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1. RESUMEN

El presente trabajo de investigacién se realizé con el objeto de validar
cientificamente las propiedades farmacolégicas como tranquilizante y/o
sedante, que popularmente se le atribuye a Solanum nigrescens Mart & Gal
(quilete). En bibliograffa consultada se reporta que la infusién acuosa de las
hojas del quilete poseen efecto calmante.(9)

La parte experimental consisti6 primero en realizar el estudio de la
toxicidad aguda de las hojas del quilete, lo que permitié determinar las dosis
en las cuales los animales sobreviven o mueren en un perfodo de 8 dias de
observacién. Se encontr6é que a dosis de 1 a 5 g/kg. de peso, las hojas de
Solanum nigrescens Mar & Gal (quilete) no tienen efectos tdxicos,
administrdndola por via oral en forma de infusi6n a ratones albinos.

Para validar la accién tranquilizante y/o sedante del quilete, se
realizaron varios ensayos farmacolégicos: el de la chimenea, traccién, placa
agujereada, esconder esferas y potenciacién del suefio, administrdndose por

. via oral a dosis de 750 mg/kg. y 1,000 mg/kg. de peso la infusion de las
hojas del quilete, a ratones albinos de 20 gramos de peso aproximadamente.

En el caso del ensayo de potenciacién del suefio a cada grupo se le
administré por via intraperitoneal pentobartial s6dico y por via oral las
dosis de 750 mg/kg. y 1,000 mg/kg. de peso de la infusién acuosa de las
hojas de la planta. Al grupo testigo se les administré goma arabiga y al
grupo control clorpromazina por via intraperitoneal.

Los resultados obtenidos luego de realizar el andlisis estadistico,
muestran que la infusién acuosa de las hojas secas del quilete carecen
de actividad tranquilizante y/o sedante, ya que no disminuyeron el
equilibrio, la curiosidad, ni la actividad motora, asf como no potencializaron
el suefio de los animales que se sometieron a este estudio, al ser comparado

con el farmaco de referencia.




2, INTRODUCCION

Desde los pueblos primitivos, el hombre ha recurrido al uso de las plantas
para curar sus enférmedades. Las propiedades curativas atribuidas a
algunas de ellas, eran la mayoria de las veces inexistentes, pero numerosas
plantas usadas con fines terapéuticos por nuestros antepasados, se siguen
usando eficazmente en la actualidad.

Por otro lado, en las dos tltimas .décadas la medicina tradicional ha
tomado un gran auge, debido al costo elevado de los medicamentos
sintéticos y a los efectos adversos que la mayoria de ellos posee.

Guatemala se caracteriza por poseer una rica variedad de especies
vegetales de incalculable valor por sus propiedades nutritivas y
terapéuticas, por lo que los guatemaltecos recurren a las plantas para curar
muchas de las enfermedades que les aquejan.

Como drogas tranquilizantes, se designan a las que tiene la propiedad de
aquietar al paciente excitado, con poca tendencia al suefio, a dosis usuales y
sin alteracién manifiesta de la conciencia.

Se emplea especialmente en casos de neurosis y de psicosis, sobre todo
en estados de ansiedad, tensién, excitacién psiquica o psicomotora, histeria,
depresion, fobias y obsesiones compulsivas, asf como esquizofrenia.

La sedacién es la atenuacién de la hiperexcitabilidad nerviosa con
apaciguamiento del paciente en individuos normales o neuréticos con cierta
disminucién de la memoria y juicio, reduciéndose la actividad motora.

Las drogas que la producen se denominan sedantes, ya que disminuyen
la actividad, moderan la excitacién y calman a quien la recibe.

La hipnosis es un estado de suefio semejante al natural, tranquilo y sin
ensuefios pudiéndose despertar al paciente por diversos estimulos. La

respiracién y el pulso estdn ligeramente retardados y las pupilas algo
contraidas (1,2) .
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Hoy en dfa, tanto en Guatemala, como mundialmente, el problema de las
enfermedades de tipo nervioso ocupa uno de los primeros lugares, en
cuanto a preocupacién de las autoridades sanitarias, ya que el consumo de
tranquilizantes y estupefacientes por la poblacién, ha ido en aumento
alarmante, como una forma de afrontar el estrés que produce la situacién
econémica, de violencia y de inseguridad que se vive en el mundo y
principalmente en paises como el nuestro.

@) |

Al consultar y revisar, los libros de Control de consumo de
Estupefacientes, y Psicotrépicos, de la Division de Control de Psicotr6picos
y Estupefacientes, de la Direccion General de Servicios de Salud, se
determiné que en Guatemala, el consumo de estos medicamentos durante el -
afio de 1996 fue de: 34,578.31 gramos de estupefacientes y de 113,380.82
gramos de psicotrépicos. Observandose un aumento en el consumo de los
mismos en relacién con el afio anterior.

_ Situacién que nos indica que el ndmero de personas que tiende a
. emplearlos van en aumento, muchas veces sin prescripcién médica, lo que
ha dado lugar a un abuso en el consumo de estas sustancias.

Para evitar los efectos secundarios de estos medicamentos, asi como la
adiccién de los mismos, actualmente se buscan alternativas terapéuticas,
como es el uso de plantas medicinales con actividad tranquilizante y/o
sedante.

Al consultar las Fichas sobre los usos populares de estas plantas, a las
que se les atribuyen efectos medicinales (CEMAT-FARMAYA,1990) se
encontré en Guatemala el quilete, macuy, o hierbamora se recomienda en
los estados de nerviosismo y excitacién, por lo que, en la presente
investigaciéon se validé la accién tranquilizante y/o sedante que
popularmente se le atribuye al Solanum nigrescens Mart & Gal ( macuy o
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hierbamora), empléandose para ello ratones machos albinos a los que se les
administré infusién de hojas de quilete, por via oral.

Se utilizaron para la validacién, los ensayos de: la chimenea o actividad
motora, la tabla agujereada o de la curiosidad, de la traccién, esconder

esferas y el potenciacion del suefio.




3. ANTECEDENTES

Nombre cientifico: Solanum nigrescens Mart & Gal

Esta planta se conoce comtinmente como quilete, macuy o hierbamora (5). En
Belice es conocida como bocado, en Yucatin como pahalkan y en Estados
Unidos como black-nightshade (4). Es una especie nativa de Guatemala, puede
encontrarse en matorrales himedos o secos, en laderas o en sembrados, es muy
frecuente encontrarla como maleza comiin de cultivo y campos sin cultivos, a
menudo en los patios o jardines de las viviendas rurales. Se extiende el oeste de
los Estados Unidos, Belice, México a Panama4, Islas del Caribe y América del Sur
{4). En Guatemala se encuentra en los departamentos de Zacapa, Chiquimula,
Petén, Alta Verapaz, Baja Verapaz, Sacatepéquez, Chimaltenango
Huehuetenango, Jutiapa, Santa Rosa, Escuintla, Retalhuleu y San Marcos (5).

La planta contiene abundantes alcaloides tales como: solanina,
solasodina, solasonina, glucoalcaloides, alcaminas, esteroides policiclicos
insaturados, saponinas, azucares desoxigenados, taninos, cardenélicos, 4cido
malico, riboflavina, tiamina, 4cido ascérbico y sales minerales (7). El principio
responsable de la actividad antifungica es un glicésido de espirotanol
denominado cantalasaponina 3 (6).

La decoccién de las hojas y flores se usan para tratar afecciones
nerviosas, infecciones de la piel, amigdalitis, erisipeal, escorbuto, hinchazén,
mal de 0jo, mezquinos, presion altas, tosferina. Se le atribuyen propiedades
desinflamantes, febrifugas, calmantes y antisépticas (8). En las afecciones
gastrointestinales se usa para tratar diarrea, disenteria, dolor de estémago,
estrefiimiento, inflamaci6n intestinal y tlcera géstrica (6).

Entre las principales propiedades medicinales que se le atribuyen se
incluye su efecto calmante, reconstituyente, vulnerarias y antimicoticas. Se

recomienda en los estados de nerviosismo y excitacién, ya que fortalece los

nervios.
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Por su contenido en sales de hierro es un buen reconstituyente, por lo que se
recomienda en el tratamiento de anemia y debilidad del organismo (9).

En lavados contra hongos causantes de infecciones de piel y mucosas,
para la cicatrizacién de llagas, heridas y granos, cicatrizan las grietas de los
pezones y combate la infeccién vaginales como leucorrea o flujo blanco (5). Se
ha comprobado cierta actividad inmunomoduladora de las hojas del quilete en
ratones, sobre Ja inmunidad hormonal (6). 7
La actividad antibiética del género Solanun se atribuye a la A-solanina, un
alcaloide esteroidal basico (5). Estudios realizados en Guatemala, muestran que
la maceraci6n etandlica de las hojas produce una inhibici6én in vitro del
crecimiento de microorganismos causantes de infeccién de la piel y mucosas

como C. albicans, R. aeruginosa y S. aureus (7).

En 1983, las hojas de quilete presentaron evidentes propiedades
anticAndica in vitro (30). Se realizo estudios de quilete en 1988, donde los
extractos de las hojas poseen una marcada accién inhibitoria in vitro a cepas de
Staphylococcus aureus (28).

Maximo Martinez, en 1969, describe que las hojas de quilete tienen
propiedades sobre el sistema nervioso, como calmante y vulneraria en fomentos
y en inyecciones vaginales (10).

En 1980 se realiz6 un ensayo farmacol6gico experimental, y se determin
que las hojas de quilete carecen de accién hipoglucemiante cuando se trabaja

con un extracto acuoso (31).

En 1989, se reporta que Solanum nigrescens posee actividad antimicética

positiva, ya que inhibe en cinco repeticiones el 100% de cepas de T.
mentagrophytes var. granulae y T. mentagrophytes var. algodonosa (29). El
quilete posee una actividad antimicética contra las cepas de Chiptococcus

neoformans, aisladas del ambiente y de procesos patolégicos (1993) (26).
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Estudios in vitro en 1993 mostraron que Solanum nigrescens posee una mayor

inhibicién contra Gardnarella vaginales, con un halo promediode 18.5 de

didmetro, ademds de ser la Gnica planta que tiene accién inhibitoria contra
candida y tricomonas (23).

En Guatemala, de acuerdo con estudios que han mostrado que las hojas

maduras tienen actividad contra levaduras (Candida albicans y Cryptococcus
neoformans) causantes de vaginitis, se recomienda su utilizacién en el
tratamiento de flujo vaginal (6).

En 1990 se evalué la accién antiespasmoédica in vitro de la infusién
acuosa de Solanum nigrescens encontrdndose que ejerce dicho efecto por los
mecanismos de accién muscarinica y musculatrépica (32).

En las Fichas sobre los usos populares de plantas medicinales (CEMAT-
FARMAYA, 1990) (5) se encontré que en Guatemala el quilete se recomienda en
los estados nerviosismo y excitacién.

Otro estudio realizado en Guatemala determino que la infusién a dosis
de 750 y 1,000 mg/kg. de peso, posee actividad terapéutica antiinflamatoria in
vitro y ademas las infusiones de quilete a dosis de 500, 750 y 1,000 mg/kg. de
peso no producen toxicidad aguda en ratones (24).

En 1997 se realizo un estudio farmacolégico de la actividad analgésica de
infusiones de Solanum nigrescens y se determino que posee accién analgésica a
dosis de 750 mg,/kg. de peso por medio de la prueba de Koster y a dosis de 750
y 1,000 mg/kg. de peso, en la prueba del analgesimetro (25).

De acuerdo a otros trabajos realizados se encontr6 que a dosis de 5 g/kg.
de peso en ratones, el quilete no induce toxicidad aguda (25). Estudios
realizados recientemente refieren que no posee toxicidad al ser administrado en
forma de infusién acuosa a ratones albino a dosis de 7.50 mg/kg. y 1000
mg/kg. de peso (25). |
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Al realizar la revisién bibliografica sobre estudios de validacién de las
propiedades terapéuticas que popularmente se le atribuyen a las plantas
medicinales, en Guatemala no se encontré6 estudio que validen la accién
tranquilizante y/o sedante de las hojas y flores de Solanum nigrescens Mart &
Gal (quilete).

Unicamente se ha evaluado la accién sedante y tranquilizante de otras
plantas medicinales, tales como: Tila mexicana (tilo) (13), Crotalaria
guatemalensis (chipilin) (14), Quercus spp (encino) (15), Lepidium virginicum
(jiilipliegue) (16), Erythrina berterona Urban (palo de pito (17), Lippia alba
(salvia sija) (18), Daucus carota L. (zanahoria), Anethum graveolens L. (eneldo)
y Achillea milleofolim.

En estas investigaciones se comprobo el efecto hipnético y sedante del tilo,
chipilin y palo de pito, La zanahoria, el eneldo y la milenrama poseen actividad
sobre el sistema nervioso central, disminuyendo la curiosidad y la reaccién de
exploracién también poseen actividad depresiva y ninguna induce toxicidad

aguda.

En cuanto a las otras plantas en estudio Lepidium virginicum y Lippia alba
no se pudo comprobar ninguna actividad de las atribuidas.




4. JUSTIFICACION

El empleo de las plantas medicinales, en la prevencién o tratamiento de dolencias, es una
modalidad terapéutica que ha sido utilizada mundialmente por largo tiempo, incremeténdose en la
Bltima década, debido al alza excesiva del costo de los medicamentos, que ha obligade a mmchos
guafemaltecos a buscar soluciones alternatives para curar sus enfermedades. Es por esto que la

utilizacién de las plantas medicinales con fines terapéuticos, Giltimamente han vuelto a adquirir

importancia en nuesiro pais.

Por lo anterior, se hace necesario que se realicen estudios farmacolégicos, para evaluar si las
plantas medicinales poseen las propiedades terapéuticas que popularmente se les atribuyen.

En le caso de Solanum pigrescens Mart & Gal (quilete, macuy o hierbamora), en Guatemala
no existen estudios farmacolégicos que validen las propiedades tranquilizante y sedante. que

popularmente se le atnbuyen (8), por lo que es necesario evaluar s la planta posee dichos efectos.
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5. OBJETIVOS

OBJETIVOS GENERALES
Contribuir al estudio famacolégico de las plantas medicinales que son utilizadas

popularmente por la poblacién guatemalteca, para el tratamiente de enfermedades.

Validar cientificamente las propiedades farmacoldgicas, afribuidas por su uso popular, a las

planta medicinales.

OBJETIVO ESPECIFICO
Evaluar la accitén franquilizante y/o sedante, asi como la toxicidaﬂ aguda (DLs) de la

infosién acuosa de las hojaz de Solanum nigrescens Mart & Gal (quilete, macuy o
hierbamora).
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6. HIPOTESIS

La infusién de las hojas de Solanum nigrescens Mart & Gal (quilete) posee accién

tranquilizante y/o sedante, al ser administrada por via oral a ratones albinos.

La infusién de las hojas de Solanum nigrescens Mart & Gal (quilefe) no posee toxicidad

aguda al ser administrada por via oral aratones albinos.
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MATERIALES Y METODOS

7.1 UNIVERSO DE TRABAJO

El universo de trabajo est4 integrado por la infusién de hojas de Solanum
nigrescens Mart & Gal (quilete, macuy o hierbamora).

7.2MEDIOS
721 RECURSOS HUMANOS

Estudiante: Ana Lucrecia Véliz Reyes
Asesora: Licda. Gloria Elizabeth Navas Escobedo
7.2.2 RECURSOS MATERIALES

- Sujetos experimentales: ratones macho, albinos (peso aproximado 20-
25g).

- Farmacos de referencia clorpromazina y pentobarbital.
- Infusi6n de las hojas de quilete.
723 INSTALACIONES
Para la realizacién de este trabajo, se utilizaron las instalaciones del

Departamento de Farmacologia y Fisiologia de la Facultad de Ciencias
Quimicas y Farmacia. USAC.,
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724 EQUIPO

- balanza

- cristaleria comin de laboratorio
- estufa eléctrica

= tubo de vidrio (chimenea)

- tabla agujereada

- esferas de vidrio

- cajas plésticas

- sonda géstrica

- crondmetro

- jeringas
7.3 METODOLOGIA
- Se revis6 bibliografia de la planta de estudio.
- Se consult6 a centros naturista y médico natur6patas.

- Se recolect6 el material vegetal, se realizé6 la herborizaci6n de
ejemplares y la caracterizacion botdnica, en el Herbario de la Facultad
de Ciencias Quimicas y Farmacia.

- Se desecd y pulverizé las hojas de la planta.
- Se prepar6 la infusién al 10%: pesar 10 gramos del material vegetal

desecado y pulverizado, se agregan 100 ml de agua hirviendo. Dejar
reposar durante 30 minutos y luego filtrar.
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- Estudio de la toxicidad aguda, DLso. Se administré dosis de 1 a 5

gramos de la planta/kg. de peso corporal, en una sola toma en lotes
de 4 ratones por dosis, se observaran durante 8 dias.

7.3.1 ESTUDIO DE LA TOXICIDAD AGUDA DLso

7.3.2

La metodologia empleada para el célculo de DLso es descrita por
Sperman y Karber (19). Esta se inicia con un ensayo preliminar para
determinar la zona del ensayo definitivo que debe situarse entre la dosis
mas alta, a la cual todos los animales sobreviven, a la dosis m4s baja, a la

cual todos los animales mueren.
CONDICIONES DEL EXPERIMENTO

Se utiliza lotes de ratones albinos de aproximadamente 20 gramos de
peso corporal, sometidos a dieta liquida Ad Libitum 24 horas antes del
experimento. La planta en estudio es administrada por via oral, con
sonda géstrica, a dosis de 1 a 5 gramos de planta/kg. de peso corporal.
Los animales se mantienen bajo observacién durante 8 dias después del

tratamiento, y en caso de fallecimiento se calcula el periodo de vida
media. |

EVALUACION FARMACOLOGICA DE LA ACCION
TRANQUILIZANTE Y/O SEDANTE

7.2.21 ENSAYO DE LA CHIMENEA ACTIVIDA MOTORA: Estudiada por

Boissier (3,14,19).

Se emplea ratones albinos, con un peso aproximado de 20 gramos. Cada
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ratén se coloca en un tubo de vidrio de 30 cm. de largo y un didmetro
interno apropiado al tamafio del animal. El experimento evalta las
funciones de equilibrio y tono muscular del animal. Se incluyen tres
grupos de ratones.

- Grupo 1: (testigos) recibe por via oral, una suspensién acuosa de

goma ardbiga de 30 minutos antes de realizar el ensayo.

- Grupo 2 tratando con el farmaco de referencia, se administra
clorpromazina, a dosis de 5mg/kg de peso por via intraperitoneal, 30

minutos antes del ensayo.

- Grupo 3: tratado con la planta en estudio, se administra la infusién
de la planta por via oral, a dosis comprendidas entre 700 mg y 1,000
mg/kg. de peso, 30 minutos antes del experimento.

" PROCEDIMIENTO: El tubo se coloca en posicién horizontal, luego se
introduce al ratén por la boca del tubo, cuidando que la cabeza del
animal esté hacia adelante, empujindolo con la varilla de vidrio, hasta
llegar al otro extremo, se coloca el tubo en posicion vertical e
inmediatamente el ratén intenta subir en retroceso, se anota el tiempo

que tarda el animal en subir hasta la marca situada a 20 cm. de la base
del tubo.

EVALUACION: El resultado es positivo cuando el ratén logra pasar la

marca trazada sobre el tubo, en menos de 30 segundos.

7322 ENSAYO DELA TABLA AGUJEREADA O DE LA CURIOSIDAD
Estudiada por Boissier (3,14).
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Consiste en medir la actividad del raté6n colocado en una situacién libre,
en un lugar constituido por una tabla cuadrada con 16 orificios, de 3 cm
de didmetro cada uno periédicamente la cabeza en los agujeros, se
determina el namero de agujeros explorados cada minuto, durante 5
minutos.
Esta prueba, permite apreciar la curiosidad, la actividad exploradora y
eventualmente la ansiedad, por lo cual estos efectos permiten seguir la

relacién de exploracién comportamiento y curiosidad del ratén.
PROCEDIMIENTO

- Material:

a. Tabla cuadrada de madera de 16 perforaciones -

b. Cronémetro

- Grupo de Ratones

- Grupo 1: (testigos) recibe por via oral, suspensién acuosa de goma

arabiga 30 minutos antes del experimento.

- Grupo 2: tratado con el fiarmaco de referencia, se administra

intraperitoneal clorpromazina 5 mg/kg. de peso, 30 minutos antes del

experimento.

- Grupo 3: se trata con la planta en estudio, se administra la infusién
por via oral, dosis comprendidas entre 750mg y 1,000 mg/kg. de

peso, 30 minutos antes del experimento.
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El ensayo consiste en colocar al raton en el centro de la tabla. se cuenta el

numero de agujeros explorados, y se anotan éstos al término de cada

minuto, durante 5 minutos.
EVALUACION: El resultado es positivo cuando el niimero de agujeros

explorados por el animal tratado con la infusién, disminuye hasta

acercarse o igualarse al tratado con clorpromazina.

7.3.2.3 ENSAYO DE LA TRACCION Estudiado por Courvoisier (13,14)

- Material
a. Hilo metalico tendido horizontalmente

b. Cron6émetro

- Condiciones del experimento: se utilizan ratones albinos de un peso

aproximado de 20 gramos

= Grupo de ratones:

- Grupo 1: (testigos) recibe por via oral, suspensién acuosa de goma

ardbiga 30 minutos antes del experimento.
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- Grupo 2 tratado con el fiarmaco de referencia, se administra

intraperitoneal clorpromazina 5 mg/kg. de peso, 30 minutos antes del

experimento.

- Grupo 3: se trata con la planta en estudio, se administra la infusi6n
por via oral, dosis comprendidas entre 750mg y 1,000 mg/kg. de

peso, 30 minutos antes del experimento.

En ensayo consiste en tomar al ratén por la piel del lomo o por la cola,
haciéndolo agarrarse el hilo de metal con las patas anteriores, después se
suelta y el ratén en condiciones normales, efectia el restablecimiento
Heva las patas posteriores a tocar el hilo metdlico), en menos de 3

segundos.
7324 ENSAYO DE ESCONDER ESFERAS Estudiado por Macedo (3)

- Materiales

a. Caja de polietileno de 23x17x14 cm. con tapa trasparente perforada
con pequefios orificios de ventilacién.

b. 25 esferas de vidrio con 1.5 de didmetro.

~ Condiciones del Experimento

Se emplea ratones albinos de un peso aproximado de 20 gramos.

- Grupos de Ratones

(Testigos) recibe por via oral, suspensién acuosa de goma arabiga 30

minutos antes del experimento.
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- Grupo 2: A
Se trata con el farmaco de referencia, se administra intraperitoneal
clorpromazina 5 mg/kg. de peso, 30 minutos antes del experimento.

- Grupo 3:.
Se trata con la planta en estudio, se administra la infusién por via
oral, dosis comprendidas entre 750mg y 1,000 mg/kg. de peso, 30

minutos antes del experimento.

En ensayo consiste en cubrir el fondo de la caja con una capa de més o
menos 5 cm. de espesor, de aserrin fresco u otro material similar. Se
colocarén las esferas de vidrio en contacto una con otra en medio de la
caja.

Se coloca un rat6n en la caja durante 15 minutos. Después se retira, y se

cuenta el nimero de esferas que est4n cubiertas en més de 2 - 3 con el
aserrin.

7.3.2.5 ENSAYO DE POTENCIACION DEL SUENO Estudiado por Winter
(3,14,19)
La potencializacién de la narcosis es una de las pruebas para evaluar
sedaci6n, que permite medir la influencia de medicamentos o plantas
medicinales sobre la duraci6n del suefio, inducido por un hipnético.

Procedimiento
- Condiciones del Experimento
Se utilizan ratones albinos de un peso aproximado de 20 gramos, con

dieta liquida Ad Libitum por 24 horas antes del experimento.
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Grupos de Ratones
(Testigos) recibe por via oral, suspensién acuosa de goma arabiga 30
minutos antes de la administracién por via intraperitoneal de
pentobarbital s6dico 30 mg/ kg. de peso, al tiempo cero.

Grupo 2:

Se trata con el farmaco de referencia, se administra intraperitoneal
clorpromazina 5 mg/kg. de peso, 30 minutos antes de administrarles
por via intraperitoneal solucién de 2 mg/ml de pentobarbital s6dico a
razén de 30 mg/kg., al tiempo cero.

Grupo 3:

Se trata con la planta en estudio, se administra la infusién por via
oral, dosis comprendidas entre 750mg y 1,000 mg/kg. de peso, 30
minutos después de inyectarla por via intraperitoneal pentobarbital
s6dico a dosis de 30 mg/kg. de peso, al tiempo cero.

El criterio de adormecimiento es la pérdida del reflejo de
enderezamiento

Bajo estas condiciones el animal queda acostado y no camina.

La reaparicién del reflejo de enderezamiento marca el despertar del

raton.

EVALUACION

Se nota la duracién del suefio a partir del tiempo cero. Se comparan los

tiempos de adormecimiento y los tiempos de suefio de los animales

testigo y de los tratados.
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El resultado es positivo, cuando el tiempo de suefio de los animales
tratados es igual o mayor al tiempo de suefio de los testigo, multiplicado
por la constante 1.5.

4. DISENO EXPERIMENTAL
UNIDAD EXPERIMENTAL
Ratones albinos, con un peso aproximado de 20 gramos de peso.

4.1 NUMERO DE REPLICAS
Se obtuvo de la siguiente forma:

n= 2NC22
2
NC=Z1-9 +71=B
2
.2 = 0.05
B= 0.20
NC= 249 +0.842 =3.332
nj = 2(3.332)292 =11.10 = 5.55 =6
42 2
Se utilizaron 6 ratones por grupo.

4.2 ANALISIS DE DATOS
Para el andlisis de los datos se emplearon pruebas no paramétricas de
comparacién de medianas, la de Menemer en los ensayos de traccién y
chimenea, la prueba de Friedman en la tabla agujereada y la prueba de
Kruskal-Wallis en ensayos de esconder esferas y potenciacién del sueito.
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8. RESULTADOS Y DISCUSION DE RESULTADOS

De i0s resultados obtenidos en los diferentes ensayos realizados, se les aplicaron pruebas no

paramétricas como la de McNemer y Kruskal Wallis, repostados en los siguientes cuadros y
grificas.

8.1

8.2

TOXICIDAD AGUDA:

En este ensayo no report ninguna mortalidad en los animales a lag diferentes dosis de la

infigién (ver tabla I).

ENSAYOS FARMACOLOGICOS:

82.1 ENSAYO DE LA CHIMENEA:

Este ensayo mide las fimciones de equilibrio y tono muscular. En los resultados obtenidos
(ver tabla 2) se puede observar que las hojas de quilete no disminuyeron la motricidad

comparado con el grupo control {clorpromazina). Para ello se analizd estadisticamente por

medio de ia prueba no paramétrica de McNemer.

Se codificaron los resultados con los nfimeros 1 ¥ o que significan sedado y no sedado

Tespectivamente, es decir que si el ratén lograba pasar la marca trazada a 20 cm de la base

del tubo de vidrio, en menos de 30 segundos se consideraba no sedado, y si tardaba més de

30 segundog o no lograba subir a través del tubo de vidrio se consideraba sedado.

Del grupo control tratado con clorpromazina todos los ratones estuvieron sedados, mientras
que los grupos testigos tratados con infiisién a dosis de 750 mg/kg de peso 1,000 mg/kg de
peso no estuvieron sedados [Esto muestra que la infusién de las hojas de quilete no

disminuyen la motricidad, comparado con el grupo control.
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822 ENSAYO DE LA TRACCION:

Este ensayo evalué la accién sedante de las hojas de quilete, encontrdndose mediante
la prueba no paramétrica de McNemer, que todos los ratones tratados con inﬁnsién a
750 mg/kg y 1,000 mgrkg no presentaron estado de sedacion, ya que efectnaron el
restablecimiento en menos de 3 segundos (ver tabla 3), compardndolos con el grupo
confrol que si presentaron estado de sedacién Para snalizar los resultados se
codificaron los mismo con los nimeros 1 / 0 que significan sedado y no sedado

respectivamente, quiere decir que todo ratén que lograba tocar con sus paias
posteriorea el hilo tendido horizontalmente, en menos de 3 segnndo, se consideraba

no sedado, v 5i lo hacia en mds de 3 segundos estaba sedado.

823 ENSAYO DE LATABLA AGUJEREADA:

Este ensayo evalué la reaccién de explotacién en el ratén asi como la curiosidad y
ansiedad. Se enconiré mediante la prueba de Friedman que 1a infusién de las hojas

de quilete a dosis de 750 mg/kg y 1,000 mg/kg de peso no inhibe dichas reacciones,

comparada con el firmaco de referencia (clorpromazina) (ver grifica 1).

8§24 ENSAYO DE ESCONDER ESFERAS:

Este ensayo evalud la accién tranquilizante y/o sedante encontréndose mediante el
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andlisis estadistico por medio de la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis, que las

dosgis de 750 mg/kg y 1,000 mgkg de peso de la infusién acuosa de las hojas de
quilete no poseen dicha accién sedante {ver grifica. 2), ya que no se encontré
diferencia estadisticamente significativa entre los grupos tratados con Ias dosis de la

infusién de las hojas de la planta y el grupo control {clorpromazina).

825 ENSAYO DE POTENCIACION DEL SUENO:
E.ste ensayo evalué la influencia que tiene la infusién de las hojas del quilets, sobre
la duracién del suefio. Se encontrd por medio de la prueba no paramétrica de
Kruskal-Wallis que las dosis de 750 mg/kg v 1,000 mg/kg de peso no potencializan
el suefio, ya que no se encontré diferencia estadisticamente significativa enfre 1a
duracién del suefio de los grupos experimentales y la del grupo testigo, tratado con
goma ardbiga. Por el contranio, sf exists diferencia significativa entre la duracion del
suefio del grupo conirol y los grupos tratados con la infusién de las hojas de Ia
planta, ya que ¢l tiempo de suefio fie mucho mayor para el grupo tratado con
clorpromazina {ver gréifica 3). Esto muestra que la infusién acuosa de las hojas de

quilete al 10% no potencializa el tiempo de suefio inducido por el pentobarbital

gddico.
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TABLA No.i

TOXICIDAD AGUDA (DLs)

Sustancia administrada: Hojas de quilete (infusi6n al 10)

DOSIS No.DE RATONES MUERTOS DESPUES
DE 8 DIAS
I p/kg de peso 0
2 g'kg de peso 0
3 p/kg de peso 0
4 p/kg de peso 0
S g/kg de peso 0




TABLA No.2

ENSAYO DE CHIMENEA
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GRUPO No.DE RATONES SEDADOS
Testigos 0
Clorpromazina 6
750 mg/kg de peso 0
1,000 mg/kg de peso 0

Nota: se utilizaron 6 ratones por grupo.




TABLA No.3

ENSAYO DE: TRACCION
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GRUPO No.DE RATONES SEDADOS
Testigos 0
Clorpromazina 6
750 mg/kg de peso 0
1,000 mg/kg de peso 0

Nota: se utilizaron 6 ratones por grupo.
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GRAFICA No.1
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GRAFICA No.2

ENSAYC ESCONDER ESFERAS
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GRAFICA No.3 _
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9. CONCLUSIONES

La infusién acuosa de hojas de quilete al 10, a dosis comprendidas de 1 a 5 g/kg de peso, no

induce accién téxica observable al ser administrada por via oral a ratones albinos.

La infusién acuosa de Ias hojas de quilete no posee accién tranquilizante al ser administrada

por via oral aratones albino (ensayos de Potenciacién del suefio).

La infusién acuosa de las hojas de Solanum nigrescens Mart & Gal (quilete) no posee
accién sedante al ser administrada por via oral a ratones albinos, ya que no disminuye el

equilibrio y el tono muscular (ensayo de fraccién y chimenea).

La infusién acuosa de las hojas de Solanum ingrescens Mart & Gal (quilete) no posee
accién farmacolégica sobre ¢l sistema nervioso central, ya que no disminuye la curiosidad y

lareaccién de exploracién de los animales (ensayo de la tabla agujereada).
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RECOMENDACIONES

Continuar con estudios cientificos que validen la accién farmacolégica de plantas

medicinales.

Realizar estudios con las hojas fiescas de la planta, para comprobar si poseen dicho efecto

tranquilizante.

Realizar estndios con otras partes de planta (raiz, tallo, flores) para comprobar si alguno de

ellos posee efecto tranquilizante.

Continuar con el estudio, determinado si ofros solventes pueden extraer en mejor forma ¢l o

}os principios activos presentes en las hojas de Solanum nigrescens Mart & Gal (quilete).

Analizar los datos estadisticos por pruebas no paremétricas como la de McNemer o Kruskal-
Wallis
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ANEXO No.1

FISIOLOGIA DE NEUROSIS Y PSICOSIS

Desde el punto de vista famacol6gico, interesan dos tipos de procesos
psicopatolégicos, a saber, las neurosis, trastornos menores en que los pacientes
reconocen la anormalidad, y las psicosis, perturbaciones mentales mayores, con
desintegracién de la personalidad, en que los enfermos no reconocen su
anormalidad y creen que solo su comportamiento es racional (2).
La neurosis se clasifican en:

- Neurosis de ansiedad

- Histeria

- Neurosis fébica

- Neurosis obsesiva compulsiva

- Neurosis depresiva.

La psicosis puede ser:
- Esquizofrenia
- Psicosis afectiva (psicosis maniacodepresiva, mania, depresion
endégena)
- Depresién o melancolia involutiva

- Depresion reactiva.

CLORPROMAZINA
Es una droga standard y presenta mas beneficios y posee menos

reacciones adversas.
En los animales de experimentacién la clorpromazina produce un estado

de quietud, con disminucién de la actividad motora e inercia.
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La clorpromazina acttia sobre los reflejos condicionados inhibiendo las
respuestas condicionadas, sin afectar las incondicionadas, asf la droga la
respuesta condicionada de evitacion (por el sonido), sin impedir la
incodicionada de fuga (corriente eléctrica)

A dosis elevadas, la clorpromazina produce en la rata y en el ratén un
estado de catatonia o catalepsia caracterizado por aquinesia, pasividad,
conservando la actitud que se impone el animal, el tono muscular se encuentran

aumentando, a dosis altas, la droga provoca convulsiones y muerte por

pardlisis respiratoria (2).

PENTOBARBITAL SODICO

Corresponde al grupo de los barbittiricos de accién ultra corta, debido
justamente a sus efectos rapidos y de poca duracién. En Los animales de
experimentacién (ratén, rata) la inyeccién intravenosa o intraparitoneal produce

rdpidamente incoordinacién motora y luego caida del animal, con pérdida de

los reflejos
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ANEXO No. 2

HIPNOTICO
Agente o farmaco que provoca el suefio (2).

SEDACION

Socegamiento, produccién de un efecto calmante. Efecto producido por

un sedante (2).

TRANQUILIZANTE
Medicamento prescrito al efecto de calmar la ansiedad o la agitacion y

que idealmente no produce disminucién de nivel de consciencia (2).

AGENTE SEDATE-HIPNOTICO

Farmaco que disminuye de forma reversible la actividad del sistema

nervioso central y se utiliza principalmente para inducir el suefio y calmar la

ansiedad.

PSICOSIS
Término general para cualquier trastorno mental mayor de origen
organico, emocional o ambos tipos, caracterizado por alteracién de la

personalidad y pérdida de contacto con la realidad, a menudo con delirios,

alucinaciones o ilusiones (2).

NEUROSIS
Trastorno emocional causado pro conflicto no resueltos, en los cuales la

‘ansiedad es la caracterfstica principal. Esta ansiedad puede expresarse directa o
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indirectamente por ejemplo por conversitn, desplazamiento. En contraste con
la psicosis, la neurosis no consiste en deformaciones manifiestas de la realidad

externa o en desorganizacién de la personalidad (2).

TOXICIDAD

El quilete, macuy o hierbabuena no debe comerse en exceso, ya que la
solanina, substancia que se encuentra en hojas, tallos y frutos produce
alucinaciones, vémitos, diarrea, irritacién de la piel y mucosas; en casos
extreﬁlos, paralisis de los centros nerviosos y del misculo cardiaco.

Los frutos maduros pueden causar intoxicacién, que se caracteriza por
intranquilidad, pupilas dilatadas y dificultad visual (2).




ANEXO No. 3

1. PRUEBA DE CAMBIOS DE McNEMER
1.1 FUNCION

La prueba de McNemer para la significancia de cambios es particularmente
aplicable a patrones o disefios "antes o después" en los cuales cada sujeto es
usado como su propio control y en los cuales las mediciones son hechos ya
sea en una escala nominal u ordinal.

Por lo tanto puede ser utilizada para evaluar la eficacia de un tratamiento
en particular (congreso, editorial de periédico, discurso de campafia, visita
personal, etc.). sobre las preferencias de los votantes entre los candidatos
para una eleccién oficial. O bien puede usarse para evaluar el efecto del
traslado rural - ciudad sobre las preferencias de los votantes entre los
candidatos para una eleccién oficial. O bien puede usarse para evaluar el
efecto del traslado rural - ciudad sobre las afiliaciones politicas de las
I;ersonas. Hay que notar que estos estudios en los cuales las personas
pueden servir como sus propios controles y en los cuales la medici6n

nominal o categérica debe ser apropiada para valorar los cambios "antes y

después”.

1.2 SUMARIO DEL PROCEDIMIENTO

Estos son los pasos en el calculo de la prueba de cambios de Mcnemer:

- Colocar las frecuencias observadas en una tabla cuédruple.
- Determinar el niimero total de "cambios" A+D. Si el ntimero total de

cambios es menor de 10, usar la prueba binominal en vez de la

prueba de McNemer.
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Si la frecuencia total de cambios excede de 10, calcular el valor de X 2,
con la siguiente ecuacion; {(A-D)-1}2
A+D

Determinar la probabilidad relacionada con el valor tan grande como
el valor observado de X2 por referencia al Apéndice de la tabla C. Si
una prueba de una via es fequerida, reducir a la mitad la
probabilidad mostrada en la tabla. Si la probabilidad mostrada por el
apéndice de la tabla C para el valor observado de X2 con Df=1 es
menor que o igual a alfa, rechazar Ho a favor de Ha.

1.3 PRUEBA DE KRUSKAL-WALLIS

Estos son los pasos en el uso del analisis de una via Kruskal-Wallis

variacién por rangos.

|

Determinar todas las observaciones para los grupos K en una serie

simple, asignando categorfas de 1 a N. (las observaciones ligadas con

asignadas al valor promedio de los rangos ligados).

Determinar los valores Rj (La suma de los rangos y Rj promedio de

los rangos) por cada uno de los grupos de los rangos K.

Si una amplia proporcién de las observaciones estin ligadas, se

calcula el valor de Kw usando la ecuacién siguiente:

Kw = { 12 nj Rj2] - 3 (N+1)
| N (N+1)
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- El método para determinar la significancia de los valores observados

de kw depende del ntimero de grupos k y en el tamafio de los grupos

nj:

a. Si el k=3 y si n=1, n=2, n=3 o < 5, se debiera utilizar bajo
suposicién que Ho encierra, en la tabla O del Apéndice.

b. En otros casos la significancia de un valor observado de Kw es
igual o menor que el nivel previamente fijado de signifiancia, se
rechaza Ho a favor de Ha.

- Si la probabilidad asociada con el valor observado de Kw es igual o

menor que el nivel previamente fijado de significancia, se rechaza Ho

a favor de Ha.

- Si Ho es rechazada se puede usar el método de comparaciones
maltiples, el cual puede usarse para determinar cuales diferencias son
significantes, si el ensayo involucra un tratamiento versus una
comparaci6n control, el método de comparacion que esta dado en la

ecuacién siguiente debe ser utilizado:

[Re-Ru]>Z /2 (k-1) NCN+1 (1/nct+1+nu)
1/2
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