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INTRODUCCION

Especies pertenecientes al género Valeriana
se  emplean  actualmente en  estudios
fitofarmacoldgicos con el fin de aislar, identificar
y evaluar biologicamente in vitro e in vivo, tanto
extractos como fracciones y compuestos en busca
de alternativas que contribuyan en el tratamiento
de alteraciones mentales, cada vez mas afectadas
por las tensiones de la problematica actual que
deterioran la calidad de vida en tantos paises.
Aunque mas de 200 especies de Valeriana han
sido identificadas en todo el mundo, V. officinalis
(especie de origen europeo) es la mas conocida
y estudiada. Compuestos de tipo monoterpeno
(de tipo iridoide denominados valepotriatos) y
sesquiterpeno, son los principales constituyentes
activos de V. officinalis. Sin embargo, hasta
el momento no ha sido posible identificar con
exactitud qué constituyentes quimicos son los
responsables de sus efectos ansioliticos y sedantes,
y aun en la actualidad se realizan estudios con el
fin de determinar el mecanismo de accion de este
tipo de compuestos'-.

En el Departamento de Farmacia de la Universidad
Nacional de Colombia, se han estudiado
plantas con actividad sobre el sistema nervioso
central, especialmente con posible actividad
anticonvulsivante, entre ellas V. pavonii. Es
una especie nativa que crece de forma silvestre
en diferentes zonas de Colombia, se emplea
tradicionalmente como inductor del suefio y
tranquilizante y es una de las de mayor consumo
en el mercado popular. Sin embargo, en muchas

ocasiones la comercializacion tanto popular como
en laboratorios y tiendas naturistas entre V. pavonii
v V. officinalis se realiza de manera indistinta. Esto
debe ser objeto de preocupacion considerando que
son plantas diferentes.

Estudios previos de comparacion cromatografica
entre las dos especies han revelado una mayor
proporcion de compuestos tipo iridoide y alcaloide
en V. pavonii los cuales podrian estar relacionados
con su actividad sobre el sistema nervioso central.
El presente estudio muestra la potencialidad
anticonvulsivante de fracciones obtenidas a
partir de los extractos etandlico y metanolico de
V. pavonii. Los resultados obtenidos se atribuyen
a la presencia en abundancia de metabolitos tipo
alcaloide e iridoide. Saluaed UTLS 2008; 40: 169-171

JUSTIFICACION

En Colombia el Estudio Nacional de Salud Mental
apoyado por la OMS en el 2003, reportd que dos
de cada cinco personas presentan al menos un
trastorno mental en algin momento de su vida.
Los trastornos de ansiedad (19%) (agorafobia,
fobia social, estrés postraumatico, trastorno de
panico entre otros) y los trastornos afectivos (15%)
(episodio depresivo mayor, mania ¢ hipomania)
son los mas prevalentes. La epilepsia es también
un problema importante de salud publica en el
pais, su prevalencia en nuestro medio es superior
al 2% de la poblacion, seis a siete veces mas alta

que la registrada en paises industrializados**. Por
lo anterior se ha planteado que politicas publicas
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deben enfocar sus esfuerzos en la busqueda de mejoras
en los servicios de salud mental y en el aumento de los
recursos, entre ellos la disponibilidad de farmacos.

El estrecho margen terapéutico de algunos
medicamentos psiquiatricos, el aumento de interacciones
medicamentosas y de reacciones adversas, el alto costo
y dificil acceso a los medicamentos y el incumplimiento
terapéutico, pueden ser factores que influyen
negativamente en la efectividad del tratamiento. Es por
esto que la busqueda bioguiada de constituyentes activos
a partir de plantas, representa una estrategia importante
para el futuro desarrollo de productos fitoterapéuticos
o medicamentos, posiblemente con menos efectos
secundarios y reacciones adversas, de mas facil acceso,
menor costo y mayor confiabilidad para lograr una
mejor y racional terapia psicofarmacologica. Estudios
farmacoldgicos previos han demostrado la potencialidad
farmacoldgica que a nivel del sistema nervioso central
tiene V. pavonii, como una especie promisoria para la
blisqueda ¢ identificacion de principios activos que
den lugar al desarrollo de nuevos medicamentos y/o
fitoterapéuticos, aprovechando ademas el enorme
potencial que Colombia cuenta en materia de produccion
y comercializacion de plantas medicinales.

MATERIALES Y METODOS

Material vegetal

Se emplearon los tallos bejucosos de V. pavonii,
adecuadamente cortados, secados a T° de 40°C vy
molidos, adquiridos en el mercado popular de plantas
medicinales en la ciudad de Bogota D.C. La planta se
clasifico taxonomicamente en el Herbario Nacional
Colombiano de la Universidad Nacional de Colombia
en donde se encuentran dos ejemplares con los nimeros
de coleccion Col 495179 y Col 495756. Para las pruebas
de comparacion cromatografica se empled polvo de raiz
de V. officinalis (con su correspondiente certificado
de analisis) adquirido de una firma importadora y
comercializadora de productos naturales. Este material
fue sometido al mismo procedimiento para la obtencion
de los extractos etanolico y metandlico empleado para
V. pavonii.

Extraccién y Fraccionamiento

El extracto etanolico (EE) de V. pavonii 'y sus respectivas
fracciones fueron sometidos a percolacion, de acuerdo a
procedimientos propuestos en trabajos previos a partir
de 400 g de material vegetal seco’. A partir de 26 g de
EE de V. pavonii se obtuvieron fracciones con diferente
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grado de polaridad entre ellas las fracciones F (en
diclorometano), y FD (obtenida luego de desengrasar F
con hexano). El EE de V. officinalis se obtuvo a partir de
300 g de material vegetal y se emplearon 22 g de este
extracto para la obtencion de su respectiva fraccion F.
Los extractos metandlicos (EM) de Vpavonii y
V.officinalis se obtuvieron mediante percolacion con
metanol (R.A) a partir de 753 g y 501 g de material
vegetal seco respectivamente. Las soluciones obtenidas
se concentraron en rotavapor y se desecaron al vacio
para eliminar totalmente el disolvente. Con el fin de
determinar y comparar la presencia de metabolitos, 80
g de EM de V. pavonii y 40 g de EM de V. officinalis se
sometieron a extracciones sucesivas con éter de petroleo,
acetato de etilo y butanol obteniéndose las fracciones
de éter de petroleo (FEP), de acetato de etilo (FAE) y
butanolica (FB).

Técnicas cromatograficas de comparacion

Se realizaron técnicas de cromatografia en capa delgada
(CCD) empleando reveladores especificos para esteroles
y/o terpenos y alcaloides de acuerdo a procedimientos
establecidos previamente®. Para la deteccion de iridoides,
10 mg de muestra se disolvieron en 1 mL de solvente
(cloroformo para muestras de baja polaridad y metanol
para muestras de polaridad elevada), empleando como
fase movil una mezcla de cloroformo-metanol (9.5:0.5)
y como revelador una mezcla de HCI-AcOH (8:2). Estos
compuestos se revelaron por la presencia de manchas
azules al visible.

Modelo de convulsiéon inducida por electroshock

Se aplico este modelo experimental con el fin de evaluar
la potencialidad farmacologica de las fracciones FEP,
FD y FAE obtenidas de V. pavonii. Se emplearon
ratones ICR machos de edades entre 9 y 11 semanas y
pesos entre 25 y 35 g suministrados por el Bioterio del
Departamento de Farmacia, seleccionando al azar 10
individuos por tratamiento. Luego de administrar por
via oral cada uno de los tratamientos y tras un periodo de
una hora se aplico un estimulo trascorneal maximo de 50
mA, con una duracion de 32 milisegundos, y corriente
alterna de 60 Hz. En la convulsién que se induce se
observa una flexion rapida y una extension prolongada
de las extremidades, principalmente las posteriores.
El parametro evaluado en este caso fue la proteccion
o no de la convulsion expresado como porcentaje. El
patron utilizado fue fenitoina sodica (20 mg/Kg) y las
fracciones se administraron en las siguientes dosis de
acuerdo a su rendimiento: FD: 35 mg/Kg, FEP: 65 mg/
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Kg, y FAE: 62 mg/Kg preparandolas en el siguiente
vehiculo: 10% de propilenglicol, 10% de glicerina,
20 pL de polisorbato 80 y cantidad suficiente de agua
destilada para completar a volumen. Los resultados se
analizaron con la prueba estadistica Chi. El programa
estadistico utilizado fue Open Stat4 Version 7. El nivel de
significancia estadistica adoptado fue de 0.05. El modelo
experimental fue realizado considerando los aspectos
relacionados con el reactivo bioldgico en el Titulo V de
la Resolucion N° 8430 de 1993 y las recomendaciones
éticas, experimentales y técnicas establecidas por el
Bioterio del Departamento de Farmacia®.

RESULTADOS

Los resultados de comparacién cromatografica
demuestran que los extractos etanolico y metanodlico y
la fraccion F de V. pavonii presentan metabolitos tipo
iridoide en mediana cantidad, los cuales se encuentran
en pequeila cantidad en estos mismos extractos y
en la fraccion F de V. officinalis. La fracciéon FEP de
V. pavonii se destaca por presentar metabolitos tipo
iridoide y alcaloide en abundancia, mientras que la
fraccion FAE presenta en abundancia metabolitos tipo
terpenoide, los cuales se destacan en los extractos y
fracciones de V. officinalis. También se observo que en
los extractos etanolico y metandlico de V. pavonii se
encuentran metabolitos tipo alcaloide, sin embargo en
los extractos de V. officinalis no se encuentran presentes
0 no se detectaron.

Elensayobiolégico demostrd quelas fracciones FD y FEP
de V. pavonii presentaron actividad anticonvulsivante
con un porcentaje de proteccion del 90% para cada una
de ellas, mientras que la fraccion FAE tuvo un valor de
proteccion de solo el 30%. El grupo tratado con fenitoina
sodica alcanzo el 100% de proteccion en tanto que el
grupo control (vehiculo) apenas el 10%.

DISCUSION

La comparacion cromatografica realizada en el presente
estudio, sugiere una mayor proporcion de compuestos
tipo iridoide en V. pavonii tanto en los extractos EE y
EM como en las fracciones F, FEP y FAE, asi como
también una mayor proporcion de alcaloides en EE,
EM, F y FEP. Aunque alrededor de 30 valepotriatos han
sido identificados en V. officinalis, a los cuales se les
ha atribuido en parte los efectos sedantes de la especie,

estudios in vitro seialan posibles efectos citotoxicos, por
lo cual es necesario indagar en el potencial farmacoldgico
que compuestos de este tipo desempefarian en V.
pavonii. Cabe resaltar la presencia y la proporcion de
metabolitos de naturaleza alcaloidal en V. pavonii ya
que hasta el momento no se encuentran reportes de
compuestos aislados de este tipo en otras especies de
V. diferentes a V. officinalis, donde se encuentran en
baja proporcion (0,05% - 0,1%). La fraccion FAE se
caracteriza por presentar metabolitos de tipo terpenoide
en abundancia los cuales probablemente no tienen una
actividad importante sobre el SNC.

CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en el modelo experimental
aplicado seflalan a compuestos de tipo alcaloidal e
iridoide dentro de los posibles responsables de la
actividad anticonvulsivante observada en V. pavonii.
Estos resultados dan soporte al uso etnobotdnico de
esta especie y a la posibilidad de obtener a partir de ella
derivados terapéuticos con potencial farmacolégico.
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