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RESUMEN

El presente trabajo tiene por objetivo determinar el efecto antihipertensivo del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Xanthium
catharticurn HBK “amor seco” en ratas con hipertension inducida. Se utilizaron muestras de Xanthium catharticurn HBK colectadas
en el centro poblado de Mollepata, region Ayacucho. Los metabolitos secundarios presentes en el extracto se determinaron utilizando
pruebas especificas de coloracion y precipitacion; los resultados indicaron la presencia de sesquiterpenos, alcaloides, compuestos fendlicos,
flavonoides, saponinas, aminodacidos libres y antocianidinas. Para determinar el efecto antihipertensivo se uso el método de induccion por
administracién crénica con L-NAME en 30 ratas, distribuidas aleatoriamente en seis grupos, el primero recibi6 agua destilada; el segundo,
L-NAME 40 mg/kg; el tercer, cuarto y quinto grupos recibieron L-NAME 40 mg/kg mds extracto 100, 200, 400 mg/kg, respectivamente;
el sexto grupo recibi6 L-NAME 40 mg/kg mds captopril 100 mg/kg. La dosis con mayor porcentaje de eficacia antihipertensiva fue de 400
mg/kg con 40,58%, mientras que los grupos de 100 y 200 mg/kg, 33,96 y 28,54%, respectivamente, con un comportamiento medianamente
antihipertensivo (p<o,05), respecto al grupo control que recibi6 captopril 100 mg/kg presentd eficacia en el 99,4% de casos. Se concluye,
que en condiciones experimentales, el extracto hidroalcoholico de las hojas de Xanthium catharticum HBK. “amor seco” evidencia tener
moderado efecto antihipertensivo.
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SUMMARY

The present research core-experimental type was developed with the purpose of determining the antihypertensive effect of the
hydroalcoholic extract of the leaves of Xanthium catharticurn HBK. "dry love" in rats with induced hipertension because L-NAME. Using
samples of Xanthium catharticum HBK collected in the Mollepata town center, located in Ayacucho region. Secondary metabolites present
in the extract were determined using coloration and precipitation specific tests. To determine antihypertensive effect. It was used the
induction method by chronic administration with L-NAME in 30 rats, randomly divided into six groups, the first one received distilled
water; the second one, L-NAME 40 mg/kg; the third, fourth and fifth groups received L-NAME 40 mg/kg plus 100, 200, 400 mg/kg of extract,
respectively; the sixth group received L-NAME 40 mg/kg plus captopril 100 mg/kg. Data were subjected to analysis of variance (ANOVA)
with 95% confidence. The results indicated the presence of sesquiterpenes, alkaloids, phenolics, flavonoids, saponins, amino acids and
anthocyanins compounds. The highest percentage of dose antihypertensive efficacy was 400 mg/kg 40,58%, while the groups of 100 and 200
mg/kg, got 33,96% and 28,54%, respectively, with a mildly hypertensive behavior (p<0,05) compared to control group receiving captopril 100
mg/kg with a decrease of 99,40%. It was conclude, that under experimental conditions, the hydroalcoholic extract of the leaves of Xanthium
catharticum HBK "dry love" shown to have moderate antihypertensive effect.

Keywords: Hypertension, Xanthium catharticurn HBK, L-NAME, dry love.

INTRODUCCION medicinales contintan siendo un valioso arsenal de
sustancias, o de precursores de las mismas, ya sea en
a enfermedad cardiovascular se ha formade medicamento vegetal o de materia prima para
Lconvertido en una epidemia no transmisible la industria farmacéutica. Muchas de estas plantas
que genera un preocupantealto costodirecto utilizadas popularmente con fines medicinales, no
e indirecto. Actualmente, se sabe que diversos factores, cuentan con estudios farmacolégicos que validen las
como herencia, edad, raza, tabaco, falta de ejercicio, actividades terapéuticas atribuidas que se les atribuye,
obesidad, estrés crénico y exceso de sal en la dieta por lo que es importante realizar estudios para poder
@), pueden conllevar a sufrir de hipertension arterial, contribuir con la poblacién que las usa, dando a
una enfermedad crénica que conlleva entre 20 a 50% conocer su potencial terapéutico para que puedan ser

de las defunciones a nivel mundial @. La hipertensién empleadas de forma adecuaday segura .
arterial es un problema unico en la terapéutica y la Es conocida la existencia de plantas con efecto
necesidad de estudiar su posible tratamiento hallevado  aptihipertensivo, y aunque también se atribuye esta
a desarrollar diversos procedimientos para producirla  capacidad a Xanthium catharticum HBK “amor seco”,
de forma sostenida en animales de experimentacién; planta nativa de Sudamérica ©, no existen al presente
uno de los métodos mds usados en la actualidad es  estudios al respecto, por lo que se propuso realizar
la administracién de L-NAME (Nw-nitro-L-arginina |3 presente investigacién, para lo cual se planted el
metil éster) ©. objetivo de evaluar la actividad antihipertensiva del
A pesar del gran desarrollo alcanzado por extracto hidroalcohodlico de las hojas de Xanthium

la sintesis quimica, en la actualidad las plantas catharticuim HBK “amor seco”.

78



CIENCIA E INVESTIGACION 2015; 18(2): 78-82

MATERIALY METODOS

Material. Hojas de Xanthium catharticum HBK “amor
seco’, que crecen en el centro poblado de Mollepata,
ubicado en la provincia de Huamanga, region Ayacucho
a 2761 metros de altitud. Se recolectaron 300 g de hojas
secas de Xanthium catharticurm HBK “amor seco” durante
el mes de agosto del 2012. Una parte de la planta fue
llevada al Museo de Historia Natural de la Universidad
Nacional San Cristobal de Huamanga (UNSCH) para la
identificacion taxondmica.

Se trabajo con 30 ratas, con pesos entre 150-200 g.
Diseiio metodologico. Basico-experimental.

Preparacion del extracto hidroalcohdlico. Se uso
la técnica de Miranda y Cuellar . El material seco y
pulverizado de las hojas (300 mg) fue macerado con
1,5 L de solvente hidroalcohdlico 80° en un frasco
ambar por siete dias a temperatura ambiente. Se filtro
al vacio y el filtrado se concentrd a sequedad en un
rotavapor.

Tamizaje fitoquimico. Se realizaron las pruebas
directamente en el extracto con reacciones
especificas de coloraciéon y precipitacion, segin
Miranda y Cuellar ©).

Determinacion del efecto antihipertensivo

Procedimiento experimental

» Después de dos meses de aclimatacion, se procedid
a pesar los animales distribuyéndolos en seis grupos
(n=5) para medir la presion arterial (PA) basal,
denomindndose al dia en que se empez6 con este
procedimiento Do (dia cero). Se emple6 el medidor
de PA Nib Panlab .

» Enseguida se indujo hipertensién arterial en cinco
grupos, mediante la administracion de L-NAME en
dosis de 40 mg/kg/dia via oral (v.0.) durante 10 dias,
segun el método de Pereira et al., citado por Rojas ®.

+ El tratamiento con las sustancias de prueba (a dosis
de 100, 200, 400 mg/kg/dia) y captopril 100 mg/kg/
dia comenzo6 dos diasdespués de haber iniciado la
administracion de L-NAME D3 (dia tres) y continud
hasta el D1o (dia diez).

+ La medicion de la PA se realizé estrictamente a las o9
h 30 minutos, antes de aplicar cada tratamiento para
evitar la variacion circadiana.

+ La presion arterial se siguié midiendo en los dias D3,
D4, D7y D1o, respectivamente.

+ Se registraron datos de presion arterial sistdlica
(PAS) y presion arterial diastolica (PAD). Los valores
obtuvieron en mmHg.

+ La presion media (PAM) se calcul6 mediante:

PAM = PAD +% (PAS - PAD)

+ El porcentaje de eficacia antihipertensiva (%EAH) se
calculd con la siguiente férmula:

OEAH =2

inicial final

X 100

inicial

Efecto antihipertensivo de extracto hidroalcéholico de X. catharticum

ANALISIS DE DATOS

Los resultados fueron sometidos al analisis de
varianza (ANOVA). Las diferencias intergrupos se
analizaron por la prueba de Tukey, se uso un nivel de
significancia p<o,05, software estadistico SPSS version
17,0 y Microsoft Office Excel 2007.

RESULTADOS
Tabla 1. Metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcoholico de las hojas de Xanthium catharticurn HBK. “amor seco”.
Ensayo Metabolitos Resultados
Cloruro férrico Taninos y fenoles ++
Espuma Saponinas +
Dragendorf Alcaloide +++
Mayer Alcaloide +++
Wagner Alcaloide ++
Balyet Lactonas ++
Lieberman- Triterpenos o
Buchard estgroideSY/ +*
Ninhidrina Aminoacidos libres +++
Shinoda Flavonoides +
Antocianidinas Antocianidinas +
Excelente (+++) Buena (++) Escasa (+)
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Figura 1. Variaciéon de la presion arterial sistélica (mmHg) en
funcion del tiempo por efecto del extracto hidroalcohélico.

p

150 4

1404

1301
1204

1104

N
o
o

©
o

@
o

Presion arterial diastélica (mmHg)

70

Tiempo (Dias)

Figura 2. Variacién de la presién arterial diastélica (mmHg) en
funcion del tiempo por efecto del extracto hidroalcohélico.
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Tabla 2. Niveles de presién arterial de los grupos en los diferentes

dias de lectura.

Grupo  Dia PAS PAD paM  %EAH
DO 131,3+1,4 83915 997+1,2
D3  1296+18 91,3+05 1041£03 -
Grupol  pg  1362+06 863+09 102,9+04 -
27 @ D7 127,6+15 91,6+23 1036+11 -
D10 130,6+1,3 886+14 102,6+08 -
DO 1390+18 91,6+21 107,409 -
Grupoll D3 1702%06 1205%09 137111 -
L-NAME D4 178203 1256%0,6 1491+10 -
40 mg D7 1825+1,1 128205 146,3+0,5 --
D10 193322 1325+0,7 152,8%08 -
DO 1286+19 891%26 1023£07  --
Grupolll D3 169,3+0,5 119,3+2,1 1359+1,4
%ggfgto D4 160,3+16 1148+0,6 1299+21 54
D7 157,203 111,2+0,6 1265+08 7,1
D10 1562+12 110,6+0,3 1258%03 77
DO 1253+1,3 783%30 937:09
GrupolV. D3 161,9+04 1192+0,2 133,4+1,6
%ggfgto D4 1552+0,3 1153+0,6 128702 4,1
D7 151,609 111,608 124905 64
D10 147,3+0,3 107,3+0,6 120,616 92
DO 135304 85240 101,9+19  --
GrupoV. D3 1769%03 1283+24 1445:01 -
400mg D4 167506 1226+27 1376+08 5.3
D7 162,409 1187+21 1333+21 872
D10 1573+1,6 1156+09 1295+13 11,1
DO 1263+24 81,751 96,6+53
Grupovi D3 174326 1302%03 1449%10 -
Captopril D4 141,8+02 98,2+05 1127+26 187
100mg D7 1352+0,5 90,609 1055+23 225
D10 127,2+055 893+0,7 101,903 27,1
DISCUSION

La hipertension arterial experimental en el presente
estudio fue inducida utilizando el método de Pereira et
al., citado por Rojas ), método que usa como inductor al
L-NAME (Nw-nitro-L-arginina metil éster).

A nivel renal, L-NAME elimina la influencia
natriurética del 6xido nitrico, contribuyendoalaretencion
de sodio con elevacién de la presiéon sanguinea, ademds
se reduce la tasa de filtracion glomerular y se registra un
aumento de la actividad de renina plasmatica (.

Al inhibirse la produccion de 6xido nitrico en los
animales poradministracion de L-NAME, se hizo evidente
su papel hipertensor a partir del dia 3 (D3), registrandose
elevacién de 139,0 + 1,8 mmHg (Do) hasta 170,2 = 0,6
mmHg (tabla 2) en la presion arterial sistélica, resultados
concordantes con los de Rojas ), quien encontré una
mayor elevacion de la presion arterial en el tercer dia del
experimento desde 129,7 = 1,4 mmHg (Do) hasta 162,7 +
1,8 mmHg (D3) de presion arterial diastolica, corroborado
también por la literatura, donde se citan valores de presion
arterial sistolica para ratas normotensas con valores
que van desde 98 a 184 mmHg (9. Estas referencias
permiten afirmar que los valores obtenidos de_ 131,06 +
1,62 mmHg de presidn arterial sistélica para ratas al inicio
del presente estudio, se encuentran dentro del rango
descrito como normal para la especie. Las similitudes y
diferencias entre los valores obtenidos y reportados por
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Fi%ura 3. Variacion de la presion arterial media (mmHg) en funcién
del tiempo por efecto del extracto hidroalcohélico.
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Figura 4. Porcentaje de eficacia antihipertensiva a diferentes
concentraciones del extracto hidroalcohdlico.

otros investigadores dependen de diversos factores como
la susceptibilidad de la especie, el modo de exposicién, la
alimentacion y el ambiente de trabajo.

En la figura 1, se observa la variacion de la presion
arterial sistolica en funcion del tiempo por efecto del
tratamiento con los extractos de Xanthium catharticum
HBK “Amor seco” a diferentes concentraciones y el
estandar captopril.

La figura 4, muestra el porcentaje de eficacia
antihipertensiva a partir del efecto generado sobre presion
arterial sistolica en ratas hipertensas inducidas con
L-NAME, producto de la administracion de los extractos
hidroalcohodlicos de Xanthium catharticurn HBK “amor
seco” adiferentes concentraciones, encontrando un mayor
porcentaje de eficacia (40,58%) con 400 mg/kg,; seguido
por la dosis 200 mg/kg con 33,96%y por ultimo 100 mg/kg
con 28,54%. Esto demuestra que los resultados obtenidos
en la presion arterial sistolica son dosis dependiente.

Captopril, elfarmacodereferencia, disminuyodlapresion
arterial de manera mas efectiva que Xanthium catharticum
HBK “amor seco” con 99,4% de eficacia antihipertensiva, lo
que confirma la eficiencia del tratamiento con inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina I para prevenir la
hipertension en ratas con deficiencia de 6xido nitrico.



CIENCIA E INVESTIGACION 2015; 18(2): 78-82

Es probable que el efecto antihipertensivo de
Xanthium catharticurn HBK “amor seco”, demostrado en
este estudio a nivel experimental, se deba a las acciones
combinadas de los diferentes constituyentes quimicos
presentes en sus hojas.

El estudio fitoquimico preliminar realizado al
extracto hidroalcohodlico de las hojas de Xanthium
catharticun HBK “amor seco” (tabla 1) demuestra la
presencia de alcaloides, flavonoides, sesquiterpenos,
compuestos fenolicos, saponinas, aminoacidos libres y
antocianidinas, corroborando asi el trabajo realizado por
Cumanda et al. *® sobre la especie, en el cual, reporta la
presencia de sesquiterpenos. Sin embargo, la actividad
que se trata de demostrar recaeria sobre los flavonoides,
antocianidinas, fenolesy taninos, quienes contribuirian a
reducir la presion arterial con sus propiedades diuréticas
antioxidantes y vasorrelajantes, por incremento de la
produccién de dxido nitrico o por inhibicién de la enzima
convertidora de angiotensina I.

Estudios previos de Ojeda et al. ‘7, han demostrado
que existen en la naturaleza sustancias que son capaces de
inhibir la enzima convertidora de angiotensina I (ECA):
taninos, proantocianidinas, flavonoides, xantonas,
acidos grasos, alcaloides y terpenoides. Asi lo demostro
el extracto hidroalcohdlico de Hibiscus sabdariffa L., rica
en antocianinas caracterizadas como delfinidina-3-O-
sambubiosido y cianidina-3-sambubiosido, compuestos
que inhibieron la enzima convertidora de angiotensina I
(ECA).

Variosinformesdemuestran tambiénquelosflavonoides
apigenina, luteolina, kaempferol-3-O-galactopiranosido,
luteolina-7-O-glucopirandsido, quercetina  glucoronido,
quercetina 3-O-(6-galoilo)-galactosido, y quercetina-3-O-
cafeoilglucdsido-1,2-ramanosido, tienen capacidad para
inhibir la ECA @3, Por otra parte, la inhibicion de esta enzima
por taninos, especialmente por procianidinas oligoméricas
estd bien establecida para apichatechin flavan-3-ol y su
hexamero (7).

En otro bioensayo, utilizando enzimas ligadas
(ELISA), Barbosa et al. 9. verificaron que las hojas y
tallos de £Zuphorbia hirta inhibieron la ECA en 9o%.

Algunos autores sugieren que estos compuestos
anulan la actividad de la enzima al competir con el sitio
activo, ya que se sabe que la ECA es estructuralmente
una metalopeptidasa de zinc y funcionalmente una
ectoenzima unida a membrana @7,

Un mecanismo por el cual estos compuestos
disminuirian la presion arterial, especialmente los
compuestos polifendlicos y flavonoides, podria darse a
través del incremento de la produccion de 6xido nitrico;
se ha evidenciado que los flavonoides del jugo de uvas
purpura incrementan la liberacién de oxido nitrico
derivado de plaquetas y disminuyen la produccion
de superdxido. Asimismo, se ha comunicado que el
flavonoide luteolina incrementd la actividad del promotor
de la d6xido nitrico sintetasa (ONS) endotelial, con el
consecuente incremento del 6xido nitrico .

El efecto vasoprotector de los flavonoides ha
sido atribuido especialmente al pigmento antocianina
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que es un potente antioxidante y un capturador
excepcionalmente potente de radicales libres de oxigeno,
los cuales tienen un rol critico en la patogénesis de la
enfermedad cardiovascular 9.

Es necesario realizar futuros estudios que permitan
conocer qué compuestos presentes en la planta son
los que producen estos efectos, pues dependiendo del
propdsito al que se destine, se puede obtener un extracto
cuya composicion quimica contiene la mayor parte de los
constituyentes quimicos de la planta, o uno que contenga
sélo constituyentes con una determinada naturaleza ().

Se requiere establecer definitivamente las
caracteristicas toxicologicas de la planta antes de iniciar
los estudios clinicos limitados y controlados en humanos,
para comprobar su efectividad como antihipertensivo y
establecer los parametros de uso, limitaciones y efectos
colaterales.

Se concluye que en condiciones experimentales
el extracto hidroalcoholico de las hojas de Xanthium
catharticum HBK “amor seco” evidencia tener moderado
efecto antihipertensivo.
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