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Resumen

La presente investigacion tuvo como objetivo determinar el efecto antisecretor gastrico del extracto
acuoso del fruto de Solanum americanum Mill. “hierba mora” administrado a ratas con ligazon de piloro
y compararlo con omeprazol. La experimentacion se realizo en el bioterio de la Facultad de Medicina,
UNMSM, Lima, Pert; se utilizé extracto acuoso de Solanum americanum Mill. y ratas albinas Sprague-
Dawley machos adultas. Para la evaluacion del efecto antisecretor gastrico se utilizaron 24 ratas, a los
cuales se les ligo el piloro, y fueron distribuidas aleatoriamente en 4 grupos de 6 ratas cada uno, donde: el
grupo 1° recibid solucion salina fisiologica 4 mL/Kg; los grupos 2° y 3° recibieron extracto a dosis de
200 y 400 mg/kg respectivamente y el 4° grupo recibié omeprazol a dosis de10 mg/kg, pasada las 4 horas
se liga el cardias y se retiran los estdbmagos para obtener el contenido gastrico y medir el volumen, pH y
los miliequivalentes de iones de hidrégeno del contenido gastrico. Se encontré que el extracto a dosis de
400mg/kg, evidencia una disminucion del volumen (66%) y de los miliequivalentes de hidrogeniones
(8.5%), a la vez que aumento6 el pH (163%) de la secrecion gastrica; comparado con el omeprazol que
disminuy¢ la secrecion gastrica (83.6%) y de los miliequivalentes de hidrogeniones en (56,5%), ademas
del aumento del pH (201.5%). Concluyéndose que en condiciones experimentales, el extracto acuoso de
S. americanum Mill., demostro tener efecto antisecretor gastrico en ratas con ligazon de piloro.
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Abstract

The present study aimed to determine the gastric antisecretory effect of aqueous extract of the fruit of
Solanum americanum Mill (nightshade) administered to rats with pylorus ligation and compared with
omeprazole. Experiments were carried out in the animal facility of the Faculty of Medicine, San Marcos
University, Lima, Peru, was used aqueous extract of Solanum americanum Mill and albino Sprague-
Dawley adult male. For evaluation of the gastric antisecretory effect 24 rats were used, to which the
pylorus was ligated, and were randomized into 4 groups of 6 rats each, where: 1° group received
physiological saline 4 ml / kg, the groups 2 and 3rd received extract at doses of 200 and 400 mg / kg
respectively and the 4th group received omeprazole at doses 10 mg / kg, 4 hours past the cardias ligated
and removed stomachs for gastric contents and measuring the volume, pH and the milliequivalents of
hydrogen ions of gastric contents. It was found that a dose of 400mg/kg extract, shows a decrease of
volume (66%) and of the milliequivalents of hydrogen ions (8.5%), while the pH increased (163%) of
gastric secretion, compared with the omeprazole gastric secretion decreased (83.6%) and of the
milliequivalents of hydrogen ions in (56.5%), besides the increased pH (201.5%). Concluding that under
experimental conditions, the aqueous extract of S. americanum Mill, demonstrated gastric antisecretory
effect in rats with pylorus ligation.
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Introduccion

La ulcera gastrica es una de las enfermedades gastrointestinales mas comunes, y
aunque segun su etiologia es importante porque el 70% de ellas se debe a H. pylori, se
sabe perfectamente que es una enfermedad multifactorial y poligenética, y se considera
que la hipersecrecion acida es un factor clave en su patogenia (Valdés, 2003).

La tulcera péptica es una enfermedad crénica recurrente, en la cual por accion del
acido y la pepsina, ademas de factores predisponentes, se produce lesion ulcerosa de la
mucosa digestiva, es decir una solucion de continuidad que atraviesa la capa muscular
de la mucosa en cualquiera de los segmentos superiores del tubo digestivo (Hoogerwerf,
2001).

La fisiopatologia se refiere a un desequilibrio entre los factores agresivos como son
el &cido gastrico, pepsina, Helicobacter pylori, sales biliares y los defensivos como son
mucus, i6n bicarbonato, barrera epitelial y prostaglandina E de la mucosa
gastroduodenal (Hoogerwerf, 2001; Cotran, 2002).

Las manifestaciones clinicas de la enfermedad son: epigastralgia (dolor tipo ardor
quemante en epigastrio); en Ulcera géastrica, el dolor aumenta con la comida, se
acompaia de nausea y se proyecta hacia el dorso; en contraste a la tlcera duodenal que
suele ser nocturno, se alivia con la comida y antiacidos, el dolor es intermitente y su
presencia y severidad no guarda relacion con la actividad de la Ulcera, ya que hay
muchos casos asintomaticos (Hoogerwerf, 2001).

Los farmacos utilizados en el tratamiento de la ulcera gastrica se clasifican de
acuerdo a su mecanismo de accion: Inhibidores de la secrecion acida, dentro de ellos se
encuentran, antihistaminicos H,, inhibidores de la bomba H'/K'-ATPasa,
anticolinérgicos y antagonistas de la gastrina. Otros tratamientos, son los antiacidos;
protectores de la mucosa como son el bismuto coloidal, sucralfato y andlogos de la
prostaglandinas y finalmente los erradicadores de H. pylori (Wolfe, 2000; Martelli,
1998; Esplugues, 1990; Brunton, 2006).

Los inhibidores de la ATPasa-H'/K " actian selectivamente sobre el eslabon final del
proceso de secrecion acida gastrica, la H'/K'-ATPasa o bomba de protones. Esta
enzima representa un paso obligatorio en el proceso de secrecion de H', y en contraste
con los antagonistas H, la capacidad inhibitoria de estos farmacos es independiente del
estimulo desencadenante de la produccion 4cida. Todos ellos tienen propiedades
farmacodinamicas y farmacocinéticas muy similares, siendo el omeprazol el compuesto
principal de esta familia (Esplugues, 1990). El omeprazol forma parte del grupo de los
inhibidores de la bomba de protones, inhibe la secrecion acida por interactuar en forma
irreversible con la bomba de H'/K'-ATPasa de la célula parietal (Sachs, 1995;
Fellenius, 1981).

Solanum americanum Mill., llamado también, hierba mora (Fuentes, 1996), tomatillo
del diablo, tomatillo, tabaco del diablo, tabaco cimarrén (Solanum nigrum) es una planta
herbacea de la familia de las solanaceas, de origen sudamericano, y emparentada con la
berenjena (Solanum melongena) y el tomate (Solanum lycopersicum), crece silvestre en
casi todo el mundo (Frohne, 1984). En medicina popular, las hojas o la infusion en frio
de las mismas se emplean como sedante, antiinflamatorio, antipirético y purgante; la
sobredosis, sin embargo, puede ser fatal (Frohne, 1984; Soukup, 1970).

El presente estudio tiene como objetivo evaluar el efecto antisecretor de la hierba
mora administrado a ratas con ligazon pilorica. Al presente no se han encontrado
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investigaciones en nuestro medio referente a la hierba mora, y podria ser considerada
como una alternativa en el tratamiento de la ulcera gastrica.

Material y métodos

Las muestra vegetales fueron recolectadas en el caserio de San José, distrito de
Santiago de Cao, Provincia de Ascope, Departamento de la Libertad. La identificacion
taxonomica fue realizada en el Museo de Historia Natural de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos. Siendo estudiada y clasificada segln el sistema de clasificacion
de Cronquist (1988).

Los frutos maduros de S. americanum Mill., (hierba mora) fueron seleccionados y
lavados para preparar el extracto que consistio en un decocto de 100g de fruto en un
litro de agua, durante 20 minutos, luego se dejo enfriar, se filtr6 y se sometié a un
proceso de secado en una estufa con aire circulante a 40° hasta peso constante; el
extracto seco obtenido se conservo en un envase de color ambar y en refrigeracion a
5°C, hasta su posterior reconstitucion con agua destilada (CYTED, 1995).

El estudio fitoquimico del extracto se realiz6 en el laboratorio de Farmacologia de la
Facultad de Medicina de la Universidad Nacional Mayor de san Marcos, al cual se le
practico, las reacciones de Gelatina, cloruro férrico, Dragendorff, Mayer, Liebermann,
Molisch y Shinoda, Para determinar la presencia y cantidad de metabolitos secundarios
(Lock de Ugaz, 1994).

Para la evaluacion experimental del extracto acuoso de hierba mora con propiedades
antisecretor, se utiliz6 el método de ligadura de piloro, segin Shay et al., (Ibrahim,
2007; Shay, 1945), para lo cual se adquirieron 36 ratas machos, cepa Sprague Dawley,
del Instituto Nacional de Salud Lima-Chorrillos, con un peso promedio de 225 + 25 g.
Los animales fueron mantenidos aun proceso de aclimatacion durante siete dias en el
bioterio de la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos,
en jaulas individuales, con alimento balanceado en pellets (ratonina) y agua ad libitum,
la temperatura promedio fue de 22°C y un ciclo de luz/oscuridad 12/12 horas, 24 horas
antes de iniciada la experimentacion las ratas fueron sometidas a un proceso de ayunas
solo con agua de grifo a libertad, posteriormente las ratas fueron pesadas, marcadas y
distribuidas de manera aleatoria en 4 grupos de 6 ratas cada uno, posterior a ello los
animales fueron anestesiados con pentobarbital sodico (Abbott) 30 mg/kg via
intraperitoneal para aperturarles el abdomen y ligarles el piloro e imediatamente
administrarles tratamientos por via intraduodenal e histamina 50 pg/Kg por via
intraperitoneal, se sutura el abdomen y se deja reposar a las ratas para su recuperacion.
Los tratamientos administrados a cada grupo fueron los siguientes: el primero recibio
Solucion salina 4 mL/kg; el segundo y tercero recibieron extracto de hierba mora en
dosis de 200 y 400 mg/kg respectivamente y el cuarto recibid6 omeprazol (corporacion
Infarmasa S.A) a dosis de 10 mg/kg. Después de cuatro horas, los animales fueron
anestesiados con pentobarbital para abrir la sutura del abdomen, procediéndose a ligar el
cardias y retirar el estdémago, siendo eutanizadas inmediatamente las ratas por
sobredosis de pentobarbital sédico 100 mg/kg; A los estomagos retirados, se les realizo
una puncion a nivel de la curvatura mayor del estbmago para recolectar el jugo géstrico
y se procede a medir el volumen, pH y miliequivalentes de iones hidrogeno.

Los datos obtenidos expresaron como valor medio + desviacion estandar; se aplicod
ANOVA vy el analisis de multiples comparaciones de Duncan y los valores fueron
considerados estadisticamente significativos con el valor p<0,05. Se hizo uso del
Programa estadistico SPSS version 13 afio 2006.
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Resultados

Tabla 1. Marcha fitoquimica del extracto acuoso del fruto de Solanum americanum Mill (hierba mora).

Reaccion de Identificacion Metabolito secundario Cantidad
Gelatina Taninos +
Cloruro férrico Compuestos fenolicos +++

Dragendorf Alcaloides +

Mayer Alcaloides +
Lieberman Esteroides o triterpenoides +

Molish Glicosidos +

Shinoda Flavonoides ++

Leyenda: (+++) = Abundante cantidad; (++)=Regular cantidad o positivo, (+)= Poca cantidad o trazas;
(-)=Ausencia.

Tabla 2. Valores medios obtenidos al evaluar el efecto antisecretor gastrico del extracto acuoso del fruto
de Solanum americanum Mill (hierba mora), en ratas con ligazon pilérica.

Tratamiento Volumen (mL) pH mEq de hidrogeniones
(X £ SD) (X £ SD) (X = SD)
Ligadura Piloro (LP) 5.0+0.13 1.34 +£0.07 6.71 £0.37
LP + extracto 200 mg/kg 3.41 £0.02 2.38 £0.07 8.12+0.26
LP + extracto 400 mg/kg 1.7+0.11 3.53+0.17 6.02 +0.54
LP + omeprazol 10mg/kg 0.82 +0.13 4.04 +£0.13 3.31+0.57

X=Valores Promedios, DS=Desviacion estandar, n=24 (p<0.05)
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Figura 1. Efecto del Extracto Acuoso de Solanum americanum Mill., sobre el volumen, pH y
miliequivalentes de hidrogeniones presentes en el acido gastrico en ratas con ligazén pilorica. Donde: LP
= Ligadura de piloro; LP + E1= Ligadura de piloro + extracto 200mg/kg; LP + E2 = Ligadura de piloro +
extracto 400mg/kg; LP + O = ligadura de piloro + omeprazol 10mg/kg.
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Figura 2. Porcentaje de eficacia (%E) del extracto acuoso de Solanum americanum Mill., (hierba mora)
sobre el volumen, pH y miliequivalentes de hidrogeniones presentes en el acido gastrico en ratas con
ligazon pilorica. Donde: LP = Ligadura de piloro; LP + E1= Ligadura de piloro + extracto 200 mg/kg; LP
+ E2 = Ligadura de piloro + extracto 400 mg/kg; LP + O = ligadura de piloro + omeprazol 10 mg/kg (n =
6). Para halar el %E se usan los datos de la tabla 2, donde %E= ((LP — Tratamiento)/LP)*100); p < 0.05,

Discusion

Se ha demostrado en multiples estudios que Solanum americanum Mill., contiene
glicoalcaloides (solanina, solasodina, solanigrina, solamargina, 0.09%-0.65%),
glicosidos esteroidales (p-solamargina, solasonina y o, B-solansodamina), saponinas
esteroidales (diosgenina 0.4-1.2%), genina esferoidal (gitogenina), taninos (7-10%) y
componentes fenolicos. Los frutos maduros contienen menos cantidad de alcaloides
(solanina) (Saijo, 1982; Son, 2003), lo cual queda confirmado en el estudio fitoquimco
realizado a nuestro extracto (Tabla 1), donde se demuestra la presencia de una

abundante cantidad (+++) de compuestos fenolicos, regular cantidad(++) de flavonoides
y poca cantidad (+) de taninos, alcaloides, esteroides triterpénicos y glicdsidos

Los flavonoides, presentan actividad sobre el sistema vascular como aumento de la
permeabilidad y disminucién de la resistencia de los capilares sanguineos, actuan
inhibiendo distintos sistemas enzimaticos relacionados con la funcionalidad de los vasos
(hialuronidasa, catecol-O-metiltransferasa, fosfodiesterasa-AMPc, PKC, etc). Ademas,
poseen actividad antiagregante plaquetaria, antiinflamatoria y captadora de radicales
libres (Fujisawa, 2002; Frei, 2003); asi como los antocianésidos, poseen actividad
antiinflamatoria, antiagregante plaquetaria ademas de ser empleados en oftalmologia
durante el tratamiento de trastornos circulatorios a nivel de la retina, asi mismo los
compuestos fenolicos han demostrado tener actividad antioxidante (Zheng, 2001,
Tsuda, 2000; Cristoni, 1987). Por tal motivo se podria inferir que el extracto acuoso del
fruto de hierba mora tiene propiedades antiulcerosas y citoprotectora (Aguwa, 1998).

La tabla 2 y figura 1, muestran el efecto del extracto acuoso de Solanum americanum
Mill., sobre el volumen de jugo gastrico, pH y los miliequivalentes de iones de H',
observandose que disminuye la secrecion géstrica y miliequivalentes de hidrogeniones y
aumenta el pH del contenido gastrico en ratas con ligadura pilorica.
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La Figura 3, muestra que el extracto de Solanum. americanum Mill., a dosis de
400mg/kg, evidencia una disminucion del volumen (66%) y de los miliequivalentes de
hidrogeniones (8.5%), a la vez que aument6 el pH (163%) de la secrecion géstrica;
mientras que con omeprazol disminuye la secrecion gastrica (83.6%) y de los
miliequivalentes de hidrogeniones en (56,5%), ademés del aumento del pH (201.5%).

Para evaluar el efecto antisecretor se ha utilizado el método de la ligadura de piloro,
cuyo fin es retener el contenido géstrico durante 4 horas y posteriormente pueda ser
cuantificado, el aumento de la secrecion gastrica se logra con la histamina que es
administrado por via intraperitoneal a una dosis de 50 pg/Kg lo que induce a la
secrecion de acido clorhidrico por la células parietales estomacales, el mismo que al
estar en mayor tiempo en contacto con la mucosa gastrica ocasionaria lesiones géstricas
y podria llegar a ulceraciones a este nivel (Ibrahim, 2007; Shay, 1945).

En la Tabla 2 y Figura 1, se muestran los volumenes, pH y miliequivalentes de
hidrogeniones del contenido gastrico de las ratas, demostrando que Solanum
americanum Mill., tiene efecto antisecretor, que al compararse con el omeprazol tiene
menor efecto que este ultimo. El omeprazol forma parte del grupo de los inhibidores de
la bomba de protones, inhibe la secrecion acida por interactuar en forma irreversible con
la bomba de H/K'-ATPasa de la célula parietal (Brunton, 2006; Sachs, 1995;
Fellenius, 1981).

En la figura 2, el extracto de Solanum americanum Mill. comparado con el grupo
control disminuye la secrecidon gastrica en un 66%; sin embargo el omeprazol,
disminuye la secrecion gastrica en un 83.6%, porcentajes de eficacia similares a los
obtenidos por Jainu, et al., en el afio 2006. El estrés inducido por la ligadura de piloro
incrementa la produccion de acido y pepsina; lo que al encontrarse en mayor contacto
con la mucosa gastrica provoca la aparicion de ulceras (Goel, 1991). Después de la
administracion de extracto, observamos que éste disminuye la secrecion gastrica
probablemente debido a la inhibicion de la bomba de H'/K"-ATPasa (Baggio, 2003).

El presente estudio aporta un evidencia importante del efecto antisecretor del
extracto acuoso de Solanum americanum Mill, al disminuir la secrecion gastrica, los
miliequivalentes de hidrogeniones y aumentar el pH del contenido estomacal; lo que
implicaria una posible alternativa en el tratamiento de Ulcera gastrica y con la ventaja de
ser menos costosos que los tratamientos antiulcerosos convencionales.

Por todo lo mencionado, se recomienda realizar estudios para determinar el efecto
de Solanum americamum Mill., referente a toxicidad, efecto sobre la gastrina y pepsina,
en cancer, determinacion de la actividad antioxidante, evaluacion de la produccion de
mucosa y estudios clinicos en seres humanos.

Se concluye que la administracion del extracto acuoso de Solanum americanum Mill.
(hierba mora) tiene, mayor actividad antisecretor gastrico a dosis de 400 mg/kg, pero en
menor proporcion comparado con omeprazol 10 mg/kg cuando son administrados en
ratas con ligadura de piloro.
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