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RESUMEN

Objetivo: Determinar el efecto y actividad antinociceptiva de las hojas de Maytenus macrocarpa (Ruiz & Pav) Briqg.
“chuchuhuasi” mediante la prueba de contorsiones abdominales en roedor.

Material y Métodos: Se utilizaron 40 ratones albinos machos, con pesos medios de 25g, se empled la prueba de contorsiones
abdominales para determinar la actividad antinociceptiva. El grupo Control, no recibié ninguna sustancia. Se administro
extracto etanolico de las hojas de M. macrocarpa (Ruiz & Pav.) Brig. 2000 mg/kg, Tramadol 10 mg/kg y Diclofenaco sddico
10 mg/kg. Las sustancias fueron administradas por la via oral una hora antes de la induccion de dolor. Para la validacion
estadistica se uso la prueba de Shapiro-Wilk, ANOVA de una cola, Tukey, y Newman-Keuls.

Resultados: El niUmero de contorsiones abdominales fue 41+/- 3.04, 27+/- 3.55, 9 +/- 4.14, y 18 +/- 2.65 respectivamente.
El porcentaje de inhibicion de la conducta nociceptiva fue: 0%, 34%, 77%, y 55%. La prueba de ANOVA de una via, demostrd
diferencias estadisticas (p<0.05, IC 95%), y la prueba de Tukey y Newman-Keuls, demostraron diferencias significativas entre
los grupos, frente al control.

Conclusion: Se comprobo el efecto antinociceptivo de las hojas de Maytenus macrocarpa (Ruiz & Pav.) Brig. “chuchuhuasi”,
en dosis de 2000 mg/kg. (Horiz Med 2014; 14(1): 6-10)

Palabras clave: Maytenus macrocarpa, hojas, contorsiones abdominales, dolor, Medicina Tradicional, Plantas Medicinales.
(Fuente: DeCS BIREME).

Antinociceptive effect of the ethanol extract of the leaves of Maytenus macrocarpa (Ruiz &
Pav.) Brig. “chuchuhuasi” Through the Writhing Test in mice

ABSTRACT

Objective: To determine the effect and antinociceptive activity of the leaves of Maytenus macrocarpa (Ruiz & Pav ) Briq .
“Chuchuhuasi “ by the writhing test in rodents.

Material and Methods: 40 male albino mice were used, with average weights of 25g , the writhing test was used to
determine the antinociceptive activity . The experimental groups were: Control; received no substance, ethanol extract
of the leaves of M. macrocarpa Briq (Ruiz & Pav.) 2000 mg/kg, Tramadol 10 mg/kg and 10mg Sodium Diclofenac /kg. The
substances were administered orally one hour before the induction of pain. For statistical validation the Shapiro -Wilk test,
one-tailed ANOVA, Tukey, and Newman -Keuls was used.

Results: Writhing number was 41 +/- 3.04, 27 +/- 3.55, 9 +/- 4.14, and 18 +/- 2.65 respectively. The inhibition percentage
of the nociceptive behavior was: 0%, 34%, 77% and 55%. The test of one-way ANOVA showed statistical differences (p < 0.05,
95% Cl), and the Tukey and Newman-Keuls test showed significant differences between groups versus control.

Conclusion: Antinociceptive effect of the leaves of Maytenus macrocarpa (Ruiz & Pav.) Brig “Chuchuhuasi “ was found at
doses of 2000 mg/kg. (Horiz Med 2013; 13(4): 6-10)

Key words: Maytenus macrocarpa leaves, writhing pain, Traditional Medicine, Medicinal Plants. (Source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

El Perd es uno de los cinco paises con la mayor
biodiversidad del mundo; ello le representa una
condicién promisoria para su desarrollo, a través
del uso directo de sus recursos naturales, como las
plantas medicinales (1,2).

Una planta medicinal, procedente de la Amazonia
peruana, es el arbol denominado chuchuhuasi,
cuyo nombre cientifico es Maytenus macrocarpa
(Ruiz & Pav.) Brig., la cual se distribuye en los
departamentos de Loreto, Amazonas, Huanuco,
Pasco, San Martin, Ucayali y Madre de Dios (3,4).

Tradicionalmente, en el Perd, se reconoce el
empleo medicinal de la raiz, la corteza y las
hojas de chuchuhuasi, por sus efectos: analgésico,
antiinflamatorio, afrodisiaco, antidiarreico,
antidisentérico, entre otros (5,6).

Estudios pre-clinicos del género Maytenus,
demostraron su efecto antiulceroso, analgésico
y antiinflamatorio, de las hojas de las especies
brasileiras aquifolium e ilicifolia (7-10).

En el Perq, crece otra especie: Maytenus krukovii,
la cual presenta investigaciones de la corteza del
arbol, que han demostrado su efecto analgésico y
la posible mediacion de receptores opioides en esta
actividad antinociceptiva (11,12) .

Para estas especies, una de las técnicas empleadas
para comprobar su efecto analgésico, es la prueba
de contorsiones abdominales en roedor (13,14).

Este estudio, explora el posible efecto
antinociceptivo en ratones, del extracto etandlico
de las hojas de Maytenus macrocarpa (Ruiz &
Pav.) Briq, mediante el método de contorsiones
abdominales.

MATERIAL Y METODOS

Estudio analitico, cuasi-experimental, realizado en
el Centro de Investigacion de Medicina Tradicional
y Farmacologia de la Universidad de San Martin de
Porres (Lima-Peru).

Se emplearon las hojas de Maytenus macrocarpa
(Ruiz & Pav.) Briq., recolectadas en Pucallpa-
Ucayali. La certificacion taxonomica y la colecta de
la muestra, se realiz6 bajo los criterios del método
de Cerrate, E.1969 (15).

Se emplearon 40 ratones machos Mus musculus,
de peso promedio 25 g, procedentes del Centro
Nacional de Productos Biologicos del Instituto
Nacional de Salud del Per(; estos fueron
aclimatados en el bioterio de la Facultad, siguiendo
las recomendaciones de procedimientos y bioética
del International Guiding Principles for Biomedical
Research Involving Animal (16).

Muestra quimica: Diclofenaco (ampolla de
75mg/3ml) lote 090906, Registro Sanitario (RS) N°
EG-5956, Tramadol (ampollas de 50 mg/1ml), lote

080861, RS-N° E-17534.

El extracto se prepard siguiendo la metodologia
descrita por Marquez-Vizcaino Rita Luz et al
(17), asi, el material seco y molido de las hojas
del Chuchuhuasi (Maytenus macrocarpa), fueron
maceradas durante una semana en etanol al 70%,
posteriormente la mixtura se filtré y fue puesta
en un rotavapor. El producto obtenido se secé
en una estufa por un periodo de 48 horas. Este
resultante, se molié en el mortero hasta obtener
un polvo muy fino, el cual se almacend en envases
herméticos en el refrigerador para su posterior uso.
El producto final, fue disuelto en agua destilada,
a concentraciones que aseguraron un volumen de
administracion oral que no superd los 0.25ml (16).

Prueba de contorsiones abdominales en roedores

Se utiliz6 el modelo de dolor visceral por &cido
acético, prueba nociceptiva. Cada animal recibi6
una inyeccion intraperitoneal (I.P.), de 0,1 ml/10g
de peso, de acido acético al 1% (11,12,18)

Los animales fueron colocados por separado, en
jaulas, para luego observar, y contar el numero de
contorsiones abdominales (distension exagerada
del abdomen y estiramiento de las patas traseras).

Se registr6 el numero total de contorsiones,
durante los 20 minutos siguientes a la inyeccion

Enero - Marzo 2014 7



V Robles-Pizarro, L Tarqui-Cabrera, N Rodriguez-Collazos, A Morales-Chau, | De La Cruz-Manyari, K Rios-
Melgar, D Rivera-Cruzado, A Rubio-Gonziles, C Santa Cruz-Contreras, G Velazco-Curay,
B Loja-Herrera, A Alvarado-Yarasca, B Castafeda-Castafieda, A Salazar-Granara

de &cido acético. En la ejecucion del experimento,
el operador que administré las sustancias, y el
operador que realiz6 el conteo de las contorsiones,
desconocian el origen de la misma.

Los grupos experimentales recibieron las sustancias
de estudio por via oral una hora antes de la
induccion de dolor.

Grupo 1: Control, no recibi6 ninguna sustancia.
Grupo 2: Extracto etandlico de las hojas de Maytenus
macrocarpa (Ruiz & Pav.) Brig. (chuchuhuasi) 2000
mg/kg.

Grupo 3: Tramadol 10 mg/kg.

Grupo 4: Diclofenaco sédico 10 mg/kg.

Se aplico el test de normalidad de Shapiro-Wilk,
el test de ANOVA de 1 via y el test de Tukey y de
Newman-Keuls, para las comparaciones entre los
grupos; se establecio la significancia estadistica,
para un valor p<0.05, y un intervalo de confianza al
95 %; se empled como soporte informatico Microsoft
Office Excel 2010, y el programa estadistico
GraphPadPrism Version 5.01.

RESULTADOS

El grupo 1 (control), presenté una media de
contorsiones abdominales de 41.33 +/- 3.04, frente

al grupo 2 (chuchuhuasi) que fue 27.11 +/- 3.55; el
grupo 3 (tramadol), que fue de 9.22 +/- 4.14, y el
grupo 4 (diclofenaco sodico), la media fue de 18.56
+/- 2.65. (Ver fig.1.)

La prueba de Shapiro-Wilk para las contorsiones
abdominales, tuvo los valores probabilisticos: 0.15,
0.82, 0.73, y 0.37. La prueba de ANOVA de una
via, demostré un valor probabilistico de 0.0001.
Las pruebas de apareamiento de Tukey y Newman-
Keuls, revelaron un valor probabilistico menor a
0.05.

El porcentaje de efecto antinociceptivo del dolor,
de mayor a menor fue: en primer lugar para el grupo
que recibié tramadol (77.69 +/- 10.03), seguido
del grupo que recibié diclofenaco sodico (55.10
+/-6.41), y del que recibio chuchuhuasi (34.40 +/-
8.59).

Mediante la prueba de Shapiro-Wilk, se determiné

que la distribucion para el porcentaje de
inhibicion del dolor fue normal, presentando
los grupos experimentales que recibieron

chuchuhuasi, tramadol y diclofenaco sédico, un
valor probabilistico p>0.05. La prueba de ANOVA
de una cola, determindé un valor p<0.0001. Las
pruebas de apareamiento de Tukey y Newman-Keuls
presentaron un valor probabilistico menor a 0.05.
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Figura 1. Grupos experimentales
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DISCUSION

El efecto analgésico de las especies sudamericanas
de Maytenus krukovii (corteza), aquifolium (hojas),
ilicifolia (hojas), truncata (hojas), y rigida (corteza),
han sido demostrados en trabajos previos (7-12,19-
22). Este estudio, extendid, y demostro el efecto
antinociceptivo, del extracto etanodlico de las hojas
de Maytenus macrocarpa.

La prueba de contorsiones abdominales, es un
modelo experimental de dolor, que implica
estimulos algogénicos periféricos, y que por tanto,
infieren actividad antinociceptiva en estos niveles,
sin ser completamente especifico ni excluir efectos
analgésicos en el sistema nervioso central.

La lesion de las membranas celulares peritoneales
(que se produce en el test de contorsiones
abdominales), genera liberacion de prostaglandinas
y de otros mediadores de la inflamacién, que
sustentan inespecificamente, el potencial efecto
antiinflamatorio de una sustancia (14).

De esta manera, en base al efecto antinociceptivo
revelado en este estudio, de las hojas de Maytenus
macrocarpa, es posible especular que también
presente actividad antiinflamatoria, lo cual debera
dilucidarse en nuevos estudios.

Por esto, las investigaciones futuras, deberian buscar
la evaluacion de las hojas de Maytenus macrocarpa,
en otros modelos experimentales de dolor, e
inflamacion, a fin de delimitar el nivel de accion de
la misma y también el mecanismo de accion.

Las hojas de Maytenus truncata, fueron evaluadas
en el modelo animal de nocicepcion denominado
prueba de formalina, demostrando su efecto
analgésico en la fase 1 de este modelo, infiriendo
participacion de vias del dolor neurogénico en la
actividad antinociceptiva (21).

En otro estudio, las hojas de Maytenus ilicifolia por la
prueba de formaldehido, demostr6 mejor actividad
en la fase 2 del experimento, infiriéndole al extracto
de la planta: actividad antiinflamatoria (9).

La corteza de Maytenus rigida, demostr6 actividad
antinociceptiva en el modelo experimental de la
retirada de la cola, que también extrapola actividad

antinociceptiva en vias del dolor neurogénicas (20).

Considerando la actividad antinociceptiva de las
hojas de Maytenus macrocarpay de las otras especies
revisadas, seria conveniente llevar este conocimiento
a la praxis clinica, con un enfoque de prevencién de
potenciales interacciones con medicamentos, a fin
de conocer los efectos indeseados.
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