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Estudios preclinicos de cucurbita maxima (semilla de zapallo) un
antiparasitario intestinal tradicional en
zonas urbano rurales.

Daysi Diaz Obregon?, Luis Lloja Lozano?, Victor Carbaa Zdfiga®

RESUMEN

Estudio experimental realizado en los laboratorios de Parasitologia y Quimica de la Universidad
Nacional Jorge Basadre Grohmann — Tacna

El proceso involucré dosfases: 1. Determinacion de la Concentracién Minimalnhibitoria (CMI) de
Cucurbita maxima como antiparasitario, se usd tenias caninas con tiempo 5 a 6 horas de aislamiento
intestinal y 2. Determinacion de la Reacci6n adversa de CucUrbita maximaen ratas albinas expuestas.
Se hdlé que la CMI de semilla de zapallo arazdn de 23 g. en 100 ml de agua destilada es capaz de
producir un efecto antihelmintico, concentracion equivalente a + 73 semillas de zapallo (% = 5.6,
P<0.01).

Macroscopicamente adosis de 23 g. amés se hallan ateraciones en lamotilidad del helminto, hay un
efecto proteolitico con un tiempo promedio de supervivencia de 38.4 minutos. Microscopicamente
los progl 6tidos maduros presentan destruccion del tegumento con compromiso delamembranabasal.
Enlosproglétidos gravidos hay destrucci6n de huevos, hallazgos mucho mas acentuadosaconcentra-
ciones de 30y 32 g. de cucurbita experimentados.

Se hallé gastritis no erosiva superficial en ratas weys a dosis de 9 g/kg posterior a las 4 horas de
administracion
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SUMMARY

Experimental research was carried out at the Parasitology and Chemistry laboratories of the Jorge
Basadre Grohmann National University, in Tacna.

The process involved two phases: (1) determination of the minimum inhibitory concentration
(MIC) of Cucurbita Maxima as an antiparasitic agent using canine tapeworms with an intestinal

isolation of 5 to 6 hours, and (2) determination of the side-effects of Curbita Maxima on exposed
albino rats.

It was found that the MIC of 23 gr. of pumpkin seed in 100 ml. of distilled water can produce an
antihelminthic effect. This concentration is equivalent to + 73 pumpkin seeds (x* = 5.6, p<0.01).
Macroscopically, alterations in helminthic motility are present at a dose of > 23 gr. Thereisa
protheolithic effect with an average survival time of 38.4 minutes.

Microscopically the mature proglottids present a destruction of the tegument involving the basal

membrane. Inthegravid proglottidsthereis egg destruction. Thesefindings are accentuated when
experimenting with Cucurbita Maximain a concentration of 30 and 32 gr.

Superficial non-erosive gastritis was found in weys rats after 4 hours of administering 9 gr/kg.

KEY WORDS: MIC, Cucurbita Maxima, antiparasitic agent, side effects.
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INTRODUCCION

La parasitosisintestinal cobija altas prevalencias en nuestro pais
desde47% en Carfiete (1-4) a94% amasen Cuzco, Arequipa, Lima,
Tacna, Junio (5, 6, 7, 8, 9) y enlaselvase describe un 78.4% (10).
No obstanteapesar delaexistenciade estos organismosno hasido
posible en nuestro paisy en las demas naciones subdesarrolladas,
laasistenciareal y eficiente de salud de nuestros pobladores, tanto
en la ciudad como en los centros de produccién y siendo aln més
deficitario en las zonas rurales y en aquellos pueblos o grupos
humanos que viven gjenos de los que ocurre en lametrépoli.

Las cucurbitas, plantas dicotiledoneas, herbaceas, comun-
mente denominadas calabazas, |levan en su composicion quimica
(especificamentedel zapallomacre); &cido salicilico, grasa35-36%,
importantes cantidades de calcio, hierroy potasio (12). Las semi-
Ilas contienen propiedades antihelminticas, tenifuga, vermifuga,
Cuyo principio activo, se cree que es la fitosterolina. Ademés las
semillasde cucUrbitamaxima(semillade zapalo) contienecristales
globoides de proteinas, isozimas, hormonas vegetal es, saponinas,
triterpenoidespentaciclicosentreotros. Considerando quelasemi-
Ilade zapallo goza de una gran accesibilidad econémicay distribu-
cién geogréaficaen nuestro pais; y ante el uso empirico relativamen-
te frecuente como antiparasitario en nuestra poblacion (12,16), y
la escasez de reportes cientificos sobre laaccién antiparasitaria de
ésta cucUrbita, creemos que es meritorio determinar la concentra-
cién Minimalnhibitoriay la existencia de alguna reaccién adversa
que pudieradepender de esta cucurbitaen estudio, complementan-
do asi nuestrainvestigacion con el andlisishistopatol 6gico del tubo
digestivo de ratas expuestas.

HIPOTESIS DE ESTUDIO
La Concentracion Minima Inhibitoria (CMI) de Cucurbita
méxima es baja en gramos y la reaccion adversa en rates de
experimentacion estaria presente a dosis muy altas de consumo.
OBJETIVO GENERAL
Brindar una alternativa terapéutica con €l uso de Cucurhita
maxima (semillade zapallo antelaparasitosisintestinal prevalente
en nuestraregion.
OBJETIVOSESPECIFICOS
a) Determinar experimentalmente la concentracion Minima
Inhibitoria (CMI) del preparado estandarizado in vitro.
b) Investigar lareaccion adversade Cuclrbitaméximaanivel del
tubo digestivo de ratas de experimentacion.

MATERIAL Y METODOS

El presente esun estudio experimental, realizado en laciudad

de Tacna, en los laboratorios de Parasitologia Microbioldgica y
Quimica de la Universidad Nacional Jorge Basadre Grohmann —
Tacna. Redlizada en el periodo de un afio en 3 fases:
FASE 1. DETERMINACION DE LA CONCENTRACION
MINIMA INHIBITORIA DE CUCURBITA MAXI-
MA (semilla de zapallo) como antipar asitario.
Muestra: * Tenias caninas vivas con un tiempo
menor a6 horas de aidamiento intestinal.
Procedimiento: El proceso consta de dos etapas.
ETAPA |: OBTENCION DE DISOLUCION
ESTANDAR DE CUCURBITA MAXIMA.
Se obtuvo zapallos macre, de los cuales se aido las
semillas, que fueron desecadas bajo € sol, luego se
separd cuidadosamente el episperma para luego ser
triturados en un mortero.
100g. delasemillatrituradafueron sometidosaextrac-
cién de un concentrado de cuclrbita Méxima por
arrastre de vapor, logrando obtener 100 ml de una
disolucionesténdar desemilladezapallo, caracterizada
por ser incoloroy con unintenso aroma‘ sui géneris’.
Dicho preparado fue sometida a diversas diluciones
parahdlar la concentracion minimainhibitoria (CMI)
como antiparasitario.
ETAPA|1: DETERMINACION DE LA CONCEN-
TRACION MINIMA INHIBITORIA (CMI) DE
SEMILLA DE ZAPALLO COMO
ANTIPARASITARIO.
Sesacrificd perros deloscualesseaid 6 teniascaninas
(Diphylidum caninum) vivas con un tiempo de aida-
miento intestinal menor a seis horas; tales céstodos
vivosfueron separadosen gruposde 7 donde cadauno
fue expuesto a las diferentes diluciones de Cucurbita
méximapreparadosapartir de unadisol ucion estandar
de extracto de 100 g. de CucUrbitamaxima/ 100 ml de
agua destilada por arrastre de vapor.
Lasdilucionesrealizadasfueronlascorrespondientesa
5,10, 15, 20, 25y 30 g. de cucdrbita/ 100 ml. de agua
destilada'y ademés se realiz6 diluciones detalladas de
21,22,23y 24g.decuctrbita. Setubo ungrupo control
de 7 céstodos donde se usé CINaal 9 %/oo.
L aaccidnantihe minticafueval oradomacroscopi camente
por: la observacion de ateraciones en lamotilidad del
helminto, protedlisis y muerte del mismo. Y
mi croscopi camente por alteraci on del tegumento, mem-
branabasal, estructurasinternasy rupturadelacascara
de huevo de proglétidos maduros y grévidos. Para tal
efecto se redlizo la técnica de fijacion, coloracion con
Carmin clohidrico acohdlico, decolaracién con acohol
&cido, deshidratacion con diversas concentraciones de
acohol, aclaramiento en Xilol y montaje permanente
con balsamo de Canada de los proglétidos expuestos.
Paraevitar variablesdeconfusioncomolasupervivencia
del helminto por estar fuerade su habitat (temperatura,
aimento) es que se realizd tan sdlo 120 minutos de
observacion.
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FASE Il : DETERMINACION DE LA REACCION ADVER-
SA DE CUCURBITA MAXIMA EN RATAS EX-
PUESTAS.

Muestra: * Ratasweysde3mesesdeedad, conpeso
de 140 g. a 150 g. con un estandar de alimentacion
previo, del bioterio delaFacultad deParasitologiadela
UNJBG - Tacna (N=189).

Procedimiento: Lasratasweys previamente seleccio-
nadaspor pesode140a1509. y 3mesesdeedad fueron
separadas en series de 7 para la administracion por
sonda orogéstrica de almendra de semilla de zapallo
triturado diluida enaguaadosisde: 1,3,5,7,9, 11, 13
y 15 g/kg de peso. Toda la poblacion de roedores fue
sacrificadaparael andlisisanatomopatol égico del tubo
digestivo a la segunda, cuarta, sexta y octava hora
posterior alaadministracion de la dosis respectiva.
Se observé los cambios macroscopicos e
hi stopatol 6gi cos en lamucosa géstricay primera por-
cion del duodeno.

CUADRO 1

RESULTADOS

L asalteracionesdemotilidad hel minticaexpuestaal osprepa-
rados de Cucurbitaméximaobservadosen € Cuadro 1 fueronleves
y esporédicos a concentraciones de 21y 22 g. sdloen el 286y
42.9%, respectivamente, contracciones intensas se iniciaron a
minuto y medio a concentraciones de 23, 24 y 25 g. en més del
57.15% de los helmintons expuestos.

Lamuertedel helminto seevidenciaenel 57.1%a23g, 85.7%
a24g. y 100% a 25 g. de Cuclrbita méxima / 100 ml de agua
destilada.

La accion antihedmintica de Cuclrbita maxima (semilla de
zapallo) enteniascaninasvivasaisladasdel tubointestinal compa-
radas con su control en suero salino a concentraciones de 21y 22
g. de Cucurbitano fueron significativas, siendo dtamentesignifica-
tivas a partir de 23 g/100 ml. de agua destilada (}* = 56,P <0.01)
(Tabla1,2).

ACCI ON ANTI HELM NTI CA DE CUCURBI TA MAXI MA ( SEM LLA DE ZAPALLO) EN TENI AS CANI NAS

Acci 6n CONCENTRACI ON DE CUCURBI TA MAXI VA
Anti hel ninti ca (g/ 100 Ml DE AGUA DESTI LADA)
0 20 21 22 23 24 25
— — @ ® * * *
- Alteraci 6nenl aMtilidaddel hel mnto | eve leve i ntenso i ntenso i ntenso
(cont racci 6n Espasnddi ca) espor &di co + + +
- PROTECLI SI' S — — — Dudoso Presentes Presentes Presentes
* For nmaci 6n de “ Vesi cul as” + + +
enel cuerpodel hel minto
* For maci onde“Areni | | a” — — — + + + +
enlabasedepl acapetri
- MUERTE DEL 0 1 2 3 4 6 7
HELM NTO( N=7) 14. 3% (28.6% (42.85% (57.1% (57.1% (100%

N7

ay b — Canbi os que se observaron+al os 5mnutosy séloenel 28.6y 42. 9%r espect i vanent e.
* - Canbi os que se observaron al ninutoy nedi o. En nés del 57. 15%de hel m nt os expuest os.

CUADRO 2. - EVALUACI ON DEL EFECTOANTI HELM NTI CO DE LAS SEM LLAS DE CUCURBI TA MAXI MA EN TENI AS CANI NAS

(aw)
SUST. ESTUDI ADA EXI TO FRACASO TOTAL

N % N % N %
CUCURBI TA MAXI MA
23 g/ 100m aguadesti | ada 4 57.1 3 2.9 7 100.0
P acebo 0 Qo0 7 100.0 7 100.0
Tod 1 28.6 10 714 14 100.0

X=5.6
P>0.01
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El tiempo de supervivencia de las tenias caninas expuestas a la
concentracion de 23 gr. de extracto de la Cucurbita, tuvo un
promedi o de 38.4 minutos (Desviaci 6n estandar + 10.01 minutos),
lapso durante el cual el parésito presentd contracciones
espasmadicasal minutoy medio deobservaci dn, contraccionesque
se hicieron sostenidas a los 10 minutos logrando reducir una
longitud de12 cm a4 cmdel helminto, alos38.4 minutos prosiguiod
larelgjaciontotal (post morten) pudiendo observar laformacién de
“vesiculas’ enel cuerpodel céstodo, ademés seapreci o unaespecie
de “arenilla’ fina y blanquecina en la placa petri. Tiempo de
supervivenciaguedisminuy gradual menteamayor concentracion
de Cucurbita usada.

De tales experiencias desprendemos que la concentracion
minima inhibitoria como antihelmintico de Cuclrbita maxima es
23gr. siendo atamente significativa ala observacion microscopica
delasmuestrasexpuestasa23, 24y 25 gr. decuclrbitarevelangran
destruccion del tegumento, parenquimay tejido mesenquimatoso,
ademas en progl étidos grévidos se observarupturadelas capsulas
ovigerasy cascarade los huevos (Foto 1,2).

FOTO 1: HUEVCS DE D PHYLI Dl UM CAN NUM EXPUESTAS A 24 ¢g. DE
QUORBI TA, Se aprecia |os huevos destrozados, con apariencia
de “desecaci 6n”

FOTO 2: HUEVO DE TEN'A CAN NA EXPUESTA A 25 g. DE QUOLRBI TA
Adendés del huevo cl aranente af ecto, seapreciagrietasenlosotros
huevos.

Este halazgo aperturan € uso de Cuclrbita maxima (semilla de
zapallo) como antiparasitario, bajolaseguridady éxito demostrado
en su CMI de 23 gr. de dmendra eguivaente a 73 semillas de
zapallo. Enrelacionalareaccion adversaseevidenci6laproduccion
de gastritis a dosis mayor e igual a9 gr/kg de peso de Cuclrbita
méxima posterior alas 4 horas de administracion de dicho prepa-
rado.

Los cambios histopaldgicos a la dosis de 9 glkg fueron
correspondientes a una gastritis no erosiva superficial, encontran-
dose unareaccién linfoplasmocitarialeve que abarcael tercio basal
delamucosagastrica(Foto 3, 4). Entanto que sepudo observar una
relacion directa entre la mayor concentracion usada (15 g/kg de
peso) y la severidad linfoplasmocitario que abarca los 2/3 tercios
inferiores de la mucosa con escasa esfacelacidn, conservandose
todaviala estructura normal.

Laproduccién de gastritisleve adosis de 9 g/kr de peso posterior

alas4 horasdelatoma, esaltamentesignificativa(} = 56, P>0.01)

(Tabla 3); dosis equivalente a 630 g. de semillas de Cucurbita
méxima para un hombre de 70 kg.

CUADRO 3

PRODUCCI ON DE GASTRI TI S A LAS 4 HORAS DE
ADM NI STRACI ON DE CUCURBI TAMAXI MA ( g/ kg de Peso)

DOSI S CON GASTRI TI SSINGASTR TI S TOTAL
g/ kg de Peso
>9 28 — 28
>9 —_— 28 28
28 28 56
X =56
P<0.01
DISCUSION

El fenémeno de migracion del campo ala ciudad, la recesion
econdmicaactual del pais que comienzaaincidir en el deterioro del
nivel de salud delacomunidad y lapredominante poblacioninfantil,
hace que la parasitosis intestinal eleve su fuente de transmision y
reproduccion, alcanzando preval enciasaltasdemonoparasitismoen
73.7%, en Junin (9), y un poliparasitismo de 60.6% en Arequipa
(12). El grupo més afecto esel comprendido entrelos 6y 9 afios (5,
6, 9). Datos muy relacionados con la procedencia de barrios margi-
naes, deficiencia higiénico — sanitaria, asi como la ausencia de
sarviciosbasi cosdesal ud ennuestrasociedad, hacenquel aparasitosis
seaun flagel o silencioso de nuestrapobl acion queenlanifiez ademas
arrastraraunadeficiencianutricional y undesarrollo psiquicoinapro-
piado parala sdud y en d adulto se reflgjara la ateracion de su
capacidad |aboral.

Estos mltiples efectos negativos de lainfeccion parasitariaintes-
tinal sobreel estadonutricional (pérdidadeapetito, malaabsorcion,
capacidad deficitaria para la absorcidn de sustancias especificas,
accion enziméticade los parésitos, pérdidas sanguinea competen-
ciahuésped-parésito por lamateriaalimenticia, actividad peristdlica
aterada y cambios patoldgicos en la circulacion portal (13, 14)
podrian ser compensados con unarel ativaabundanciadealimentos
(15).
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Flores (12) evduo ladficaciaantioxiuratica de las samillas de Cuclrhbita
méxima, dondedosisde15g. dedmendraen2tomasdiariasy por tresdias
lograbaen efectividad ddl 75% dosisinferioresde600 mg fueron utilizadas
por Perdta (16) logrando una efectividad de 16.67% Sn significanda
estadigica Nuestro halazgo suma € efecto activo antiparasitario, deesta
Cuclrbita conunadosisesténdar deinicioapartir desuCMI de23gr. de
dmendra preparada y habiendo comprobado su efectividad a nive
mi croscopicocondestrucci ondd tegumento, mambranabasd y parénauima
de los céstodos experimentados.

La produccion de gastritis a dosis atas 9 g/kg de peso de
Cucurhita maxima equivalente a 630 g. semilla de zapallo en una
personade 70 kg. nos brinda un amplio rango de seguridad parasu
uso. En el estudio también se analiz6 cortes histol égicos de rifion
e higado de ratas expuestas conservando su estructura normal.

CONCLUSIONES

1. Laconcentracion Minima Inhibitoria de Cuclrbita Méxima
(semillade zapallo) como antiparasitario es 23 gr. de semilla

2. Gadtritisleveeslareaccion adversaderivadadelaadministra-
cién de semillade zapalo adosisde9 gr/kg de peso enratas
de experimentacion.

RECOMENDACIONES

1. Redlizar estudiossimilares a presente paraevaluar el efecto
antiparasitario de Cucurbita maxima frente a protozoos.

2. Difundir € uso de la Cuclrbita maxima como terapia
antioxiurdticaa dosis de su CMI; 23 g.
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