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INTRODUCCION

La malaria, enfermedad aguda v frecuente
cronica causada por parasitos delgénero Plasmodium,
ez gunla enfermedad parasitica mas importante anivel
mundial. Se le encuentra en aproximadamenta cien
paises, de los cuales sdlo en Africa alrededor da un
millén de ninos muere anualmente a causa de esta
enfermedad (1). Las razones por las cuales la malaria
aun representa un serio problema, sonvarias: larresis-
tencia adquirida por los mosquitos a los insecticidas y
3 dificultad para implementar o mantener efectivos
==quemas de control {2}

La resistencia de los principaies agentes causantes,
Slasmodium falciparum y Plasmodium vivax, a los
“asicos madicamentos cloroguing primagquina, ha sido
orobablemente el problema mas impontante. {(3,4). Las
migraciones poblacionales tambign han contribuido @
sJe dicha resistencia se extienda a ctras regionas.

=5 asi como ha surgido un gran interés a nivel mundial

WMATERIALES Y METODOS

'u=siras vegetales:

par buscar nuevos agentes antimalaricos con meca-
nisma de aecion diferentes alos delos medicamentos
yadisponibles, v debido a esto, la investigacion sotre
las plantas ha cobrado aun mas importancia en la
actualidad, sobre todo después del descubnimiento
del nuevo agente antimalarico arftemisining, principio
activo aislade de |la planta Artemissia annua, proce
dente de la China (5,6,7).

El presente proyecto fue desarrollade con el
proposito de evaluarla accion antimalarica de cinco de
las plantas mas comunmente empleadas en Guate-
mata contra la malaria: Croton quatemalensis, Croton
rivens, Neurclasna lobata, Sanseviers hyascinthoides
Y Simarouba glauca. Como modeln "in vitre! se em
pled ratones albinos infectados con Blasmodium
berghei y comoartimalancodereferencia atemisining
Los extractos acuosos de las cinco plantas fusron
capaces deinducir al 7o, dia post-infeccion un porcen-
taje de supresion de la parasitemia mayor del 50%, no
habiendose detectado efecto toxico aparenta

vombve cientifico y comn Farie lnvest, Reqgion de Colecta
~-oton guatemnalensis (copalchi) h.c Ezcuintla

—rofon niveus (copalchi) h,c Ciudad Capital
“=roizend lobata (res puntas, mano de lagarta) h Coban
==r==vieria hyascinthoides (cuaring) f,r Ciudad Capital
——=ouba glauca (aceituno) C Ciudad Capital

= =hoias; ¢ = corteza; 1 = raiz



INSTITUTO BE INVESTIGACIONYS QUIMICAS Y RIOLOGICAS
B FACULTAINE CIENCIAS QUIMICAS Y FARMACLA
LR IVERSIDAD AN CARLOS DE GUATEMALA

VOL. 9.1 REVISTA CIENTIFICA

Animales; ratones hembra suizos, albinos, con paso
entre 20 y 25 gramos,

Parasito para inoculacién: Plasmedium berghei sensi-
ble a la cloroquina, cepa K173.

Preparacion de log extractos:

Los espéciménes vegetales debidamente autenticados
par el personal del Herbario de la Facultad de Agrono-
miay Jardin Botanico dela Universidad de San Carlos
de Guatemala, fueron disecados al aire libre, a la
sombra, y mediante calor arificial, a temperatura
controlada. Lueqo se prepararoninfusiones al 10% de
cada una de las plantas, y los extractos oblenidos
fueron liofilizados y conservados en refrigeracion,
dentro de una desecadora, hasta ser uiilizados.

Diseno experimental:

Inoculacion del parasitor la cepa de P. berghsai se
mantuvo mediante subinoculacidn semanal por viai.p
de 100,000 eritrocitos parasitados procedentes de
ratones donadores, a ratones sanos. Para evaluar la
parasitemia se prepararon frotes sanguineos de la
sangre de |la cola del animal, vy se prepararon las
diluciones necesarias con solucion salinaisotonica, en
base al metedo de Eling et al. (5)

Ensayos preliminares: el mismodiasn que seinvolucrd
los ratones (dia cero) se inicio el tratamiento oral con
extracto acucse liofilizado, a dosis de 750 mg'Kg, &l
cual se continuo diariamente, durante 7 dias. Se
trabajo con grupos de tres ratones para ensayar cada
unade las plantas. Seincluyeron ademas dos grupos
control, con igual nimero de animales: uno positivo,
tratada con artemisinina (antimalarico de referencia),
a dosis de 50 mg/Kg., y el otro negativo, al que
unicamente se le administrd agua como placeba, A
cada ratén se administrd un volumen de 0.2 ml,
mediante sonda gastrica,

Al séptimao dia post-infeccion se prepararon
frotes sanguinens tiniendo con colorante Wright y se
determinaren los porcentajes de parasitermia. Cada
ensayo se sometic a dos repeticiones.

Ensayo de toxicidad: tratamiento oral con extracto
acuoso liofilizade, a dosis de 3 g/lkg. Con el objato da
detectar posibles efectos tdxicos. La concentracion de
los extractos preparados coincidid con el limite maxi-
mo de solubilidad en agua de algunos de los productos
vegetales liofilizados, A lo largo del experimentc s
mantuvo alos animales bajo constante observacian, y

se tomd en cuenta el tiempo medio de sobrevivencia,
La dosis de artemisinina empleada tambien se
cuadruplict hasta 200 mg/Kg. Con excepeion de las
dosis, las condiciones en que se eflectud el experimean-
to fueron identicas a las de los ensayos preliminares.
Conelobjetode evaluar reproducibilidad se etectuaron
tres repeticiones, en diferentes fechas.

Analisis de datos: en base a los porcentajes de
parasitemia oblenidos al séptimo dia se calcularon los
promedios cormespondientes, y se establecieron los
porcentajes se dupresion promedio, de acuerdo a la
formula utilizada por Zafar (6),

RESULTADOS Y DISCUSICN

La inoculacion con 100,000 eritrocitos
parasitados fue capaz de infectar los ratones alhinos,
obteniéndose una parasitemia promedio de 25%, al
septimo dia post-infeccion, lo cual coincide con datos
anteriormenta presentados por Eling et al. (5).

Conrespectoal grupotratada con artemisining,
antimalarico utilizado como referencia, se chservaron
diferentes ocbvias; 9% a dosis de 50 mg'kg, vy 0% a 200
mg/kg. No se detectd ningun efecto toxico visible al
cuadruplicar la dosis onginal hasta 200 mg'kg, luego
de su administracion diaria durante 8 dias. A dosis de
50 mo/kg la artemisinina indujo un porcentaje de
supresion promedio equivalente al 64%, mientras que
a200mg/kg lasupresion fuede 100%, lo cual confirma
la efectividad da la artemisinina como antimalarico,

Encuanto alos extractos vegetales, en gene-
ral todos brindaron resultados interesantes, los cuales
e muestran en la grafica Mo. 1. De las cinco
especies estudiadas, Croton guatemalensis indujo |a
mayor accion esguizontocida (a nivel de la corteza,
84% de supresion a 7OMo/Kg a 3 g'Kg, aungue las
hojas mastraron efecto menor (568% para ambas do-
zis). Es interesante observar gue la supresion de |a
corteza alcanzo valores aun mayores que la
artemisinina a somg'kyg (54%).

Ce manera similar, Croton niveus, especie estrecha-
mente relacionada con la anterior, indujo reducciones
en los niveles de parasitemnia (hojas: 44% para la dosis
de 750 ma'kg y 56% para 3g/ky; corteza: 56% para
ambas dosis)

La corteza de Simarouba glauca mostrd accion
esquizontocida similar ala de la artemisinina a 50 mg/
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kg: 64 y 60% de supresion, en comparacion con 64%.
De igual manera, las hojas de Neurolaena lobata: 60%
a 750 mg'kg; a 3 g'kg su accion fue aun mayor. 76%.
Respecto a Sansevieria hyascinthoides, el extraclo de
hojas indujo porcentajes de supresibn menores: 46% a
750 mg/kg y 52 % a 3g/'kg. Lavariabilidad de los datos
fue mayor para el caso de la raiz: 60% a 750 mg'kg y
32% a 3 g/kg.

Tomando en cuenta los resultados obtenidos,
puede afirmarse que las cinco plantas estudiadas
muestran valor potencial como agentes antimalaricos,
ya que indujeron como minimo para una de las dos

dosis ensayadas un porcentaje de supresion de la
parasitemnia mayor del 50%. Es importante mencionar
que en ningln caso se detectaron efectos toxicos
visibles ni muertes prematuras luego de la administra-
cibnde los extracios. Sinembargo, todos los animales,
incluso los tratados con anemisining, fallecieron a
consecuencia de |a malaria debido a que no se conti-
nuo conlos distintos tratamientos después de concluido
cada experimento. Dias antes de morir los ratones
maostraron los signos caracteristicos de la enfermedad
ya reportados por Polder (7): orejas, nariz y cola
blancas, pelo erizado, espalda encorvada,
incoordinacion motriz y espasmas.

GRAFICA No. 1. Actividad esquizontocida de extractos acuosos a dosis de 750 y 3000 mg/kg.

GRAFICA No. 1
Actividad esquizontocida de extractos
acuosos a dosis de 750 y 3000 mg/kg
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Las hojas y corteza de Croton guatemalensis y Craoton
niveus, corteza de Simarouba glauca, hojas de
Neurolaena lobata, hojas y raiz de Sansevieria
hyascinthoides poseen valor potencial como agentes
antimalaricos, ya que al realizar el estudio "in vitro"
sobire ratones albinos infectados con plamodium berghe
los extractos acuosos de dichas plantas indujeron al
septimo dia post - infeccion un porcentaje de suprasion
de la parasitemia mayor del 50%, por lo menos para
una de las dos dosis ensayadas (750 mg de extracto
vegetal liofilizado por kg de pesoy 3 g/kg).

Ninguno delos extractos vegetales al ser administrado
a dosis de 3g/kg por via oral, fue capaz de Inducir
efecto toxico aparente en los animales de experimen-
tacion.

Se recomienda evaluar la accion antimalarica de los
extractos alcoholicos de las plantas estudiadas, y
realizar el estudio fitoquimico de las mismas, ya que
para la mayoria de ellas |a informacién dispanible al
respecto es sumamente escasa.
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