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RESUMEN

Introduccion: Croton wagneri Miill. Arg. es una planta endémica del Ecuador que dentro
de la cosmovision andina ha sido utilizada por los ancestros con fines medicinales.
Objetivo: Evaluar la capacidad antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico de C.
wagneri Mull. Arg.

Meétodos: Se evaluo la capacidad antiinflamatoria del extracto hidroalcoholico al 50 %
de C. wagneri de las distintas partes de la planta (hojas, inflorescencias, tallos y planta
completa). Se ensay6 en 20 ratas hembras albinas Wistar, distribuidas en cuatro grupos,
procedentes del Centro para la Produccién de Animales de Laboratorio distribuidos en
cuatro grupos. Se realizaron mediciones en la pata derecha de los animales y se
introdujeron en el pocillo del pletismometro. Se utiliz6 el programa estadistico GraphPad
Prism 5 para las evaluaciones bioldgicas.

Resultados: El extracto hidroalcohdlico de planta completa presenta capacidad
antiinflamatoria a una y tres horas después del suministro por via oral, a dosis maxima
(1000 mg/Kg).
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Conclusiones: El extracto hidroalcohdlico de planta completa con etanol al 50 % de
Croton wagneri Mull. Arg, puede utilizarse como un potente antiinflamatorio por via oral.
Palabras clave: Croton wagneri Mull. Arg.; efecto antiinflamatorio; control biologico;

moshquera.

ABSTRACT

Introduction: Croton wagneri Mll. Arg. is a plant species endemic to Ecuador used for
medicinal purposes in ancestral Andean tradition.

Objective: Evaluate the anti-inflammatory capacity of hydroalcoholic extract from C.
wagneri Mull. Arg.

Methods: An evaluation was conducted of the anti-inflammatory capacity of 50%
hydroalcoholic extract from the various parts of C. wagneri: leaves, inflorescences, stems
and the whole plant. The extract was tested on 20 female albino Wistar rats obtained from
the Center for Laboratory Animal Breeding and distributed into four groups.
Measurements were taken from the right legs of the animals introducing them into the
plethysmometer well. The statistical software GraphPad Prism 5 was used for biological
evaluation.

Results: The whole plant hydroalcoholic extract displays anti-inflammatory capacity
even with oral administration of the maximum dose (1 000 mg/kg).

Conclusions: Hydroalcoholic extract with 50% ethanol of Croton wagneri Mill. Arg
whole plant displays anti-inflammatory activity one, three and five hours after oral
administration at doses of 1 000 mg/kg.

Keywords: Croton wagneri Mill. Arg.; anti-inflammatory effect; biological control;

moshquera.
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Introduccion

Desde tiempos muy remotos en la cosmovision andina la utilizacion de plantas con

propiedades medicinales forma parte de la medicina ancestral. En Ecuador el C. wagneri,
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conocido con el nombre comin de moshquera, planta endémica del pais se encuentra de
forma silvestre en terrenos no intervenidos por el ser humano. Por su fécil adaptabilidad,
se desarrolla en distintos tipos de suelo (arenoso, franco arenoso, pedregoso, franco
arcilloso y arcilloso), y se distribuye desde la provincia del Carchi, al norte del Ecuador,
hasta la provincia de Loja al sur. Mediante coordenadas de georreferencia se determind
como rango altitudinal que se encuentra entre 1000 a 3012 msnm, correspondiendo a un
clima calido seco, templado y clima frio. La mayor cantidad de individuos se localizan
entre los 1300 a 2380 msnm. El latex de los tallos se utilizaba ancestralmente para
eliminar verrugas y tratar llagas y Ulceras cancerosas, aliviar el dolor y para desinflamar
heridas.®

Las especies del género Croton se caracterizan porque poseen varios usos en la medicina
tradicional y popular.®

Sus principales amenazas antropogénicas son el fuego, la introduccion de especies
invasivas, el pastoreo, la preparacion de terrenos para la siembra o la construccion de
viviendas. Esta catalogada en el Libro Rojo de Plantas Endémicas del Ecuador, 2004
como una especie vegetal casi amenazada,® por la Unién Internacional para la
Conservacion de la Naturaleza (UICN).

Segun estudios, el 80 % de la poblacion mundial acude a la medicina natural, en especial
la herbolaria. A su vez, la actividad antiinflamatoria en los Gltimos afios ha despertado
enorme interés cientifico en el area farmacoldgica, principalmente del potencial de ciertos
compuestos que tienen la capacidad de ser utilizadas como antiinflamatorios.) La
demanda de estos productos en Latinoamérica se encuentra en aumento debido al auge de
la medicina alternativa en la region.®

Existen muchas investigaciones sobre evaluacién de la actividad antiinflamatoria,
realizada a drogas, tanto en extractos como en metabolitos secundarios aislados de fuentes
naturales. Estos estudios se han realizado guiados a través de diferentes modelos
farmacoldgicos tanto in vivo como in vitro.® y se ha constatado la presencia de glucosidos
cardiacos, quinonas, azlcares reductores, taninos, flavonoides, cumarinas y saponinas.(”)
En México la poblacion utiliza la planta seca de Geranium seemannii PEYR en forma de
decoccidn e infusiones para aliviar el dolor de los rifiones, el estomago y las muelas, como
antiinflamatorio, para bajar la fiebre y contra el salpullido.

Las plantas medicinales son aplicadas en la zona afectada por medio de una infusién o

cocimiento (decoccidn) de la parte del vegetal en agua hirviendo. Una vez tibia, se coloca
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sobre la parte afectada en forma de fomento, compresa, bafios o infusion. Otra manera
puede ser en forma de ungiiento.®

Sin embargo, existen muy pocos estudios en la literatura cientifica sobre la especie a
tratar. Por ello, el objetivo principal de la presente investigacion fue evaluar la capacidad

antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico de C. wagneri (moshquera).

Métodos

Material vegetal
Las muestras de C. wagneri provienen de la parroquia de San Antonio de Ibarra a 2380
m de altura, ciudad de Ibarra, provincia de Imbabura, Ecuador. Se recolectaron en forma
fresca en el mes de noviembre y se separaron las distintas partes de la planta (hojas, tallos,
inflorescencias y planta completa) (Fig. 1). Una muestra herborizada de Croton wagneri
Miill. Arg. se deposito en el herbario de la Pontificia Universidad Catélica de Quito con
el nimero QCA 165692,

Fuente: Teran E. San Antonio de Ibarra, 2016.

Fig. 1 - Croton wagneri Mll. Arg.

Taxonomia
Reino: Plantae.
Division: Mangniliophyta.
Clase: Magnoliopsida.
Orden: Euphorbilaes.
Familia: Euphorbiaceae.
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Género: Croton.
Especie: wagneri.

Nombre binomial: Croton wagneri Miill. Arg.®

Obtencion de extracto hidroalcoholico
Se tomaron 580 g de cada parte (hojas, tallos, inflorescencias y planta completa) y fueron
triturados a tamafio de particula entre (0,8-2 mm). Fueron sometidos separadamente a un
proceso de maceracion en un balén de fondo plano por un tiempo de 2 meses a
temperatura ambiente (20 "C) con 3 000 mL de alcohol etilico al 50 % y agua en la
relacion 1:10 (M/v). Posteriormente, se filtraron y se concentraron en evaporador rotatorio
a 14 mint y a 50 "C hasta obtener 250 g de extracto. En un espectrofotémetro de marca
Ray LEIGH UV-1601 fue medida la concentracion de acido galico de los extractos
hidroalcohodlicos al 50 % de las distintas partes de la planta. Las muestras fueron de
extracto de planta completa (33,82 mg/mL), extracto de hojas (7,72 mg/mL), extracto de

tallos (7,94 mg/mL) y extracto de inflorescencias (8,38 mg/mL).

Estudio del efecto antiinflamatorio

Este ensayo se realiz6 en ratas hembras albinas Wistar, las cuales provienen del Centro
Nacional para la Produccién de Animales de Laboratorio (CENPALAB) con su
correspondiente certificado de calidad y con un peso promedio (180-210 g). Los animales
se mantuvieron en cuarentena y aclimatacion segun lo establecido. El acceso al agua 'y la
comida fue “ad Ilibitum”. Las condiciones de cuarentena y aclimatacion fueron:
temperatura 20+3 °C, humedad relativa 30-70 % y el ciclo de luz/oscuridad 12/12 h.
Luego se procedio6 a pesar e identificar cada animal para llevar el control individual de
los mismos.

Se formaron 4 grupos para llevar a cabo la investigacion: grupo | extracto hidroalcohdlico
de planta completa, grupo Il extracto hidroalcohodlico de hojas, grupo Ill extracto
hidroalcoholico de tallos y grupo 1V extracto hidroalcohdlico de inflorescencias. A cada
grupo se les suministrd el extracto correspondiente por via oral a dosis de (1000 mg/Kg)
con indometacina a dosis de (75 mg/Kg) como patron, agua a dosis de (5 mL/Kg) y
carragenina (0,2 mL con una dilucion acuosa al 2 %), de acuerdo al peso de cada animal.

Se les proveyo agua y alimento despues de dos horas.
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12 h antes del ensayo se les retir6 la comida y se le permitié el acceso al agua. Media hora
después de la administracion del extracto hidroalcohdlico de las distintas partes de la
planta (hojas, tallos, inflorescencias y planta completa), se les inyectd carragenina
(0,2 mL en una solucion acuosa al 2 %) en la aponeurosis plantar derecha de las ratas. La
medida del volumen de la pata derecha se realizé antes del suministro de las sustancias
por inmersion de la misma en la solucion que contiene el pocillo del pletismémetro hasta
el maléolo lateral. Esta medicion se realizé a una, tres y cinco h después del inicio del
ensayo. Luego se procedio a realizar la eutanasia a los animales a través de una atmosfera
saturada de éter, teniendo en cuenta las técnicas de refinamiento planteadas actualmente
para realzar los ensayos de toxicologia.11:213)

Es preciso aclarar que la inflamacion es una respuesta bioldgica compleja de los tejidos
vasculares a los estimulos nocivos. También se define como un intento de proteccién por
el organismo para eliminar los estimulos perjudiciales e iniciar el proceso de curacion.®
Se desencadena por la liberacion de mediadores quimicos o moléculas de sefializacion de

tejido lesionado y la migracion de célula.*®

Analisis estadistico
Los datos del peso de los animales se expresaron en mediatdesviacion estandar y para
efectuar el analisis estadistico de los porcentajes de inflamacion se procesaron por el

programa estadistico GraphPad Prism 5, con una significacion de p<0,05.

Resultados

En la tabla 1 se muestran los resultados del porcentaje de inflamacién de los extractos de
etanol al 50 % de las distintas partes de la planta (hojas, inflorescencias, tallo y planta

completa) de los cuatro grupos sometidos a investigacion.

Tabla 1 - Comparacion del porcentaje de inflamacion entre grupos (1000 mg/kg)
H | Patron | Grupol | Grupoll | Grupolll | Grupo IV
1 |652% 5% 28,38 % 38,02 % 14,02 %
3 |869% | 573% | 3483% 52,81 % 27,56 %
5 | 355% 42 % 60 % 47,18 % 56,41 %

Grupo I: Extracto hidroalcohélico de planta completa. Grupo I1: Extracto hidroalcohélico de hojas.
Grupo I11: Extracto hidroalcohdlico de tallo. Grupo IV: Extracto hidroalcohélico de inflorescencia.
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Se observo que los animales del grupo | suministrados por via oral 1000 mg/kg de extracto
de etanol al 50 % de planta completa a una, tres y cinco horas después de ser inyectados
carragenina (0,2 mL en solucion acuosa al 2 %) presentd mejor capacidad
antiinflamatoria, con valores similares al patron indometacina (antiinflamatorio no

esteroideo) con respecto al resto de grupos que no tienen efecto antiinflamatorio.

Para el calculo del porcentaje de inflamacion se utilizo la formula:

% de inflamacién = ------------o--

Vt: volumen de pata inflamada a un tiempo X.

Vo: volumen normal.

En la Fig. 2 se muestran los resultados del porcentaje de inflamacion de los extractos
hidroalcohdlicos de planta completa y hojas con respecto al patrén indometacina.

% de inflamacidn

70,00
60,00
50,00
40,00
30,00 = g
20,00 ; '
10,00 —
Agua Carragenina Indometacina Extracto de  Extracto
planta completa de hojas
m1 hora
M 3 horas
S horas

Fig. 2 - Efecto antiinflamatorio de extracto hidroalcohdlico de planta completa y hojas.

Los animales que recibieron solucion de agua e indometacina mostraron un porcentaje de
inflamacion inferior con respecto a la carragenina. El grupo | una hora después del
suministro, mostré un porcentaje de inflamacion inferior en un 1,52 % en relacion a la

indometacina. Tres horas posteriores al suministro, la inflamacion fue inferior en 2,96 %
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con respecto al patron. A las cinco horas del suministro el porcentaje de inflamacion fue
mayor al del patron en 6,5 %. Por lo tanto, present6 efecto antiinflamatorio.

En los animales del grupo Il en la 1ra. horas el efecto antiinflamatorio fue superior en
21,86 %. A las tres horas fue superior en 26,14 % y a las cinco horas el porcentaje fue
mayor en 23,5 % con respecto al patron. Por ende, no presentd propiedades
antiinflamatorias.

En la Fig. 3 se muestran los resultados del porcentaje de inflamacion de los extractos

hidroalcoholicos de tallos e inflorescencias, con respecto al patron indometacina.

% de inflamacion
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Fig. 3 - Efecto antiinflamatorio de extracto hidroalcohdlico de tallos e inflorescencias.

Los animales que recibieron solucion de agua e indometacina muestran un porcentaje de
inflamacion inferior, con respecto a la carragenina.

El grupo 111 una hora después del suministro mostré un porcentaje de inflamacion superior
en un 31,5 % en relacion a la indometacina. Pasadas tres horas del suministro, la
inflamacion fue superior en 44,12 % con respecto al patron. A las cinco horas, el
porcentaje de inflamacion fue mayor al de la indometacina en 11,68 %. No presentd
efecto antiinflamatorio.

Los animales de estudio del grupo VI una hora después del suministro mostraron un
porcentaje de inflamacidon superior en un 7,5 % en relacion a la indometacina. Tres hors

luego del suministro la inflamacion fue superior en 18,87 % con respecto al patrén. Cinco
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horas posteriores al suministro, el porcentaje de inflamacion fue mayor al de la
indometacina en 20,91 %. Por consiguiente, no presento propiedades antiinflamatorias.
En la Fig. 4 se muestran los resultados del porcentaje de efectividad de los extractos

hidroalcoholicos entre grupos, con respecto al patrén indometacina.
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Fig. 4 - Efecto antiinflamatorio de extracto hidroalcoholico entre grupos.

Quedd demostrado que el extracto hidroalcohdlico de planta completa es el que posee
mayor efecto antiinflamatorio después de una, tres y cinco horas del suministro por via
oral. Los extractos hidroalcoholicos de hojas, tallo e inflorescencias estan por debajo de
la indometacina utilizada como farmaco patrén en esta investigacion. Por tanto, estos no
poseen efecto antiinflamatorio.

Estos resultados evidencian que el conocimiento de la cosmovision andina ecuatoriana en
la utilizacién de esta planta medicinal en infusiones y emplastos como antiinflamatorio

natural es acertada.

Discusién
En la cosmovision andina ecuatoriana el C. wagneri ha sido utilizado ancestralmente en
bafios, emplastados e infusiones y su propiedad antinflamatoria empirica, transmitida de

generacion en generacion, sin que haya existido investigaciones de su efecto
antiinflamatorio.
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Todas las plantas poseen metabolitos secundarios de diferente naturaleza quimica,
principalmente aceites esenciales (mono y sesquiterpenos), alcaloides, cumarinas,
flavonoides, glucésidos, heterosidos, saponinas, etc. Estos tienen funciones
farmacologicas  antisépticas,  antiinflamatorias,  analgésicas,  antibacterianas,
antiparasitarias, diuréticas, entre otras.®®

El tamizaje fitoquimico de C. wagneri contiene alcaloides, terpenos, flavonoides y
taninos y metabolitos secundarios que tienen capacidad antiinflamatoria, tal como lo
reportan otros investigadores en otras plantas.!” Estudios farmacol6gicos han
demostrado que la actividad antiinflamatoria de las plantas tienen su fundamento en los
metabolitos secundarios tales como terpenos, compuestos glicosilados, ginsenosidos,
flavonoides (luteolina, quercetina, luteolina 7-glucosido, genistina, gerraniina,
corilagina), lignanos (salvinina, calocedrina, pinorecsinol, lariciresinol glicosido).®)
Croton lecheri posee sustancias quimicas tales como flavonoides y terpenos dentro de su
estructura, responsables de su actividad antiinflamatoria.*®

Los resultados de la actividad antinflamatoria in vitro de los extractos etandlicos de J.
aethiopica muestran que los extractos de hojas y raices produjeron una estabilizacion de
la membrana eritrocitaria de un 62 y 65,3 %, respectivamente, y que es superior al
diclofenaco usado como patron para esta investigacion.?%

El extracto hidroalcohdlico de planta completa de C. wagneri tiene una efectividad del
95 % como antinflamatorio a la h de ser aplicado. A las tres h de su suministro es efectivo
en un 94,27 % y luego de cinco h de administracion posee una efectividad del 58 %,
superior a la indometacina utilizada como farmaco de referencia en esta investigacion.
Las vainas secas de tara en Per( son conocidas en la medicina tradicional por aliviar
problemas inflamatorios de garganta, ojos, sinusitis, infecciones vaginales y micoticas,
heridas crdnicas y reumatismo. En estudios en ratas se ha demostrado que contiene
propiedades antiinflamatorias durante las tres primeras h después de la administracion
por via plantar.?

En Bolivia se reportaron resultados de la disminucion de la inflamacién en la pata de
animales de experimentacion con los extractos etandlico de X. spinosum L. Esta especie
ha sido utilizada por la poblacion desde sus ancestros. En el grupo tratado con el control
positivo indometacina (utilizado como farmaco de referencia) se observé una inhibicion
de la inflamacién méxima de 68,7 % a las siete h después de haberse administrado el

agente irritante a una dosis de (1,5 g/kg) de peso corporal.®? El extracto hidroalcoh6lico
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al 50 % de C. wagneri de planta completa es superior en el 25, 57 % a las tres h de su
administracion por via oral a dosis de (1000 mg/kg), siendo mucho mas alta su efecto
antiinflamatorio que el extracto de esta planta utilizada en Bolivia.

Ficus maitin Pittier (Moraceae) es una especie endémica de los bosques humedos
tropicales de los Andes venezolanos. Los extractos metandlicos de los tallos y de los
frutos a dosis de (200 mg/Kg) exhibieron los mejores efectos, con 57,86 y 64,02 % de
inhibicion, respectivamente.® Croton wagneri Mull. Arg., planta endémica de Ecuador,
al ser investigada en forma de extracto hidroalcohdlico al 50 % presenté un efecto
antiinflamatorio del 30,25 % superior al extracto metanolico de la planta venezolana.

El extracto etan6lico de cachaza present6 baja actividad antiinflamatoria con el 15,29 %
a dosis de 500 mg/kg, segun lo reportado en la investigacion de la actividad
antiinflamatoria de extractos y derivados de la cafia de aztcar.??

En estudios realizados en Perd, el extracto etanélico de hojas de Manihot esculenta Crantz
presentd efectos antiinflamatorios significativos a las 3 h de la administracion por via
peritoneal, aunque de corta duracion.®)

En Cuba se reportan 1 170 especies de plantas medicinales y un 56 % de estas son
conocidas por sus propiedades curativas y preventivas. Muchas plantas medicinales son
utilizadas por la poblacidon en el tratamiento de enfermedades como el asma bronquial,
las enfermedades cardiovasculares, la diabetes, el dolor, la artritis reumatoidea, entre
otras.?®

Finalmente, se demostré que el extracto hidroalcohélico con etanol al 50 % de planta
completa de Croton wagneri Mull. Arg, puede utilizarse como un potente
antiinflamatorio por via oral, frente a la indometacina como antiinflamatorio no

esteroideo utilizado como patron de referencia en esta investigacion.
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