los compuestos fendlicos
(Valdiviezo et al., 2020) que posee el extracto ensayado serian los responsables del
mejoramiento del tejido expuesto a la actividad del inductor ulceroso (Katzung y Trevor, 2016).

En las condiciones experimentales ensayadas los extractos administrados presentaron un efecto
citoprotector sobre la mucosa gastrica dafiada.

5. CONCLUSION
El extracto mixto de Solanum tuberosum “papa”, Minthostachys mollis L. “mufia” y Uncaria
tomentosa L. “ufia de gato” presentd efecto citoprotector sobre la mucosa gastrica dafiada.
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