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Resumen

Se estudio la actividad gastroprotectora
de capitulos desecados de Centaurea
calcitrapa en ratones a los que se les
provoco Ulceras sometiéndolos a estrés
por hipotermia e inmovilizacion. Un
grupo de cinco ratones utilizados como
control fue administrado via ora con
una mezcla de Tween 80 vy
carboximetilcelulosa. Otros tres grupos,
de igua numero de animales,
empleendo la misma via de
administracion, fueron tratados con
extractos  acuoso, metandlico 'y
cloroférmico, resuspendidos en una
mezcla de |os excipientes. Los extractos
acuoso y metandlico de capitulos secos
de Centaurea calcitrapa previnieron en
un 100% e dafio sobre la mucosa
gastricay el extracto cloroférmico en un
96,4% (P<0.01). Estos resultados
evidencian la presencia de metabolitos
con actividad gastroprotectora en
Centaurea calcitrapa.

Palabras clave: Asteraceae, Centaurea
calcitrapa, flavonoides,
gastroproteccion, lactonas
sesguiterpénicas.

Summary

The gastroprotective activity of dried
heads of Centaurea calcitrapa was
studied in mice in whom ulcers had
been caused by subjecting them to
stress for hypothermia and
immobilization. A group of five mice
used as control, was administered a
mixture of Tween 80 and
carboxymethylcellulose by ora via

Other three groups, of equal number of
animals, and using the same
administration via, were treated with
aqueous, methanolic and chloroformic
extracts resuspended in a mixture of the
excipients. The agueous and methanolic
extracts of dry heads of Centauea
calcitrapa prevented 100% the damage
on the gastric mucosa and the
chloroformic extracts inhibited 96.4%
(P<0.01). These results evidence the
metabolites presence with
gastroprotective activity in Centaurea
calcitrapa.

Key words: Asteraceae, Centaurea
calcitrapa, flavonoids, gastroprotection,
sesquiterpene lactones.

Introduccion

Centaurea calcitrapa es identificada
vulgarmente con e nombre de
Abrepufio colorado o Cardo abrepurio,
fue declarada “plaga de la agricultura’
en € afio 1963 y se encuentra
principalmente en las Provincias de
Buenos Aires, Cordoba, Santa Fé,
Corrientes y Entre Rios. Es una planta
anual o bienal, maleza de afalfa, trigo,
lino y otros cereales finos. Florece en
primavera, verano y comienzos del
otofio. La medicina popular le atribuye
efectos diurético a sus raices y semillas
y febrifugo a jugo de la planta
(Marzoccaet a., 1993). En Espaia sela
utiliza para el tratamiento de la diabetes
(Masso et a., 1979) y paracurar heridas
(Rios et d., 1987). También la
decoccidn es utilizada para combatir 1os
panadizos (Font Quer, 1995).
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Estudios fitoquimicos en Centaurea
calcitrapa determinaron la presencia de
flavonoides, como la apigenina
(Frontera et a., 1991) y lactonas
sesguiterpénicas (Gonzalez et a., 1977,
Jajupovic et al., 1986) que poseen en su
estructura un grupo o-metileno-y-
lactona. Estos compuestos producen una
importante  accion  antiespasmodica
disminuyendo € efecto erosivo
mecanico, previniendo la formacién de
Ulceras  provocadas por  estrés
(Murakami et al., 1985).

Considerando o expuesto y que no
existe informacion etnobotanica de
Centaurea calcitrapa como
antiulcerogénica, en e presente trabgjo
se evaluo la actividad gastroprotectora
en ratones.

Material y Métodos

Material vegetal

Se emplearon capitulos de Centaurea
calcitrapa recolectados en e mes de
enero en la zona rural de Trendl,
Departamento Trenel, Provincia de La
Pampa, Argentina. Un egemplar fue
depositado en el Herbario de la Facultad
de Agronomia de la Universidad
Nacional de La Pampa, Santa Rosa
(SRFA) vy registrado como 18-1-2000,
M. Toribio 4.

Animales y vias de administracion

Se utilizaron 20 ratones hembras Mus
musculus CF1 de aproximadamente 30
g de peso. A un grupo de 5 ratones sele
administré el vehiculo constituyendo el
grupo control. Otros tres grupos, de
igual nimero de animales, fueron
tratados con extractos acuoso (EA),
metandlico (EM) y cloroférmico (EC)

respectivamente. Todos los grupos
fueron administrados por via ora
mediante sonda géstrica

inmediatamente antes de ser sometidos
a estrés  por hipotermia e
inmovilizacion.
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Preparacion de extractos y dosis
Vehiculo: pararesuspender |os extractos
se utiliz6 como vehiculo una solucion
de carboximetilcelulosa a 0,5% y de
Tween 80 a 0,05% (1:1, v/v). Se
administré una dosis de 0,5 ml de esta
solucion a cadaraton del grupo testigo.

Extracto acuoso: se colocaron 5 g de
capitulos secos de Centaurea calcitrapa
en 100 ml de agua destilada en
ebullicion durante 20 min (2x). Se
filtraron por gasa, se juntaron ambos
extractos y se llevaron a sequedad con
rotavapor a presion reducida. El
extracto seco, resuspendido con €
vehiculo hasta un volumen de 2,5 ml, se
administré arazén de 0,5 ml por ratén.

Extracto metanolico: el extracto acuoso
obtenido a partir de 5 g de capitulos
secos de la planta en la forma antes
mencionada fue llevado a sequedad en
rotavapor y se retom6 con 10 ml de
metanol (2x). El producto obtenido se
filtré por papel de filtro y se llevd a
rotavapor, obteniendo €l extracto
metandlico seco. Se resuspendio con €l
vehiculo hasta un voliumen de 2,5 ml. y
se administro 0,5 ml a cada raton.

Extracto  cloroférmico:  utilizando
cloroformo como solvente de extraccion
se repitié e mismo esguema indicado
para obtener € extracto metandlico.

Método de induccion de ulceras

Las Ulceras fueron  provocadas
sometiendo los ratones a estrés por
hipotermia e inmovilizacion empleando
el método descripto por Yesilada et al.
(1993) con modificaciones (Toso Yy
Skliar, 2000). Los ratones se colocaron
en jaulas individuales de 2,2 x 10 cmy
Se sumergieron en agua a 22° C hasta la
altura del cartilago xifoides durante 4,5
h.

Evaluacién del dafio gastrico
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Los animales fueron sacrificados por
sobredosis de éter. Los estdmagos se
insuflaron con 2 ml de agua destilada y
fueron extraidos. Se sumergieron en una
solucion de formol a 10% durante 24 h,
se abrieron por la curvatura mayor para
observar la presencia de lesiones y se
fotografiaron. Se determiné e area
ulcerada por medio de un analizador de
imagenes. El porcentgje de prevencién
de formacién de Ulceras, producidas por
los extractos en los distintos grupos
tratados con relacion a grupo control,
se cadcul6 mediante la férmula
[(AUGrupo control — AUGrupo tratadO/AUGrupo
control) X 100], siendo AU € éarea
ulcerada promedio de cada grupo
expresada en mm>.

Resultados
Los ratones del grupo tratado
presentaron lesiones ulcerosas

diseminadas por toda la superficie de la
porcién glandular de los estdmagos, con
el aspecto tipico de las Ulceras inducidas
por estrés.

Los extractos acuosos y metandlico
produjeron una proteccién total en los
estdbmagos de los ratones y solo en dos
animales de los tratados con extracto
cloroférmico se observé una pequefia
area ulcerada. Los extractos acuoso y
metandlico inhibieron la formacion de
Ulceras en un 100%, mientras que €l
extracto cloroformico produjo una
gastroproteccion del 96,4 %.

Tabla 1. Efecto gastroprotector de extracto acuoso, metandlico y cloroférmico de

Centaurea calcitrapa en ratones sometidos a estrés.

Grupos Dosis oral® Area ulcerada” Tasa de Inhibicion
(mg/kg) (X+S.D.) prevencién de (%)
Ulcera®
Control - 2,57 +1,69 0/5 -
Extracto
Acuoso 6930 0,0+0,0 5/5 100
Extracto
Metandlico 3330 0,0+0,0 5/5 100
Extracto
Cloroférmico 33 0,09 = 0,01" 3/5 96,4

Efecto gastroprotector de extractos acuoso, metandlico y cloroférmico de Centaurea calcitrapa en ratones
sometidos a estrés. (a) Cantidad de extracto seco proveniente de 5 g de capitulos secos de Centaurea
calcitrapa administrado a cada animal. Las dosis expresadas en mg/kg se calcularon a partir del
rendimiento del extracto seco que para los extractos acuoso, metanolico y cloroférmico fueron de 20,9;

10,2 y 0,1 % respectivamente; (b) total de la superficie ul

cerada de |la mucosa géstrica expresada en mm?;

(c) nimero de animales en los cuales € extracto inhibié totalmente la formacién de Ulceras respecto a
total. *Test “t” de Student P<0,01, n=5. Comparacién del grupo tratado con extracto cloroférmico

respecto a grupo control.

Discusién y Conclusiones

Los solventes fueron seleccionados
teniendo en cuenta los estudios
fitoquimicos que determinaron la
presencia de flavonoides y lactonas
sesguiterpénicas, compuestos que son
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solubles en metanol y cloroformo
respectivamente (Dominguez, 1979).

La accion gastroprotectora  que
presentan los extractos metandlico y
cloroférmico evidencia que los mismos
contienen compuestos estructuralmente
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diferentes que previenen la formacion
de Ul ceras provocadas por estrés.

Estos resultados justifican posteriores
estudios fitoquimicos para identificar
los compuestos responsables del efecto
gastroprotector  presentes en  los
extractos metandlico y cloroférmico de
Centaurea calcitrapa'y su mecanismo de
accion.
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