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Resumen : La especie Licania platypus, localmente conocida como “sonzapote” se encuentra ampliamente
distribuida en paises tropicales. Tradicionalmente, en América Central se han utilizado diferentes partes de la
planta para diversos problemas de salud, especialmente gastrointestinales.

Objetivo: Investigar la posible actividad antiulcerosa gastrica del extracto etandlico de hojas de Licania
platypus.

Métodos: Las lesiones gastricas fueron inducidas por los modelos de etanol e indometacina. También, se
evalué el extracto con el modelo modificado de Shay. El extracto se administr6 por via oral y se midi6 el area
dafiada. Ademas, se analizaron otros parametros en el modelo de ligadura pilérica.

Resultados: La administracién oral de una dosis tnica del extracto (500 mg/kg) redujo significativamente el
area de las lesiones gastricas (p < 0.05) en los modelos de induccién de etanol e indometacina. Ademas, se
observo un incremento significativo en la secrecion de moco gastrico en el modelo modificado de Shay (p <
0.05).

Conclusion: El extracto etanodlico de Licania platypus ejerce un efecto gastroprotector en diferentes modelos
de induccidn de ulceras agudas. Este trabajo brinda la primera evidencia de especies pertenecientes al género
Licania con actividad gastroprotectora y permite promover la realizacién de estudios para elucidar un
mecanismo de accion especifico.

Palabras clave : ulcera gastrica, antiulcerosos, prostaglandinas, moco, antioxidantes.
Fuente: CeCS.
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GASTROPROTECTIVE ACTIVITY OF Licania platypus
(Hemsl.) Fritsch. LEAVES ETHANOL EXTRACT.

Abstract: Licania platypus, locally known as “sonzapote”, is a species distributed in tropical countries.
Traditionally, it has been used different anatomical parts in Central America for a variety of health problems,
especially gastrointestinal problems.

Aim: To investigate the possible gastric antiulcer activity of Licania platypus leaves ethanol extract.

Methods: Gastric lesions were induced by ethanol and indomethacin models. Also the extract was evaluated
in modified Shay rat model. Licania platypus extract were previously administered orally and stomach lesions
were measured. Besides, other parameters were analyzed in pylorus-ligated model.

Results: Oral administration of a unique dose of ethanol extract (500 mg/kg) significantly reduced the area of
gastric lesions (p < 0.05) on ethanol and indomethacin induction models. Furthermore, it was observed a
significant increase of the gastric mucus secretion in modified Shay model (p < 0.05).

Conclusion: Licania platypus ethanol extract exerted a gastroprotective effect in different acute ulcer
induction models. This work provides the first evidence that species of Licania genus has gastroprotective
activity and permits further studies to elucidate a specific mechanism.

Key words: stomach ulcer, anti-ulcer agents, prostaglandins, mocus, antioxidants.
Source: CeCS:

Abreviaturas:

AU: area de ulceracion.

EELp: extracto etandlico de Licania platypus.
EtOH: etanol.

H&E: hematoxilina-eosina.

IP: indice de prevencion.

MDA: malondialdehido.

RAN: ranitidina.

SUC: sucralfato.

INTRODUCTION

La ulcera péptica es una lesion caracterizada por la antiinflamatorios no esteroideos y el fumado estan
pérdida de integridad e inflamacién de la mucosa asociados con la deplecibn de factores
gastrica y/o intestinal [1, 2, 3]. La fisiopatologia de gastroprotectores, contribuyendo con la
las tlceras gastricas estd asociada con el patogénesis de las ulceras gastricas [6, 7].
desbalance entre mecanismos protectores y

corrosivos de la mucosa [4, 5]. Factores como El tratamiento actual para la enfermedad ulcero
estrés, ingesta de alcohol, exposicién a péptica tiene como objetivo proteger la mucosa

Revista electrdénica publicada por el Departamento de Farmacologia de la Escuela de Medicina de la Universidad de
Costa Rica, 2060 San José, Costa Rica. ® All rights reserved. Licensed under a Creative Commons Unported License.

Contactenos: rev.med.ucr@gmail.com. Tel: (506) 25-11 4492, Fax: 25-11-4489.
B D




Revista Médica de la Universidad de Costa Rica. Volumen 11, nimero 1, articulo 1 | 2017

gastrica e inhibir la secrecion acida. Sin embargo,
el uso a largo plazo de estos farmacos resulta en la
aparicion de importantes efectos adversos, [8, 9].
Ademas, cada dia aumenta notablemente el uso de
terapias complementarias a base de plantas
medicinales, ya sea por razones de reduccién de
terapias convencionales o bien por connotaciones
de indole socioeconémico [10, 11]. Por esta razéon
es importante ofrecer y estudiar opciones de
tratamiento nuevas y mas seguras [12, 13].
Diferentes componentes presentes en extractos de
plantas tienen una importante actividad
gastroprotectora, convirtiendo a los productos
naturales en atractivas opciones de tratamiento
para dicha patologia [7, 14, 15].

El género Licania (Chrysobalanaceae) esta
compuesto por mas de 150 especies distribuidas
principalmente en paises tropicales y nativas
desde México hasta Panama [16]. Licania platypus
(Hemsl.) Fritsch. (Cédigo 354056) (Fig. No. 1),
conocida localmente como “sonzapote” o “zapote
mechudo”, se encuentra en ambas costas de Costa
Rica, pero mayoritariamente en la costa Pacifica y

Figura No. 1. Imagenes de diferentes partes de
Licania platypus. Se puede observar en la imagen
partes de la L. platypus tales como el tronco (A), el fruto
comestible (B), la semilla (C) y las hojas (D). Ademas, en
la imagen (E) se puede observar el crecimiento de los
frutos de la planta.

Fuente: elaboracién propia.

por debajo de los 950 metros sobre el nivel del mar
[17]. Muchas especies de este género han sido
estudiadas debido a sus usos etnofarmacolégicos,
pero especificamente para la especie L. platypus
existen pocos reportes sobre actividad biologica y
usos tradicionales. El objetivo de este estudio es
evaluar la actividad gastroprotectora de las hojas
de L. platypus utilizando varios modelos animales.

MATERIALES Y METODOS

Material Vegetal

Las hojas de L. platypus fueron recolectadas el 24
de mayo del 2010 en la Estacién Ecoturistica Manu
en Limdn, Costa Rica. El material vegetal fue
identificado por Luis J. Poveda Alvarez del herbario
“Juvenal Valerio Rodriguez” donde se entregd una
muestra de este espécimen (herbario.j.v.r.13918).
Las hojas fueron secadas a temperatura ambiente
durante dos semanas y pulverizadas con un molino
de especies Cuisinart® modelo SG-10.

Preparacion del extracto

El extracto de L. platypus (EELp) fue preparado con
etanol (EtOH) al 95 % ].T. Baker®. La extraccion se
realizé con 150 g de hojas pulverizadas y 500 mL
del solvente a temperatura de ebullicién durante
30 min en un beaker Pyrex® de 1000 mL. Se filtr6
por gravedad con papel filtro Whatman® de
calidad cualitativo y se concentr6 en 40 °C bajo
presion reducida (rotavapor Biichi R-134, bafio
maria Buchi B-480, controlador de vacio Bichi B-
721). Luego se liofilizo para los experimentos
(liofilizador LABCONCO® FreeZone 6).

Biomodelos

Se trabajé con ratas macho de la cepa Sprague
Dawley (201 + 35 g de pesoy 7 + 0,5 semanas de
edad). El periodo de aclimatacion fue de 5 dias bajo
condiciones ambientales (Temperatura: 19 + 0,7 °C
a 23 + 1,0 °C. Humedad relativa: 74,6% * 5,0% a
89,4% + 2,8%. Ruido: 81,4 + 2,2 decibeles.
Fotoperiodo de 12 h) en el Bioterio Central del
LEBi. Los animales se mantuvieron en cajas de
policarbonato (1291H Tipo III H, Tecniplast®.
Dimensiones: 425 x 266 x 185 mm) adecuadas
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para su tamafio, bajo una dieta con pellets para
roedores (Concentrados Aguilar & Solis®)
suministrada por el Laboratorio de Ensayos
Biolégicos y agua acidificada (pH 3,0 £ 0,2) ad
libitum. Se mantuvieron en ayuno 18 horas antes
de la induccién de ulceras. Durante este periodo
los animales permanecieron con libre acceso al
agua acidificada. Ademas, para evitar el consumo
de otros elementos en el periodo de ayuno, los
animales se colocaron en cajas a las cuales se les
adapto rejillas para aislar parcialmente las heces y
la “burucha”. Los ensayos con animales se
realizaron siguiendo las actuales normas
internacionales para el cuidado de animales de
laboratorio y las directrices éticas aprobadas por el
Comité Institucional de Cuido y Uso de Animales de
la Universidad de Costa Rica (aprobaciéon No.
CICUA 03-04).

Tratamientos

La dosis del extracto fue establecida a partir de
resultados previos obtenidos al evaluar la
toxicidad con diferentes dosis (500-1000-1500-
2000 mg/kg) en el modelo de induccién de tulceras
por etanol (datos no mostrados), con este se
estableci6 la dosis a utilizar en los ensayos
posteriores, la cual fue de 500 mg/kg.

Los tratamientos utilizados en estos modelos se
administraron via oral una hora antes del agente
gastrolesivo y fueron preparados al momento de
ser administrados. Para cada modelo se cont6 con
3 grupos experimentales de 6 animales cada uno,
el primero al que solamente se le administro
vehiculo (agua potable, 1 mL/200g)
correspondiendo al control negativo, un segundo
grupo tratado con SUC (500 mg/kg) como control
positivo y el tercero de ellos tratado con EELp (500
mg/kg) como grupo de interés.

Modelos de ulceracion aguda

Ulceracion gastrica inducida por EtOH

La actividad biolégica se evalu6 de acuerdo a
Mishra [18]. Para esto se administr6 a cada animal,
de los 3 grupos, una dosis oral de alcohol al 95% de
1 mL/kg de peso corporal por medio de una canula
esofagica para roedor (Cadence Science®, 7914).

Dos horas después de la administraciéon del agente
lesivo se aplicé eutanasia a los animales por medio
de decapitaciéon con guillotina. Los estémagos
fueron diseccionados y lavados con solucion salina
para ser fotografiados con una cdmara Canon
Digital Ixus 160. Se consideraron lesiones a
cualquier alteracion de tipo erosiva observada en
la mucosa gastrica. La cuantificacion de las lesiones
gastricas se realiz6 con el software ImageTool 3.09.

Ulceracion gastrica inducida por indometacina
El modelo se desarrolld6 de acuerdo con Ia
metodologia de Siilleyman [19]. Para esto se
administrd, via oral por medio de una canula
esofagica, indometacina (capsulas M.K.
Pharmaceuticals) a una dosis de 45 mg/kg de peso
corporal a todos los animales posterior a la
administracion del tratamiento como se menciond
anteriormente. Luego de un periodo de 5 horas se
aplicé eutanasia a los animales. Los tejidos fueron
tratados y analizados de manera como se describié
anteriormente.

Medicion de indice de prevencion

En ambos modelos anteriores se realizo Ia
cuantificacion de un indice de prevencion (IP).
Para ello se determiné la sumatoria del total de
area gastrica dafiada de cada tejido, la cual se
consideré como el area de ulceracién (AU). El IP se
obtuvo a partir de la siguiente férmula:

P - (AUcontrol negativo — AUtratado

x 100
AUcontrol negativo )

Modelo de ligadura pildrica

Se realiz6 de acuerdo a modificaciones del trabajo
de Shay [20]. Rapidamente, 1 hora después del
tratamiento se realiz6 una laparotomia medial bajo
anestesia profunda con pentobarbital (Eutanex®
Invet) a una dosis de 50 mg/kg de peso corporal,
con el objetivo de realizar una ligadura que
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bloqueara el paso a nivel del piloro de los animales.
Con esto se puede colectar los fluidos gastricos
para su respectivo andlisis. Luego de un periodo de
4 horas posterior a la ligadura pilorica se aplico
eutanasia a los animales por medio de
decapitacion. Seguidamente se retiraron los
estbmagos mediante la sujecion del eséfago para
no perder fluidos gastricos durante este proceso. El
tejido gastrico fue macerado con suero salino para
analisis posteriores. En este modelo se utiliz6
como control positivo ranitidina (RAN).

Medicion de parametros fisicoquimicos en el
modelo de ligadura pilérica

Se realizé6 una incision en el estébmago para
colectar el contenido gastrico. Este fue
centrifugado a 1500 rpm durante 30 minutos. Se
cuantificé el volumen y la acidez libre (pH), con un
pHmetro marca Thermo Scientific ORIONSTAR
A211, del sobrenadante obtenido. La acidez total se
determin6 mediante la titulacién de una alicuota
de cada muestra, utilizando NaOH (Laboratorios
Quimicos Arvi) 0,01 N y fenolftaleina como
indicador. La acidez total se expres6 como mEq
H*/ L/4h.

Medicion de parametros bioquimicos en el
modelo de ligadura pilérica

Se cuantific6 el moco gastrico de acuerdo al
método descrito por Li [21], para esto se raspd
gentilmente cada érgano con un portaobjetos y la
masa de moco se obtuvo por pesadas por
diferencia con una balanza analitica Adam®
PW254. Estos resultados se reportan como mg de
moco/4h en tejido gastrico. La proteccién in vivo y
ex vivo contra la peroxidacion lipidica se realizo
mediante la medicién de sustancias reactivas al
acido tiobarbitirico de acuerdo al método de
Azofeifa [22]. Los resultados se expresan como
nmol malondialdehido (MDA)/g de tejido gastrico.

Histopatologia

Para la examinacién histopatolégica los 6rganos de
todos los sujetos experimentales, en los modelos
de induccién de ulceras por etanol e indometacina,
se fijaron en una solucién de formalina al 10% con
amortiguador de fosfatos (Laboratorios Quimicos

Arvi). Los tejidos fueron deshidratados por
gradiente de alcoholes y posteriormente colocados
en bloques de parafina para seccionar. Fueron
cortadas secciones de un grosor de 5 pm para
luego ser teniidas con hematoxilina-eosina (H&E).
El procedimiento para la obtencién de las muestras
y analisis de las secciones fueron realizadas por un
patélogo experimentado sin conocimiento de los
tratamientos en el Laboratorio de Patologia de la
Escuela de Medicina Veterinaria en la Universidad
Nacional.

Analisis estadistico

Los resultados se expresan como el promedio *
error estandar. El analisis estadistico se realizo
mediante una prueba ANOVA de una via seguido
por una prueba post-hoc de Tukey. Un valor de p <
0,05 fue considerado como significancia
estadistica. Todos los andlisis se realizaron
utilizando el software JMP 7.

RESULTADOS

Efecto de EELp en las tulceras gastricas inducidas
por etanol e indometacina

Los animales que recibieron agua como
tratamiento en combinacién con la administracion
oral de EtOH al 95 % mostraron un importante
area de lesion gastrica (AU: 22,1 + 3,9 mm?). La
administracion previa via oral de EELp y de
sucralfato (SUC) a 500 mg/kg de peso corporal
previo del agente inductor provoc6 una reducciéon
significativa en el area gastrica dafiada al comparar
contra el control (AU: 4,4 + 0,6 mm? y 6,0 + 3,6
mm? respectivamente) (p < 0,05, Fig. No. 2A). EI I[P
de EELp fue del 80%, mientras que el de SUC fue
del 73%.

Con la administracién de indometacina se
observaron importantes lesiones  gastricas,
correspondientes a un area lesionada de (15,27 *
2,86 mm?) en el grupo control. El pretratamiento
con EELp redujo significativamente estas lesiones
(AU: 2,7 £ 1,2) al comparar contra el grupo control
(p < 0,05, Fig. 2B). El valor de IP para EELp fue 82
%. En este caso, el SUC, utilizado como farmaco
estdndar, no redujo significativamente el area
ulcerada al comparar contra el grupo control
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negativo (IP: 46 %). De manera interesante, el
extracto redujo el area dafada en mayor medida
que el medicamento utilizado como control
positivo.
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Figura No. 2.

Efecto gastroprotector de EELp sobre las ulceras
gastricas inducidas por EtOH (A) e inducidas por
indometacina (B).

Los animales recibieron vehiculo (agua, 1 mL/200g),
SUC (500 mg/kg) o EELp (500 mg/kg) 1h antes que el
agente inductor de ulceras. El area dafiada (mm?2) se
expres6é como promedio *# SEM, n=6 animales en cada
grupo experimental. * p < 0,05.

El analisis histopatolégico demostré que el EtOH
provoca lesiones que inducen a congestidn,
erosion, necrosis y una importante infiltracién
leucocitaria, alterando la arquitectura normal del
tejido gastrico (Fig. No. 3A y Fig. No. 3B). El
pretratamiento con EELp (Fig. No. 3C y Fig. No. 3D)
demostré proteger la mucosa gastrica contra el
dafo causado por EtOH.

Los animales tratados con indometacina presentan
dafio extenso en la mucosa gastrica, caracterizado
por inflamacién, disrupcion del epitelio, necrosis e
infiltracién leucocitaria (Fig. No. 4A y Fig. No. 4B).
Al administrar EELp (Fig. No. 4C) las lesiones
patolégicas fueron atenuadas, presentando
Unicamente un ligero edema en la capa submucosa
(Fig. No. 4D). En ambos modelos, la reduccion del
dafio gastrico provocada por EELp fue ligeramente
mayor que SUC.

Efecto de EELp sobre
fisicoquimicos y bioquimicos
Los efectos de EELp sobre la secrecidon acida,
después de realizar el modelo de ligadura pilérica
se muestran en la Tabla No. 1. Con Ia
administracion de EELp no se observd ningin
efecto en el volumen y los pardmetros de acidez (p
> 0,05), mientras que el medicamento ranitidina
(RAN) a dosis de 100 mg/kg de peso corporal
mostré una disminucién en la acidez total (p <
0,05) respecto al control negativo, pero no mostré
cambios en el volumen de las secreciones gastricas
ni en el pH.

parametros

Como se observa en la Tabla No. 1, el
pretratamiento con EELp provoc6é un incremento
significativo en la cantidad de moco secretado (p <
0,05) al comparar contra el grupo control. Por otra
parte, no redujo significativamente la peroxidacion
lipidica (p < 0,05) La administracion de RAN no
modificé ninguno de los parametros bioquimicos
(p <0,05).
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Figura No. 3. Hallazgos histopatoldgicos en estdmagos extraidos bajo el modelo con EtOH. Cortes en microscopia
de luz para los tejidos gastricos extraidos de ratas bajo este modelo con los siguientes tratamientos: la imagen (A) es
representativa del grupo tratado con agua, en la (B) se observa en detalle un area focal de necrosis, la (C) es
representativa del grupo experimental con EELp (500 mg/kg de peso corporal) en donde se observa un tejido sano,
detallando en (D) la mucosa sin alteraciones. La imagen (E) es representativa del grupo control positivo tratado con
SUC, la (F) el detalle del area erosionada. En las fotografias se puede observar un edema en la submucosa (a), areas
focales de necrosis en (b) e infiltracién leucocitaria en (c).

Figura No. 4. Hallazgos histopatolégicos en estomagos extraidos bajo el modelo con indometacina. Cortes en
microscopia de luz para los tejidos gastricos extraidos de ratas bajo este modelo con los siguientes tratamientos: la
imagen (A) es representativa del grupo control negativo, en la (B) se observa en detalle un area focal de necrosis. (C) es
la imagen representativa del grupo experimental con EELp (500 mg/kg de peso corporal), en la (D) se detalla un
minimo edema en la submucosa. La imagen (E) es representativa del grupo control positivo tratado con SUC, la (F) el
detalle del area erosionada. En las fotografias se puede observar un edema en la submucosa (a), areas focales de
necrosis en (b) e infiltracién leucocitaria en (c).
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Tabla No. 1. Efecto de EELp sobre parametros de contenido gastrico en el modelo de ligadura pilérica.

Volumen de
secrecion
gastrica

Tratamiento

(mg/kg,
P.0.)

pH
gastrico

(mL)

Control 3,05+ 0,46 2,30 +

0,02

RAN(100) 4,50 + 0,81 3,51+

0,60

6,63 +1,22 2,62 +

0,24

EELp (500)

Acidez total
(mEq [H*]/

L/4h)

89,25+ 1,25

34,50 £9,74 *

85,50 + 3,31

MDA
(nmol/g)

MDA

TBPH-
inducido
(nmol/g)
3,06 0,07 9,08+0,31

Moco
gastrico
(mg/4h)

28,45 + 2,59
24,38 + 1,51

3,38+x0,25 9,16 +0,30

59,23+8,13* 3,60+£0,16 9,17+0,24

Valores expresados como el promedio + SEM. * p < 0,05 comparando contra grupo control.

DISCUSION

En esta investigacion se evalu6 la actividad
antiulcerogénica del extracto etanoélico de hojas de
L. platypus. Los resultados corresponden al primer
reporte del género Licania evidenciando la
actividad gastroprotectora en lesiones gastricas
provocadas por etanol, indometacina y ligadura de
piloro. Ademas provee evidencia que apoya el uso
tradicional de esta planta para malestares
estomacales.

En las ulceras inducidas por EtOH el principal
mecanismo de gastrolesion es el efecto
necrotizante directo sobre la mucosa gastrica, esto
a partir de constriccion venular y a la disolucion de
la barrera de moco, lo que provoca sangrados que
incrementan la permeabilidad de las membranas
celulares [23]. Las alteraciones recién descritas
llevan a un estado de hipoxia que incrementa la
generacién de especies reactivas de oxigeno,
causando destruccion de la barrera mucosa
gastrica y en consecuencia ulceracion del tejido
gastrico [24]. Mishra y colaboradores [18]
proponen que con el objetivo de prevenir la
formacion de ulceras en este modelo es necesario
fortalecer la barrera de moco gastrico o generar
una barrera protectora sobre el tejido, tal como

actua el SUC. El extracto de L. platypus evaluado
demostré una disminucién del dafio provocado por
el EtOH, indicando que uno de los posibles
mecanismos de accion de estos extractos esta
relacionado con el fortalecimiento en la barrera
mucosa. Este mecanismo inclusive podria
relacionarse con la disminucién del edema y de la
infiltracién leucocitaria observada en el analisis
histopatolégico para el EELp. Autores como Ahmad
y colaboradores [25] han asociado este efecto con
la inhibicién de citoquinas proinflamatorias y un
incremento en la actividad de COX-1 y NOS, lo que
plantea la posibilidad que estos mediadores
bioquimicos estén asociados al eventual
mecanismo de accion gastroprotector.

Por otra parte, se ha demostrado que una dosis
aguda de indometacina provoca lesiones en el tejido
gastrico debido a la inhibicién no selectiva de las
isoformas de COX y a la irritacién directa sobre la
mucosa, causando un incremento de células
proinflamatorias [26, 27]. Es por esto que un
compuesto con la capacidad de prevenir Ila
alteracion de prostaglandinas y de brindar
protecciéon a la mucosa gastrica en este modelo
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ulcerogénico, tendria una importante actividad
gastroprotectora [28].

El pretratamiento con el extracto estudiado
protege del dano provocado en este modelo
farmacolégico. De manera que los resultados
sugieren la posibilidad de que EELp posee un
mecanismo de gastroproteccion fisico tal y como lo
plantea el modelo inducido por EtOH, ademas de
replantear el potencial efecto mediado por
prostaglandinas. El dafio microscopico es revertido
por el tratamiento con EELp, mostrando una
disminucién en la infiltracién leucocitaria y en la
actividad antiinflamatoria que es debido a su
importante efecto gastroprotector [29].

El efecto bioldgico propuesto para EELp previene
el proceso de ulceracion sin importar el agente
administrado, lo cual se atribuye a la induccién de
un balance positivo que incrementa los factores de
gastroproteccién. El control positivo utilizado
(SUC) tiene un importante efecto gastroprotector,
pero unicamente debido a la formacion de una
capa sobre la mucosa gastrica erosionada. Este
hecho fue importante en este estudio ya que
permitié establecer la hipdtesis de un efecto
preventivo eficiente por parte de EELp.

El modelo de ligadura pilérica facilita el analisis de
mas variables y permite la descripcién de un
mecanismo de accion mas detallado. Tanto los
animales tratados con RAN como con EELp
mostraron un volumen de fluidos gastricos similar
al control. Este comportamiento de RAN también
fue reportado por Garcia-Barrantes & Badilla [6] y
Gyires et al. [30], indicando que el volumen y los
parametros de acidez pueden ser independientes
uno del otro.

Zakaria y colaboradores [7] consideran que
controlar la secrecion acida es fundamental para
prevenir las ulceras gastricas a nivel experimental.
Sin embargo, el tratamiento con EELp no fue capaz
de incrementar el pH ni disminuir la acidez total
hasta un valor similar a RAN. Estas observaciones
en conjunto con los resultados obtenidos al evaluar
el volumen gastrico permiten descartar

mecanismos de gastroproteccion asociados a
disminucidn de secreciones acidas [31].

La barrera mucosa gastrica es la primera linea de
defensa y en consecuencia, el principal factor de
protecciéon de la mucosa gastrica [15]. El grupo
pretratado con el extracto de L. platypus mostr6 un
incremento significativo en la produccién de moco.
Choudhary y colaboradores [32] asocian los
resultados obtenidos con la capacidad de
incrementar la secreciéon de prostaglandinas y la
actividad de NOS, debido a que estos mediadores
son los mayores estimulantes de la secreciéon de
moco a nivel gastrico e intestinal por diferentes
vias. A partir de estos resultados, es posible
plantear la hipétesis de que dichos mediadores
bioquimicos, eventualmente, podrian estar
involucrados con el mecanismo de
gastroproteccién de EELp.

Las especies reactivas de oxigeno y nitrégeno
desempefian un rol muy importante en la
produccion de ulceras gastricas [6, 17, 26].
Abdelwahab [33] ha mostrado que estos
compuestos causan la liberacion de citocromo C de
la mitocondria, lo cual dispara una sobre
regulacion de Bax. Un marcador del dafio oxidativo
es la cuantificacién del MDA liberado por medio de
dos métodos, ligadura pilérica y ligadura pilérica
mas TBPH inducido.

El efecto antioxidante impide los procesos de
hipoxia/reperfusion producto del modelo de
ligadura pildrica y son reconocidos por diferentes
autores como los principales inductores de
peroxidacion de lipidos y proteinas [4, 21, 27]. Este
comportamiento se encuentra ausente en el grupo
tratado con RAN, coincidiendo con otro reporte
previo [32] y en el tratamiento con EELp.

CONCLUSIONES

Con este conjunto de resultados se puede concluir
que, el tratamiento con EELp tiene un efecto
gastroprotector en modelos animales de
ulceracién con EtOH e indometacina y el modelo de
ligadura pildrica asociado con la capacidad inducir
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la secrecion de moco en el tejido gastrico,
brindando un aumento en las defensas fisicas
sobre este tejido.
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