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Efecto antiulceroso del extracto hidroalcohodlico liofilizado
de hojas de Bixa orellana (achiote), en ratas

Antiulcer effect of lyophilized hydroalcoholic extract of Bixa orellana (annatto) leaves in rats

Oscar Huaman', Miguel Sandoval’, Inés Arnao’, Elsa Béjar’
" Centro de Investigacion de Bioquimica y Nutricion Alberto Guzman Barron, Facultad de Medicina, Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Lima, Pert.

Resumen

Objetivo: Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto hojas
de Bixa orellana, evaluar el grado de proteccion del extracto frente a la injuria
con etanol y estudio histopatologico de la region glandular del estémago. Disefio:
Estudio prospectivo experimental. Institucion: Centro de Investigacion de Bioguimica
y Nutricién Alberto Guzmén Barrén, Facultad de Medicina, Universidad Nacional
Mayor de San Marcos. Material biolégico: Extracto de hojas de Bixa orellana y ratas
albinas machos adultos. Intervenciones: Se analizé los metabolitos secundarios del
extracto, mediante los reactivos especificos. Para la evaluacion del efecto antiulceroso,
se aplico la técnica propuesta por Robert 1979, a dosis de extracto de 200 y 400
mg/kg. Se provoco la injuria con alcohol al 96%. La evaluacion macroscépica fue
mediante la escala de Marhuenda. Los tejidos fueron conservados en formol al
10%, para su estudio histopatolégico por tincion hematoxilina-eosina. Principales
medidas de resultados: Inhibicién de las lesiones gastricas. Resultados: El extracto
hidroalcohdlico de hojas de Bixa orellana tiene compuestos fendlicos, tales como
flavonoides y taninos, terpenos y alcaloides. El tratamiento con el extracto produjo una
inhibicion de las lesiones gastricas en 21,7% y 28,3%, respectivamente (p<0,01).
En el estudio histolégico, se encontrd mayor protecciény menor migracion de células
proinflamatorias en los grupos que recibieron el extracto a 200 y 400 mg/kg. Sin
embargo, los grupos controles y los que recibieron ranitidina presentaron grados de
lesién considerable y un mayor incremento de migracion de células proinflamatorias.
Conclusiones: El extracto hidroalcohélico de Bixa orellana presenta un efecto
gastroprotector antiulceroso frente a la injuria con etanol al 96%, tanto a nivel
macroscopico como microscopico.
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INTRODUCCION

Abstract

Objective: To identify the secondary metabolites present in Bixa orellana
leaves extract, to evaluate the extract protection against ethanol injury, and
histopathology study of the stomach glandular region. Design: Prospective,
experimental and analytical research. Setting: Biochemistry and Nutrition
Research Center laboratories, Universidad Nacional Mayor de San Marcos.
Biological material: Bixa orellana leaves extract and male albino rats.
Interventions: Secondary metabolites from the extract were analyzed using
identification chemical tests. For evaluation of the gastro-protective effect
proposed by Robert 1979 the extract was used at 200 and 400 mg/kg doses,
and for macroscopic evaluation Marhuenda scale was employed. Tissues were
preserved in 10% formaldehyde for histopathology examination by hematoxylin-
eosin staining. Main outcome measures: Gastric lesions inhibition. Results:
Bixa orellana leaves hydroalcoholic extract has phenolic compounds such as
flavonoids and tannins, terpenes and alkaloids. Treatment with 200 and 400
mg/kg extract doses produced gastric lesions inhibition in respectively 21,7%
and 28,3% (p<0,01). By histology, there was bigger protection and reduced
migration of proinflammatory cells in the groups receiving 200 and 400 mg/kg
extract. Control groups and those receiving ranitidine showed considerable
lesion degrees and increased proinflammatory cells migration. Conclusions: Bixa
orellana leaves hydroalcoholic extract produced gastroprotective effect against
injury with 96% ethanol at both macroscopic and microscopic levels.

Key words: Bixa orellana; gastritis, stomach ulcer; anti-ulcer agents.

El achiote pertenece a la familia Bixa-
ceae; es una planta originaria de América
tropical, se cultiva extensamente en to-
das las regiones tropicales del mundo. En
el Per(, la Bixa orellana se encuentra en
la parte montana de los departamentos
de Amazonas, Cusco, Ayacucho y San
Martin. Se usa ampliamente en la me-
dicina tradicional en las regiones mon-
tahosas y hay pocos estudios sobre sus
diferentes propiedades farmacologicas.
Los estudios realizados por Li (¥, Alva-
rado ® y Juarez @ refieren propiedades
diuréticas, antidisentérica, antivenérea,
hipoglicemiante y antiinflamatorio pros-
tatico; en las zonas de cultivo, los pobla-
dores refieren el conocimiento ancestral
medicinal de las hojas para tratar las
enfermedades del higado y del estomago

como antiulceroso; estas propiedades han
sido estudiadas en décadas pasadas por
algunos investigadores ).

Dicho conocimiento fitoterapéutico
prevalece en nuestros dfas, con riesgo de
perderse, debido a la transculturizacion
de nuestros nativos, por lo que es nuestro
deber conservarlo y darle un respaldo
con la metodologfa que la comunidad
cientifica exige.

En nuestro pafs el uso de plantas me-
dicinales con atributos antiulcerosos es
muy difundido, y por ello se ha llevando
a cabo diferentes estudios sobre su accion
farmacologica; como ejemplo tenemos a
la Buddleia globosa (arbol bola naranja) ¥,
Piper angustifolium (matico) &2, Croton
palanostigma (sangre de grado) y Aloe vera
(sabila) 19,

La dlcera péptica o Glcera gastrica, es
una enfermedad que se presenta entre el 10
a 15% de la poblacion constituyendo un
problema médico-social con repercusion
econdmica y un motivo de preocupacion
en investigadores y especialistas V. La
Glcera géstrica se diferencia de la gastritis
por la profundidad de la lesion en la mu-
cosa. Asf, las ulceras gastricas son lesiones
que penetran la totalidad de la mucosa y
es probable que representen el desenlace
de varias anormalidades. El crater de la
tilcera con frecuencia esta rodeado por
una porcion de mucosa inflamada pero
fntegra, lo cual sugiere que la gastritis
constituye una lesion predisponente para
el desarrollo de la Glcera gastrica. La ma-
yor parte de las Glceras gastricas se presen-
ta en la curvatura menor del estomago.
Se estima que algunas lceras gastricas
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estan relacionadas con el deterioro de la
defensa de la mucosa, ya que en algunos
pacientes afectados la capacidad secretora
de 4cido y de pepsina resulta normal e
incluso menor de lo normal 2.

Inicialmente, era desconocida la
etiologfa de la enfermedad y la eleccion
del tratamiento habfa sido en gran parte
empirica. Hoy, se puede entender mejor
los mecanismos por los cuales se produce
la enfermedad, por investigaciones para
comprender las vias de su formacion y
evolucion, mejorando las posibilidades
de un adecuado tratamiento.

En el caso de la Glcera duodenal y
gastrica, la atencion se ha centrado en al-
gunos trastornos. Entre ellos mencionare-
mos la hipersecrecion del 4cido, anomalfa
pilorica, aumento en la secrecion de gas-
trina, trastorno de la motilidad del piloro,
disminucion del moco protector de la
mucosa gastrica, el uso de antiinflama-
torios no esteroideos (AINES), presencia
de Helicobacter pylori 1), el estrés y estilo
de vida ®?; siendo este Gltimo uno de los
factores mas frecuentes en los pacientes
que presentan esta enfermedad.

Actualmente, en nuestro pafs se utiliza
las hojas de Bixa orellana para el trata-
miento de inflamacion prostética y, la
infusion, para el tratamiento de la gastri-
tis y Gilcera, aunque esta Gltima forma de
tratamiento es poca difundida y tan solo
se limita a la region de la selva alta. Es por
ello que resulta de gran interés su estudio
fotoquimico, farmacologico y toxicold-
gico y considerar las caracteristicas que
debe poseer todo fitomedicamento, como
ser seguro, eficaz y de calidad.

METODOS

Se realiz6 un trabajo experimental en los
laboratorios del Centro de Investigacion
de Bioquimica y Nutricion de la Facultad
de Medicina de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos (UNMSM), Lima,

Perq.

Las hojas de Bixa orellana (achiote)
fueron recolectadas y tratadas en el
distrito La Peca, Provincia de Bagua,
departamento de Amazonas. Una vez
recolectadas fueron limpiadas, secadas
y guardadas en bolsas de tela de color
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oscuro, para luego ser trasladadas a la
ciudad de Lima. Para la confirmacion de
la especie, se envid hojas y flores de la
muestra al Museo de Historia Natural de
la UNMSM, cuyos especialistas dieron
su conformidad (4.

Las hojas fueron seleccionadas, para
finalmente molerlas en un molino de
tamiz fino. La maceracion se realizo con
una solucion de etanol al 80%, en una
proporcion de 1/10, utilizando 200 g de
hojas secas, una botella de color &mbar
con tapa, con agitacién manual por 15
minutos al dfa, por un tiempo de 15
dfas. Cumplido el tiempo, la solucion
se filtr6 usando papel filtro Whatman 1,
con capacidad de retencion de particulas
>11 pm de didmetro; el filtrado se colocd
en una estufa a 40°C, para eliminar el
etanol y luego se liofilizo, teniendo un
rendimiento del 7% de la solucion filtra-
da. El liofilizado se guardd en un frasco de
color ambar con tapa, a una temperatura
de 4°C, con desecador, hasta el momento

de su utilizacién 1.

La separacion de los metabolitos se-
cundarios del extracto hidroalcoholico
se realizd mediante cromatograffa en capa
fina, con fase estacionaria de silicagel 60,
utilizando como solvente cloroformo
y metanol en proporcion de 15:1. Se
identifico los metabolitos secundarios
visualizando con una lampara de UV 340
nm y reconociendo mediante los reactivos
especificos solucion de gelatina (taninos),
cloruro férrico (compuestos fenolicos),
Shinoda (flavonoides), Molish (glucidos),
2,4 dinitrofenilhidrazina (compuestos
carbonilos), Dragendorff, Mayer y Wagner
(alcaloides) y Liebermann—Burchard (ter-
penos y esteroides) 9. En el caso de los
taninos, se procedid a su reconocimiento
con una solucion de gelatina 5%, en tubo
de ensayo.

Para evaluar el efecto protector del
extracto hidroalcohélico en la mucosa
gastrica, se utilizo 48 ratas machos de
raza Holtzman, adquiridas en el bioterio
de la Universidad Nacional Agraria La
Molina, de un peso de 190 g + 17,1, que
tuvieron un tiempo de adaptacion de 7
dfas, a una temperatura de 20 a 22°C,
con dieta balanceada y agua ad libitum.
Para la induccion de lesiones gastricas,
se uso la técnica propuesta por Robert y
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colaboradores, para lo cual se uso alcohol
96% administrado via orogéstrica, me-
diante canulacion, a dosis de 10 mL/kg
(D, El alcohol es una molécula con gran
capacidad de incrementar el estrés oxi-
dantivo celular. A nivel de los tejidos,
incrementa la apoptosis celular, que es
uno de los principales tipos de muerte
celular, ademas de inflamacion y necrosis,
especialmente gastrica y hepatica 19,

Las ratas fueron sometidas previd
ayuno solido de 24 horas con solucion
de dextrosa 5% ad libitum y distribuidas
en forma aleatoria en 6 grupos (9 ratas
cada uno): a) grupo A (suero fisiologico,
1 mL/100 g de peso) para observar la
mucosa gastrica sin lesiones; grupo B
(suero fisiologico, 1 mL/100 g de peso),
grupo control para observar las lesiones
producidas por el etanol; grupo C (rani-
tidina 100 mg/kg, farmaco de eleccion
como parte del tratamiento de gastritis y
tlceras gastricas); grupo D (extracto 100
mg/kg); grupo E (extracto 200 mg/kg); y
grupo F (extracto 400 mg/kg).

Las sustancias fueron disueltas en sue-
ro fisiologico, a las dosis anteriormente
descritas; para ello se utilizo el Tween
80, que es un poliascorbato surfactante
y emulgente no idnico, usado para lograr
una adecuada disolucion del extracto
en agua, teniendo una concentracién
final al 12% de la solucioén, la cual fue
administrada via orogéstrica con canula
metalica. Transcurrida una hora, se
administrd por la misma via 1 mL de
etanol al 96% a los grupos del B al F; al
grupo A se le volvid a administrar suero
fisiologico 1 mL.

Luego de 60 minutos, se procedio a
anestesiar a las ratas con vapores de éter
dietilico, para luego realizar laparotomfa y
extraer el estobmago. Los estdbmagos fueron
abiertos por la curvatura mayor y fijados
en una plancha porosa con alfileres, para
su evaluacion por la escala de Marhuenda,
observando la presencia de moco, edema,
congestion del tejido y extension de las
lceras en la zona mucosa '¥; se conservd
en formol al 10%, para su estudio histo-
patoldgico con tincion hematoxilina-
eosina.

Los resultados obtenidos en la evalua-
ci6bn macroscopica fueron expresados en
promedio y el porcentaje de inhibicion
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de lesiones géstricas (ILG), comparando
las de los animales con tratamiento
(IGLt) con las del grupo control (IGLc)
y tomando a esta Gltima como el 100%,
mediante la siguiente formula:

% de inhibicién de lesiones gastricas = (ILGc
- ILGt)/ILGc x 100

Los datos fueron sometidos al analisis
de varianza (ANOVA); para el estudio se
utilizd un p<0,01 y/o p<0,05, para lo cual
se usd el software SPSS, version 15,0.

Los animales fueron tratados y ma-
nipulados segtin las normas de ética de
experimentacion animal !?. En nuestro
caso, los animales fueron anestesiados
con vapores de éter dietilico y posterior-
mente a la extraccion del estdmago fue-
ron sacrificados bajo estado anestésico.

RESULTADOS

En el estudio fitoquimico del extracto
hidroalcoholico liofilizado de hojas de
Bixa orellana se identifico los metabolitos
mostrados en la tabla 1.

Se evidenci6 una mayor cantidad de
compuestos fenolicos, tales como tani-
nos y flavonoides; esto se debe a que los
compuestos fendlicos por lo general estan
unidos a restos de aziicares, lo cual lo hace
soluble en solventes polares, tales como
agua, metanol y etanol. Sin embrago, en
cromatograffa en capa fina de silica Gel
60 y mediante reveladores especificos
se identifico en una menor proporcion
terpenos y alcaloides. La identificacion
de taninos se realizd en una solucion de
gelatina, observdndose una moderada
precipitacion de proteinas. En la evalua-
cion macroscopica del grupo I (sin agente
injuriante) no se observo daho , asf como
en la evaluacion microscopica (figura
1); solo presentaron algunas petequias
de forma muy aislada y en algunos de los
estbmagos.

El efecto del etanol al 96% se observo
en el grupo II (control), con formacion
de tlceras en la mucosa, consistente en
bandas alargadas, usualmente paralelas,
con abundantes petequias, pérdidas de
pliegues; el desprendimiento de moco
fue intenso en todas las muestras, como
también mucosa hiperémica.

Efecto antiulceroso del extracto de hojas de Bixa orellana (achiote), en ratas

Tabla 1. Identificacion de metabolitos secundarios del extracto.

Reactivos Grupo funcional Cuantificacion
Sol. gelatina Taninos ++
FeCl, Compuesto fendlicos +HH
Shinoda Flavonoides +t
Molish Glucésidos ++
2 4-dinitrofenilhidrazina Compuesto carbonilo ++
Dragendorff Alcaloides +
Mayer Alcaloides ++
Wagner Alcaloides +H+
Liebermann - Burchard Terpenos y esteroides +
Mayor presencia: 4+
Presencia moderada: ++
Presencia leve: +

El tratamiento con ranitidina, a la
dosis indicada, no inhibid las lesiones
gastricas inducidas por etanol de forma
significativa, comparado con el con-
trol.

Sin embargo, el tratamiento con
extracto a las diferentes dosis redujo la
pérdida de moco, ntimero de petequias
y principalmente las Glceras. Estas ca-
racteristicas fueron notorias de manera
significativa en los grupos V y VI.

Las lesiones fueron cuantificadas por la
escala de Marhuenda, tal como se observa
en la tabla 2, existiendo una inhibicién
significativa de las lesiones gastricas a las
dosis de 100 mg/kg (p<0,05) y a 200 y
400 mg/kg (p<0,01), comparados con el
control. El tratamiento con ranitidina no
redujo de manera significativa las lesiones
gastricas (6,5%).

Los resultados encontrados en el estu-
dio histologico a los estdbmagos inducidos

a lesidon con etanol, previo tratamiento
con las sustancias indicadas fueron:

En el grupo II (control) se observd
descamacion de las células epiteliales,
con evidentes zonas erosivas en la region
mucosa; también, se evidencio la infiltra-
cion de células inflamatorias en la region
mucosa, hipertrofia muscular e hipotrofia
glandular (figura 2).

En el grupo 11 que recibi6 la ranitidina
100 mg/kg de peso, se observo descama-
cion epitelial en casi todos los cortes y
zonas erosivas, discretas hasta moderadas,
en la region mucosa. Hubo una marcada
infiltracion de células inflamatorias en
la submucosa y menor presencia en la
region muscular, con adelgazamiento de
la misma (figura 3).

El grupo 1V, que recibio el extracto
100 mg/kg, present6 el mismo compromi-
so de descamacion de células epiteliales
que el grupo de la ranitidina, con ligeras

Tabla 2. Efecto antiulceroso del extracto hidroalcohdlico liofilizado de
Bixa orellana por induccion con etanol en ratas.

Grupos de 9 ratas

indice de ulceracion

% de inhibicién

cada uno de lesiones gastricas
Grupo | (mucosa normal) 0,50 + 0,53 -
Grupo Il (control) 5,75+ 0,71 -
Grupo Ill (ranitidina 100 mg/kg) 538+0,74 6,5
Grupo IV (extracto 100 mg/kg) 5,00+0,532 13,0
Grupo V (extracto 200 mg/kg) 450+0,76° 21,7
Grupo VI (extracto 400 mg/kg) 413+0,64° 28,3

2 p< 0,05 (comparadas con el control +)
® p< 0,01 (comparadas con el control +)
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Figura 1. Grupo |: se observan la conservacion de la Figura 2. Grupo lI: se observa descamacion de células epiteliales,
citoarquitectura del tejido géastrico. células inflamatorias en regién mucosa y evidente zonas erosivas.

£ e i 1". )

Figura 3. Grupo lIl: evidente descamacion epitelial (a) Figura 4. Grupo IV: se observa descamacion epitelial,
en casi todos lo cortes, con zonas erosivas de leves a moderadas con ligeras zonas erosivas (a), presencia de células inflamatorias
y presencia de células inflamatorias (b). e hipertrofia glandular (b).

Figura 5. Grupo V: se observa discreta descamacion en zona apical Figura 6. Grupo VI: discreta a moderada descamacion de
y filtracion de células inflamatorias en la submucosa. células epiteliales e hipotrofia glandular.
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zonas erosivas. Se observo infiltracion de
células inflamatorias, tanto en la mucosa
como en la submucosa, hipotrofia glan-
dular y capa muscular adelgazada. En
algunos cortes se observd mucosa normal
y zonas hemorrégicas (figura 4).

En el grupo V (200 mg/kg), se observo
una discreta descamacion en la zona api-
cal y zonas erosivas, desde discretas hasta
moderadas. Existio discreta infiltracion
de células infamatorias en la submucosa,
capa muscular adelgazada, con regiones
conservadas de las regiones mucosa,
submucosa y muscular (figura 5).

En el grupo VI, se observo una discre-
ta a moderada descamacion de células
epiteliales, infiltracion submucosa, capa
muscular adelgazada e hipotrofia glandu-

lar (figura 6).

DISCUSION

Los metabolitos secundarios presentes en
las plantas poseen efectos beneficiosos que
el hombre hasta la fecha sigue investigan-
do, con la finalidad de darle aplicacion
farmacologica, con los criterios cientifi-
cos correspondientes. Muchos de estos
compuestos son solubles en soluciones
alcohélicas (metanol o etanol), como son:
terpenos, saponodsidos, acidos fendlicos,
flavonoides y taninos, con los cuales se
ha comprobado su efecto gastroprotector,
antisecretor, antiinflamatorio, inhibidor
de la migracion de células inflamatorias y

actividad antirradicalaria %212,

En el estudio fitoquimico realizado
al extracto hidroalcoholico liofilizado
de hojas de Bixa orellana (tabla 1), se
comprobd la presencia de diversos meta-
bolitos secundarios, expresados de manera
semicuantitativa. Sin embargo, un estudio
realizado a un extracto acuoso atomizado
de Bixa orellana mostrd una diferencia,
la ausencia de alcaloides V; esto sugiere
que el tipo de solvente utilizado para la
extraccion determina la composicion del
extracto y con ello los resultados de los
efectos biologico y toxicologico.

Shilpi y col. @Y han estudiado el efecto
del extracto metabolico, semejante al
nuestro, sobre la funcidén neurofarmaco-
logica del aparato digestivo en ratones,
encontrando una reduccion de la motili-

Efecto antiulceroso del extracto de hojas de Bixa orellana (achiote), en ratas

dad intestinal. También, han demostrado
actividad antioxidante, fundamento de la
proteccion contra la accion de radicales
libres producidos por el alcohol, el cual
genera inflamacion, necrosis e induc-
cion de apoptosis 7. Nosotros, en una
publicacion anterior, también hemos
observado actividad gastroprotectora
del extracto, mediante estimulacion de
la secrecion de la glandula gastrica 19,

Se ha comprobado que muchos de estos
compuestos tienen accidon protectora de
la mucosa gastrica @2, como es el caso
de los flavonoides, tales como quercetina
y rutina @, los cuales son considerados
protectores celulares contra los rayos
ultravioleta, virus, hongos, entre otros. A
la vez, se conoce su actividad como atra-
padores de radicales libres y antioxidante.
También, se ha demostrado que con el
tratamiento de una fraccion enriquecida
de flavonoides ?® se induce un incremento
en la produccion de prostaglandinas ¢7 y
somastostatina y la reduccion de gastrina,
que son algunos de los mecanismos de
defensa de la mucosa géstrica, en ratas sin
sometimiento a lesion ?*.

En el trabajo de investigacion de Li (¥
se comprobd las propiedades cicatrizante
y antiinflamatoria del extracto acuoso
atomizado de hojas Bixa orellana, por
aplicacion local en animales de experi-
mentacion, lo que indicarfa que en su
composicidn quimica posee metabolitos
secundarios a los que se les atribuyen di-
chas propiedades regenerativas de tejidos,
metabolitos que serfan los que nosotros
hemos encontrado en el extracto.

En el presente estudio se observo que la
administracion via orogastrica del extrac-
to a las diferentes dosis ensayadas (200 y
400 mg/kg) ejerce un efecto inhibitorio
en la formacion de lesiones gastricas (ta-
bla 2) causadas por la injuria del etanol al
96%, siendo el efecto dosis dependiente,
semejante al estudio de Shilpi V.

Existen trabajos realizados con ex-
tractos de otras especies, a las que se les
atribuye la propiedad antiulcerosa. El
extracto etandlico de hojas de Bidens
pilosa L ®¥via orogastrica alcanzo el méxi-
mo efecto protector a la dosis de 2 000
mg/kg, utilizando etanol al 75% como
sustancia de irritante, con respecto a los
diferentes extractos de Byrsonima crassa

29 Se observo inhibicion de lesiones
en los diferentes extractos, metanol,
metanol 80% y cloroformo, a las dosis
de 500 y 1 000 mg/kg, siendo el extracto
cloroférmico el que alcanzo el grado mas
bajo de inhibicion; en todos ellos se uti-
lizb como agente irritante una solucion
de etanol con HCI. En el extracto acuoso
de Quassia amara (24) se observa que en
dosis superiores de 500 mg/kg alcanza un
grado de proteccion significativa frente al
etanol 75%. Todos estos estudios, al igual
que el de Solanum variabile *¥, demostra-
ron ser efectivos como antiulcerosos en
modelos experimentales de lesion gastrica
inducida por indometacina, etanol, eta-
nol-HCl y estrés por inmovilizacion en
frio. La actividad antisecretora se estudio
segin el modelo de la ligadura pilérica.
Sin embargo, hay que resaltar que estas
investigaciones se llevaron a cabo a dosis
muy altas, en comparacion con las traba-
jadas en el presente estudio.

La ranitidina, a dosis de 100 mg/kg,
farmaco utilizado en el tratamiento de las
Glceras, no demostro ser efectivo frente a
la formacion de lesiones gastricas produ-
cida por el etanol al 96%; este resultado
también ha sido encontrado por otros

autores 2729,

En la patogenia del proceso inflamatorio
existe la adherencia de neutrofilos y mono-
citos, inducida por agente quimiotaxicos,
lo que implica la desgranulacion y causarfa
un aumento notable de la captacion de
O2 y, como consecuencia, el incremento
de aniones superoxidos (O,.) y peroxido
de hidrogeno (H,0,) ®~V. También,
habrfa liberacion de diversos productos
secretores contenidos en los granulocitos,
que incluyen diversas proteasas, como las
catepsinas, elastasas y colagenasas. A todo
ello se sumarfa la liberacion de numerosos
mediadores proinflamatorios (IL-1, la IL-6,
prostaglandinas y los leucotrienos), que
atraerfan a més células proinflamatorias
a la zona lesionada, lo que ahondarfa méas
el dano tisular. La produccion de especies
reactivas de oxigenos (ROS) incremen-
tadas por el proceso inflamatorio debe
ser neutralizada para no causar més daho
tisular.

La presencia de metabolitos secun-
darios con propiedad antioxidante en
el extracto actuarfa como atrapador de
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radicales libres ®?; entre ellos tenemos
a la quercetina, taninos y carotenoides,
como la bixina y la norbixina presentes
en Bixa orellana ®; podemos suponer
que dichas sustancias pueden atenuar el
efecto nocivo que acarrea todo proceso
inflamatorio sobre el tejido.

En un estudio realizado sobre el efecto
antiulceroso de una fraccion enriquecida
de flavonoides del extracto Alchornea cas-
taneaefolia *® se observd un incremento
en los niveles de prostaglandinas, siendo
la quercetina el flavonoide mas predo-
minante en dicha fraccion enriquecida,
que a su vez se encuentra presente en el
achiote ®.

Segfin los resultados del estudio histo-
patologico, se observd que a la dosis de
200 mg/kg de peso del extracto existio
una discreta infiltracion de células in-
flamatorias en la region submucosa, en
comparacion al grupo que recibi6 la rani-
tidina, en donde se evidencid una mayor
presencia de estas células en la region
submucosa y muscular; y a la dosis de 400
mg/kg se observd en algunas laminas la
presencia de hipertrofia glandular, lo que
significarfa un cierto grado de regenera-
cion tisular.

Por todo lo antes mencionado, el
presente trabajo de investigacion se ha
realizado siguiendo un modelo de eva-
luacion farmacologica para plantas de
accion antiulcerosa, aportando un mayor
conocimiento cientifico de su efecto
gastroprotector.

Bajo las condiciones trabajadas se
puede concluir que el tratamiento con
extracto hidroalcoholico de hojas de Bixa
orellana via orogastrica inhibe las lesiones
inducidas por etanol al 96% e induce a
una menor migracion de células proin-
flamtorias; los componentes del extracto
hidroalcoholico estarfan comprometidos
sobre dicho efecto.
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