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ii.- Titulo
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iii.- Resumen

La presente investigacion presentd la finalidad de determinar el efecto
gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en ratas
con Ulceras agudas inducidas por estrés. Se realizé los ambientes de Laboratorio de
Farmacologia de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad San Pedro. Se
utilizo la sustancia acuosa de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) y 30 ratas
machos de 175 * 25¢, las cuales fueron distribuidas en cinco agrupaciones de 6 c/u,
donde el 1° grupo fue normal y se aplicé SSF 4 mL/Kg, el 2° omeprazol 10 mg/Kg,
el 3°, 4° y 5° recibid extracto a dosis de 100, 200 y 400 mg/kg respectivamente,
Después de las administraciones, cada rata fue inmovilizada en una jaula cilindrica
y vertical sumergido en agua hasta el nivel del xifoides durante 7 horas a
temperaturas entre 23°-25°C. Se toma los valores de ulceras, bandas hemorragicas
e inflamacidn gastrica. Se encontrd que en situaciones de experimento el extracto
acuoso de las corontas de Zea mays L. (maiz morado) suministrado en ratas con
Glceras agudas inducidas por estres, tiene mayor efecto anti ulceroso en dosis de

400mg/Kkg.

Palabras clave: gastroprotector, extracto acuoso, Zea mays L., maiz morado,

ulcera aguda, estres.



iv.- Abstract

The present investigation presented the purpose of determining the gastroprotective
aqueous extract effect of the crown of Zea mays L. (purple corn) in rats with acute
stress-induced ulcers. The Pharmacology Laboratory environments of the Faculty of
Human Medicine of the San Pedro University were carried out. The aqueous substance
of the crown of Zea mays L. (purple corn) and 30 male rats of 175 £ 25g were used,
which were distributed in five groups of 6 ¢ / u, where the 1st group was normal and
SSF was applied 4 mL / Kg, the 2nd omeprazole 10 mg / Kg, the 3rd, 4th and 5th
received an extract at doses of 100, 200 and 400 mg / kg respectively, After
administrations, each rat was immobilized in a cage cylindrical and vertical submerged
in water to the level of the xiphoid for 7 hours at temperatures between 23 ° -25 ° C.
The values of ulcers, hemorrhagic bands and gastric inflammation are taken. It was
found that in experimental situations the aqueous extract of the crown of Zea mays L.
(purple corn) supplied in rats with acute stress-induced ulcers, has a greater anti-ulcer

effect at a dose of 400mg / kg.

Key words: gastroprotector, aqueous extract, Zea mays L., purple corn, acute ulcer,

stress.
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l. Introduccion

1.1 Antecedentes y fundamentacion cientifica.
Calderon, Loli, Sandoval, Tenorio, y Tinco (2015) “Efecto antioxidante y
citoprotector del tocosh de Solanum tuberosum papa en la mucosa géastrica
de animales de experimentacion”. Presentdé como finalidad demostrar la
capacidad antioxidante y el efecto citoprotector del Tocosh de Solanum
tuberosum ‘papa’ en la mucosa gastrica de animales experimentados. Disefio:
Experimental. Institucion: Centro de Investigacion de Bioquimica y Nutricion,
Facultad de Medicina, Universidad Nacional Mayor de San Marcos, Lima, Perd.
Material biologico: Tocosh molido y seco suministrado a ratas albinas.
Intervenciones: 6 grupos de ratas machos con caracteristicas albinas (200 + 50
g) se dividieron en: (GI) solucion de NaCl al 0,9%, 10 ml / kg; (GII) etanol al
70% a 10 ml / kg; (GlII, IV y V) Toxicidad equivalente a 900 mg / kg, 1800 mg
/ kgy 2700 mg / kg y Sucralfato (GVI1) 30 mg / kg. En la totalidad de muestras
casuisticas, una hora después, se causé dafio al etanol a 70 ° a 10 ml / kg,
obteniéndose tejido gastrico por laparotomia abdominal. Primordiales medidas
de resultado: porcentaje de citoproteccion gastrica por imagen digital utilizando
el software de imagen ASSESS para cuantificar las enfermedades de las plantas
y su capacidad como antioxidante utilizando el método de reaccién de
lipoperoxidacion espectrofotométrica para especies reactivas al &cido
tiobarbitarico (TBARS). Resultados: La migracion fitoquimica identifico

compuestos alcaloides, esteroides, fendlicos, y triterpenoides que redujeron los



aminoécidos libres y azucares como metabolitos secundarios. La dosis de 2700
mg / kg y 900 mg / kg arrojaron 0,72 y 1,81 nmol / g de tejido de
lipoperoxidacion, respectivamente. La dosis de 1800 mg / kg protegid el 97% de
la mucosa gastrica, 2700 mg / kg 95% y 900 mg / kg, 88% (p <0.05). La dosis
de 1800 mg / kg mostrd un mejor efecto citoprotector y 2700 mg / kg mejoro la
actividad antioxidante en comparacion con 30 mg / kg de sucralfato. Se concluy6
que la Papa Tocosh de Solanum tuberosum asumié una consecuencia

citoprotectora y actividad antioxidante.

Gonzales y Llanos (2012) “Efecto gastroprotector del extracto total de
Solanum tuberosum L. var. “papa blanca” y Croton lechleri L. “sangre de
grado” en Rattus rattus var. albinus con dafio gastrico por accion del etanol”.
Se realizé el analisis del efecto gastroprotector del extracto total de Solanum
tuberosum L. “var. papa blanca” y Croton lechleri L. “sangre de grado” en
Rattus rattus var. albinus con perjuicio gastrico por accion del etanol y se realiz
una comparacién con ranitidina bajo el enfoque experimental en ratas.
Veinticinco animales de 05 grupos de 05 animales fueron evaluados para el
ayuno de tres dias y las dosis: 200 mg / kg y 400 mg / kg de extracto y 100 mg /
kg de ranitidina. Después de una hora, se administré 1 ml de etanol orogastrico.
Durante la valoracién gruesa y microscopica, se observaron lesiones ulcerativas
en el cuerpo y el antropilo en el estomago del animal. Las lesiones de
clasificaciébn con necrosis hemorréagica inducida por etanol se redujeron

significativamente (p> 0.05), representando 20.21% y 31.26%, respectivamente;



a su vez la ranitidina tuvo un efecto gastroprotector significativo (p <0.05) con
una reduccion del 61.17% en las lesiones. Bajo la experimentacion condicionada
en el laboratorio, todo el extracto de Solanum tuberosum L. y Croton lechleri L.

mostro un débil efecto gastroprotector sobre el tejido gastrico lesionado.

Ayala, Huaman, Loli, Oré, y Sandoval (2010) “Efecto antioxidante y
citoprotector del Solanum tuberosum (papa) en la mucosa gastrica de
animales de experimentacion”. Se intent0 evaluar la capacidad antioxidante y
el efecto citoprotector sobre la mucosa gastrica del jugo de papa (Solanum
tuberosum). Disefio: experimental. Institucion: Centro de Investigacion de
Bioquimica y Nutricion de la Facultad de Medicina, Universidad Nacional de
San Marcos, Lima. Material bioldgico: Solanum tuberosum, ratas negras y
machos Thomas albino. Métodos: el sobrenadante y los sedimentos de la
fraccidon Solanum tuberosum se administraron por via oral. Una hora después, el
alcohol se asigné como dafio a la mucosa gastrica. El tejido gastrico se obtuvo
por laparotomia abdominal. EIl estrés oxidativo de la lipoperoxidacion, el
proceso formativo y la proteccion del moco azul alquilico se evallo en la mucosa
gastrica considerando la medida de la extension del area del cordon en la imagen
escaneada. Medida de resultado principal: capacidad antioxidante y efecto
citoprotector sobre la mucosa gastrica. Resultados: una dosis de 5 ml / kg de
sobrenadante proporciond una mejor proteccion contra el estrés oxidativo; El

precipitado de 5 ml / kg tuvo una mayor produccion de moco sin ir mas alla del



control. 20 ml / kg de precipitado dieron como resultado un aumento de la
citoproteccion (73,8%). Conclusién: La fraccion sobrenadante de jugo de papa
(Solanum tuberosum) tiene una accién de proteccion antioxidante y la fraccion

sedimentaria tiene una mayor actividad citoprotectora de la mucosa géastrica.

Tapia (2015) “Estudio del comportamiento de gastritis y evaluacion del
grado de conocimiento de la Solanum tuberosum (papa) para el tratamiento
de esta enfermedad”. Debido a que la gastritis es una enfermedad muy comun
en la actualidad, debido a un estilo de vida y dieta inquietas, se ha evitado que
las papas, un tubérculo que tiene propiedades antiinflamatorias, alcalinizantes y
antioxidantes, interrumpan los sintomas. Examinamos el nivel de conocimiento
sobre los beneficios y el uso de las papas para el tratamiento de la gastritis, y la
propension a usarlo como un tratamiento exploratorio, que mostré una falta de
conocimiento sobre el tema, ademas de considerar probable la eleccidn de dicho
tubérculo como una unidad de gastritis. Estos resultados han planteado la
sugerencia de elaborar un tonico conteniendo extracto de Solanum tuberosum,
que es un producto alternativo a base de producto natural, atil para prevenir los
efectos secundarios que otras drogas pueden causar debido al consumo a largo
plazo. Este proyecto es de interés general porque revela lo benefico de las papas

en la curacién de la gastritis.

Casco (2012) “Evaluacion de la actividad gastroprotectora del extracto crudo
de papa (Solanum tuberosum) en ulceras de estémago inducidas con etanol en

ratas (Rattus norvegicus)”. Evaluo el efecto gastroprotector del extracto de patata



cruda (Solanum tuberosum, spp., 5mg /2 mly 7,5 mg / 3 ml; ademas de la dosis
de control (omeprazol 0,28 mg / kg). El extracto se obtuvo por molienda y filtracion
utilizando El examen macro y microscopico se realiz6 con 100 g de tubérculo entero
en 40 ml de agua, con biopsias en el tejido afectado, cuyos resultados se expresaron
como un porcentaje de recuperacién y las dosis matematicas se verificaron
matematicamente por los métodos estadisticos (anova, tukey). Se confirmaron
compuestos, polisacaridos y gastroprotectividad de espuma del extracto de patata
cruda porque las cicatrices en los estdbmagos examinados se examinaron por
completo y este estudio no logro identificar cual de sus elementos dio actividad al
extracto, por lo tanto es deseable; o compuestos que confieren esta propiedad, o

verificar la sinergia entre todos.

1.2 Justificacion de la investigacion
Actualmente, el tratamiento de los problemas géastricos es oneroso, lo que
conlleva a una busqueda continua de nuevos tratamientos, por lo que en muchos
paises se prescriben extractos de plantas para el tratamiento de las Ulceras
gastricas. Por dichas razones, el estudio actual valorara el efecto del extracto
antisecretor gastrico acuoso de la corona de Zea mays L. (maiz morado) en ratas

con ligadura pildrica.

Una ulcera estomacal es una enfermedad que aflige a uno de cada ocho

individuos a nivel mundial; es decir, la prevalencia mundial es del 10% de 15 a



30 casos por afio. 1000 individuos al afio, lo cual es un problema de salud
publica. Actualmente, hay cada vez méas casos debido al estilo de vida moderno
que, ademas del uso arbitrario de los AINE, causa gran agonia y estrés (Kukoski,
2004). Los tratamientos varian mucho segun el tipo de paciente, la edad, los
factores de estilo de vida, pero algunos de los que se usan cominmente incluyen
inhibidores de la bomba de protones como el omeprazol; sin embargo, los efectos
secundarios indican resistencia al tratamiento como la terapia; entre los efectos
secundarios mas importantes se tiene: levadura gastrica y altas concentraciones

de transaminasas. (Garcia, 1999).

La variedad morada Zea mays L (maiz morado) es una planta indigena en
América, siendo un importante alimento de las muchas tribus indigenas en la
época precolombina y atribuida a sus multiples propiedades medicinales. En
Per(, se evidencia un consumo masivo y popular en algunas tradicionales
bebidas como la chicha morada, o en dulces como lo representa la mazamorra
moradas (Steven, 1994). Los elementos quimicos del maiz morado son &cido
salicilico, esencias, grasas, resinas, saponinas, sales de potasio y sodio, azufre y
fosforo, y especialmente compuestos fendlicos. También, se ha notificado acerca
de la existencia de cianidina — 3 —  — glucésido, pelargonidina — 3 —  —
glucésido, peonidina — 3 — B — glucésido, acidos fendlicos, quercetina y
hesperidina.en la coronta del Zea mays L variedad morado, como la principal
antocianina (flavonoide) contenida en este fruto. Zea mays L. es un antioxidante

natural que retrasa a la célula en su envejecimiento, es considerado un alimento



funcional o nutracéutico; contiene un alto porcentaje de flavonoides

(antocianinas) que permiten su accion (Martinez, 2002).

En Per(, la medicina tradicional, sus practicas y sus agentes representan un
importante sector informal de salud en el pais. No solo cubren eficazmente la
atencion de poblaciones baratas y eficientes en areas donde los servicios oficiales
del gobierno no operan, con una cobertura nacional que llega al 60% de la
poblacion del pais, sino que también representan receptores efectivos y
contribuyentes psicosociales en la comunidad de transferencia, lo que contribuye
significativamente al fortalecimiento local e identidad regional, cohesion grupal

y el orden social y moral de la sociedad. ( Pereyra de Priby, 2009)

Los estudios ejecutados con compuestos polifenodlicos, y esencialmente
flavonoides, manifiestan la capacidad antioxidante y su importante apoyo a la
nutricion, asi como sus efectos en la prevencion de varias enfermedades como
inflamatorias, microbianas, alérgicas, cancerigenas, cardiovasculares, y

neuroldgicas. (Brack, 2003).

En este entorno, las Ulceras gastricas se encuentran entre las cinco razones

principales para la hospitalizacion, y su etiopatogenia depende de las que surgen



del equilibrio de grupos de defensa y factores de agresion. Invertir en fondos
para abordar esta problematica en el Gltimo quinquenio ha sido significativo con
la llegada de nuevos medicamentos y la planificacion de nuevos regimenes de

tratamiento. (Stein, 1990).

Ocasionalmente citado como causa de hospitalizacion o muerte en el siglo XIX,
un tipo de epidemia estallo a principios del siglo XX, seguido de una
disminucion gradual y regular de la frecuencia en los ultimos cuarenta afos,
permutas asociadas con la evolucion de la incidencia de componentes
involucrados en las enfermedades. (Richard 2004) Aunque la incidencia de la
Ulcera gastrica ha disminuido constantemente en todo el mundo desde la década
de 1950, es paradojico, especialmente para los pacientes geriatricos, aumentar la
incidencia de sus complicaciones: perforacion, sangrado, y obstruccién. Dicho
cambio se debe a una mayor frecuencia de enfermedades concomitantes y a un
uso mayor de medicamentos como los AINE y la aspirina en este grupo de edad

en particular. (Ramirez 2007)

El maiz morado se cultiva como una de las variedades en las montafias andinas
del Perd con un color purpura intenso y oscuro. Es el resultado de suelos
ecoldgicos que han sido adaptados y desarrollados durante milenios,

influenciados por factores climaticos y edéaficos, las horas de luz de la



fotosintesis, que promueven la biogénesis de metabolitos caracteristicos del maiz

peruano, que es admirado por muchos especialistas. (Manrique 1997).

Los metabolitos biodindmicos del maiz morado tienen actividades terapéuticas.
Est& demostrado que su distribucion a nivel plasmatico se da a los treinta minutos
después de la administracion por via oral; con metabolismo hepatico. Tienen
gran accion antioxidante, citoprotectora. Las ultimas investigaciones relacionan
las propiedades farmacoldgicas con las estructuras de sus metabolitos:
antocianinas. La capacidad antioxidante de las antocianinas flavonoides
obedece, entre otras cosas, a su capacidad para excluir el hierro, como lo
demuestran las células U937 antes del hidroperoxido de terbutilo, que también
puede prevenir la degradacion y oxidacion del ADN a bajas concentraciones.

(Sestili, 2002).

La hipersecrecién acido gastrica es considerada como uno de los factores
causantes de muchas patologias; se caracteriza por un incremento del acido
gastrico secretado por las células parietales gastricas y es el principal factor

agresivo causante de la Ulcera péptica y gastritis (CTO, 2008).



En Perd, las Ulceras se encuentran entre las cinco razones principales para la
hospitalizacion, y se considera que su etiopatogenia se debe a las causadas por
el equilibrio de grupos de defensa y factores agresivos (incluida la hipersecrecion
gastrica, el exceso de farmacos enddgenos). Invertir en fondos para el abordaje
de la problematica es significativo en la Gltima década con la llegada de nuevos
medicamentos y la instauracion de nuevos regimenes de tratamiento. (Stein,

1998).

Desde épocas tempranas, el hombre ha utilizado métodos naturales para
medicinar su malestar, métodos que, cuando son eficaces, se transfieren

generacionalmente hasta los dias de actuales. (Mordn, 2002).

Si bien es cierto que el aislamiento, la extraccion, y la identificacion de
componentes quimicos de origen vegetal han tenido lugar en afios limitadamente
actuales, la finalidad con el que se usan estos medicamentos hoy en dia es el
mismo que sus antepasados dieron en su momento histérico. A menos que ya
pueda beneficiarse del desarrollo acelerado de la fitoquimica para apoyar

cientificamente la investigacion vegetal (Mordn, 2002).
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La Ulcera géstrica ha sido una de las transcendentales fundamentos de mortalidad
y morbilidad en un entorno global durante mas de un siglo. Ocasionalmente
aludido como causa de hospitalizaciéon o muerte en el siglo XIX, un tipo de
epidemia estall6 a principios del siglo XX, seguido de una disminucion gradual
y regular de la frecuencia en las ultimas cuatro décadas, cambios asociados con
la prevalencia de factores cambiantes involucrados en La enfermedad (Marshall,
1984). En nuestro pais, es una de las cinco primeras razones para la
hospitalizacion, su etiopatogenia depende del resultado del equilibrio entre los

grupos de defensa y los factores agresivos. (Stein, 1998).

Desde la antiguedad, el uso de plantas con fines terapéuticos fue una practica
que el hombre sigue realizando hasta la actualidad. Sin embargo, los avances
tecnoldgicos, los cambios culturales externos y la falta de lenguaje grafico, asi
como en Perl y otros paises, han determinado que gran parte de este
conocimiento, originario de las culturas pre-antiguas e incas, se ha perdido

irremediablemente. (CYTEC, 2001).

Los editores del New England Journal of Medicine, en el afio 2018; expusieron:
“Es hora de que las comunidades cientificas pongan fin a la libre circulacion de
la medicina alternativa (Marcia, 2007). Entre otros elementos, su enfoque se

baso en algunas publicaciones cientificas en el campo.
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La implementacion de la medicina herbal en nuestra comunidad debe seguir las
pautas establecidas para lograr los efectos deseados: mejorar los sintomas sin

efectos secundarios (Medicina naturista en Argentina, 2003).

Tanto las plantas medicinales de forma particular como los productos naturales,
contindan siendo un medio esencial que poseen moléculas neofitas de gran
especificidad y complejidad, como se evidencia en el hecho de que la gran
totalidad del origen del arsenal terapéutico internacional posee. (Villaescusa,

2006).

Los medicamentos naturales y herbales han ganado un lugar importante en los
altimos afios, no solamente en los paises subdesarrollados sino ademas en los
paises industrializados, gracias a los multitudinarios institutos y compafiias
farmacéuticas que permanecen su intenso estudio. (Discovery de salud, 2005;

Garcia, 2005).

En Perd, el uso de plantas medicinales con atribuciones de Ulceras, contra
secreciones gastricas, etc. Esta muy extendido y, por lo tanto, se estan realizando
varios estudios sobre su actividad farmacoldgica. Se tienen como

ejemplificacion estudios desarrollados mediante Bixa Orellana (achiote)

12



(Placencia, 2001), Aloe vera (sabila) (Ayala, 1999) Croton palinostigma (sangre

de grado) y Piper angustifolium (matico) (Arroyo, 1998),

En vista del uso de plantas en base a conocimientos antiguos es que nosotras
como integrantes del personal de salud decidimos efectuar esta investigacion,
teniendo como referencia el uso dado de esta planta en el distrito de Jaén, en el

que los pobladores lo aplican en el tratamiento de diferentes patologias.

Segun lo planteado anteriormente, se propuso determinar el efecto antisecretor
gastrico extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en ratas con

ligazon pilorica.

1.3 Problema

La utilizacion de plantas con fines medicinales se originé en la antigiiedad, cuando
el hombre no tenia otros medios efectivos para tratar enfermedades que lo
afectaban, siendo las plantas una de las alternativas terapéuticas de esta epoca. Esto
ha enriquecido el conocimiento popular en el campo (Kokate, 2015). Como
resultado, con el desarrollo de ciertas ciencias, como la quimica, el uso de plantas
medicinales ha disminuido ya que han sido reemplazadas por varios medicamentos

obtenidos por sintesis quimica. Sin embargo, en la actualidad, el uso de hierbas

13



medicinales se ha demostrado eficaz, incluso como medicamento sintético, que

tiene grandes beneficios. (Hilal-Dandan, 2015).

Actualmente, la bldsqueda de opciones terapéuticas dentro de los productos
naturales para apaciguar o tratar sus trastornos o enfermedades se ha extendido.
Obtener nuevos medicamentos para la biodiversidad es uno de los ejercicios
cientificos con mayor relevancia, ya que podemos descubrir nuevas estructuras de
biodiversidad que pueden convertirse en la primera semilla y, como resultado de
una tendencia creciente en el consumo de la poblacion, productos fitoterapéuticos.
Dicha investigacion representa un desafio importante porque el uso de estos
productos no solo debe basarse en el conocimiento o la sabiduria, sino que debe
garantizarse que su USO Sea Seguro y economico para toda la poblacion, por lo
tanto nos planteamos el siguiente problema. ¢El extracto acuoso de la coronta de
Zea mays L. (maiz morado) tendra efecto gastroprotector al ser administrado a

ratas con ulceras agudas inducidas por estrés?
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1.4 Marco Referencial

1. 4.1. Maiz morado

4.1.1 Descripcion taxonémica:

Reino: Flantae

Divisidn: Magnclicphyta

Clase: Liligpsida

Subclase: Commelinidae

Orden: Cyperzles

Familia: Poacsae

Tribu: Maydae

Género: Zea

Especie: Zex mays L.

Variedad: Zea mays L.

var. sub nigroviolaceo

Nombre vulgar: maiz morado

15



1.4.1.2 Distribucién geografica y origen

El maiz morado es una variedad que se siembra y cultiva en los valles
interandinos y la costa central del Perd y es caracteristico de suelos

marginales.

En las épocas del imperio Inca, Mochica, Chimu, Wari, Chavin de Huantar,
caral, etc; existe evidencia en cerdmicas de vasijas, vasos y tejidos que
contenian representaciones de plantas, mazorcas y granos de maiz, es
evidente la importancia del maiz morado en el Peru prehispanico (Brack,

2003).

1.4.1.3 Estudio bromatologico

Segun Ferreira (2005). Se determind los siguientes componentes en

una muestra hidroalcohdlica de maiz morado:

Humedad < 8%

e Cenizas 10.82%
e Lipidos 0.13%
e Proteinas 2.59%

16



e Carbohidratos 76.56%

e Sodio 2.58%

e Calcio 620 mg/kg

e Magnesio 1906 mg/kg

e Manganeso 14 mg/kg

e Zinc 40 mg/kg
e Cobre 12 mg/kg
e pH 3-4

1.4.1.4 Estudio farmacognostico y fitoquimico

Las investigaciones farmacogndsticas y fotoquimicas de Zea Mays L.
informan sobre compuestos quimicos como los aceites esenciales,
flavonoides, glucoésidos, taninos, resinas, terpenos, saponinas, acido
salicilico, sales de potasio y sodio, fosforo y azufre, (Arroyo J. Et al
2007). Las que mas destacan son las antocianinas, primariamente la
cianidina — 3 — B — glucésido, de color violaceo, que es un tipo de

flavonoide.
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1.4.1.5 propiedades farmacoldgicas

Los metabolitos biodindmicas gozan de actividad farmacoldgica. A
los 30 minutos de ser ingeridos por via oral, se observan y se
distribuyen por el plasma sanguineo hacia diversos tejidos, pasando

por el higado donde se biotransforma.

Las ultimas investigaciones correlacionan sus propiedades
farmacoldgicas con las estructuras de sus metabolitos principalmente
con las antocianinas, como parte del grupo de flavonoides. (Douglas

et al 2004)

El descubrimiento de las antocianinas de tio acilado, que son mas
estables a cambios de temperatura se considera que se debe a los
radicales acilos que interactuan con los nucleos de flavilium y logran

asi dar mayor estabilidad de las moléculas. (Arroyo et al 2008).

1.4.2. Secreciéon Acido Gastrica:

La secrecion acido-gastrica consiste principalmente en acido

clorhidrico, pepsinégeno y moco. El acido clorhidrico es activamente
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secretado por las células parietales y puede mostrar una concentracion
de hasta 150 mEg/litro, una concentracion de hidrogeniones
equivalentes a un millon de veces la que se halla en la sangre (Lloyd,

2002).

La secrecién acido gastrica es un proceso continuo y complejo
controlado por multiples factores centrales (neurales) y periféricos
(endocrinos y paracrinos) (Hardman, 2001, Ross, 1992). Cada factor
contribuye a un fenomeno fisiolégico final: la secrecion de H+ por las
células parietales localizadas en el cuerpo del estomago y el fondo del
mismo. Factores neuronales (acetilcolina, ACh), paracrinos
(histamina) 'y endocrinos (gastrina) desempefian funciones
importantes en la regulacién de la secrecion de acido. Sus receptores
especificos respectivos (M3, H2, CCK2) se han localizado desde el
punto de vista anatémico, o farmacoldgico, o ambos, en la membrana
basolateral de la célula parietal (Ross, 1992). Dentro de la célula
parietal, hay 2 vias importantes de emision de sefiales: la via

dependiente de AMPc y la dependiente de Ca++.
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1.4.3. Histamina

La histamina utiliza la via dependiente de AMPc, en tanto la gastrina
y la ACh ejercen su efecto por medio de la via dependiente de Ca ++
(Lloyd, 2002; Hardman, 2001). La via dependiente de AMPc da por
resultado la fosforilacion de proteinas efectoras de células parietales
y la via dependiente del calcio conduce a incremento de Ca++
citosolico. Ambas vias activan la H+ K+ - ATPasa (la bomba de
protones), que consta de una sub unidad alfa grande y una beta mas
pequefia. Esta bomba genera el gradiente de iones mas grande
conocido en vertebrados, con un Ph intracelular de alrededor de 7.3, e

intracanalicular de aproximadamente 0.8 (Ross, 1992).

Las estructuras de mayor importancia en el sistema nervioso central
(SNC) comprendidas en la estimulacion central de la secrecion de
acido gastrico son el nucleo motor dorsal del nervio vago (DMNV),
el hipotalamo, y el nucleo del haz solitario (NTS). Las fibras eferentes
que se originan en el DMNYV descienden al estomago por medio del
nervio vago y hacen sinapsis con células ganglionares del sistema
nervioso entérico (ENS). La liberacidn de la ACh desde fibras vagales
post ganglionares puede estimular de manera directa la secrecion del
acido gastrico mediante un sub tipo de receptor colinérgico
muscarinico especifico, M3, localizado en la membrana baso lateral

de las células parietales. EI SNC probablemente regula la actividad
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del ENS con ACh como su principal neurotransmisor regulador. El
SNC en general se considera el principal contribuidor del inicio de la
secrecion de &cido gastrico en reaccion a la vista, el olfato, el gusto y
la anticipacion del consumo de alimentos (fase cefalica). La ACh
también afecta de manera indirecta a las células parietales por medio
de estimulacion de la liberacion de histamina desde las células
parecidas a enterocromafines (ECL) en el fondo géstrico, y la
estimulacion de la liberacion de gastrina desde las células G en el

antro gastrico (Hardman, 2001; Harrison, 2008).

La histamina se libera a partir de las células ECL mediante vias
multifactoriales y es un regulador critico de la produccién del acido
por medio del subtipo de receptor H2. Las células ECL por lo general
se encuentran en estrecha proximidad a las células parietales. La
histamina activa a estas Gltimas de una manera paracrina; se difunde
desde su sitio de liberacion hacia dicha células ?%. Su participacion
en la secrecion de acido gastrico (sea como la hormona efectora
comun final, o no) se ha demostrado de manera convincente por la
inhibicion de la secrecidn de acido al administrar antagonistas de los
receptores H2. Las células ECL son las Unicas fuentes de histamina
gastrica comprendida en la secrecion de &cido (Hardman, 2001;

Peterson, 1998).
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La gastrina se encuentra de manera primaria en las células G antrales.
Al igual que con la Histamina, la liberacion de gastrina esta regulada
por vias multifactoriales que comprenden, entre otros factores,
activacion neural central, distension local y componentes quimicos
del contenido gastrico. La gastrina estimula la secrecion de &cido
predominantemente de una manera indirecta al causar la liberacion de
histamina a partir de las células ECL; también se observa un efecto
directo menos importante de la gastrina sobre las células parietales

(Peterson, 1998).

La somatostatina, localizada en la células D antrales, puede inhibir la
secrecion de gastrina de una manera paracrina, pero queda por definir
su funcion exacta en la inhibicion de la secrecidn del acido gastrico.
Parece haber un decremento de las células D en pacientes con
infeccidn por Helicobacter pylori y esto tal vez conduzca a un exceso
de produccién de gastrina debido a la inhibicion reducida por

somatostatina (Hardman, 2001; Martinez, 2010).

1. 4.4 Omeprazol:

El Omeprazol es un benzimidazol que resta la produccion y secrecion
de HCI, ejerciendo como un inhibidor covalente de la enzima H*, K*-

ATPasa (bomba de protones) de la célula parietal del estomago
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1.5. Hipotesis

El extracto

(Hardman, 2001). Es un pro farmaco que de forma rauda es absorbida
en el intestino delgado (Naranjo, 1999). Exhibiendo algunas

variabilidades durante la absorcion.

La capacidad volumétrica de distribucion es bajo: 0.3 | / kg; puede
alcanzar hasta un 70% con biodisponibilidad (depende de la dosis
utilizada y el pH gastrico); Se entrelza a las proteinas plasméticas al
95%. Su biotransformacion tiene lugar con un metabolismo hepético
y una vida media de 30 a 90 minutos; cuya excrecion se realiza de
manera esencial por los rifiones, que alcanzan el 80% en 6 horas.

(Harmand, 2001; Naranjo, 1999).

Sus actividades antisecretoras se dilatan hasta por 72 horas, y la
secrecion de HCI se incrementa hasta lograr valores normales de 3 a
5 dias después de la interrupcion. (Hardman, 2001; MD Consulti Drug

information, 2001).

acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) tiene efecto

gastroprotector en ratas con induccion de ulceras gastricas agudas por estrés.
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1.6 Objetivos

Objetivo general:

e Determinar el efecto gastroprotector del extracto acuoso de la coronta de Zea

mays L. (maiz morado) en ratas con ligazon pildrica.

Objetivos Especificos:

o Obtencion del extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado)

o Realizar la marcha fitoquimica del extracto acuoso de la coronta de Zea
mays L. (maiz morado)

o Evaluar el efecto gastroprotector del extracto acuoso de la coronta de Zea

mays L. (maiz morado) en ratas con induccion de ulceras gastricas por

estrés.
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1. METODOLOGIA

2.1 Tipo y disefio de investigacion
2.1.1 Tipo
El estudio fue de tipo analitico-experimental, aleatorizado,

completo, pre-clinico in vivo.

2.1.2 Disefo
Este disefio experimental utilizd la técnica estadistica que
condujo a la identificacion y cuantificacion de las causas de un
efecto respecto al estudio experimental pre clinico in vivo. En este
disefio se manipuld deliberadamente una o mas variables,

vinculadas al efecto gastroprotector.

2.2 Poblacion y muestra

2.2.1 Poblacion

- Ratas Albinas Cepa Holtzmann:

- Corontas de Zea mays L. (maiz morado)
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2.2.2 Muestra

- Rattus rattus var. albinus Cepa Holtzmann: 30 unidades

- Corontas de Zea mays L. (maiz morado): 05 kg

2.3. Técnicas e instrumentos de investigacion:

2.3.1. Obtencion de la muestra vegetal.

Las corontas de Zea mays L. fueron recolectadas en el mercado La perla
ubicado en el distrito de Chimbote, Provincia del Santa, Departamento de

Ancash.

2.3.2. Obtencién del extracto acuoso de las corontas de Zea mays L. (maiz

morado) (CYTED 1995).

Para la preparacion del extracto acuoso de las corontas de Zea mays L. las
corontas fueron lavadas, secadas y trituradas en un molino manual hasta
obtener un polvo fino, y luego se procedié a realizar una destilacién por
reflujo utilizando 100 g de muestra vegetal con 200 mL de agua destilada
durante un tiempo de 20 minutos, luego el destilado sera filtrado y al producto

obtenido se le nombré extracto acuoso, conservandosele en un deposito de

26



coloracion ambar a 4°C, posteriormente el residuo contribuyo para la

realizacion del estudio fitoquimico y ensayo farmacoldgico (CYTED, 1995).

2.3.3. Estudio fitoquimico del extracto acuoso de las corontas de Zea mays L.

(maiz morado) (Lock de Ugaz, 1994).

El estudio fitoquimico del extracto se efectué en los laboratorio de
farmacologia de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad San
Pedro, permitiendo la determinacion cualitativa de los esenciales grupos
quimicos inherentes en un extracto vegetal, a base de solventes adecuados y
la aplicacion de reaccion de coloracion y precipitacion siendo las reacciones

siguientes:

a) ldentificacion de Alcaloides

Ensayo de Dragendorff

Se instalé 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, luego se agregé
3 gotas del reactivo de Dragendorff, y se procedié a observar
considerandose positivo la formacién de un precipitado rojo

ladrillo.
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b)

Ensayo de Mayer

Se pus6 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, a continuacion, se
afiadié 3 gotas del Reactivo de Mayer y se procedid a observar

considerandose positivo la formacion de un precipitado blanco.

Ensayo de Wagner

Se pusé 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, a continuacion, se
afiadio 3 gotas del Reactivo de Wagner y se procedio a observara

considerandose positivo la formacion de un precipitado cafe.

Identificacién de Flavonoides

Ensayo de Shinoda

Se puso 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, luego se agrego
limadura de magnesio seguido de 3 gotas de &cido clorhidrico
concentrado y se procedié a observar considerandose positivo si la

reaccion es de rojo oscuro intenso.

Identificacion de compuestos fendlicos y/o taninos

Ensayo de Cloruro Férrico (FeCls)

Se puso 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, a continuacion, se
agrego 3 gotas del reactivo FeCls al 10% y se procedio a observar

considerandose positivo la aparicién de coloracion verde oscuro.
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d) Identificacién de triterpenoides y/o esteroides

Ensayo de Liebermann-Burchard

Se puso 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, a continuacién se
agreg6 5 gotas de &cido acético seguido de 5 gotas de anhidrido
acético, luego se agregd 1 gota de acido sulfirico y se procedi6 a
observar considerandose positivo para triterpenoides una
coloracion rojo-marrén y para esteroides la presencia de anillo

color verde.

e) ldentificacion de Quinonas
Ensayo de Borntrager
Se puso 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, a continuacion, se
agrego 5 gotas del reactivo de Borntrager y se procedio a observar
considerandose positivo si la reaccion es de color rojo intenso o

rosado oscuro.

f) Identificacion de Azucares reductores

Se puso 1 mL del extracto en un tubo de ensayo, primero se mezclo
Fehling A + Fehling B y luego se afiadi6 a la muestra.

Considerandose positivo un precipitado rojo.
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g) ldentificacion de Saponinas

Se puso 1 mL extracto en un tubo de ensayo y se diluyé con 5 veces
su volumen en agua y se agitd la mezcla fuertemente durante 2
minutos. Considerandose positivo la aparicion de espuma de 2mm

de altura en la superficie y si persistié por mas de 2 minutos.

2.3.4. Determinacidn del efecto gastroprotector del extracto acuoso de las corontas de
Zea mays L. (maiz morado) en ratas con induccidn de tlceras agudas por estrés,

segun Nagura (1972), modificado por Bacchi (1988).

Para determinar el efecto gatroprotector, se utilizaran 30 ratas albinas cepa
Holtzman de 175 + 25 g de peso corporal. Las cuales procedieron del bioterio
del Instituto Nacional de Salud (Lima-Chorrillos), las cuales fueron
aclimatados 7 dias antes de la experimentacion y fueron alojados en jaulas
metélicas con alimento balanceado en pellets (ratonina) y agua a libertad a
temperaturas 25+ 1 °C, con 12 horas ciclo luz/oscuridad y humedad relativa
del 60%, luego seran distribuidas de manera aleatoria en grupos de seis ratas
cada grupo, donde el 1° grupo serd normal y recibira SSF 4 mL/Kg, el 2°
omeprazol 10 mg/Kg, el 3°, 4° y 5° recibiran extracto a dosis de 100, 200 y

400 mg/kg respectivamente, Después de las administraciones, cada rata fue
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inmovilizada en una jaula cilindrica y vertical sumergido en agua hasta el
nivel delxifoides durante 7 horas a temperaturas entre 23°-25°°C.4. Luego,
los animales fueron eutanizados, haciendo uso de pentobarbital sédico 100
mg/kg, de inmediatamente, los estdmagos fueron retirados, abiertos por la
curvatura mayor y expuestaen bases de poliuretano, y con ayuda de una lupa
se clasifico las lesiones gastricas (inflamacion, bandas hemorragicas y Ulceras
gastricas) utilizando la escala 1(leve), 2(moderado), 3 (severo). Finalmente se
determinara el indice ulceroso (IU) el cual se calcula segun Szelenyi y

Thiemer, 1978.

2.4. Procesamiento y analisis de la informacion

Los datos se expresaron con estadisticas descriptivas expresadas como
valores medios: error estandar (EA), limite inferior y superior al 95% de
confianza e intervalos de inferencia en el analisis de varianza y
comparaciones multiples de Duncan, los valores seran significativos a p

<0.05. Se utilizara el software estadistico SPSS gratuito.
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I1l. RESULTADOS

Tabla 1. Marcha fitoquimica del acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado).

Reaccion de identificacion Metabolito secundario Cantidad
Dragendorff +
Maver Alcaloides +
Shinoda Flavonoides +++
Cloruro Ferrico Tanines +++
Borntrager Quinonas +
Espuma Saponinas +

Leyenda: (+++) = Abundante cantidad;

cantidad o trazas; (-)=Ausencia.

(++)=Regular cantidad o positivo, (+)= Poca
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2.50

2.33
2.17
2.00
1.67
1.50
1.50 1.33
1.00
0.50
0.00
SSF 4 mi/kg Omeprazol 10  Maiz 100 mg/kg Maiz 200 mg/kg  Maiz 400 mg/kg
mg/kg

Figura 1. Valores promedios de la inflamacidn gastrica al evaluar efecto
gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado)
en ratas con Ulceras agudas inducidas por estrés
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40.00
35.71

35.00
30.00 28.57
25.00
20.00
15.00
10.00

5.00

0.00
0.00

SSF 4 ml/kg Omeprazol 10 mg/kg  Maiz 100 mg/kg Maiz 200 mg/kg Maiz 400 mg/kg

Figura 2. Porcentaje de inhibicién de inflamatoria al evaluar efecto
gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado)

en ratas con ulceras agudas inducidas por estrés
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3.00

2.50

SSF 4 ml/kg Omeprazol 10 Maiz 100 mg/kg
mg/kg

Maiz 200 mg/kg

2.50
2.33
2.00
2.00
1.50
1.17
1.00 0.83
0.50
0.00

Maiz 400 mg/kg

Figura 3. Valores promedios de bandas hemorragicas al evaluar efecto

gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en

ratas con Ulceras agudas inducidas por estrés
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10.00 6.67

N
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SSF 4 ml/kg Omeprazol 10 Maiz 100 mg/kg ~ Maiz 200 mg/kg ~ Maiz 400 mg/kg
mg/kg

Figura 4. Porcentaje de in inhibiciéon de la bandas hemorréagicas al evaluar
efecto gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz

morado) en ratas con Ulceras agudas inducidas por estrés
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SSF 4 ml/kg Omeprazol 10 Maiz 100 mg/kg Maiz 200 mg/kg
mg/kg

Figura 5. Valores promedios de Ulceras gastricas al

1.17

Maiz 400 mg/kg

evaluar efecto

gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en

ratas con Ulceras agudas inducidas por estrés
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SSF 4 ml/kg Omeprazol 10 Maiz 100 mg/kg ~ Maiz 200 mg/kg ~ Maiz 400 mg/kg
mg/kg
Figura 6. Porcentaje de inhibicion de ulceras gastricas al evaluar efecto
gastroprotector extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en
ratas con Ulceras agudas inducidas por estrés
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IV. ANALISIS Y DISCUSION

Los compuestos fendlicos asimismo los taninos, flavonoides y antocianinas,
representan la mayor cantidad y se hallan en las plantas, presentando actividades
antioxidante, los cuales les brindan propiedades antiulcerosas y citoprotectoras

(Zheng, 2001).

Los flavonoides acttan sobre los vasos sanguineos, como aumentar la permeabilidad
y reducir la resistencia de los capilares sanguineos. Funciona al inhibir varios
sistemas enzimaticos relacionados con la funcionalidad vascular. Ademas, también
tienen actividad plaquetaria, tanto antiinflamatoria como antirradical. (Frei et al.,

2003)

En latabla 1. Se evidencia los resultados del estudio fitoquimico del extracto acuoso
de la coronta de Zea mays L. (maiz morado), encontrandose mayor cantidad de
flavonoides y compuestos fendlicos y en menor cantidad quinonas y saponinas, las

cuales de manera sinérgica podria estar causando el efecto gastroprotector.

En las figuras 1, 3 y 5, se muestran la calificacion promedio de las ulceras,
inflamacion y bandas hemorragicas, asi mismo se evidencia los porcentajes de
eficacia encontrandose que el extracto acuoso de coronta de Zea mays L. (maiz
morado), en dosis de 400 mg/kg posee mayor porcentaje de eficacia antiinflamatoria
gastrica 35,71% frente al omeprazol 42,86 % , mayor porcentaje de eficacia sobre

las bandas hemorrégicas 53,33% y omeprazol 66,67%, asi mismo mayor porcentaje
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de eficacia anti ulcerosa géastrica de 53,33% y con omeprazol de 73,33%. Siendo
importante recalcar que el omeprazol forma parte del grupo de los inhibidores de la
bomba de protones, inhibe la secrecion acida por interactuar en forma irreversible
con la bomba de H+/K+ ATP asa de la célula parietal. (Fellenius et al., 1981). Siendo
la forma correcta de administracién 30 minutos antes porque acttia como profilactico

y reduce la aparicion de Ulcera gastrica. (Jainu, et al., 2006).

El estrés inducido por el estrés aumenta la produccion de acido y pepsina; lo que esta
en mayor contacto con la mucosa gastrica provoca la aparicion de lesiones gastricas.
Después de la administracion del extracto, es probable que el dafio y la secrecion
gastrica se reduzcan debido a la inhibicion de la bomba ATP H +/ K +. asa (Baggio

et al., 2003).

Este estudio demuestra el efecto gastroprotector del extracto de agua del dosel de Zea
mays L. (maiz morado) al reducir la incidencia de Ulcera gastrica, bandas
hemorrégicas e inflamacion; que es una alternativa al tratamiento de las Ulceras
gastricas y con la ventaja de que el omeprazol no causa efectos secundarios como:
dolor abdominal, dolor de cabeza, ceguera transitoria, pancreatitis, erupciones

cutaneas, hepatotoxicidad, diarrea, picazén. (Brunton, 2006).
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V. CONCLUSIONES

Se logré obtener el extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado).

Se realiz6 la marcha fitoquimica del extracto acuoso de la coronta de Zea mays L.
(maiz morado) encontrandose mayor concentracion de flavonoides y compuestos

fendlicos.

Se logré evaluar el efecto gastroprotector del extracto acuoso de la coronta de Zea
mays L. (maiz morado) en ratas con induccion de ulceras gastricas por estrés,

encontrandose mejor efecto a dosis de 400 mg/kg.
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V1. RECOMENDACIONES

e Realizar estudios con otras partes vegetales de la muestra en estudio y
con la totalidad de la planta.

e Realizar ensayos con extractos con otros solventes que permitan extraer
metabolitos de diversas polaridades.

e Evaluar el extracto utilizando otras vias de administracion para
determinar inicio de efecto.

e Realizar estudios de seguridad, que permitan aplicar este producto
natural en investigaciones del tipo clinico.

e Realizar estudios complementarios sobre la seguridad del uso a largo

plazo (toxicidad sub cronica).
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ANEXOS

Tabla de recoleccion de datos al evaluar el efecto gastroprotector
extracto acuoso de la coronta de Zea mays L. (maiz morado) en ratas
con Ulceras agudas inducidas por estrés

) *BANDAS
Tratamientos *INFLAMACION  HEMORRAGICAS  *ULCERAS

2 3

w

SSF 4 mL/Kg

Omeprazol 10 mg/Kg

Maiz 100 mg/ Kg

Maiz 200 mg/ Kg

Maiz 400 mg/ Kg

P NEFPEFPDNNPEPEPNNMNMNNNNPEPONMOPPRPEPNNMNENODNDNWODN
OMNDNRPFPONWWEDNRPEPWWEDNWNDNOPRPONOMNWWWPRF
P NFRPFPEPNMNPONWONDNENWOWWORPONORPROPRP, WWNOW

N
N
=

*Cada valoracion representa una calificacion del estado del estdmago siendo
clasificado de la siguiente manera: (Leve) , 2 (moderado), 3 (intenso).



