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RESUMEN

Introducciéon. Montanoa tomentosa (Mt) es una planta utilizada en la medicina tradicional
mexicana como remedio para los impedimentos reproductivos y trastornos del estado emocional y
de animo. La administracion aguda del extracto acuoso de Mt en la rata, produce efectos parciales
anti-estrés en la prueba de nado forzado. Sin embargo, el efecto de la administracién crénica de
este extracto no ha sido explorado. Objetivo. Evaluar el efecto conductual producido por la
administracion cronica (28 dias) del extracto acuoso de Mt en ratas forzadas a nadar y comparar el
efecto con el producido por Fluoxetina (FIx) un antidepresivo clinicamente eficaz. Método. Se
incluyeron 24 ratas macho Wistar en tres grupos a los cuales se les administré durante 28 dias; 1)
Vehiculo (Vh) el cual recibié 1 mL/Kg de agua purificada; 2) Montanoa tomentosa (Mt) que recibio
50 mg/Kg/mL del extracto acuoso de la planta; y 3) Fluoxetina (FIx) que recibié 1 mg/Kg/mL. Los
efectos fueron evaluados 30 minutos después de la ultima administracion en las pruebas de campo
abierto y nado forzado. Los datos fueron analizados mediante ANOVA de una via y la prueba post
hoc de Tukey. Resultados. En la prueba de nado forzado, flx redujo significativamente (p<0.05) el
tiempo total de inmovilidad con respecto al grupo Vh, sin embargo Mt mostré6 un decremento
aunque éste no fue significativo. Ninguno de los tratamientos modificé la latencia al primer periodo
de inmovilidad, aunque se observd una tendencia a incrementar en los grupos Mty FIx. En campo
abierto, ninguno de los tratamientos modificé la locomocion con respecto al Vh. Conclusion. La
administracion cronica de Mt, puede ejercer un efecto tipo antidepresivo en ratas forzadas a nadar,
aunque menor al producido por FIx. Estos datos sugieren el potencial efecto de Mt en el control de
los estados emocionales que se le han atribuido en la medicina tradicional.

INTRODUCCION

La depresion es un trastorto psiquiatrico que se caracteriza por alteraciones del humor o
estado de animo (1). Un elemento clave en el desarrollo de la depresion es la respuesta alterada
ante al estrés (2). Si esta respuesta es mantenida por largo plazo puede tener efectos perjudiciales
incrementando el riesgo no soélo a la depresion, sino también a una serie de padecimientos o
enfermedades que podrian causar la muerte (2). En la actualidad, se emplean diversos farmacos
para el tratamiento de los trastornos depresivos como son los inhibidores de la recaptura de
serotonina (IRS), cuyo uso conlleva algunos efectos adversos que limitan su uso a largo plazo. Es
por ello que la investigacion de productos naturales surge como alternativa al uso de farmacos
sintéticos (3).

La infusién de M. tomentosa ha sido usada desde hace mas de 500 afios para el control
del estado de animo y otros padecimientos (4), Se ha reportado que el extracto de Mt ejerce
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propiedades tipo ansiolitico (5,6) y parcial efecto antiestrés en la prueba de nado forzado (7), que
al parecer se asocia con la actividad oxitocinérgica que regula la respuesta al estrés (8). El objetivo
del presente estudio fue determinar si la administracion oral crénica del extracto acuoso de
Montanoa tomentosa, ejerce un efecto antidesesperanza similar al antidepresivo fluoxetina en la
prueba de nado forzado.

2. TEORIA
Depresion y uso de plantas medicinales.

La depresion se caracteriza por un estado de animo decaido o perdida de interés y de
anhedonia, los cuales pueden ser desencadenados por factores psicosociales, genéticos o
biolégicos. Los sujetos que sufren depresidn generalmente presentan un deterioro variable en su
funcionamiento social, familiar y laboral, por lo que la depresién es considerada un serio problema
de salud publica, sugiriéendose que en pocos afios ésta sera la segunda enfermedad discapacitante
a nivel mundial (9). Las personas que sufren este trastorno a menudo recibe como tratamiento
antidepresivos sintéticos; sin embargo éstos pueden producir efectos secundarios como; retardo
psicomotor, sequedad de boca, estrefiimiento y disfunciéon sexual (10), entre otros. Como terapia
alternativa, las plantas pueden ofrecer una posible alternativa terapéutica. (11).

Montanoa tomentosa.

En la medicina tradicional mexicana, existen plantas de gran utilidad en el tratamiento de
diferentes padecimientos reproductivos en la mujer, incuidos los del estado emocional y afectivo
(12). El zoapatle nombre comun de la Montanoa tomentosa, es también conocida como
“cihuapatli”; palabra que en lengua nahuatl sintetiza dos vocablos: (cihuatl — mujer y patli —
medicina, 13). La infusion de M. fomentosa ha sido usada desde la época prehispanica, como un
remedio para diversos padecimientos en la mujer, como: inductor del parto, estimulador de la
lactancia y la menstruacioén; asi como para el tratamiento de desordenes nerviosos y del estado de
animo (4). La administracion oral aguda del extracto acuoso de Montanoa tomentosa (Mt), produce
un efecto tipo ansiolitico similar al diazepam (6) y un efecto parcial antidesesperanza en la prueba
de nado forzado (7). Por consiguiente, nos propusimos evaluar el efecto producido por la
administracion crénica (28 dias) del extracto acuoso de Mt en ratas forzadas a nadar y compararlo
con un antidepresivo clinico como Fluoxetina.

3. PARTE EXPERIMENTAL

Se utilizaron 24 ratas macho de la cepa Wistar, con un peso aproximado de 250 + 25 g, las
cuales se mantuvieron en cajas de acrilico translucido (40 x 33 x 20 cm) con una cama de aserrin
de aproximadamente 4 cm de espesor. Los animales fueron mantenidos, en un bioterio con
temperatura controlada, con ciclo normal de luz-oscuridad (12 x 12hrs), y con agua y alimento ad
libitum. Todas las manipulaciones experimentales se realizaron de acuerdo a la Norma Oficial
Mexicana (14), en lo relativo a las especificaciones técnicas para la produccion, cuidado y uso de
animales de laboratorio, y conforme a los lineamientos éticos internacionales basados en la Guia
de cuidado y uso de animales de laboratorio publicado por el National Research Council (15).
Adicionalmente, se tomaron en cuenta las recomendaciones del Cédigo Etico del Instituto de
Investigacion Biomédicas de la Universidad Nacional Autonoma de México para el uso de animales
en la experimentacién biomédica. Se formaron tres grupos experimentales, los cuales recibieron el
tratamiento por via oral diariamente durante 28 dias bajo el siguiente esquema: Grupo 1 Vehiculo
(n = 8): A cada individuo se le administré una dosis 1mL/Kg de agua purificada. Grupo 2 Montanoa
tomentosa (n=8): A cada individuo se le administré una dosis de 50 mg/Kg/mL de extracto acuoso
de M. tomentosa. Grupo 3 Fluoxetina (n = 8): a cada individuo se le administré una dosis de 1
mg/Kg/mL de fluoxetina. El ultimo dia de la administracion 30 minutos después de ésta, los
individuos fueron evaluados en las pruebas de campo abierto y nado forzado.
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Extracto acuoso de Monetanoa tomentosa.- Las hojas de Montanoa tomentosa fueron
recolectadas cerca de Tlaxcala. Posterior a su autentificacion, fueron secadas durante 20 dias y se
molieron. Para la preparacion del extracto se agregé 1gr de hojas secas pulverizadas en 20ml de
agua purificada a punto de ebullicién, se dej6 reposar hasta alcanzar la temperatura ambiente y se
filtr6. El extracto fue preparado una hora antes de la administracién de los animales, a los cuales
se les administré una doésis de 50 mg/Kg/mL, por via oral, durante 28 dias.

Fluoxetina.- Para la administracion de fluoxetina se mezcl6 el contenido de una capsula de Prozac
(20mg c.b.p.), y se diluy6é en 20ml de agua purificada. Después de la preparacién se administr6 de
manera oral, durante 28 dias en una dosis de 1 mg/Kg/mL.

Prueba de campo abierto.- La rata fue colocada en una caja de acrilico opaca de 44 x 33 x 20 cm
cuya base fue dividida en cuadros de 11 x 11 cm donde se colocaron 30 minutos después de
recibir el tratamiento correspondiente a cada grupo, durante 5 minutos y antes de la prueba de
nado forzado. En esta prueba se evalué el nimero de cuadros cruzados (cc), tomando como
criterio que la rata pasara al menos tres cuartas partes de su cuerpo de un cuadro a otro. Esta
prueba se realizé para identificar o descartar efectos motores que pudieran interferir en la prueba
de nado forzado (16).

Prueba de nado forzado.- La rata fue colocada en un estanque rectangular de cristal (30 x 20 x 50
cm) con agua a temperatura de 25° + 1°C, donde no existié la posibilidad de escape, el nivel de
agua dependio de la longitud del animal de manera que le permitié tocar el fondo del estanque con
la cola o la punta de las patas posteriores manteniendo las narinas por arriba del nivel de agua del
estanque. En la primera sesion (pre-prueba), la rata permanecié en el agua durante 15 min, con lo
que se indujo un estado de desesperanza, caracterizado por la presencia de inmovilidad. 24 horas
después de la sesion de pre-prueba, el animal fue colocado nuevamente en el agua y
videograbado por cinco minutos. Durante este periodo, se registré la latencia a la primera
inmovilidad, que corresponde al tiempo que transcurre desde que la rata se introdujo al estanque,
hasta que presentd el primer periodo de inmovilidad. Asimismo, se contabilizé el tiempo total de
inmovilidad, es decir, la suma de los periodos de inmovilidad ocurridos durante los cinco minutos;
considerando todos aquellos periodos, mayores a dos segundos, en los que el animal se mantiene
a flote realizando los movimientos minimos, sin desplazarse y que le permiten mantener la cabeza
por encima del nivel de agua. El aumento en la duracion de la conducta activa de nado, y la
consiguiente disminucion del tiempo de inmovilidad son considerados como perfiles consistentes
con un efecto tipo antidepresivo (17). Los datos fueron analizados mediante un andlisis de varianza
(ANOVA) de una via para grupos independientes, con una prueba post hoc de Tukey. Aceptando
una p<0.05 como estadisticamente significativa, los datos son presentados como la media + error
estandar.

Actividad locomotriz.- En la prueba de campo abierto no hubo diferencias estadisticas
(F(2,23=0.930, p<0.460) en el niumero de cuadros cruzados por los animales entre los diferentes
tratamientos (Figura 1).
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Latencia a la primera inmovilidad.- No se encontraron diferencias significativas (F23=0.751,
p<0.484) entre los tratamientos, aunque se observé una tendencia a incrementar en los grupos
Montanoa y fluoxetina (Figura 2).
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Figura 2. Latencia a la primera inmovilidad

Tiempo total de la inmovilidad.- Se encontraron diferencias significativas (F,23=4.962, p<0.017)
entre los tratamientos. El tratamiento con Fluoxetina redujo significativamente el tiempo total de
inmovilidad con respecto al Vehiculo. El extracto de Mt redujo el tiempo total de la inmovilidad
aunque no fue tan acentuado como el de FIx (Figura 3).

4. CONCLUSIONES

La administracién oral crénica por 28 dias de 50mg/Kg del extracto acuoso de Montanoa
fomentosa no mostré un efecto significativo sobre la latencia a la primera inmovilidad, ni sobre el
tiempo total de inmovilidad en la prueba de nado forzado. Sin embargo muestra una tendencia a
reducir el tiempo total de inmovilidad parecida al antidepresivo Fluoxetina. Estos resultados sugiren
que la infusion de Mt ejerce un efecto tipo antidepresivo en ratas forzadas a nadar, aunque menor
al producido por FIx. Estos datos sustentan el potencial efecto benéfico en el control de las
alteraciones del estado emocional y afectivo atribuido al extracto de Mt en la medicina tradicional
mexicana.
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