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RESUMEN

En nuestro pais son muy comunes los trastornos gastrointestinales, la mayoria de
ellos acomparados de espasmos, que alteran el bienestar de la salud, por lo que
la poblacion se halla en la necesidad de recurrir a medicamentos eficaces para
disminuir el espasmo. El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo
evaluar la actividad antiespasmodica: del extracto hidroalcohdlico de
' Chenopodium quinoa willd “quinua” en ileon aislado de cobayo, utilizando el
método de Magnus haciendo uso del quimografo de modelo Panlab Harvard, las
contracciones fueron inducidas con acetilcolina a una concentracion de 5x10* M,
registrandose el aumento de la altura y el nimero de contracciones. Los resultados
de las alturas de las contracciones con el patron N-Butil bromuro de hioscina, con
los extractos a las concentraciones de 0,1; 0,25 y 0,5 mg/mL fueron 10,14, 13,26;
12,62y 10,72 mm respectivamente. El nimero de las contracciones obtenidos con
- el patron N-Butil bromuro de hioscina, con los extractos a las concentraciones de
0,1; 0,25y 0,5 mg/mL fueron 5, 10, 9, 6 respectivamente. El analisis estadistico
mostré diferencias significativas en los diferentes tratamientos (p<0,05). Se
concluye que el extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa willd “quinua”
tiene actividad antiespasmadica.
Palabras claves: Chenopodium quinoa willd “quinua”, actividad antiespasmédica,

N- Butil bromuro de hioscina.
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I. INTRODUCCION

En los sistemas de salud de los paises subdesarrollados o en desarrollo, las
plantas representan una alternativa terapéutica de diversas afecciones del ser
humano. La OMS, estimé que mas del 80% de la poblaciéon mundial usa medicina
tradicional para cubrir sus necesidades en la atencion primaria, con el empleo de
extractos de plantas o sus principios activos.’

A partir de la revision bibliografica, se encontraron diferentes investigaciones
relacionadas con la quinua. Tales investigaciones corresponden mayormente a su
cultivo y produccion. No obstante a pesar de que en el campo de la quinua se esta
investigando, no son muchos los estudios que se encuentran en los que se
relacione directamente, la quinua y su actividad antiespasmaodica.

Los estudios reportados con respecto a las propiedades de Chenopodium quinoa
willd “quinua”, son para el tratamiento de abcesos, luxaciones, hemorragias y
ademas de ser un eficiente antiespasmadico, un efectivo laxante y diurético, ayuda
a prevenir las células cancerigenas.? Las saponinas de la quinua poseen
excepcionales propiedades detergentes, forman espuma estable en soluciones
acuosas y presentan actividad hemolitica y sabor amargo. En paises como Bolivia
y Ecuador, las saponinas se utilizan en la industria farmaceutica, de cosméticos,
de alimentos, en detergentes y en la industria minera.?

Chenopodium quinoa willd “quinua”, es un grano andino de fla familia
Quenopodiaceae, es una especie cultivada y domesticada en Peru desde tiempos
prehispanicos, en la cuenca del Lago Titicaca donde existe mayor diversidad
biolégica de este cultivo,* es un alimento milenario que ha sido cultivado en la
region andina durante mas de 7000 anos. Este cultivo, junto con la papa y el maiz,
constituyé uno de los alimentos sagrados de los incas.®

Debido a su alto valor nutritivo para la alimentacion, los pueblos indigenas y los

investigadores lo denominan “el grano de oro de los Andes”.®



La quinua, es un alimento completo por excelencia.” Segun estudios es el Unico

alimento vegetal que posee todos los aminoacidos esenciales oligoelementos y

vitaminas y no contiene gluten. Los aminoacidos se encuentran en el nucleo del

grano, a diferencia de otros cereales que los tienen en el exosperma o cascara,

como el arroz o trigo. La Organizacion de la Naciones Unidas para la Agricultura

y la Alimentacion (FAO) declar6 que tiene el mejor balance de proteinas y

nutrientes, con 40% mas de lisina que la leche, el aminoacido mas importante para

el consumo humano.®

En nuestro pais son muy comunes los trastornos gastrointestinales, la mayoria de

ellos es acomparados por espasmos, que alteran el bienestar de la salud.® Es por

este motivo que se realizd la investigacion de la actividad antiespasmaodica del

extracto hidroalcoholico de Chenopodium quinoa willd “quinua”.

El presente trabajo de investigacion se realizd en el laboratorio de Farmacognosia

y Farmacologia de la Escuela de Formacion Profesional de Farmacia y

Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San

Cristébal de Huamanga, teniendo en cuenta los siguientes objetivos:

Objetivo general

Evaluar la actividad antiespasmoédica del extracto hidroalcohdlico de

Chenopodium quinoa willd “quinua”.

Objetivos especificos

* Determinar la concentracion mas eficaz con actividad antiespasmodica del
extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa willd “quinua”.

¢ Comparar la actividad antiespasmodica del extracto hidroalcohdlico de

Chenopodium quinoa willd “quinua” frente a N-Butil bromuro de hioscina.



II. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

El uso de la medicina herbolaria estad creciendo de manera progresiva como
alternativa a la practica terapéutica actual. Actualmente cerca del 25% de los
farmacos prescritos por los médicos, tuvieron su origen en las plantas.®

A la llegada de los espanoles, la quinua tenia un desarrollio tecnolégico apropiado
y una amplia distribucioén tanto en el territorio inca como fuera de él. El primer
cronista esparol que reporta el cultivo de quinua fue Pedro de Valdivia quien al
observar los cultivos alrededor de Concepcién, menciona: “los indios para su
alimentacion siembran también la quinua entre otras plantas”."!

Al ser la “quinua”, una planta tipica de nuestra zona andina, presenta una mayor '
distribucién en cuanto a diversidad de formas de genotipos y de progenitores
silvestres, en la actualidad tiene una distribucién a nivel mundial.’?

Segun estudios la “quinua”® Chenopodium quinoa willd, tiene una antigledad, por
lo menos, de 5000 afios como planta cultivada. La quinua era considerada un
alimento sagrado,? siendo empleada ademas para usos diversos como alimento,
jabon (gracias a la saponina) y medicina de acuerdo a algunos cronistas. Este
cereal es cultivado hoy en dia en varias zonas de Latinoamérica desde Pery,
Bolivia hasta Ecuador, Chile, Colombia y Argentina.®®

Con la colonizacion y posterior formacion de Estados modernos se fueron
reduciendo las zonas de produccion, pero la resistencia aymara conservé hasta
estos dias este sagrado alimento.™

En lo que se refiere a su cultivo, se realiza generalmente entre los 3000 y los 4000
m. La “quinua” es una planta anual cuyo periodo vegetativo varia de 150 a 240
dias y, aunque debido a la altura de cultivo esta expuesta a heladas durante su
crecimiento, es una planta que se adapta muy bien a las diferentes condiciones

ambientales.®



Chenopodium quinoa willd “quinua”, presenta propiedades medicinales: debido a
su contenido de fitoestrégenos, la quinua puede prevenir el cancer de mamas, la
osteoporosis y otras enfermedades cronicas femeninas originadas por la falta de
estrégeno durante la menopausia.® Segun la literatura se utiliza para el tratamiento
de abceso, hemorragias, luxaciones y contra el vomito. Y ademas de ser un
eficiente antiespasmodico, un efectivo laxante y diurético, ayuda a prevenir la
formacion de células cancerigenas,* también poseen efectos reductores del
colesterol y las saponinas de gran interés para la industria, ha demostrado un
efecto inhibitorio sobre hongos, como Botrytis cinérea.®

Se han realizado investigaciones sobre distintas actividades actividades del
género Chenopodium, tenemos diversos trabajos entre los que mencionamos:
Estudios realizados sobre la determinacion de la capacidad antioxidante y
compuestos fenolicos de cereales andinos: quinua (Chenopodium quinoa), kafiiwa
(Chenopodium pallidicaule) y kiwicha (Amaranthus caudatus), se realizé la
extraccion de compuestos hidrofilicos y lipofilicos de cereales andinos, siendo el
de mayor contenido en ambos casos la muestra de kafiwa (Chenopodium
pallidicaule variedad cupi), siguiendo la de quinua (Chenopodium quinoa ecotipo
marrén) y finalmente la kiwicha (Amaranthus caudatus ecotipo negra). Se realizdé
la determinacion del contenido de compuestos fendlicos en quince variedades de
quinua, siendo la de mayor contenido la variedad PIQ031046 con 139,94 mg acido
“galico/100g; también se realizd la determinacion de la capacidad antioxidante
medida por el radical DPPH en la fase hidrofilica de las quince muestras de quinua
siendo la de mayor contenido la variedad de mayor PiQ031046 (2400,55 ug
Trolox/g)."®

Rodriguez C, estudio de la actividad antioxidante y surfactante de un extracto de
episperma del grano de Chenopodium quinoa willd en la Facultad de Ciencias
Quimicas y Farmacéuticas, Universidad de Chile, quién prepéré un extracto de
episperma en etanol al 30% para estudiar sus propiedades antioxidantes,
utilizando para ello, microsomas hepaticos de rata, membranas biolégicas
susceptibles de sufrir cambios conformacional6es por accién de detergente vy
oxidacion de los lipidos y los tioles microsémicos, los resultados sugieren gque el
extracto estudiado no soélo es surfactante, sino ademas, posee propiedades
antioxidantes.'® '
Bonifaz E, estudit la determinacion de la actividad insecticida de la saponina de

quinua (Chenopodium quinoa) hidrolizada y no hidrolizada sobre Drosophila



melanogaster, para la determinacién de la actividad insecticida o de la actividad
como inhibidor de la alimentacion, se utilizé soluciones de saponinas a las
‘concentraciones de 0,1% y 0,5% segun los diferentes tratamientos, y se evaluo la
mortalidad y efectos causados. Al determinar el porcentaje de mortalidad de
Drosophila melanogaster se logré establecer que la saponina hidrolizada a una
concentracion del 0,5% presenta una mayor actividad insecticida, del 91%, en
comp'aracién con el extracto de saponinas no hidrolizadas a las misma
concentracion que presenta una mortalidad del 43%, siendo las saponinas
hidrolizadas mas efectivas que las no hidrolizadas, llevandose a cabo la
investigaciéon en Ecuador."”

Lozano M, Ticona E, Carrasco C, Flores Y y Aimanza G, realizaron la
cuantificacién de saponinas en residuos de quinua real Chenopodium quinoa willd,
de los departamentos de La Paz, Oruro y Potosi determinandose que los
rendimientos de extraccién varian desde 36,0% hasta 39,4 % p/p, mientras que el
porcentaje de saponinas en el extracto varia desde 47,3 % hasta 56,2 %."®

Se han realizado investigaciones sobre |a actividad antiespasmaodica tales como:
Espinoza A. estudid la evaluacion del efecto antiespasmaédico del extracto fluido
de las hojas de Marrubium vulgare L. “oje jora” en ileon aislado del cuy, realizado
en la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga.'®

Tapahuasco L, realizdo un estudio de investigacion sobre la actividad
antiespasmodica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Ambrosia
arborescens Mill. “marco” en intestino de ratones albinos, realizado en la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga.?°

Lope Y. Actividad antiespasmodica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Solanum radicans L. "fiugku” en ileon aislado de Cobayos, realizado en la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga.?

Cano L. Efectos antimicrobianos y antiespasmaédico del aceite esencial y sus
componentes mayoritarios presentes en las hojas de guayaba (Psidium guajava
L.), realizado el estudio de investigacion en la Universidad Auténoma de
Querétano en México.?

Milian A, Martinez M, Moron F y Pinedo Z, estudiaron el efecto espasmolitico del
aceite de Piper auritum en el musculo liso intestinal en la Facultad de Medicina en
Cuba.®

Canales C, Cubias R y Pérez L, realizaron el trabajo de investigacién de la

determinacion del efecto antiespasmaédico que poseen las hojas de Ambrosia



cumanensis (altamisa), Psidium guajaba (guayabo), Aloe vera (sabila) sobre el
musculo liso aislado en animales de experimentacion en El Salvador.®

2.2. Chenopodium quinoa willd “quinua”

2.2.1. Clasificacion taxonémica

De acuerdo al certificado de identificacion botanica.?*

DIVISION - MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE : CARYOPHYLLIDAE
ORDEN . CARYOPHYLLALES
FAMILIA : CHENOPODIACEAE
GENERO : Chenopodium

ESPECIE . Chenopodium quinoa willd

NOMBRE VULGAR : “quinua”

2.2.2. Descripcion botanica

Planta herbacea anual, de tallos erguidos de hasta dos metros de alto
aproximadamente, de hojas simples, aiternas pecioladas de forma casi romboidal
de bordes algo dentadas o lobadas; flores pequefias reunidas en glomérulos
formando densas panojas o cimas terminales y axilares.?

Los tallos, hojas e inflorescencias provistas de cristales de oxalato de calcio a
manera de actinomorfas y pentameras, perigonio formado de cinco tépalos libres
y verdosos, androceo formado por cinco estambres dispuestos frente a cada
tépalo; gineceo de ovario supero bicarpelar unilocular con 2 - 5 ramas
estigmaticas. Fruto nlcula o aguenio con alto contenido de saponina.?

Semillas lenticulares provistas de un embrion con dos cotiledones arrollados en
espiral y tejido nutricio perispermo rico en almidén, proteinas y aminoacidos
esenciales.?

2.2.2.1. Habitat y distribucion

Es una especie propia de las regiones andinas, se cultiva desde la época

prehispanica asociada con algunos cultivos de leguminosas y gramineas.?*



2.2.3. Aspectos farmacologicos y quimicos
2.2.3.1. Composicion nutricional y fitoquimica de la quinua

Tabla 1. Valor nutritivo/ 100 g de producto fresco (promedio), Ecuador 2008.%

Composicion Chenopodium quinoa “quinua” (%)
Humedad 12.6
Proteina 14.0
Extracto etéreo 5.1
Carbohidratos 59.7
Fibras 4.1
Cenizas 3.3
Grasa 6.0
Lisina 0.88
Metionina 0.42
Triptéfano 0.12

Tabla 2. Composiciéon de aminoacidos de proteina de quinua (mg de aminoacidos/

g de proteina), Ecuador 2008.%°

Aminoacidos (mg/lg de Chenopodium quinoa

proteinas crudas) “quinua”
Histidina 31
Isoleucina 53
Leucina ‘ 63
Lisina 64
Metionina + cistina 28
Fenilalanina + tirosina ' 72
Treonina 44
Triptéfano 9
Valina 48
Total incluida histidina 412
Total excluida histidina 381

Tabla 3. Comparacion de nutrientes de la “quinua” respecto a otros cereales (en

100 g de pocién comestible), Uruguay 2013.7¢

mg Arroz Maiz Trigo quinua
Fibra diet. 2,8 73 12,7 59
Calcio 3 7 34 60
Hierro 423 2,38 5,37 925
Magnesio 23 93 90 210
Fosforo 95 272 402 410
Zinc 1,1 1,73 3,46 3,30




Diversos estudios han reportado la composicion nutricional de la quinua,
destacando en particular el valor biolégico de sus granos debido a su alta
concentracion de proteinas, contenido de almidén alrededor de 60%. Contenido
de aceites entre 4,5 - 8,7%, siendo la proporciéon de estos: 24% oleico, 54%
linoleico y 4% a-linoleico.?” También posee antioxidantes endogenos, como a y
Y- tocoferol. %

Por otra parte, cantidades significativas de componentes bioactivos tales como
fitoesteroles, betainas, esqualeno, ecdisteroides, fagopiritoles, carotenoides, y
polifenoles han sido identificados en sus granos, los cuales han sido ampliamente
reportados tener efectos benéficos para la salud.?’

A pesar de la naturaleza de su composicion, una serie de factores llamados anti-
nutricionales en sus granos, también han sido descritos taninos, inhibidores de
proteasas, acido fitico y saponina. Asi la principal desventaja de la quinua ha sido
el sabor amargo de sus granos debido a saponinas presentes en las capas
externas de su semilla, el cual ha sido ampliamente descrito como anti-nutriente
debido a su fuerte actividad de union a minerales. Pese a esto, un creciente
numero de evidencias ha demostrado que las saponinas podrian tener efectos
benéficos para la salud (por ejemplo efecto anti-carcinogénico y disminucién del
colesterol).?’

Recientemente se ha reportado el contenido de acidos fendlicos en quinua,
compuesto principalmente por los acidos cafeico, ferulico, p-cumarico, p-OH-
benzoico, vanilinico, galico y cinamico. Asimismo, el contenido de flavonoides esta
compuesto predominantemente por quercetina y kempferol, mientras que algunas
variedades presentan abundantemente orientina, vitexina y rutina.?’

2.2.4. Usos tradicionales de Chenopodium quinoa willd “quinua”

Sus semillas son comestibles por su alto valor nutritivo por el contenido de
carbohidratos, proteinas, aminoacidos esenciales como lisina, metionina y
triptéfano asi como sales minerales especialmente fésforo, grasas. Ademas los
campesinos utilizan la ceniza de los tallos para la elaboracion de la togra para
chacchar la coca y las saponinas para lavarse la cabeza y ropa. Asimismo le
confieren propiedades medicinales.?*

Especia ampliamente conocida por su valor nutritivo y poco conocido por su valor
medicinal; utilizado para: abcesos, hemorragias, luxaciones, contra el vomito y
ademas de ser un eficiente antiespasmadico, un efectivo laxante y diurético, ayuda

a prevenir la formacion de células cancerigenas.*



2.3, Importancia y propiedades farmacologicas de los metabolitos
secundarios.

2.3.1. Fenoles

Los compuestos fendlicos poseen una estructura especialmente adecuada para
ejercer una accién antioxidante, actuando como captores de radicales libres
neutralizando peligrosas especies reactivas del oxigeno e iones metalicos
guelantes. Dentro de los compuestos fenolicos existen dos grandes grupos, los
acidos fendlicos y los flavonoides presentando éste Gltimo grandes propiedades
bioactivas.?

Los flavonoides son un grupo extenso de compuestos derivados del benzo- y-
pirano.?®

2.3.2, Triterpenos y esteroides

Los triterpenos son compuestos muy difundidos en la naturaleza, principalmente
en el reino vegetal.’® Los triterpenos son compuestos Cso biosintetizados por
condensacion isoprenica, los triterpenos forman parte de las saponinas y de los
heterosidos cardiotonicos.

Las saponinas son compuestos de gran importancia bioquimica e industrial
presentes en semillas, cortezas e incluso en hojas de diversas plantas cultivables
o silvestres.? ‘

Las saponinas de la quinua son saponinas triterpenoides que se caracterizan por
su sabor amargo, capacidad de formar espuma en soluciones acuosas y su poder
hemolitico.?®

Los esteroides constituyen un grupo de productos de origen vegetal y animal.
Comprenden una gran variedad de compuestos, tales como esteroles, glucosidos
cardiotonicos, sapogeninas, hormonas sexuales.'®

2.4. Transmision colinérgica o parasimpatica

El sistema nervioso parasimpatico viene a ser una de las divisiones o ramas del
sistema vegetativo. El sistema nervioso parasimpatico se origina a partir del
sistema nervioso central, por componentes preganglionares situados en el
encéfalo o segmento sacros (I1, Ill, IV) de la médula espinal. El neurotransmisor
de las fibras del parasimpatico, tanto en el ganglio como el érgano efector es la
acetilcolina.?

2.4.1. Acetilcolina

Otto Loewi en 1921 demostro, mediante un sencillo experimento, la existencia de

un mediador quimico al estimular la inervacién autonémica del corazén de una



rana. Esta sustancia fue caracterizada quimicamente en 1929 y se le denominé
acetilcolina, pues su estructura quimica resulta ser de gran simplicidad, un éter de
acido acético y la colina. Este fue el inicio de la gran aventura cientifica de la
sefializacion quimica de una célula a otra y del descubrimiento de los
neurotransmisores.®’

La acetilcolina después de su descubrimiento como neurotransmisor en las
uniones neuroefectoras parasimpaticas y neuromusculares, recibié una
considerable atencion como neurotransmisor potencial de Sistema Nervioso
Central.®

La acetilcolina, es sintetizada en forma continua en las terminaciones de las fibras
colinérgicas. La mayor parte de esta sintesis probablemente tenga lugar en el
axoplasma y la acetilcolina se almacena en las terminaciones nerviosas en el
citoplasma y dentro de vesiculas sinapticas que estan ancladas al citoesqueleto.*
Cuando un potencial de accién despolariza la terminacion colinérgica, provoca de
forma rapida y pasajera la abertura de canales Ca?* enla membrana presinaptica,
con lo que el Ca? penetra en el interior a favor del gradiente electroquimico. E!
aumento de Ca?* en el interior del terminal desencadena la movilizacién de la
acetilcolina.® Una vez que la acetilcolina ha sido secretada por la terminacion
nerviosa colinérgica, casi toda se rompe en ion acetato y la colina por accioén de
la enzima colinesterasa. La colina formada, a su vez es transportada de nuevo
hacia el interior de la terminacion nerviosa, donde se utiliza una vez mas para
sintetizar acetilcolina nueva. Aunque gran parte de la acetilcolina suele destruirse
en una fraccion de segundos después de su secrecion, a veces persiste hasta
varios segundos, y en pequefa cantidad también difunde hacia los liquidos
vecinos. Estos liquidos contienen un tipo diferente de colinesterasa, la llamada
colinesterasa sérica, que destruye la acetilcolina restante en unos pocos
segundos. La acetilcolina activa dos tipos diferentes de receptores, llamados
receptores muscarinicos y nicotinicos. Los receptores muscarinicos se encuentran
en todas las células efectoras estimuladas por las neuronas posganglionares del
sistema nervioso parasimpatico, asi como en las estimuladas por las neuronas
colinérgicas posganglionares del sistema nervioso simpatico. Los receptores
nicotinicos se encuentran en las sinapsis entre las neuronas pre y
posganglionares de los sistemas simpatico y parasimpatico y también en las

membranas de fibras musculares esqueléticas en la unién neuromuscular.®
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2.4.2. Mecanismo de accion de la acetilcolina

La acetilcolina es hidrolizada rapidamente por la acetilcolinesterasa mediante un
proceso sucesivo de acetilacion de la enzima, separacion de la colina y separacion
del grupo acetilo.®

Por definicién, los inhibidores de la acetilcolinesterasa interfieren en este proceso
al interactuar con la enzima e inactivarla, pero lo consiguen por mecanismos algo
diferentes. De la intensidad con que se fijan a la enzima y de |a rapidez con que
se revierte espontaneamente dicha fijacion dependen de la intensidad y la
duracién de la accion anticolinesterasica.
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24.3. Acciones farmacolégicas de la acetilcolina sobre el aparato
gastrointestinal

Aumentan la actividad motora y secretora en todo el aparato. Activan en mayor

grado las glandulas salivales gastricas que las pancreéticas o las del intestino. El

aumento de peristaltismo y la relajaciébn de esfinteres producen una brusca

aceleracién del transito intestinal ® estos efectos pueden producir ndusea, vomito

y diarrea.®

2.5. Farmaco parasimpaticolitica o anticolinérgica

2.5.1. N- Butil bromuro de hioscina

Son compuestos de amonio cuaternario, con actividad antiespasmadica que alivia

trastornos gastrointestinales o genito-urinario caracterizado por el espasmo-del

masculo liso).¥ Anticolinérgico que bloquea las acciones muscarinicas de la

acetilcolina sobre los receptores Mz mediante un antagonismo competitivo.®

2.6. Eldolor

El dolor es un signo de enfermedad y es también el motivo que con mayor

frecuencia lleva al paciente a consultar con el médico. La funcion del sistema de

percepcion es proteger al cuerpo y conservar la homeostasis; realiza esa funcion

al detectar, localizar e identificar elementos nocivos para los tejidos.>®

Se define como una experiencia localizada y desagradable que refleja la

existencia de un daiio tisular presente o inmediato.*

También como un conjunto de respuestas para proteger el organismo ante un

dafio. Estas respuestas pueden describirse con términos que reflejan conceptos

neurolégicos, fisiolégicos, del comportamiento y afectivos. Se considera el dolor

como un fenémeno psicolégico con componentes fisicos y emocionales.®

2.7. Espasmo y dolor abdominal

El espasmo es la contraccién involuntaria, persistente de un musculo o grupo

muscular; algunos reservan dicho nombre para la contraccién ténica persistente

de los misculos de fibra lisa.®

El dolor abdominal, como todo, es una manifestacién subjetiva, experiencia

sensorial y emocional, sentida en forma (nica por cada persona, timbre de alarma,

como expresion de dafio organico y/o funcional provocado por algin agente fisico,

quimico, biolégico o psicolégico cuya fisiopatologia, mecanismos de produccion y

patogenia se realizan a través del sistema nervioso nociceptivo, neuropatico o

psicopatico actualmente casi esclarecidos.*.
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El dolor abdominal no es una entidad nosolégica, sino un sintoma de presentacion
muy frecuente por el crecido niumero de desérdenes capaces de provocarlo, sblo
como sintoma o formando parte principal de una serie de sindromes, cada uno de
ellos conocidos y que relacionados con una viscera o tejido intra o extraabdominal
advierten su compromiso como causa de dolor en el abdomen.*°

2.7.1. Digestion y espasmos abdominales

Musculatura lisa: facilita el transito de los alimentos mediante suaves
contracciones.®

Los movimientos peristalticos: tipo de contraccion ritmica que se origina en el
estémago. Impulsa el bolo alimenticio a lo largo del tracto gastrointestinal.®
Pérdida de control: el tubo digestivo es un sistema extremadamente sensible.
Algunos factores, como determinados alimentos, bacterias, estrés o excitacion,
pueden provocar la pérdida del control o el desequilibrio de esta contraccion.
Cuando esto sucede, los movimientos peristalticos, normalmente suaves y
propagados en forma de onda, pueden convertirse en espasmos fuertes y
dolorosos y su duracién se puede alargar durante horas o incluso dias.®

2.7.2. Fisiopatologia del dolor

El dolor abdominal puede tener diferentes desencadenantes y vias de
propagacion, asi distinguimos:®

Dolor visceral: originado en la visceras y el peritoneo visceral, los estimulos
dolorosos se transmiten por el sistema simpatico hasta el ganglio raquideo y de
aqui al asta posterior medular por donde llegaran hasta el talamo.®

Este tipo de dolor es abordado en la clinica por multiples especialistas con
multiples especialistas con diversos enfoques terapéuticos.*'

Dolor parietal: es la sensacién dolorosa generada a través de la estimulacién del
peritoneo parietal por agentes nocivos, este dolor se transmite por los nervios
aferentes cerebroespinales que inervan el peritoneo y se localiza directamente
sobre el area inflamada. A nivel medular puede establecerse un reflejo autonomo
a través de las vias eferentes simpaticas y también pueden transmitirse impulsos
al asta anterior dando lugar a un a un componente motor (reflejo espinal,
contractura muscula). Es un dolor agudo, intenso y bien localizado.*?

Aparece en casos de peritonitis. Son de conduccion rapida, poseen pequefos
campos de recepcion y producen un impulso algido y bien localizado. En definitiva,
son responsables del denominado dolor epicritico, como el que se describe en el

punto de McBurney en un caso de apendicitis aguda avanzada. Este tipo de dolor
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se localiza exactamente en la zona estimulada, agravandose con la tos, la
deambulacion y la palpacién de la zona afectada.™

Dolor referido: Se percibe en regiones anatomicas diferentes a la zona de
estimulacion y se produce porque esta zona de estimulacion comparte segmento
neuronal sensorial con el area dolorosa.*

En ocasiones, el dolor originado en una viscera es percibido como si procediese
de una zona localizada a distancia del érgano afectado. Aparece cuando el
estimulo visceral es mas intenso o bien el umbral del dolor esta disminuido. Su
origen puede explicarse por la teoria de la convergencia-proyeccion. Asi, las fibras
que conducen los estimulos viscerales convergen en el asta posterior de la médula
junto con las fibras que conducen los estimulos somaticos (por ejemplo:
procedentes de la piel).*®

2.8. Antiespasmaédico o espasmolitico:

Son sustancias que previenen o desaparecen el espasmo de la fibra muscular lisa
debido a su efecto relajante sobre el musculo liso.?'

Un antiespasmodico es aquel capaz de repartir equivalentemente las impresiones

de los sentidos y equilibrar sus respuestas.?’
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il MATERIALES Y METODOS

3.1. Lugar de ejecucion

El presente trabajo de investigacién se llevé a cabo en los laboratorios de
Farmacognosia y Farmacologia de la Escuela Profesional de Farmacia vy
Bioguimica, de la Facultad de Ciencia de la Salud de la Universidad Nacional de
San Cristobal de Huamanga.

3.2. Materiales

3.2.1. Poblacion:

Semillas de Chenopodium quinoa willd “quinua” del distrito de Tambillo, ubicado
a una altitud de 3064 m. s. n. m.

3.2.2. Muestra vegetal

1 kg de semilla de Chenopodium quinoa willd “quinua” del Distrito de Tambillo (3
064 m. s. n. m.), a partir de los cuales se obtuvo el extracto hidroalcoholico.
3.2.3. Animales de experimentacion

25 cobayos (nativos) de un solo sexo (macho) con un peso entre 400 a 500 g, los
cuales fueron adquiridos en buen estado del Instituto de Investigacidn Agraria
(INIA) - Ayacucho, para luego ser transportados y acondicionados en jaulas
durante siete dias con alimentacién balanceada y agua ad libifum en el bioterio del
laboratorio de Farmacologia del Area de Farmacia y Bioquimica de la Facultad de
Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.
3.3. Diseiio metodolégico para la recoleccién de datos

3.3.1. Preparacion de la muestra

Las semillas de Chenopodium quinoa willd “quinua” fueron recolectadas durante
el mes de febrero del presente afio, en el distrito de Tambillo, departamento de
Ayacucho. Estas fueron secadas a temperatura ambiente con una ventilacion
apropiada hasta eliminar la humedad por un periodo de tres dias. Una vez secado

se pulverizoé la muestra para realizar la extraccion con cinco litros de alcohol a 70%
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con el uso del equipo de extraccion dinamica que consta de unas paletas

agitadoras para la buena homogenizacién del extracto a una temperatura de 50°C

durante cinco a seis horas. Posteriormente se filtrd la muestra obteniéndose la

solucién hidroalcohdlica; seguidamente se procedio a concentrar el extracto en

bafio maria a 50°C y luego se realizé la evaporacion a sequedad en una estufa a

50°C.

Una planta entera fue recolectada y secada con sumo cuidado para su

identificacion botanica por la Biologa Laura Aucasime del Herbarium

Huamangensis de la Facultad de Ciencias Biologicas.

3.3.2. Ensayos fitoquimicos

La determinacion de los metabolitos secundarios, se realizé siguiendo el

procedimiento propuesto por Miranda y Cuellar.*?

3.3.3. Determinacion de la actividad antiespasmodica de las semillas de

Chenopodium quinoa willd “quinua”:

La evaluacion de la actividad antiespasmadica se llevé a cabo siguiendo el método

de Magnus.*®

Materiales:

« Acetilcolina, se preparé en agua destilada a una concentracion de 5x10 M.

e Doce ampollas de N-Butil bromuro de hioscina de 20 mg/mL (fabricado por
Laboratorio Vitrofarma S.A.)

e Extracto hidroalcohdlico a diferentes concentraciones: 0,1 mg/mL; 0,25
mg/mL y 0,5 mg/mL.

3.3.3.1. Preparacion del método de Magnus:

Se mantuvo en ayunas a los animales 24 horas antés del experimento, se les

sacrificé por dislocacion cervical y luego fueron desangrados seccionando los

vasos del cuello.*®

Para empezar con el trabajo se encendioé el bafio de érganos automatico como

también el software y se calibro el quimégrafo Panlab Harvard.

Seguidamente se realizd una laparotomia y se aislé un segmento de ileon de mas

o0 menos 20cm de longitud, el cual fue sumergido en la solucién nutricia (Tyrode)

a 37°C, cortandole en segmentos de 2 cm de longitud, previamente despojados

de su envoltura mesentérica y atando ambos extremos de ileon, con seda

quirdrgica sin ocluir la luz intestinal.

El ileon una vez preparado se colocoé en el bafio para érganos aislados que

contenia 40mL de solucion de tyrode a 37°C con la siguiente composicién en
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gramos por litro: NaCl (8g), KCI (0,2g), CaCl:.2H.O (0,2g), NaHCOs (1g),
NaH:PQ04.H:0 (0,0575g) y MgCl2.6H.0 (0,2133g).
La solucion fue burbujeada con una mezcla de 95% de oxigeno y 5% de didxido
de carbono. Se fij6 uno de los extremos del hilo de seda a la aguja inscriptora la
cual estuvo conectada al tambor giratorio del quimégrafo. Solo se utilizdé uno a dos
segmentos de ileon, por cada animal.®®
Se activo el sbftware y se dejé estabilizar hasta conseguir una linea basal estable,
una vez conseguida se adicioné 0,25 mL de acetilcolina 5x10* M, para su posterior
observacién. Para los demas grupos (Il, lli, IV y V) se hizo un registro control
durante unos minutos para luego agregar la solucién de acetilcolina 5x10“ M al
bafio que permanecié en contacto con el ileon durante unos cinco minutos de
adicionar la solucion de N-Butil bromuro de hioscina, el extracto hidroalcohdlico
de distintas concentraciones: 0,1 mg/mL; 0,25 mg/mL y 0,5 mg/mL
respectivamente a cada grupo y se observé. Todos los movimientos fueron
captados por un transductor y registrados en la computadora. Se realizaron cinco
repeticiones por grupo.
Se midid las respuestas contractiles en milimetros de desplazamiento registradas
en el quimégrafo. _
3.3.4. Procedimiento experimental:
Se utilizod cinco grupos (cada grupo con cinco cobayos)
‘Tabla 4. Disefio experimental de la actividad antiespasmédica en ileon aislado de

cobayo, Ayacucho 2016.

Acetilcolin N-Butil Extracto Extracto Extracto
a 5x104 bromuro  hidroalcohdli  hidroalcohélico hidroalcoholico
M de co 0,1fmg/mL 0,25mg/mL  0,5mg/mL 0,25
0,25 mL hioscina 0,25 mL 0,25 mL mL
0,25 mL

Grupo | X
Grupo |l X X
Grupo llI X X
Grupo IV X X
Grupo V X X

3.4. Analisis estadistico
El analisis estadistico se realizé a través del Analisis de Varianza, Kruskal wallis y

la prueba de Tukey. Para el estudio se utilizé un nivel de significancia (p < 0,05).
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IV. RESULTADOS
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Tabla 5. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohélico de las

semillas de Chenopodium quinoa willd “quinua”, Ayacucho 2016.

Metabolitos Ensayo Resultados Observacion
secundarios
Alcaloides Dragendorff ++ Turbidez definida
Alcaloides Wagner ++ Turbidez definida
Saponinas Espuma +++4 Espuma permanente
Flavonoides Shinoda + Amarillo
Compuestos Cloruro férrico ++ Verde intenso
fendlicos
Triterpenos y/o Liebermann- + Rosado
esteroides Burchard

LEYENDA:

(+++) :Abundante

(++) : Moderado

+) : Leve
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Figura 2. Alturas alcanzadas por las contracciones generadas tras la
administracion de acetilcolina, N-Butii bromuro de hioscina y del extracto
hidroalcohdlico a diferentes concentraciones de Chenopodium quinoa willd
“quinua” sobre ileon aislado de cobayo. Ayachcho 2016. Con un nivel de

confianza de (p < 0,05).

LEYENDA:

Acetilcolina : Acetilcolina (5x104 M)

Hioscina : N-Butil bromuro de hioscina
Extracto 0,1 mg/mL : Extracto hidroalcohélico 0,1 mg/mL
Extracto 0,25 mg/mL : Extracto hidroalcohélico 0,25 mg/mL
Extracto 0,5 mg/mL : Extracto hidroalcohélico 0,5 mg/mL
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Acetilcolina

N-Butil bromuro Extracto Extracto
de hioscina Hadmtdncim Hidroalcohdlico Hidroalcohdlico
0.1 mg/mL 0.25 mg/mL 0.5 mg/mL
Tratamiento

Flgura 3. Numero de contracciones lnteshnaies en ileon alslado de oobayo con
acetilcolina, N-Butil bromuro de hioscina y los extractos hidroalcohdlicos de
Chenopodium quinoa willd “quinua”. Ayacucho 2016. Con un nivel de confianza
de (p < 0,05).
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Figura 4. Porcentaje de inhibicion de la respuesta contractil por actividad del
extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa willd “quinua” sobre ileon
aislado de cobayo. Ayacucho 2016. Con un nivel de confianza de (p < 0,05).

23



V. DISCUSION

El estudio de la actividad antiespasmodica realizado en el presente trabajo de
investigacion constituye uno de los primeros en nuestro medio para Chenopodium
quinua willd “quinua”.

En el presente estudio, se pretende determinar la actividad antiespasmaédica de
Chenopodium quinua willd “quinua”, en ileon aislado de cobayo ya que es una
planta medicinal de uso popular en amplios sectores de la poblacion de Ayacucho,
como también en otros paises tales como Bolivia, Ecuador, Chile, Colombia y
Argentina,'® donde se emplean para el tratamiento de abceso, hemorragias,
luxaciones y contra el vomito y ademas de ser un eficiente antiespasmaédico, un
efectivo laxante y diurético, ayuda a prevenir la formaciéon de células
cancerigenas,*también poseen efectos reductores del colesterol y las saponinas
de gran interés para la industria, ha demostrado un efecto inhibitorio sobre
hongos.®

Las plantas de la familia Chenopodiaceae son muy empleadas en la medicina
tradicional, pertenece a una gran familia de plantas que comprende alrededor de
102 géneros y 1 400 especies. El género Chenopodium incluye variedades de
hierbas y malas hierbas (mas de 200 especies) nativas de Europa, Asia, América
del Norte y del Sur. Esta adaptada a climas calidos y semicalidos, habita entre los
1300 y 2550 m. s. n. m. se le atribuyen diversas propiedades medicinales y uno
de ellos como antiespasmodico.*

La OMS, estimé que mas del 80% de la poblacion mundial usa medicina tradicional
para cubrir sus necesidades en la atencion primaria, con el empleo de extractos
de plantas o sus principios activos.!

La motilidad gastrointestinal esta regulada por numerosos mediadores,
principalmente acetilcolina, que logra sus efectos contractiles a través de un
aumento de calcio citosoélico® y que media su accién por la estimulacién de

receptores muscarinicos Ms.*® Precisamente los trastornos gastrointestinales
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tratan mediante farmacos anticolinérgicos como la hioscina, un antagonista
muscarinico.” Todos estos antecedentes motivaron a la realizacion de éste
trabajo de investigacion.

Al realizar el screening fitoquimico del extracto hidroalcoholico de Chenopodium
guinoa willd “quinua”, se puede observar en la tabla 4, la presencia de metabolitos
secundarios como: alcaloides, saponinas, flavonoides, compuestos fendlicos,
triterpenos y/o esteroides.

La Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentaciéon y la Agricultura,
reportd cantidades significativas de componentes bioactivos tales como
fitoesteroles, betainas, esqualeno, ecdisteroides, fagopiritoles, carotenoides y
polifenoles.?’

Recientemente se ha reportado el contenido de acidos fendlicos en quinua,
compuesto principalmente por los acidos cafeico, ferulico, p-cumarico, p-OH-
benzoico, vanilinico, galico y cinamico. Asimismo, el contendo de flavonoides esta
compuesto predominantemente por quercetina y kempferol, mientras que algunas
variedades presentan abundantemente orientina, vitexina y rutina.?’ |

La actividad antiespasmédica de Chenopodium quinoa willd “quinua” se determiné
por el método Magnus, para lo cual se utilizé acetilcolina 5x10% M como
espasmogeno, N-Butil bromuro de hioscina como farmaco de referencia y los
extractos hidroalcohdlicos a las concentraciones de 0,1 mg/mL; 0,25 mg/mL y 0,5
mg/mL.

Con los datos obtenidos en nuestro trabajo de investigacion se realizé una serie
de operaciones. Se obtuvo el promedio de todos los resultados y se construyo
tablas para los cuales se obtuvo la prueba de ANOVA, para un disefio
completamente aleatorizado, trabajandose a un 95% de nivel de confianza con lo
que se obtuvieron los resultados, tales como:

En la figura 2 se observa que las alturas alcanzadas por las contracciones con N-
Butil bromuro de hioscina alcanzan un promedio de 10,14 mm y las
concentraciones de 0,1 mg/mL; 0,25 mg/mL y 0,5 mg/mL presentan alturas de
13,26 mm; 12,62 mm y 10,72 mm respectivamente de la tratada con acetilcolina,
que aicanzo una altura de 15,6 mm.

Con respecto al nimero de contracciones se puede observar en la figura 3, que
N-Butil bromuro de hioscina presenta un nimero de contracciones con una media
de 5 y con las concentraciones 0,1 mg/mL; 0,25 mg/mL y 0,5 mg/mL una media
de 10, 9, 6 respectivamente.
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Se puede observar en la figura 4, el porcentaje de inhibicién de la respuesta
contractil por actividad del extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa willd
‘quinua” sobre ileon aislado de cobayo, que en un 76,2% inhibe la N-Butil bromuro
de hioscina; el extracto hidroalcohdlico de 0,1 mg/mL en un 52,4%; el extracto
hidroalcohdlico de 0,25 mg/mL en un 57,1% y el extracto hidroalcohélico de 0,5
mga/mL en un 71,4%; concluyendo que el extracto de 0,5 mg/mL y N-Butil bromuro
de hioscina inhiben las contracciones y se asemejan estadisticamente.

El analisis de varianza de la altura de las contracciones del ileon aislado de cobayo
(Anexo 11) presenta un nivel de significancia menor a 0,05; lo que significa que
existen diferencias significativas en los diferentes tratamientos.

Al realizar comparaciones multiples con la prueba de Tukey para la altura de las
contracciones del ileon aislado de cobayo (Anexo 12) se encontré que N-Butil
bromuro de hioscina y las diferentes concentraciones del extracto hidroalcohdlico
de Chenopodium quinoa willd “quinua” tiene respuestas estadisticamente
diferentes, mostrando asi que la concentracion de 0,5 mg/mL posee una mejor
actividad antiespasmaodica que las demas concentraciones de 0,1 mg/mL y 0,25
mg/mL.

El analisis no paramétrico Kruskal Wallis de la altura de las contracciones del ileon
aislado de cobayo (Anexo 13) presenta un nivel de significancia menor a 0,05; lo
que significa que existen diferencias significativas en los diferentes tratamientos.
En el Salvador en el 2004 se realizé un estudio de determinacion del efecto
antiespasmadico que poseen las hojas de Ambrosia cumanensis (altamisa),
Psidium guajaba (guayabo), Aloe vera (sabila) sobre el musculo liso aislado en
animales de experimentacion, en la que se puede observar que “altamisa” a una
concentracion de 1 mg/mL disminuye en un 50 % las contracciones inducidas por
acetilcolina, con “guayabo” disminuye en un 55 % y con el “aloe vera” en un 60 %,
por lo que se puede concluir que el “aloe vera posee una mejor actividad
antiespasmadica a comparacion de “altamisa” y “guayabo”.®

En Ayacucho, se realizo la evaluacion del efecto antiespasmodico del extracto
fluido de las hojas de Marrubium vulgare L. “oje jora” en ileon aislado del cuy, en
la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, la actividad
antiespasmodica se evalué por el método Magnus, atropina como farmaco de
referencia y el extracto fluido a dosis 200 mg, 500 mg y 1 000 mg respectivamente.
El extracto fludo a dosis de 200 mg y 500 mg, presentaron efecto

antiespasmodico; mientras que a 1 000 mg, no presenté efecto alguno. Mientras
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que a dosis de 200 mg, muestra una disminucion de la respuesta contractil de
acetilcolina del 77,68% y el de 500 mg una disminucion de la respuesta contractil
de acetilcolina del 87,93% y la atropina como farmaco de referencia muestra una
disminucion de la respuesta contractil de acetilcolina del 96,89%."¢

En un estudio realizado en Brasil: Antispasmodic effects of Aloysia polystachya
and A. gratissima tinctures and extracts are due to non-competitive inhibition of
intestinal contractility induced by acethylcholine and calcium, en el afio 2011, estos
estudios se realizaron en ileon y en duodeno donde evaluaron dos preparados
fitoterapéuticos, la tintura que se obtuvo mediante maceracion obtuvo un mejor
resultado en comparacion con el extracto acuoso, éstas diferencias sugieren ya
sea que la maceracion etandlica podria extraer mas principios activos. Los
resultados sugieren que el efecto antiespasmoédico de A. polystachya y A.
gratissima se explica principalmente por el bloqueo no competitivo de Ca*2. Que
podria estar asociada a la presencia de flavonoides y en las tinturas a algunos
componentes espasmoliticos del aceite esencial, tales como la carvona.®

Milian y Col, realizaron estudios para validar la actividad espasmolitica del P.
auritum en el intestino, se prepararon los extractos al 45 y 80% y se evaluaron en
el modelo de motilidad espontanea de yeyuno aislado de conejo a las -
concentraciones de 0,48; 0,7275 y 0,97 mg/mL para el extracto al 45 % y 0,0699;
0,1398 y 0,2097 mg/mL para el de 80%, frente a diferentes espasmogenos (BaCl,
acetilcolina 0,06 e histamina 0,05 mg/3mL) en ileon de curiel con valores similares.
La papaverina se empled con 0,0033; 0,0066 y 0,013 mg/mL. Con los resultados
se puede plantear que la planta tiene accion espasmolitica en el intestino. La
presencia de componentes con propiedades espasmoliticas conocidas como el
 cariofileno y beta linalol encontrados por Apecechea Coffigny mediante una
cromatografia realizada al aceite de la planta, no es suficiente para afirmar que el
efecto estudiado dependa uUnicamente del mismo pues sélo ocupa el 0,085 y
0,91% en el extracto al 45 y 80% respectivamente.?®

En México se estudid la actividad antiespasmédica de las hojas de guayaba, los
resultados de las evaluaciones farmacologicas mostraron que el aceite esencial,
el S-limoneno, R-limoneno y el cineol inducen un efecto contractil sobre las
contracciones espontaneas del ileon aislado de cobayo de manera dosis
dependiente en donde la concentracion mas efectiva fue 87,76 ug/mL, en este
contexto, la disminucion en el tono muscular y la amplitud en las contracciones de

ileon aislado de cobayo inducidas por el aceite de . guajava, que se traducen en
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una relajacion del musculo liso, también se han encontrado que los principios
antiespasmaédicos principalmente son flavonoides, terpenos y alcaloides.??

P. guajava, presenta aceites esenciales que son mezclas complejas de terpenos
(mono y sesquiterpenos) muchos de los cuales han mostrado tener un efecto
relajante de la musculatura lisa en diferentes modelos experimentales in vitro
(ileon aislado de cobayo, ileon aislado de rata, yeyuno aislado de conejo, duodeno
de rata, colon de ratén y Utero de rata).?

Tuncaccallo L, realizé un trabajo de investigacion en el departamento de Ayacucho
en el ano 2005, sobre el efecto antiespasmoddico del extracto acuoso e
hidroalcoholico de las hojas de Lepechinia meyenii (walp) Elp. “pampa salvia” en
el ileon aislado de “cuy”, en este estudio se hizo la comparacion de dos extractos
acuoso e hidroalcohdlico, obteniendo como resultado un mejor efecto
antiespasmaodico el extracto hidroalcohdlico al 10 % con un porcentaje de 85,28
%, por tanto tiene un efecto frente al extracto acuoso.*?

En la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga en el 2012 se estudié
la actividad antiespasmadica del extracto hidroalcohélico de las hojas de “marco”
en intestino de ratones albinos, se usaron concentraciones de 100, 200 y 400
mg/kg, de los cuales se observan buenos resultados a concentracion de 400
mg/kg en comparacion con el estandar (N-Butil bromuro de hioscina).?

En un estudio de investigacion en el afio 2013 en Ayacucho también se determind
el tamizaje fitoquimico de uno de los géneros de Chenopodium, donde se
determind que contienen en abundante proporcion: alcaloides, triterpenoides y/o
esteroides, aminoacidos y flavonoides; y en menor proporcion: lactonas y
cumarinas, saponinas, aminas, taninos y antocianidinas.**

En la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristobal
de Huamanga se realiz6 un trabajo de investigacion donde se determino el efecto
antiespasmadico del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Solanum radicans L
“Augku” en ileon aislado de cobayo el cual se realizd en los laboratorios de
Farmacia y Bioquimica, las contracciones fueron inducidas con acetilcolina 5x10
M, se us6 como farmacos patrones a la atropina y N-Butil bromuro de hioscina y
se evalué el extracto hidroalcohélico a las concentraciones de 10%, 15%, 20% y
30%. En los resultados de la altura de las contracciones el que obtuvo mejor
resultado fue el extracto de 30% con 6,26 mm, estadisticamente similar al patrén

de N- Butil Bromuro de Hioscina que obtuvo un promedio de 5,68 mm. El nimero
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de contracciones de igual manera el que obtuvo mejor resultado fue el extracto de
309541

. Uno de los componentes mas importantes identificados en el extracto fueron los
flavonoides. Los flavonoides han exhibido actividad antiespasmaédica importante,
hecho que se encuentra ampliamente documentado en la literatura este grupo ha
merecido atencion especial en los Ultimos tiempos. Existen flavonoides que han
sido propuestos para el tratamiento de padecimientos gastrointestinales como
Ulceras y diarrea aguda. La actividad espasmolitica de algunos flavonoide se ha
indicado hace tiempo. En el sistema gastrointestinal, los flavonoides
antiespasmaodicos prolongan el tiempo de transito en el intestino delgado inhiben
la amplitud de la contraccion fasica y disminuyen el tono del ileon aislado de
cobayo, y antagonizan las contracciones inducidas en preparaciones de érgano
aislado intestinal por varios agentes, entre ellos prostaglandinas E;, acetilcolina,
BaCl.. Por ejemplo, dentro de los trabajos revisados se encuentran los relativos
aislamientos quercetina entre los metabolitos presentes en Matricaria chamonilla,
quercitrina (Euphorbia hirta), genisteina (Genista tridentata), sakuranetina
(Dodonaea viscosa), rutina (Conyza filaginoides), bisabolol (Matricaria
chamonilla), entre otros,*® con los que se han obtenido efectos dosis dependiente
similares al nuestro los que contribuyen a respaldar nuestros resultados.

Otros estudios con varios tipos de compuestos (acidos grasos modificados,
cerebrésidos y lisofosfolipidos) han indicado que la actividad espasmogénica
- depende de una instauracion y de la presencia de grupos hidroxilicos esenciales
organizados especificamente. Esto podria constituirse como un punto de
observacion para determinar que tipo de compuestos presentes en Chenopodium
ambrosoides son los responsables del efecto estudiado. Del mismo modo, la
accion antimuscarinica del extracto hidroalcoholico de Chenopodium ambrosoides
son los responsables del efecto estudiado. Del mismo modo, la accidon
antimuscarinica del extracto hidroalcoholico podria ocurrir por la accién de un
compuesto tipo éster intacto y un grupo hidroxilo libre presente en la molécula,

como sucede con la atropina.*®
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1.

V. CONCLUSIONES

El extracto hidroalcohélico de Chenopodium quinoa willd “quinua” posee
actividad antiespasmadica siendo la concentracion 0,5 mg/mL, el que obtuvo
una inhibicion de la actividad contractil en un 71,4%.

Se compar6 los resultados obtenidos del extracto hidroalcohédlico de
Chenopodium quinoa willd “quinua” frente a N- Butil bromuro de hioscina, el
cual obtuvo un 76,2% de inhibicion de la actividad contractil en ileon aislado

de cobayo.
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1.

~ VIl. RECOMENDACIONES

Continuar investigando sobre otras actividades del extracto hidroaicohdlico
de Chenopodium quinoa willd “quinua”’, asi mismo aislar el principio activo
responsable de la actividad antiespasmadica y determinar su mecanismo de
accion.

Realizar estudios comparativos del extracto hidroalcohélico de Chenopodium
quinoa willd “quinua” con diferentes estandares como la atropina, etc.

Se recomienda formular preparados galénicos como tinturas, elixir, a partir
del extracto hidroalcohdlico de las semillas de Chenopodium quinoa willd

“guinua”.
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Anexo 1

Certificado de identificacion botanica de Chenopodium quinua willd “quinua”,
Ayacucho 2016.

EL JEFE DEL HERBARIUM HUAMANGENSIS DE LA
FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD
“NACIONAL DE SAN CRISTOBAL DE HUAMANGA”

CERTIFICA

Que. la Bach. en Farmacia y Bioguimica, Srta. Jimena, QUISPE PAUCCA, ha
: soi}citado la identificacion de una muestra vegetal para trabajo de tesis
- Dicha muestra ha side determinada segun el Sistema de Clasificacion de
Cronguist. A. 1988. y es como sigue:

DIVISION 3 MAGNOLIOPHYTA
‘CLASE : MAGNOLIOPSIDA
SUB CLASE : CARYOPHYLLIDAE
ORDEN : CARYOPHYLLALES
FAMILIA : CHENOPODIACEAE
GENERO : Chenopodium
. ESPECIE ; Chenopodium quinoa Willd.
NV ‘ ; “quinua”

Se expide la certificacion correspondiente a2 solicitud de la interesada

para los fines que estime conveniente.

Ayacucho. 21 de Marzo del 2016
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Anexo 2

Chenopodium quinoa willd “quinua”, recolectada en el distrito de Tambillo del

departamento de Ayacucho 2016.
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Anexo 3

Flujograma de obtenciéon del extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa
willd “quinua”, Ayacucho 2016.

Muestra de Chenopodium quinoa ‘
willd “quinua”

|

[ 1 kg de semillas secas de la muestra

szl

{ Se pullverﬂiz{:

Extraccion hidroalcohdlico con alcohol de
70° en un equipo de extraccién dinadmico a
50°C durante cinco a seis horas.

!

Fittrar

'

Se concentré el extracto en bafio maria J

‘

{
1

a una temperatura de 50°C

:

L Muestra concentrada J

!

2 A 4
Screening fitoquimico } Ensayos

Fuente: Repo R y encina R. 2008.



Anexo 4

Equipo de extraccion dinamico- extraccion hidroalcohdlico de las semillas de
Chenopodium quinoa willd “quinua” realizada en el laboratorio de Farmacia y
Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San

Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2016.
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Anexo 5
Extracto concentrado de Chenopodium quinoa willd “quinua” realizada en el

laboratorio de Farmacia y Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud de la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2016.
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Anexo 6

Screening fitoquimico: ensayos del extracto hidroalcohdlico de las semillas de
Chenopodium quinoa willd “quinua”, en el laboratorio de Farmacognosia del area
de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional de San Cristébal de

Huamanga. Ayacucho 2016.
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Anexo 7

Quimégrafo automatizado Panlab Harvard, equipo para érganos aislados, del
laboratorio de Farmacologia del Area de Farmacia y Bioquimica, Facultad de
Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga,
Ayacucho 2016.
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Anexo 8

Aislamiento del ileon mediante una laparotomia, en el laboratorio de Farmacologia
del Area de Farmacia y Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud de la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2016.
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Anexo 9

Proceso de administracién de las drogas: acetilcolina 5x10# M, N-Butil bromuro
de hioscina, extracto hidroalcohélico a diferentes concentraciones 0,1 mg/mL,; 0,25
mg/mL y 0,5 mg/mL de Chenopodium quinoa willd “quinua®, Ayacucho 2016.
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Anexo 10

Realizando la medicion de las contracciones en el equipo de bafio de érganos
aislados (quimégrafo) en el laboratorio de Farmacologia del Area de Farmacia y
Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San
Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2016.
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Anexo 11
Analisis de varianza de altura de las contracciones generadas tras la aplicacion
de la acetilcolina, N-Butil bromuro de hioscina y de extracto hidroalcohdlico a

diferentes concentraciones de Chenopodium quinoa willd “quinua” sobre ileon
aislado de cobayo, Ayacucho 2016.

Altura de contracciones (mm)

Suma de Media

cuadrados Gl cuadratica F Sig.
Entre grupos 94,674 4 23,669 18,696 ,000
Dentro de grupos 25,320 20 1,266
Total 119,994 24
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Anexo 12

Prueba de Tukey de la altura de las contracciones generadas tras la aplicacién de
acetilcolina, N-Butil bromuro de hioscina y del extracto hidroalcohdlico a diferentes
concentraciones de Chenopodium quinoa willd "quinua”, sobre ileon aislado de

cobayo, Ayacucho 2016.

HSD Tukey

95% de intervalo

Diferencia de confianza
) (J) de medias Error Limite Limite
TRATAMIENTO  TRATAMIENTO {1-J) estandar Sig. inferior superior
Acetilcolina Hioscina 5,4600° ,7116 000 3,331 7,589
E.H. 0,1mg/mL 234000 7116 027 211 4,469
E.H. 0,25mg/mL 2,9800° 7116 004 851 5,109
E.H.0,5mg/mL 488000  ,7116 ,000 2,751 7,009
N-Butil Bromuro  Acetilcolina -5 4600° 7116 000 -7,589 -3.331
de Hioscina ' ’ '
E.H.0,1mg/mL -3,1200° 7116 ,002 -5249 -,991
E.H. 0,25mg/mL -2,4800" 7116 ,018 -4,609 -,351
E.H. 0,5mg/mL -,5800 7118 ,923 -2,709 1,549
Extracto Acetilcolina -2 3400 7116 ,027 -4,469 - 91
hidroalcohélico L ' ’
0,1mg/mL Hioscina 3,1200° 7116 ,002 991 5,249
E.H. 0,25mg/mL 6400 7116 ,894 -1,489 2,769
E:H.0.emafml 2,5400° 7116 015 411 4,669
- Extracto Acetilcolina -2,9800" 7116 004 -5109 -.851
Hidroalcoholico Gl
0,25mg/mL Hioscina 2,4800° 7116 ,018 351 4,609
E.H. 0,1mg/mL 6400 7116 ,894 -2769 1,489
E.H. 0,5mg/mL 1,9000 7116 ,095 -229 4,029
Extracto Acetilcolina -4,8800° 7116 ,000 -7,009 -2,751
Hidroalcohdlico L
0,5mg/mL Hioscina 5800 7116 ,923 -1,549 2,709
E.H. 0,1mg/mL 2,5400° 7116 015 -4,669 411
E.H.0,25mg/mL 41,0000 7116 ,095 -4,029 229

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogeéneos.
a. Usa el tamano de la muestra de la media armonica = 5,000.
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Anexo 13

Analisis de Kruskal Wallis (analisis no paramétrica) de la altura de las
contracciones generadas tras la aplicacion de la acetilcolina, N-Butil bromuro de
hioscina y del extracto hidroalcoholico a diferentes concentraciones de

Chenopodium quinoa willd “quinua”, sobre ileon aislado de cobayo, Ayacucho
2016.

Estadisticos de prueba?®

Numero de contracciones

Chi-cuadrado 21,682
Gl 4
Sig. Asintética ,000

a. Prueba de Kruskal Wallis
b. Variable de agrupacion: tratamiento
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Anexo 14

Respuesta del érgano aislado del cobayo tras la aplicacién de la acetilcolina, en
el equipo de bafio de dérganos aislados (quimégrafo), en el laboratorio de
Farmacologia def Area de Farmacia y Bioquimica, Facultad de Ciencias de la
Salud de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2016.
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Anexo 15

on de acetilcolina mas N-Butil bromuro de

, en ileon aislado de cobayo, Ayacucho 2016.
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Anexo 16

Respuesta del organo tras la aplicacion de acetilcolina mas el extracto
hidroalcohdlico a 0,1 mg/mL, en ileon aislado de cobayo. Ayacucho 2016.
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Anexo 17

Respuesta del érgano tras la aplicacion de acetiicolina mas el extracto
hidroalcohdlico a 0,25 mg/mL, en ileon aislado de cobayo, Ayacucho 2016.
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Anexo 18

Respuesta del 6rgano tras la aplicacion de acetiicolina mas el extracto
hidroalcohdlico a 0,5 mg/mL, en ileon aislado de cobayo, Ayacucho 2016.
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Rewsta de Investngacuén - Facultad de Ciencuas de Ia Salud UNSCH

Actividad antiespasmodica del extracto hldroalcohollco de
Chenopodium quinoa willd “quinua”, Ayacucho 2016.

Jimena Quispe Paucca’.
! Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.

RESUMEN

En nuestro pais son muy comunes los trastornos gastrointestinales, la mayoria de ellos acompafiados de espasmos, que alteran ¢l bienestar de
1a salud, por lo que la poblacion se halla en la necesidad de recurrir a medicamentos eficaces para disminuir €l espasmo. El presente trabajo de
investigacién tavo como objetivo evaluar la actividad antiespasmoédica del extracto hidroalcoholico de Chenopodium quinoa willd “quinua” en
ileon aislado de cobayo, utilizando el mélodo de Magnus haciendo uso del quimégrafo de modelo Panlab Harvard, las contracciones fueron
inducidas con acetilcolina a una concentracion de 5x10* M, registrandose el aumento de la altura y el nimero de contracciones. Los resultados
de las alturas de las contracciones con el patroén N-Butil bromuro de hioscina, con los extractos a las concentraciones de 0,1;0,25 y 0,5 mg/mL
fueron 10,14; 13,26; 12,62 y 10,72 mum respectivamente. El mimero de las contracciones obtenidos con el patrén N-Butil bromuro de hioscina,
con los extractos a las concentraciones de 0,1; 0,25 y 0,5 mg/mL fueron 5, 10, 9, 6 respectivamente. El analisis estadistico mostrd diferencias
significativas en los diferentes tratamientos (p<0,05). Se concluye que el extracto hidroalcohélico de Chenopodium quinoa willd “quinua” tiene
actividad antiespasmédica.

Palabras daves: Chenopodium quinoa willd “quinua’, actividad antiespasmodica, N-Butil bromuro de hioscina.

ABSTRACT
In our country gastrointestinal disorders are very common, most of them accompanied by spasms, which alter the welfare of health, so the
population is in the need for effective drugs to reduce spasm. This research aimed to evaluate the antispasmodic activity of the hydroalcoholic
extract of Chenopodium quinoa Willd "quinoa” ileal isolated guinea pig, using the method of Magnus using the kymograph model Panlab
Harvard, contractions were induced with acetylcholine at a 5x10 M concentration, recording the height increase and the number of contractions.
The results of the heights of the pattern contractions N-Butyl bromide hyoscine, with the extracts at concentrations 0.1; 0.25 and 0.5 mg / mL
were 10.14; 13.26; 12.62 and 10.72 mm respectively. The number of contractions obtained with the N-Butyl bromide pattern hyoscine, with
the extracts at concentrations 0.1: 0.25 and 0.5 mg / mL were 5, 10, 9, 6 respectively. Statistical analysis showed significant differences in
different treatments (p <0.05). It is concluded that the hydro-alcoholic extract of Chenopodium quinoa Willd "quinoa"” has antispasmodic

activity.

Key Words: chenopodium quinoa Willd "quinoa”, antispasmodic activity, N-Butyl bromide hyoscine.

INTRODUCCION
En los sistemas de salud de los paises subdesarrollados o en
desarrollo, las plantas representan una alternativa terapéutica de
diversas afecciones del ser humano. La OMS, estimé que mas del
80% de la poblacién mundial usa medicina tradicional para cubrir
sus necesidades en la atencién primaria, con el empleo de
extractos de plantas o sus principios activos.’
A partir de la revisién bibliogrifica, se encontraron diferentes
investigaciones relacionadas con la quinua. Tales investigaciones
corresponden mayormente a su cultivo y produccién. No obstante
a pesar de que en el campo de la quinua se esta investigando, no
son muchos los estudios que se encuentran en los que se relacione
directamente, la quinua y su actividad antiespasmédica.
Los estudios reportados con respecto a las propiedades de
Chenopodium quinoa willd "quinua", son para el tratamiento de
abcesos, luxaciones, hemorragias y ademds de ser un eficiente
antiespasmédico, un efectivo laxante y diurético, ayuda a prevenir
las células cancerigenas.” Las saponinas de la quinua poseen
excepcionales propiedades detergentes, forman espuma estable en
soluciones acuosas y presentan actividad hemolitica y sabor
amargo. En paises como Bolivia y Ecuador, las saponinas se
utilizan en la industria farmacéutica, de cosméticos, de alimentos,
en detergentes y en la industria minera*
Chenopodium quinoa willd "quirma”, es un grano andino de la
familia Quenopodiaceae, es una especie cultivada y domesticada
en Peri desde tiempos prehispénicos, en la cuenca del Lago
Titicaca donde existe mayor diversidad biolégica de este cultivo,*
es un alimento milenario que ha sido cultivado en la region andina
durante mas de 7000 afios. Este cultivo, junto con la papa y el
maiz, constituyé uno de los alimentos sagrados de los incas.®
Debido a su alto valor nutritivo para la alimentacién, los pueblos
indigenas y los investigadores lo denominan el grano de oro de
los Andes™ *

La quinua, es un alimento completo por excelencia” Segln
estudios es el tmico alimento vegetal que posee todos los
aminoé4cidos esenciales oligoelementos y vitaminas y no contiene
gluten. Los aminoécidos se encuentran en el nicleo del grano, a
diferencia de otros cereales que los tienen en el exosperma o
céscara, como el arroz o trigo. La Organizacion de la Naciones

_ Unidas para la Agricultura y la Alimentacién (FAO) declaré que
tiene el mejor balance de proteinas y nutrientes, con 40% mas de

lisina que la leche, el aminodcido mis importante para el consumo

humano ®

En nuestro pais son muy comunes los trastornos

gastrointestinales, la mayoria de ellos es acompafiados por

espasmos, que alteran el bienestar de la salud.® Es por este motivo

que se realizo la investigacion de la actividad antiespasmodica del

extracto hidroalcoho6lico de Chenopodium quinoa willd "quinua".

El presente trabajo de investigacion se realizo en el laboratorio de

Farmacognosia y Farmacologia de la Escuela de Formacion

Profesional de Farmacia y Bioquimica, Facultad de Ciencias de la

Salud de 1a Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga,

teniendo en cuenta los siguientes objetivos:

Objetivo general

Evaluar la actividad antiespasmédica del extracto hidroalcohdlico

de Chenopodium quinoa willd "quinua®.

Objetivos especificos

® Delerminar la concentracién mas eficaz con actividad
antiespasmodica del extracto hidroalcohélico de Chenopodium
quinoa willd "quinua”.

e Comparar la actividad antiespasmodica del extracto
hidroalcohélico de Chenopodium quinoa willd "quinua” frente
a N-Butil bromuro de hioscina.
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MATERIALES Y METODOS
Poblacién: Semillas de Chenopodium quinoa willd “quinua” del
distrito de Tambillo, ubicado a una altitud de 3 064 m. s. n. m.
Muestra
1 kg de semilla de Chenopodium quinca willd “quima™ del
distrito de Tambillo (3 064 m. s. n. m.).
Animales de experimentacién
25 cobayos (nativos) de un solo sexo (macho) con un peso entre
400 a 500 g.
Disefio Metodolégico
& Preparacién de la muestra.
« Ensayo fitoquimico propuesto por Miranda y Cuellar.'®
* Determinaci6n de Ja actividad antiespasmoddica de las semillas
de Chenopodium quinoa willd “quimua®, segim el méodo de
Magnus.
Procedimiento experimental:
Se utilizd cinco grupos (cada grupo con cinco cobayos)
Tabla 4. Disefto experimental de la actividad antiespasmédica en
ileon aislado de cobayo, Ayacucho 201 6.

Acctilcaline  NBulil | E E E
Sxi0*M it hidroalcohdlic  hidroalochdlic  hids
025mi de o0Img/ml.  o02Smgfml o
hioscina  0,25mL 025mL  0,5mg/mL
0.25mL 0,25mL
Grupo] X
Grupo 11 X X
Grupo 1i x X
Grupo IV X x
Grupo V X X

Determinacion de la actividad antiespasmodica

Método experimental: La evaluacion de la actividad
antiespasmodica se llevé a cabo siguiendo el método de Magnus."
Procedimiento.

Se mantuvo en ayunas a los animales 24 horas antes del
experimento, se les sacrificd por dislocacion cervical y luego
fueron desangrados seccionando los vasos del cuello."'

Para empezar con el trabajo se encendié el bafio de érganos
automéitico como también el software y se calibrd el quimégrafo
Panlab Harvand.

Seguidamente se realizé una laparotomia y se aislé un segmento
de ileon de més o menos 20cm de longitud, el cual fue sumergido
en la solucién nutricia (Tyrode) a 37°C, cortdndole en segmentos
de 2 cm de longitud, previamente despojados de su envoltura
meseniérica y atando ambos extremos de fleon, con seda
quinirgica sin ocluir la luz intestinal.

El fleon una vez preparado se coloct en ¢l bafio para drganos
aislados que contenia 40mL de solucion de tyrode a 37°C con Ia
siguiente composicidn en gramos por litro: NaCl (8g), KC1(0,2g),
CaCl,.2H0 (0,2g), NaHCO; (1g), NaH;PO,.H,O (0,0575g) y
MpgCl,.6H;0 (0,2133g).

La solucién fue burbujeada con una mezcla de 95% de oxigeno y
5% de didxido de carbono. Se fijé uno de los extremos del hilo de
seda a Ja aguja inscriptora la cual estuvo conectada al tambor
giratorio del quimdgrafo. Solo se wilizd uno a dos segmentos de
{leon, por cada animal '

Se activd el software y se dej6 estabilizar hasta conseguir una
linea basal estable, una vez conseguida se adicioné 025 mL de
acetilcolina 5x10* M, para su posterior observacién. Para los
demés grupos (11, III, IV y V) se hizo un registro control durante
unos minutos para luego agregar la solucidn de acetilcolina 5x10°
* M al bafio que permaneci6 en contacto con el fleon durante unos
cinco minutos de adicionar Ia solucién de N-Butil bromuro de
hioscing, el extracto hidroalcohdlico de distintas concentraciones:
0,1; 0,25 y 0,5 mg/mL respectivamente a cada grupo y se observé.

Todos los movimientos fueron captados por un transductor y
registrados en la computadora. Se realizaron cinco repeticiones
por grupo.

Se midié las respuestas contrictiles en milimetros de
desplazamiento registradas en el quimdgrafo.

Anilisis estadistico

El andlisis estadistico se realiz6 a través del Anélisis de Varianza,
Kruskal wallis y la prueba de Tukey. Para el estudio se utilizé un
nivel de significancia (p < 0,05).

RESULTADOS

Tabla 5. Metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohélico de las semillas de Chenopodium quinoa willd
“quimua”, Ayacucho 2016.

Metabolitos Ensayo Resultados Observacion

secundarios

Alcaloides Dragendorff ++ Turbidez
definida

Alcaloides Wagner + Turbidez
definida

Saponinas Espuma +H Espuma
permanente

Flavonoides Shinoda + Amarillo

Compuestos Cloruro + Verde intenso

fenélicos férrico

Triterpenos y/o Liebermann- + Rosado

esteroides Burchard

LEYENDA:
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Figura 2. Alturas alcanzadas por las contracciones generadas tras
la administracién de acetilcolina, N-Butil bromuro de hioscina y
del extracto hidroalcohdlico a diferentes concentraciones de
Chenopodium gquinoa willd “quinua” sobre fleon aislado de
cobayo. Ayacucho 2016. Con un nivel de confianza de (p < 0,05).
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Figura 3. Numero de contracciones intestinales en ileon aislado
de cobayo con acetilcolina, N-Butil bromuro de hioscina y los
extractos hidroalcohdlicos de Chenopodium gquinoa willd
“quimaa”. Ayacucho 2016. Con un nivel de confimza de (p <
0,05).
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Figura 4. Porcentaje de inhibicién de la respuesta contréctil por
actividad del extracto hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa
willd “quinua” sobre ileon aislado de cobayo. Ayacucho 2016.
Con un nivel de confianza de (p<0,05).

DISCUSION
El estudio de la actividad antiespasmédica realizado en ¢l presente
trabajo de investigacion constituye uno de los primeros en nuestro
medio para Chenopodium quinua willd “quinua”.
En el presente estudio, se¢ pretende determinar la actividad
antiespasmédica de Chenopodium guinua willd “quinua”, en fleon
aislado de cobayo ya que es una planta medicinal de uso popular
en amplios sectores de la poblacion de Ayacucho, como también
en ofros paises tales como Bolivia, Ecuador, Chile, Colombia y
Argentina,” donde se emplean para el tratamiento de abceso,
hemorragias, luxaciones y contra ¢l vémito y ademés de ser un
eficiente antiespasmddico, un efectivo laxante y diurético, ayuda
a prevenir la formacién de células cancerigenas,* también poseen
efectos reductores del colesterol y las saponinas de gran interés
para la industria, ha demostrado un efecto inhibitorio sobre
hongos*
Las plantas de Ia familia Chenopodiaceae son muy empleadas en
la medicina tradicional, pertenece a una gran familia de plantas
que comprende alrededor de 102 géneros y 1400 especies. El
género Chenopodium incluye variedades de hierbas y malas
hierbas (més de 200 especies) nativas de Europa, Asia, América
del Norte y del Sur. Est4 adaptada a climas célidos y semicalidos,
habita entre los 1300 y 2550 m. s. n. m. se le atribuyen diversas
propiedades medicinales y uno de ellos como antiespasmodico.”
La OMS, estimdé que més del 80% de la poblacion mundial usa
medicina tradicional para cubrir sus necesidades en la atencién
primaria, con el empleo de extractos de plantas o sus principios
activos.'
La motilidad gastrointestinal estd regulada por numerosos
mediadores, principalmente acetilcolina, que logra sus efectos
contréctiles a través de un aumento de calcio citosdlico' y que
media su accién por la estimulacion de receptores muscarinicos
M, " Precisamente los trastomos gastrointestinales tratan
mediante firmacos anticolinérgicos como la hioscina, un
antagonista muscarinico.'® Todos estos antecedentes motivaron a
la realizacion de éste trabajo de investigacion.
Al realizar el screening fitoquimico del extracto hidroalcohélico
de Chenopodium quinoa willd “quinua”, se puede observar en la
tabla 4, 1a presencia de metabolitos secundarios como: alcaloides,
soponinas, flavonoides, compuestos fenélicos, triterpenos y/o
esteroides.
La Organizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacién y
la Agricultura, reporté cantidades significativas de componentes
bioactivos tales como fitoesteroles, betainas, esqualeno,
ecdisteroides, fagopiritoles, carotenoides y polifenoles.!’
Recientemente se ha reportado el contenido de 4cidos fen6licos
en quinua, compuesto principalmente por los dcidos cafeico,
fenilico, p-cumérico, p-OH-benzoico, vanilinico, gélico y
cinfimico. Asimismo, €l contendo de flavonoides esta compuesto
predominantemente por quercetina y kempferol, mientras que
algunas variedades presentan abundantemente orientina, vitexina
y rutina. "

La actividad antiespasmédica de Chenopodium quinoa willd
“quinua” se determiné por el método Magnus, para lo cual se
utilizé6 acetilcolina 5x10* M como espasmégeno, N-Butil
bromuro de hioscina como farmaco de referencia y los extractos
hidroalcohélicos a las concentraciones de 0,1 mg/mL; 0,25
mg/mL y 0,5 mg/mL.

Con los datos obtenidos en nuestro trabajo de investigacion se
realiz6 una serie de operaciones. Se obtuvo el promedio de todos
los resultados y se construyé tablas para los cuales se obtuvo la
prucba de ANOVA, para un disefio completamente aleatorizado,
trabajéndose a un 95% de nivel de confianza con lo que se
obtuvieron los resultados, tales como:

En la figura 2 sc observa que las alturas alcinzadas por las
contracciones con N-Butil bromuro de hioscina alcanzan un
promedio de 10,14 mm y las concentraciones de 0,1 mg/mL; 0,25
mg/mL y 0,5 mg/mL presentan alturas de 13,26 mm; 12,62 mm y
10,72 mm respectivamente de la tratada con acetilcolina, que
alcanzd vna altura de 15,6 mm.

Con respecto al ntimero de contracciones se puede observar en la
figura 3, que N-Butil bromuro de hioscina presenta un nimero de
contracciones con una media de 5 y con las concentraciones (),1
mg/mL; 025 mg/mL y 0,5 mg/mL una media de 10, 9, 6
respectivamente.

Se puede observar en la figura 4, el porcentaje de inhibicién de la
respuesta contréctil por actividad del extracto hidroalcohélico de
Chenopodium quinoa willd “quinua” sobre fleon aislado de
cobayo, que en un 76,2% inhibe la N-Butil bromuro de hioscina;
el extracto hidroalcohélico de 0,1 mg/mL en un 52,4%; el extracto
hidroalcohélico de 0,25 mg/mL en un 57,1% y el extraclo
hidroakcohélico de 0,5 mg/mL en un 71,4%; concluyendo que el
extracto de 0,5 mg/ml y N-Butil bromuro de hioscina inhiben las
contracciones y se asemejan estadisticamente.

El andlisis de varianza de la altura de las contracciones del ileon
aislado de cobayo (Anexo 11) presenta un nivel de significancia
menor a 005, lo que significa que existen diferencias
significativas en los diferentes tratamientos.

Al realizar comparaciones miltiples con la prueba de Tukey para
la altura de las contracciones del ileon aislado de cobayo (Anexo
12) se encontrdé que N-Butil bromuro de hioscina y las diferentes
concentraciones del extracto hidroalcohdlico de Chenopodium
quinoa willd “quinua” tiene respuestas estadisticamente
diferentes, mostrando asi que la concentracién de 0,5 mg/mL
posee una mejor actividad anticspasmédica que las demés
concentraciones de 0,1 mg/mL y 0,25 mg/mL.

El andlisis no paramétrico Kruskal Wallis de la altura de las
contracciones del ileon aislado de cobayo (Anexo 13) presenta un
nivel de significancia menor a 0,05; lo que significa que existen
diferencias significativas en los diferentes tratamientos.

En el Salvador en el 2004 se realiz6 un estudio de determinacién
del efecto antiespasmédico que poseen las hojas de Ambrosia
cumanensis (altamisa), Psidium guajaba (guayabo), Aloe vera
(sibila) sobre el misculo liso aislado en animales de
experimentacion, en la que se puede observar que “altamisa™ a una
concentracién de 1 mg/ml disminuye en un 50 % las
contracciones inducidas por acetilcolina, con “guayabo”
disminuye en un 55 % y con el “aloe vera” en un 60 %, por lo que
se puede concluir que el “aloe vera posee una mejor actividad
antiespasmédica a comparacién de “altamisa” y “guayabo™.’

En Ayacucho, se realizé 1a evaluacion del efecto antiespasmadico
del extracto fluido de las hojas de Marrubium vulgare L. “oje
jora” en ileon aislado del cuy, en la Universidad Nacional de San
Cristébal de Huamanga, la actividad antiespasmédica se evalud
por el método Magnus, atropina como farmaco de referencia y el
extracto fluido a dosis 200 mg, 500 mg y 1 000 mg
respectivamente. El extracto fluido a dosis de 200 mg y 500 mg,
presentaron efecto antiespasmédico; mientras que a 1 0600 mg, no
presentd efecto alguno. Mientras que a dosis de 200 mg, muestra
una disminucién de la respuesta contrictil de acetilcolina del
77.68% y el de 500 mg una disminucién de la respuesta contréctil
de acetilcolina del 87,93% y la atropina como férmaco de
referencia muestra una disminucién de la respuesta contréctil de
acetilcolina del 96,89%.™
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En un estudio realizado en Brasil: Antispasmodic effects of
Aloysia polystachya and A. gratissima tinctures and extracts are
due to non-competitive inhibition of intestinal contractility
induced by acethylcholine and calcinm, en el afio 2011, estos
estudios se realizaron en ileon y en duodeno donde evaluaron dos
preparados fitoterapéuticos, la tintura que se obluvo mediante
maceracion obtuve un mejor resultado en comparacién con el
extracto acuoso, éstas diferencias sugieren ya sea que la
maceracién etandlica podria extraer mas principios activos. Los
resultados sugieren que el efecto antiespasmodico de A.
polystachya y A. gratissima se explica principalmente por el
bloqueo no competitivo de Ca'?. Que podria estar asociada a la
presencia de flavonoides y en las tinturas a algunos componentes
espasmoliticos del aceite esencial, tales como la carvona.
Milidgn y Col, realizaron estudios para validar la actividad
espasmolitica del P. auritum en el intestino, se prepararon los
extractos al 45 y 80% y se evaluaron en el modelo de motilidad
espontinea de yeyuno aislado de conejo a las concentraciones de
0,48; 0,7275 y 0,97 mg/mL para el extracto al 45 % y 0,0699;
0,1398 y 0,2097 mg/mL para el de 80%, frente a diferentes
espasmogenos (BaCl, acetilcolina 0,06 e histamina 0,05 mg/3mL)
en fleon de curiel con valores similares. La papaverina se empled
con 0,0033; 0,0066 y 0,013 mg/mL. Con los resultados se puede
plantear que la planta tiene accién espasmolitica en el intestino.
La presencia de componentes con propiedades espasmoliticas
conocidas como el cariofileno y beta linalol encontrados por
Apecechea Coffigny mediante una cromatografia realizada al
aceile de Ia planta, no es suficiente para afinmar que el efecto
estudiado dependa (micamente del mismo pues sblo ocupa el
0,085 y 0,91% en el extracto al 45 y 80% respectivamente. ™

En México se estudio la actividad antiespasmédica de las hojas de
guayaba, los resultados de las evaluaciones farmacolbgicas
mostraron que el aceite esencial, el S-limoneno, R-limoneno y el
cineol inducen un efecto contréctil sobre las contracciones
esponténeas del ileon aislado de cobayo de manera dosis
dependiente en donde la concentracién més efectiva fue 87,76
ug/mL, en este contexto, la disminucién en el tono muscular y la
amplitud en las contracciones de ileon aislado de cobayo
inducidas por el aceite de P. guajava, que se traducen en una
relajacién del musculo liso, también se han encontrado que los
principios antiespasmédicos principalmente son flavonoides,
terpenos y alcaloides.?'

P. guajava, presenta aceites esenciales que son mezclas complejas
de terpenos (mono y sesquiterpenos) muchos de los cuales han
mostrado fener i efecto relajante de la musculasiura lisa en
diferentes modelos experimentales in vitro (ileon aislado de
cobayo, ileon aislado de rata, yeyuno aislado de conejo, duodeno
de rata, colon de raton y \tero de rata).!

Tuncaccallo L, realiz6 un trabajo de investigacién en el
departamento de Ayacucho en el afio 2005, sobre el efecto
antiespasmodico del extracto acuoso e hidroalcohélico de las
hojas de Lepechinia meyenii (walp) Elp. “pampa salvia” en el
ileon aislado de “cuy™, en este estudio se hizo la comparacién de
dos extractos acuoso ¢ hidroalcohélico, obteniendo como
resultado un mejor efecto antiespasmédico el extracto
hidroalcohélico al 10 % con un porcentaje de 85,28 %, por tanto
tiene un efecto frente al extracto acuoso.

En la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga en el
2012 se estudi6 la actividad antiespasmédica del extracto
hidroalcohélico de las hojas de “marco™ en intestino de ratones
albinos, se usaron concentraciones de 100, 200 y 400 mg/kg, de
los cuales se observan buenos resultados a concentracion de 400
mg/kg en comparacion con el estdndar (N-Butil bromuro de
hioscina).?

En un estudio de investigacién en el afio 2013 en Ayacucho
también se determiné el tamizaje fitoquimico de uno de los
géneros de Chenapodium, donde se determind que contienen en
abundante proporcion: alcaloides, triterpenoides y/o esteroides,
aminodcidos y favonoides; y en menor proporcion: lactonas y
cumarinas, Saponinas, aminas, taninos y antocianidinas.

En la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional
de San Cristbbal de Huamanga se realizd un trabajo de

investigacion donde se determiné el efecto antiespasmodico del
extracto hidroalcohélico de las hojas de Solarmm radicans L
“flugku” en ileon aislado de cobayo el cual se realizé en los
laboratorios de Farmacia y Bioquimica, las contracciones fueron
inducidas con acetilcolina 5x%10* M, s¢ usdé como farmacos
patrones a la atropina y N-Butil bromuro de hioscina y se evalué
el extracto hidroalcohélico a las concentraciones de 10%, 15%,
20% y 30%. En los resultados de la altura de las contracciones el
que obtuvo mejor resultado fue el extracto de 30% con 6,26 mm,
estadisticamente similar al patrén de N- Butil bromuro de hioscina
que obtuvo un promedio de 5,68 mm. El niimero de contracciones
de igual manera el gue obtuvo mejor resultado fue el extracto de
30%.2
Uno de los componentes mas importantes identificados en el
exiracto fueron los flavonoides. Los flavonoides han exhibido
actividad antiespasmédica importante, hecho que se encuentra
ampliamente documentado en la literatura este grupo ha merecido
atencion especial en los illtimos tiempos. Existen flavonoides que
han sido propuestos para el tratamiento de padecimientos
gastrointestinales como tlceras y diarrea aguda. La actividad
espasmolitica de algumos flavonoide se ha indicado hace tiempo.
En el sistema gastrointestinal, los flavonoides antiespasméadicos
prolongan el tiempo de tréansito en el intestino delgado inhiben la
amplitud de la contraccion fésica y disminuyen el tono del ileon
aislado de cobayo, y antagonizan las contracciones inducidas en
preparaciones de érgano aislado intestinal por varios agentes,
entre ellos prostaglandinas E,, acetilcolina, BaCl,. Por ejemplo,
deniro de los trabajos revisados se encuentran los relativos
aislamientos quercetina entre los metabolitos presentes en
Matricaria chamonilla, quercitring (Euphorbia hirta), genisteina
(Genista tridentata), sakuranetina (Dodonaea viscosa), rutina
(Conyza filaginoides), bisabolol (Matricaria chamonilla), entre
otros,™ con los que se han obtenido efectos dosis dependiente
similares al nuestro los que contribuyen a respaldar nuestros
resultados.
Otros estudios con varios tlipos de compuestos (4cidos grasos
meodificados, cerebrosidos y lisofosfolipidos) han indicado que la
actividad espasmogénica depende de una instauracién vy de la
presencia de grupos hidroxilicos esenciales organizados
especificamente. Esto podria constituirse como un punto de
observacion para determinar que tipo de compuestos presentes en
Chenopodium ambrosoides son los responsables del efecto
estudiado. Del mismo modo, la accién antimuscarinica del
extracto hidroalcohélico de Chenopodium ambrosoides son los
responsables del efecto estudiado. Del mismo modo, la accién
antimusearinica del extracto hidroaleohélico podria ocuryir por la
accién de un compuesto tipo éster intacto y un grupo hidroxilo
libre presente en la molécula, como sucede con la atropina.*

CONCLUSIONES

1. El extracto hidroalcohélico de Chenopodium quinoa willd
"quinua" posee actividad antiespasmédica siendo la
concentracion 0,5 mg/ml., el que obtuvo una inhibicién de la
actividad contréctil en un 71,4%.

2. Se comparé los resultados obtenidos del extracto
hidroalcohdlico de Chenopodium quinoa willd "quinua"
frente a N- Butil bromuro de hioscina, el cual obtuvo un
76,2% de inhibicién de la actividad contréctil en ileon aislado
de cobayo.

RECOMENDACIONES

1. Continuar investigando sobre otras actividades del extracto
hidroalcoholico de Chenopodium quinoa willd "quinua", as
mismo aislar el principio activo responsable de la actividad
antiespasmédica y determinar su mecanismo de accién.

2. Realizar estudios comparativos del extracto hidroalcohélico
de Chenopodium quinoa willd "quinua" con diferentes
estindares como la atropina, etc.
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Se recomienda formular preparados galénicos como tinturas,
elixir, a partir del extracto hidroalcohélico de las semillas de
Chenopodium quinoa willd "quinua”.
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