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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares, en particular la hipertension, y los trastornos
gastrointestinales representan importantes preocupaciones de salud publica en
México. Si bien existe una variedad de tratamientos farmacoldgicos, su uso se
asocia con efectos adversos, lo que resalta la necesidad de alternativas terapéuticas
mas seguras. Las especies del género Ipomoea se emplean ampliamente en la
Medicina Tradicional Mexicana (MTM) por sus propiedades purgantes,
antiinflamatorias, analgésicas y sedantes. En particular, [pomoea purpurea se utiliza
tradicionalmente como diurético y purgante. Este estudio tuvo como objetivo
determinar la composicion fitoquimica y evaluar la actividad vasodilatadora, los
efectos moduladores sobre la motilidad del musculo liso intestinal y los efectos
toxicolégicos de los extractos metandlico (EM-Ip) y diclorometano (ED-Ip),
obtenidos de las partes aéreas de I. purpurea. La composicion fitoquimica de los
extractos EM-Ip y ED-Ip de I. purpurea se evalué mediante UPLC-QTOF-MS y GC-
MS, respectivamente. Para ambos extractos, se investigaron la actividad
vasodilatadora y los efectos sobre el musculo liso intestinal, utilizando modelos ex
vivo que incorporaban aorta e ileon aislados de rata, respectivamente, mientras que
la toxicidad aguda se evalud in vivo. El analisis fitoquimico reveld, por primera vez,
la presencia de dos flavonoides glicosilados dentro del género Ipomoea. Los
compuestos identificados en los extractos de I. purpurea pueden contribuir a los
efectos vasodilatadores, bifasicos y purgantes observados en esta especie. Los
valores de CEsp para los efectos vasodilatadores de los extractos metandlicos (EM-
Ip) y diclorometano (ED-Ip) fueron de 0.80 y 0.72 mg/mL, respectivamente. En la
fase inicial de los experimentos en tejidos ileales aislados, ambos extractos
indujeron un efecto espasmadico (contractil) sobre la motilidad basal, siendo EM-Ip
el que mostré una mayor potencia (CEso = 27.11 ug/mL) en comparacién con ED-Ip
(CEso = 1765 pg/mL). Por el contrario, durante la fase final de los experimentos,
ambos extractos demostraron un efecto espasmolitico, con valores de CEso de 0.43
mg/mL para EM-Ip y de 0.34 mg/mL para ED-Ip. Ademas, ambos extractos
exhibieron bajos niveles de toxicidad aguda. El perfil fitoquimico y los efectos
vasodilatadores y bifasicos de los extractos de I. purpurea validan, en parte, su uso
en la MTM. La ausencia de efectos toxicos agudos constituye un paso preliminar en
la evaluacion de la seguridad toxicologica de extractos de I. purpurea y demuestra
su potencial para el desarrollo de agentes fitofarmacéuticos como adyuvantes para
el tratamiento de trastornos cardiovasculares y gastrointestinales.

Palabras clave: Ipomoea purpurea, perfil fitoquimico, musculo liso, efecto bifasico,
efecto vasodilatador, medicina tradicional mexicana, extractos de plantas, estudio
toxicologico



ABSTRACT

Cardiovascular diseases, particularly hypertension, and gastrointestinal disorders
represent major public health concerns in Mexico. Although a variety of
pharmacological treatments are available, their use is associated with adverse
effects, highlighting the need for safer therapeutic alternatives. Species of the
Ipomoea genus are widely used in Mexican Traditional Medicine (MTM) for their
purgative, anti-inflammatory, analgesic, and sedative properties. In particular,
Inomoea purpurea is traditionally employed as a diuretic and purgative. This study
aimed to determine its phytochemical composition and to evaluate the associated
vasodilatory activity, the modulatory effects on intestinal smooth muscle motility, and
the toxicological effects of the methanolic (ME-lp) and dichloromethane (DE-Ip)
extracts obtained from the aerial parts of . purpurea. The phytochemical composition
of ME-Ip and DE-Ip extracts of I. purpurea was evaluated by UPLC-QTOF-MS and
GC-MS, respectively. For both extracts, vasodilatory activity and effects on intestinal
smooth muscle were investigated using ex vivo models incorporating isolated rat
aorta and ileum, respectively, while acute toxicity was assessed in vivo.
Phytochemical analysis revealed, for the first time, the presence of two glycosylated
flavonoids within the Ipomoea genus. The compounds identified in the extracts of /.
purpurea may contribute to the vasodilatory, biphasic, and purgative effects
observed in this species. The EC;, values for the vasodilatory effects of the
methanolic (ME-Ip) and dichloromethane (DE-Ip) extracts were 0.80 and 0.72
mg/mL, respectively. In the initial phase of experiments on isolated ileal tissues, both
extracts induced a spasmogenic (contractile) effect on basal motility, with ME-Ip
exhibiting greater potency (ECs, = 27.11 ug/mL) compared to DE-Ip (ECs, = 1765
pMg/mL). Conversely, during the final phase of the experiments, both extracts
demonstrated a spasmolytic effect, with ECs, values of 0.43 mg/mL for ME-Ip and
0.34 mg/mL for DE-Ip. Furthermore, both extracts exhibited low levels of acute
toxicity.The phytochemical profile and the vasodilatory and biphasic effects of /.
purpurea extracts partially explain its use in MTM. The absence of acute toxic effects
represents a preliminary step in assessing the toxicological safety of I. purpurea
extracts and demonstrates their potential for the development of
phytopharmaceutical agents as adjuvants for the treatment of cardiovascular and
gastrointestinal disorders.

Keywords: Ipomoea purpurea, phytochemical profile, smooth muscle, biphasic
effect, vasodilatory effect, Mexican traditional medicine, plant extracts, toxicological
study
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ACRONIMOS

ECV - Enfermedades cardiovasculares
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con analizador de tiempo de vuelo y cuadrupolo
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RPBI — Residuos Peligrosos Bioldgico-Infecciosos
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EEM — Error estandar de la media

CEso — Concentracion efectiva media

Emax — Efecto maximo



1. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) se refieren a patologias, signos y
sintomas que afectan al corazén y a los vasos sanguineos (Sans, 2005; Revueltas
et al., 2018; Pavia et al., 2022); tan so6lo en 2019 se reportaron 10.8 millones de
muertes por ECV, las cuales constituyen la principal causa de muerte en México
con un 23 % del total de las muertes reportadas por enfermedades no transmisibles
(Goémez et al., 2019; Campos et al., 2023). La hipertension arterial (HA) es uno de
los principales factores de riesgo de las ECV (Tagle, 2018). En México, la HA se
encuentra presente en mas del 40 % de la poblacion adulta (Campos et al., 2023).
La HA es diagnosticada cuando la presion arterial sistélica (PAS) de una persona
en el consultorio o la clinica sea = 140 mm Hg y/o su presion arterial diastélica (PAD)
sea 290 mm Hg después de examenes repetidos, bajo las mismas circunstancias
de consultorio o clinica (Schoenenberger et al., 2014; IMSS, 2017; Setters y Holmes,
2017; Tagle, 2018). El tratamiento farmacoldgico de la HA incluye a varias familias
de farmacos con distintos mecanismos vy sitios de accion (Jordan et al., 2018), cuyo
consumo individual o en conjunto puede causar efectos adversos. Ademas, se sabe
que el uso constante de estos medicamentos genera tolerancia farmacoldgica, lo
que disminuye su eficacia (Lalvay et al., 2022).

Por otro lado, las enfermedades gastrointestinales (EGI) engloban a los
padecimientos multicausales que afectan al sistema digestivo (Alonzo et al.,2022;
IMSS, 2015). En México, las EGI son una de las principales causas de consulta
médica, muerte en nifos y personas inmunocomprometidas (Godinez, 2017; Olaiz
etal., 2022). Se reporta que las EGI pueden provocar una disminucion de la calidad
de vida y un mayor riesgo de ansiedad y depresién. En virtud de que la etiologia de
las EGI es multifactorial, su tratamiento es paulatino y generalmente comienza con
el manejo de los sintomas, los cuales se podrian clasificar en sintomas superiores
y bajos; dentro de los sintomas digestivos bajos se encuentran el estrefiimiento y el
dolor estomacal (Alonzo et al., 2022). A menudo, el dolor estomacal es ocasionado
por los espasmos intestinales, que se definen como contracciones involuntarias de
los musculos del intestino delgado y grueso (Transito, 2013; Hani, 2014). Para el
tratamiento de los sintomas gastrointestinales una de las estrategias es el uso de
farmacos; sin embargo, estos no son aptos ni accesibles para toda la poblacion,
especialmente para nifios, mujeres embarazadas, adultos mayores o personas con
comorbilidades, ademas de producir efectos adversos en los pacientes que los
consumen (Rodriguez, 2013; Homedes et al., 2020).

Debido a las desventajas de los tratamientos comerciales para la hipertension
arterial (HA) y los sintomas intestinales, se recurre a la Medicina Tradicional
Mexicana, principalmente al uso de plantas, las cuales constituyen una parte
importante de la cultura nacional y se emplean para tratar diversos padecimientos,



ademas de ser de facil acceso para la poblacion (Loraine y Mendoza, 2010;
CONANP, 2018; Soria, 2021; Maldonado et al., 2020). Una de las familias de plantas
medicinales mayormente utilizadas en nuestro pais es la Convolvulaceae,
reconocida por sus propiedades purgativas y alucinégenas. Dentro de esta familia
se encuentra el género Ipomoea; en tanto que las especies Ipomoea tyrianthina,
Ipomoea imperati, Ipomoea carnea e Ipomoea pes-caprae son miembros de este
género y son ampliamente utilizadas en la Medicina Tradicional de México y de otros
paises para tratar la HA y sintomas intestinales. Ademas, cientificamente se ha
comprobado el efecto de los extractos acuosos y organicos obtenidos de estas
plantas sobre ensayos ex vivo de aorta e ileon aislados de rata, asi como en
modelos in vivo de animales bioldgicos (Paula et al., 2003; Mirén et al., 2007; Ledn
et al., 2009; Castro, 2011; Ledn et al., 2011; Ahmad et al., 2011; Leodn et al., 2011;
Ledn et al., 2014; Dubey et al., 2022; Elhefni et al., 2023; Javaid et al., 2023). Los
datos obtenidos de dichas investigaciones han resultado ser prometedores en
cuanto al uso de especies de este género en el tratamiento de la HA y los espasmos
intestinales. Ipomoea purpurea es una maleza altamente invasiva que afecta los
cultivos agricolas, debido a su crecimiento trepador, lo que le permite competir por
luz y espacio; su capacidad de propagacion es notable, ya que sus semillas pueden
sobrevivir en condiciones extremas, dispersarse facilmente y permanecer viables
en el suelo por mas de 40 afios. Esto condiciona a que la unica manera viable de
controlar a I. purpurea es confiriéndole un uso productivo que haga rentable su
recoleccion periodica, como por ejemplo, a través de su aprovechamiento para el
tratamiento de enfermedades (Rafiq et al., 2015; MEIA, 2021). Sin embargo, en el
caso especifico de la especie I. purpurea no se han llevado a cabo estudios para
validar cientificamente sus usos medicinales. Por lo anterior, el objetivo de este
trabajo es determinar si esta planta posee un efecto antiespasmoddico o
vasodilatador, mediante el estudio de los extractos metandlico y de diclorometano
de sus partes aéreas, empleando ensayos en ileon y aorta aislados de rata, con el
propésito de validar cientificamente su potencial uso como coadyuvante en el
tratamiento de la hipertension y de los sintomas asociados a enfermedades
gastrointestinales.



2. ANTECEDENTES

2.1. Enfermedades cardiovasculares

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) como término engloba a los
padecimientos que afectan al corazén y a los vasos sanguineos (Revueltas et al.,
2018), es un concepto genérico que se usa para referir a un conjunto de patologias
y enfermedades diversas en causas o etiologia y en sus signos y sintomas
colocandose a las enfermedades cardiovasculares como una de las principales
causas de muerte (Sans, 2005; Pavia et al., 2022), cobrando la vida de
aproximadamente 20.5 millones de personas al afio en el mundo, y en México cerca
de un millébn de muertes anuales son atribuibles a esta causa (Revueltas et al., 2018;
Mejia, 2021; Pujante et al., 2021; Pérez, et al. 2021; Fundacién Espafola del
Corazodn, 2024).

Las enfermedades no transmisibles (ENT) son una preocupacién creciente en la
sociedad actual, las ECV en conjunto con el cancer, la diabetes y las enfermedades
respiratorias cronicas, comparten factores de riesgo comunes que pueden evitarse
o controlarse, dichos factores de riesgo incluyen el consumo excesivo de alcohol, la
inactividad fisica, el consumo elevado de sal/sodio y el consumo de tabaco, asi
como otros factores patoléogicos como la hipertensiéon arterial alta, diabetes y
obesidad (Pérez y Achcar, 2021). Se estima que al menos en el afio 2016 el 70 %
de las muertes registradas en el mundo fueron causadas por ENT y de este
porcentaje se estima que una tercera parte se debié a las ECV (Revueltas et
al.,2018). Se considera que las enfermedades cardiovasculares constituyen una
carga economica importante para la salud publica y su presencia trae consigo un
elevado impacto socioecondmico (Pérez et al.,2021).

Las ECV se pueden clasificar en enfermedades isquémicas del corazon,
cerebrovasculares, vasculares periféricas y otras:

e En las enfermedades isquémicas del corazén hay un estrechamiento
progresivo de las arterias coronarias, cuya disminucion de la luz arterial es
causada principalmente por la formacion de la placa de ateroma.

¢ Las enfermedades cerebro vasculares se pueden clasificar en dos tipos. Las
primeras son las isquémicas, éstas producen que el flujo sanguineo que llega
al cerebro no sea adecuado provocando dafo neuronal o necrosis. Las
segundas son las hemorragicas en donde existe una extravasacion de
sangre por rotura de algun vaso.

e Las enfermedades vasculares periféricas son trastornos de la circulacion en
arterias y venas, que irrigan las piernas y los brazos. Enlentecen el flujo
sanguineo y provocan estrechamiento de los vasos, hinchazon y dolor.



e Entre las “otras enfermedades cardiovasculares” destacan las cardiopatias
congénitas y la cardiopatia reumatica (Corella y Ordovas, 2007; Arteaga et
al., 2018).

2.2. Hipertension arterial

La hipertension arterial (HA) es una condicién que conlleva mayor riesgo de eventos
cardiovasculares y una disminucion de la funcién de diferentes 6rganos donde se
ve reflejada una presion arterial (PA) elevada por encima de los valores
considerados como normales. Ademas, los datos desde 2010 indican que la HA es
un factor de riesgo cardiovascular muy comun en el mundo cuya prevalencia se ve
aumentada en los paises de bajos y medianos ingresos (Sanchez et al., 2010). A
nivel mundial, se estima que mil millones de personas viven con hipertension, la
cual contribuye a aproximadamente 9.4 millones de muertes cada afio (IMSS, 2015;
SS, 2024).

La Guia de Practica Clinica (GPC) del Instituto Mexicano del Seguro Social para el
diagndstico y tratamiento de hipertensién arterial en el adulto mayor establece como
“Hipertension arterial a los valores de tension arterial sistélica igual o mayor de 140
mm Hg y tension arterial diastolica mayor o igual de 90 mm Hg, al menos en tres
ocasiones en diferentes dias”, cuya definicién la toma de Schoenenberger et al.
(2014). Ademas, este manual sefiala que estos criterios son utilizados para el
diagndstico inicial en poblacion joven, de mediana edad y en adultos mayores
(IMSS, 2017). Por otro lado, Unger et al., (2020) en su articulo titulado “International
Society of Hypertension Global Hypertension Practice Guidelines” mencionan que
se diagnostique como hipertensién en adultos (>18 anos) cuando la presion arterial
sistolica (PAS) de una persona en el consultorio o la clinica sea 2140 mm Hg y/o su
presién arterial diastélica (PAD) sea = 90 mm Hg después de examenes repetidos
bajo las mismas circunstancias de consultorio o clinica; puntualizando como
hipertension de grado 1 cuando la presion sistélica es de 140-159 mmHg y/o la
presién diastélica es de 90-99 mmHg y como hipertension de grado 2 cuando la
presion sistolica es de =2 160 mmHg y/o la presion diastdlica es de = 100 mmHg
(Unger et al., 2020).

La etiologia de la hipertension arterial aun no esta del todo estudiada, hasta ahora
se considera la suma de varios factores alimenticios, genéticos, ambientales,
sedentarismo, etc., que pueden provocar efectos en el sistema cardiovascular y la
estructura renal (Ramsay et al., 2015). La Organizacion Panamericana de la Salud
sefala que en América Latina y el Caribe, la hipertension es una condicidén muy
frecuente que conduce a la enfermedad cardiaca como al accidente
cerebrovascular, y los datos de esta misma organizacidén sefalan que el 28 % de
las mujeres y el 43 % de los hombres desconocen que son hipertensos (OPS, 2018).



2.3. Hipertension arterial en México

En la actualidad se considera que en México la hipertension arterial es una
condicion que afecta al 50 % de los adultos y ademas es el principal factor de riesgo
para la mortalidad general. Se ha sefialado que esta cifra podria subestimarse ya
que el 55 % de las personas hipertensas no presentan sintomas y esto conlleva a
que no se les diagnosticara. Datos del Instituto Nacional de Estadistica y Geografia
(INEGI) de 2018, sefialan que 24.9 % de los hombres y 26.1 % de las mujeres
padece esta enfermedad, lo que suma alrededor de 30 millones de personas y esta
relacionada con cerca de 50 mil muertes anuales (IMSS, 2015; Vargas et al., 2021;
Hernandez, 2022; SS, 2024).

2.4. Tratamientos actuales para la hipertensién arterial

La Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) y Sociedad Europea de Hipertension
(ESH), en su guia conjunta mas actual, recomiendan que se administren dos
farmacos antihipertensivos al inicio de la farmacoterapia, preferiblemente
combinados en un solo comprimido. Dentro de los farmacos mas utilizados para el
manejo de la HA se encuentran:

2.4.1. Diuréticos

Su funcion fundamental es la de formacion de orina, extrayendo agua y sodio del
organismo. Se clasifican segun su lugar de accion, su estructura quimica y su
potencia farmacoldgica. Los diuréticos utilizados incluyen: diuréticos de asa,
tiazidas y ahorradores de potasio (Lalvay et al., 2022; CHOSPAB, 2023).

2.4.1.1. Diuréticos de asa

Ejemplos de estos farmacos son la bumetanida, piretanida, furosemida y torsemida.
Actian en la rama ascendente del asa de Henle donde inhibe la reabsorcion de Na*
y CI". También inhibe la reabsorcion de electrolitos en el tubo proximal y aumenta la
concentracion de prostaglandinas renales, lo que da como resultado la dilatacion de
los vasos sanguineos en los rifiones, pulmones y otras zonas del organismo
(CHOSPAB, 2023).

2.4.1.2. Tiazidas y diuréticos similares a las tiazidas

Este grupo incluye derivados quimicos de las sulfonamidas (benzotiadiacinas),
dentro de los cuales se encuentran los diuréticos tiazidicos, como la
hidroclorotiazida. Su mecanismo de accién consiste en inhibir la reabsorcion tubular
de sodio (Na*) y cloruro (CI7), principalmente en el asa ascendente de Henle y en la



porcién inicial del tubulo contorneado distal, lo que favorece la excrecién de agua,
Na*y CI' (CHOSPAB, 2023).

2.4.1.3. Diuréticos ahorradores de potasio (o diuréticos inhibidores de la
aldosterona)

Ejemplos de estos farmacos son la amilorida, el canrenoato la espironolactona y el
triamtereno. La amilorida y el triomtereno ejercen su accion directa en el tubulo renal
distal que esta bajo el control de los mineralocorticoides, los cuales son esteroides
secretados por la capa glomerular de la corteza suprarrenal donde su principal
funcién es la regulacion del metabolismo hidroelectrolitico, dentro de estos
esteroides esta la aldosterona, la amilorida y el triomtereno. Dichos farmacos
inhiben la reabsorcion de Na* dando como resultado la diuresis de aguay Na* vy, la
retencion de K*. La espironolactona es otro farmaco de este grupo y actia como un
antagonista competitivo de la aldosterona (CUN, 2023; CHOSPAB, 2023).

2.4.2. Bloqueadores 8

Se pueden clasificar en 3 generaciones, los de primera generacién son los
bloqueadores B no selectivos, los de segunda generacidon son los bloqueadores 3
cardioselectivos (antagonista selectivo de 1) y los de tercera generacion son los
bloqueadores B vasodilatadores. Los que constituyen la tercera generacion son
capaces de bloquear los receptores adrenérgicos (RA) a1 o activando los RA-Bs.
Esta actividad vasodilatadora es benéfica porque reduce la resistencia vascular
periférica al tiempo que mantiene o mejora el gasto cardiaco, el volumen sistdlico y
la funcion del ventriculo izquierdo. El carvedilol y labetalol tienen actividad
antagonista del RA-B1 y nebivolol y promueven la liberacion de oxido nitrico (NO),
lo cual explica su actividad vasodilatadora (Oliver et al., 2019). Los bloqueadores a
actuan sobre los nervios autdbnomos simpaticos, los cuales inervan los vasos
sanguineos al unirse RA a, ubicados en las células del musculo liso vascular, lo que
reduce la resistencia vascular periférica (Lalvay et al., 2022).

2.4.3. Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA)

Ejemplo de estos farmacos incluyen al captopril y enalapril. El sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA) es un importante regulador de la funcién
cardiovascular y renal. La angiotensina | es un decapéptido inactivo al que la enzima
conversiva de la angiotensina (ECA) convierte en angiotensina IlI, péptido
biolégicamente activo. La angiotensina Il ejerce la mayoria de sus funciones, como
la vasoconstriccion y la reabsorcion de sodio en el tubulo renal. Los farmacos del
tipo IECA bloquean la enzima convertidora de la angiotensina para evitar la
formacién de angiotensina | a angiotensina Il (Soler et al.,2008; Lalvay et al., 2022).



2.4.4. Bloqueadores de los receptores de la angiotensina Il (BRA)

El azilsartan, candesartan o losartan son ejemplos de estos farmacos, los cuales
inhiben selectivamente la angiotensina Il, a través de la inhibicion competitiva del
receptor de angiotensina Il, por lo que se da una respuesta vasodilatadora de los
vasos sanguineos en el glomérulo y caida de la presion arterial (Lalvay et al., 2022).

2.4.5. Bloqueadores de los canales de calcio (BCC)

Segun su estructura quimica, se clasifican en: dihidropiridinicos,benzotiacepinicos,
fenilaquilaminas y derivados del sotalol como el mibefradil, el cual fue retirado del
mercado mundial debido a la aparicion de reacciones adversas graves (Olmedillo,
2017). Su accion farmacologica se debe a la inhibicion de la entrada de calcio (Ca?*)
en las células, se conocen tres tipos diferentes de canales de calcio, pero todos los
medicamentos de este tipo actuan sobre el canal L. Estos farmacos no actuan sobre
el musculo esquelético (tejido de mayor concentracion de receptores de Ca del
organismo), sino exclusivamente en la musculatura lisa arterial (coronaria, cerebral
o periférica), miocardio y fibras conductoras del impulso cardiaco, reduciendo el
calcio intracelular y provocando vasodilatacion (Olmedillo, 2017; Lalvay et al., 2022).

2.5. Problemas de los tratamientos actuales para la hipertension
2.5.1. Efectos adversos a los medicamentos para la hipertension

Se define como efecto adverso o reaccion adversa a cualquier respuesta que cause
dafio al paciente producido después de la administracion de un medicamento (RAM)
(Nuria, 2000; Montané y Santesmases, 2020). Se ha reportado y estudiado a lo largo
de los afos las RAM producidas por medicamentos prescritos para tratar la
hipertension arterial; dentro de éstas se incluye la tos seca y persistente, lo que
dana el ritmo de vida del paciente, porque estos describen que es mas comun que
se presente por las noches, impidiendo que estos puedan dormir y descansar. Otros
efectos adversos incluyen mareos, nauseas, fiebre, bradicardia, la xerostomia o
sindrome de boca seca, alteraciones del gusto (hipogeusia, disgeusia o ageusia),
hasta hiperplasia gingival, reacciones liquenoides, angioedema, sindrome de boca
ardiente (SBA), retardo en la cicatrizacién, sangrado gingival, o cancer de labios,
entre otros (De la Caridad et al., 2021; Lalvay et al., 2022).



2.5.2. Falta de adhesioén al tratamiento

Aunado a los efectos adversos provocados por los farmacos antihipertensivos, se
incluye la falta de adhesidén al tratamiento, puesto que, los pacientes prefieren dejar
de tomar el medicamento y sufrir los sintomas de la hipertension por un momento,
a limitar sus actividades debido a las RAM que éstos les provocan, ya que estas,
como la tos, son persistentes, desgastantes y envuelven al paciente en un proceso
de desesperacion que da como resultado el abandono del o los medicamentos.
Otras de las causas que dan como resultado la falta de adhesion al tratamiento
engloban el olvido de administracion por parte del paciente y el costo de éstos, ya
gue muchas veces es una combinacion de varios farmacos. La falta de adherencia
terapéutica es fundamental para que el paciente recupere su salud (Gonzalez et al.,
2019; Garcia et al., 2009).

2.6. Enfermedades gastrointestinales

Las enfermedades gastrointestinales (EGI) engloban a los padecimientos que
afectan al sistema digestivo, dichas afecciones pueden ser originadas por bacterias,
parasitos, virus, alimentos como leche o grasas, algunos medicamentos, incluyendo
factores de origen psicosomatico, que en general, ocasionan sintomas como diarrea
y deshidratacion (IMSS, 2015; Alonzo et al., 2022). En México las EGI son una de
las principales causas de consulta médica y muerte en nifilos y personas
inmunocomprometidas (Godinez, 2017; Olaiz et al., 2022). Estos padecimientos
ademas incluyen dolor abdominal funcional, colitis ulcerosa, sindrome del intestino
irritable (Sll), colico infantil y estrefimiento, asi como gastroenteritis y trastornos
gastrointestinales agudos. Se reporta que los Gl pueden provocar una disminucion
de la calidad de vida y un mayor riesgo de ansiedad y depresién. Se caracterizan
por dolor abdominal recurrente o cronico, anomalias del movimiento intestinal junto
con sintomas como diarrea o estrefiimiento (Rauf et al., 2021).

Los sintomas digestivos se pueden dividir en sintomas digestivos superiores y/o
bajos. Los sintomas digestivos superiores incluyen dolor toracico, disfagia,
sensacion de globo faringeo, dispepsia, nauseas y vomito. Los sintomas digestivos
bajos incluyen acidez, aerofagia, estrefiimiento, espasmos intestinales y diarrea
(Esteva, 2001; Sainz et al., 2003; Bosch, 2006; Transito, 2013; Olagorta et al., 2017;
Alonzo et al., 2022).

2.6.1. El sindrome de intestino irritable y los espasmos intestinales
Los espasmos se consideran un sintoma y se definen como contracciones

involuntarias de los musculos del intestino delgado y grueso, estas contracciones
suelen ser dolorosas. El sindrome del intestino irritable (Sll) es una EGI que, aunque



no es el unico padecimiento que presenta espasmos intestinales, manifiesta de
manera frecuente esta sintomatologia. El concepto de irritabilidad se refiere a la
alteracion de las contracciones o de la actividad motora del intestino (Bustos, 2020;
Sebastian, 2021). El Sll tiene una importante repercusién personal, ya que conlleva
un gran impacto en la calidad de vida del paciente y ocasiona altos costos en los
sistemas de salud, ya que es un trastorno funcional digestivo crénico y recurrente
caracterizado por dolor y distension abdominales, causando cambios en el patron
evacuatorio. Multiples factores fisiopatoldgicos estan involucrados, como
alteraciones en la motilidad, inflamacién, trastornos psicolégicos e hipersensibilidad
visceral, etc. (Castafieda, 2010; Mearin, 2017).

2.6.1.1. Motilidad gastrointestinal

La relacion del aparato digestivo con otros sistemas del organismo como el
hormonal, factores ambientales, alimentacion y hasta factores psicoldgicos, pueden
alterar la motilidad intestinal, inhibiéndola, estimulandola o modificando el tiempo de
transito por el intestino (Gonzalez, 2004). Dentro de los patrones de la motilidad
gastrointestinal se incluyen:

e Peristalsis: definidas como ondas de contraccién que se propagan a lo largo
del tubo digestivo, mezclan y promueven el movimiento del alimento a lo largo
de los intestinos.

e Segmentacién: contracciones no propulsivas, es decir su propésito no es del
mover hacia ofro punto, sino mas bien mezclar el quimo con los jugos
gastricos.

e Complejo motor migratorio interdigestivo (CMMI): patron especifico de
actividad motora que se produce en el musculo liso del estbmago y del
intestino, durante los periodos de ayuno.

e Motilidad colénica: irregular, con contracciones de gran amplitud que
conduce el contenido a lo largo de los segmentos del colon y se le ha
asociado con la necesidad de defecar.

e Reflejo gastrocolico: contracciones haustras del colon, intensas y a veces
seguidas de contracciones segmentarias, se dan unos minutos despueés de
comer.

e Reflejo enterogastrico: sefiales provenientes del intestino delgado y el colon
que inhiben la motilidad y la secrecion gastrica.

o Reflejo ileocdlico: senales que provienen del colon e inhiben el vaciamiento
del contenido ileal (Romero et al., 2012).



2.6.2. Antiespasmaodicos

Los antiespasmaddicos son un grupo de farmacos que actuan previniendo o
interrumpiendo los espasmos, mecanismo que se desarrolla sobre el musculo liso
intestinal, sintoma clave del Sl (Hani, 2014; Mearin et al., 2017; Bustos, 2020).

De acuerdo con su mecanismo de accion se clasifican como:

2.6.2.1. Agentes relajantes directos del musculo liso

En este grupo se encuentra la mebeverina y los agentes derivados de papaverina.
Estos compuestos desarrollan su mecanismo de accion sobre las miofibrillas del
musculo liso del aparato digestivo, reducen el tono y el peristaltismo, sin afectar de
manera sustancial la motilidad gastrointestinal. La mebeverina es un farmaco
derivado de la B-feniletilamina y es un relajante del musculo liso con acciones
bloqueadoras de los canales de calcio. Es un agente musculotrépico que tiene
actividad antiespasmadica y efectos reguladores de la funcion intestinal (Darvish et
al., 2010; Rodriguez, 2013; Hani, 2014; Mearin et al., 2017; Bustos, 2020; Rai y
Nijhawan, 2021).

2.6.2.2. Agentes anticolinérgicos

En este grupo se puede senalar a la butilhioscina, hioscina, hiosciamina, levocina,
dicicloverina, butilescopolamina, trimebutina y bromuro de cimetropio, los cuales
atenuan los espasmos o contracciones en el intestino induciendo una disminucién
considerable del dolor. El butilbromuro de hioscina tiene actividad antimuscarinica
debida a su antagonismo competitivo sobre los efectos de la acetilcolina y otros
agonistas colinérgicos en los receptores colinérgicos viscerales. Produce relajacion
del musculo liso, con un efecto inhibidor sobre el peristaltismo intestinal (Darvish et
al., 2010; Rodriguez, 2013; Hani, 2014; Mearin et al., 2017; Bustos, 2020; Rai y
Nijhawan, 2021).

2.6.2.3. Agentes bloqueadores de los canales del calcio

Bromuro de pinaverio, bromuro de otilonio, alverina, fenoverina, rociverina y
pirenzepina son farmacos que relajan el intestino al prevenir la entrada de Ca?* en
las células del musculo liso intestinal, a su vez el calcio desencadena la cascada de
sucesos que activa la contraccidon muscular; por lo tanto, su inhibicion en las células
causa relajacion intestinal (Darvish et al., 2010; Rodriguez, 2013; Hani, 2014; Mearin
et al., 2017; Bustos, 2020; Rai y Nijhawan, 2021).
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2.6.3. Problemas con el tratamiento y diagnostico de las enfermedades
gastrointestinales

Se reporta que el diagndstico de las EGI es dificil, ya que una limitante es el numero
reducido de marcadores serologicos para muchas de estas; por consiguiente, en lo
que se determina el agente causal, los pacientes recurren a la toma de
medicamentos como la loperamida o la metoclopramida para tratar los sintomas
como la diarrea y el vomito. No obstante, como todo farmaco, estos tienen efectos
adversos que incluyen en mayor frecuencia somnolencia, fatiga y una diarrea
persistente, lo que afecta el ritmo de vida del paciente (Yamamoto et al., 2017; AEP,
2020). Otros efectos adversos de los antiespasmaddicos incluyen cefalea, mareo,
nausea vision borrosa, disuria, disminucion de la sudoracion, exantema vy
xerostomia, e incluso mas diarrea, en el caso de la fenoverina, se han descrito casos
de miositis y rabdomidlisis con insuficiencia renal secundaria (Hani, 2014). Ademas,
existen farmacos para tratar estos sintomas gastrointestinales que no deben ser
administrados en poblaciones especificas, como mujeres embarazadas, nifios,
personas adultas mayores, y con otras comorbilidades, debido a riesgos potenciales
asociados a su uso en estos grupos y a la posibilidad de potenciar interacciones
medicamentosas que comprometan la seguridad terapéutica (Homedes et al.,
2020).

2.7. Importancia de las plantas medicinales

Segun la OMS, medicina tradicional se define como el “conjunto de conocimientos,
aptitudes y practicas basados en teorias, creencias y experiencias indigenas de las
diferentes culturas, sean o no explicables, usados para el mantenimiento de la
salud, asi como para la prevencion, el diagndstico, la mejora o el tratamiento de
enfermedades fisicas 0 mentales” (OMS, 2018). La medicina tradicional usa hojas,
tallos, raices, flores y/o frutos vegetales para tratar distintas enfermedades
(Maldonado et al., 2020). Las plantas medicinales y los medicamentos herbolarios
son recursos terapéuticos utiles desde hace mucho tiempo y hasta la actualidad
(Ibis et al., 2014; SEMARNAT, 2021), ya que su uso es de hasta el 90 % de la
poblacién en paises en vias de desarrollo y han sido empleados por los humanos a
lo largo de la historia; por lo que cada cultura ha desarrollado su propio conocimiento
respecto a las plantas que tienen a su alcance, cuyo saber se va transmitiendo de
manera oral entre las personas; por lo que el uso terapéutico de plantas para usos
medicinales ha ido en aumento con el paso del tiempo (Salaverry y Cabrera, 2012;
Soria, 2021). La importancia de las plantas medicinales recae en el amplio uso y
alivio que confieren a los sintomas asociados a diversos padecimientos, ademas,
estos recursos naturales se pueden adquirir facilmente y a bajo costo, lo que permite
gue en comunidades donde los medicamentos farmacoldgicos son de dificil acceso,
las plantas medicinales sean la primera opcidn. Asi mismo, estos recursos naturales
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son una excelente fuente para la obtencidon de nuevos farmacos y en el desarrollo
de farmacos que tienen como base o que derivan de moléculas obtenidas de plantas
medicinales (Jiménez, 2014; Gallegos, 2016).

2.7.1. Plantas medicinales en México

En la Medicina Tradicional Mexicana, las plantas medicinales son de gran
importancia y es practicada por distintos sectores de la poblacién, como por ejemplo
los grupos étnicos, los cuales conocen muchas de estas plantas, en su mayoria
silvestres, las recolectan y les dan distintos usos de acuerdo con el conocimiento
empirico transmitido de generacién en generacion (Avila et al., 2016). Se sabe que
México ocupa uno de los principales lugares entre los paises considerados con
megadiversidad biolégica de acuerdo con la CONANP. En el afio 2018 “dentro del
grupo de los 17 paises megadiversos, México se ubica en el lugar numero 5,
después de Brasil, Colombia, China e Indonesia (Loraine, y Mendoza, 2010;
CONANP, 2018). Un estudio en 2016 seinald que de las 30, 000 especies de plantas
registradas para México, al menos el 50 % se utiliza para satisfacer alguna
necesidad humana y las plantas medicinales ocupan el principal porcentaje. De
manera adicional, la Comisién Nacional para el Conocimiento y Uso de la
Biodiversidad (CONABIO) menciona a través de la Secretaria de Medio Ambiente y
Recursos Naturales (SEMARNAT, 2021) que existen al menos 3,000 especies de
plantas con atributos medicinales y que son el 15 % del total de la flora mexicana;
tan solo en Querétaro, se cuenta con al menos 395 especies de 108 familias
botanicas identificadas como medicinales (Maruri et al., 2021). Sin embargo, hay
pocos estudios referentes a su validacidn quimica, farmacoldgica y biomédica, pues
solo se ha llevado en al menos 5 % de las especies (CONANP, 2018; Loraine, y
Mendoza, 2010; SEMARNAT, 2021), lo que constituye un area de oportunidad en
cuanto a la investigacion en esta area, ademas de que en nuestra entidad, a pesar
de la gran cantidad de plantas medicinales y conocimiento etnobotanico, no existen
estudios farmacoldégicos exhaustivos, que conduzcan al tratamiento de
enfermedades en la entidad y del pais (Maruri et al., 2021).

2.8. Familia Convolvulaceae

La familia Convolvulaceae se compone por un poco mas de 50 géneros y alrededor
de 1650 especies en el mundo. México posee una amplia distribucion de la misma,
siendo asi, se estima que hay en nuestro territorio 313 especies lo cual representa
casi el 20 % de la diversidad global de esta familia. Se reconoce a esta familia por
sus propiedades purgativas y alucindégenas. Los géneros mas significativos de esta
familia son Ipomoea, Convolvulus, Exogonium y Operculina (Castafneda et al., 2013;
Rzedowski y Carranza, 2023).
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2.8.1. Género Ipomoea

En este género se incluyen a plantas herbaceas anuales o perennes. El clima que
favorece su crecimiento es de las regiones tropicales, subtropicales y templadas
como el bosque tropical caducifolio. Son particularmente reconocidas ya que la
mayoria de las plantas del género Ipomoea son enredaderas; sin embargo, también
se reporta su crecimiento en forma de hierbas, arbustos, y arboles, sus raices
pueden ser fibrosas o tuberosas, de estas ultimas se reporta su uso gastronémico.
Los tallos pueden ser erectos, postrados o contortos, y sus frutos son capsulas
globosas con semillas que pueden ser lisas, pubescentes, puberulentas o pilosas.
La mayoria de las especies de este género posee hojas cordadas, pero existen
especies con hojas ovadas, oblongo-lanceoladas, trilobadas, etc. Las
inflorescencias son un rasgo distintivo, éstas se caracterizan por ser cimosas, en
dicasios y/o monocasios, simples o compuestas, laxas o compactas, flores una a
muchas con sépalos imbricados, iguales o desiguales en tamafo, diversos en
forma, ademas de la corola en forma de embudo (infundibuliforme), de campana
(campanulada o subcampanulada) o de trompeta (hipocraterimorfa), a veces casi
urceolada, de coloracion muy diversa, glabra o pubescente (Carranza, 2008;
Castaneda et al., 2013; Dorado et al., 2016; Rosas, 2021; Rzedowski y Carranza,
2023).

2.8.2. Usos tradicionales del género Ipomoea

La especie Ipomoea hederacea se utiliza como purgante, diurético y abortivo
(Jansakul et al., 2018). Se reporta su uso para tratar enfermedades abdominales,
fiebres, dolores de cabeza y bronquitis. La infusion de las hojas se usa para tratar
padecimientos que afectan a los ojos como las cataratas. Se considera util en
edema, ascitis, fiebre, estrefiimiento, flatulencia y epistaxis. Del mismo modo, se
reporta que las semillas se frotan en los genitales masculinos para tratar la
disfuncion eréctil y en los genitales femeninos con fines de lubricacion y para
aumentar el deseo sexual. La pasta de semillas se aplica topicamente con fines
cosméticos ya que elimina la piel seca, los extractos de esta planta son utiles en
enfermedades de la piel como la leucodermia o sarna. Adicionalmente, se cree que
la aplicacion tépica de dicha pasta esta asociada con la pérdida de peso (Zia-Ul-
Haq et al., 2012).

En el caso de la especie Ipomoea tyrianthina se ha utilizado en la medicina
tradicional mexicana como purgante suave, para el tratamiento de trastornos
nerviosos y contra tumores, se usa también como sedante, antidepresivo, abortivo
y en la hipertensiéon arterial; también es utilizada para el tratamiento de dolores
abdominales, meningitis, trastornos renales y epilepsia (Mirén et al., 2007; Ledn et
al., 2009; Leon et al., 2011; Castro, 2011; Leon et al., 2014).
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Se reporta el uso de las hojas de Ipomoea imperati en pacientes que tienen dolores
después del parto y dolores de estomago (Paula et al., 2003). Los extractos de flores
y hojas de Ipomoea camea se utilizan para curar problemas gastrointestinales,
afecciones de la piel y mordeduras de serpientes en la India, en ese mismo pais es
utilizado como antiséptico, laxante y para curar la hipertension, enfermedades
venéreas, de la piel y reumaticas (Elhefni et al., 2023). Ademas, se utiliza en Africa
para tratar la disenteria y la fiebre. En México, una infusion de esta planta se usa
para controlar la diabetes y la presion arterial alta (Dubey et al., 2022; Javaid et al.,
2023). La especie Ipomoea pes-caprae se ha reportado que se utiliza para tratar la
hipertension; en Tailandia se usa para el tratamiento de varios tipos de inflamacion,
incluyendo dermatitis por picadura de medusa (Pongprayoon et al., 1992; Manhaes
et al., 2020).

2.8.3. Metabolitos y actividades farmacolégicas reportadas de Ipomoea

De la especie Ipomoea batatas se ha reportado un alto contenido de polifenoles, los
cuales son prometedores para el tratamiento de enfermedades degenerativas,
especialmente cardiovasculares y cancer (Shatwan, 2019). La especie Ipomoea
hederacea contiene metabolitos como glucdsidos esteroides y triterpenos (Zia-Ul-
Haq, Riaz y De Feo, 2012), de esta especie se reporta un efecto
hipotensor/antihipertensivo posiblemente mediado a través de bloqueo a4, bloqueo
B y actividad estimulante de iINOS/cGMP (Ahmad et al., 2011). Ademas, se ha
demostrado actividad antiespasmaodica, antioxidante, anticancerigena,
hepatoprotectora y analgésica (Jansakul et al., 2018). La convolvulina (un glucésido
de resina insoluble en éter) es un compuesto aislado de Ipomoea tyrianthina y se
demostrd que tiene un efecto sedante, un efecto vasorelajante dependiente de la
concentracion y del endotelio, asi como actividad citotoxica en la linea celular KB
de carcinoma nasofaringeo (Leodn et al., 2011). Por otra parte, se encontré que el
extracto metandlico obtenido de Ipomoea imperati inhibid, de manera dependiente
de la dosis, la contraccién muscular del ileon de cobayo inducida por acetilcolina e
histamina, lo que sugiere su uso como antiespasmadico y antiinflamatorio (Paula et
al., 2003). En las flores de Ipomoea carnea se han identificado 3 compuestos
germacreno D, acido n-hexadecanoico y cariofileno, y segun los autores del estudio,
estos 3 principales compuestos encontrados tienen propiedades antioxidantes,
antimicrobianas, anticancerigenas, antiinflamatorias, citotoxicas, insecticidas y
repelentes de insectos (Javaid et al., 2023). En el analisis por UPLC-MS del extracto
acuoso de partes aéreas de Ipomoea pes-caprae se identificaron 11 compuestos
correspondientes a siete acidos fendlicos y cuatro flavonoides. Mediante
cromatografia contracorriente de alto rendimiento (HPCCC) se aislaron quercetina
67-O-acetil-3-O-glucdsido (1), una mezcla de quercetina-3-O-galactésido y
quercetina-3-O-glucésido (2) y quercetina 3-O-glucdsido (3), de los cuales los
compuestos 1 y 2 redujeron significativamente la presién arterial en un modelo de
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ratas hipertensas. Los autores sugieren que los compuestos fendlicos presentes en
la especie son responsables de su actividad hipotensora (Manhaes et al., 2020).
Ademas, se han aislado dos isoprenoides de Ipomoea pes-caprae: f-damascenona
y E-fitol que actuan como antiespasmadicos (Pongprayoon et al., 1992). En los afos
90’s algunos estudios sefialan que los extractos acuosos obtenidos de las partes
aeéreas de Ipomoea acanthocarpa y de las raices de Ipomoea stans tuvieron un
efecto hipotensor y vasodilatador, respectivamente; en tanto que el extracto acuoso
de I. acanthocarpa tuvo un efecto hipotensor en dos modelos de ratas, uno de ellos
fue en ratas Wistar espontaneamente hipertensas (SHR) y el segundo modelo fue
en ratas Wistar hipertensas por administracion de cloruro de sodio al 6 % (SLHR)
y se observd un efecto hipotensor en ambos modelos; los autores explican que
estos resultados se atribuyen a un efecto directo de los extractos en el musculo liso
vascular o a sus marcados efectos diuréticos. Finalmente el extracto acuoso de
raices de Ipomoea stans tuvo un efecto vasodilatador sobre aorta aislada de rata
(Kamanyi y Tchoumkeu, 1993; Perusquia et al., 1995).

2.8.4. Inoomoea purpurea

Reino: Plantae. Division: Magnoliophyta. Clase: Magnoliopsida. Orden: Solanales.
Familia: Convolvulaceae. Género: Ipomoea. Especie: Ipomoea purpurea. Conocida
comunmente como manto de la virgen, campanilla, batatilla, o gloria de la mafiana.
Se le reconoce como una maleza ampliamente distribuida en cultivos de maiz y
soja, por lo que hay reportes de que I. purpurea compite intensamente con los
cultivos por recursos como agua, luz y nutrientes, es decir, reduce el rendimiento de
los cultivos lo que hace que surja su interés por erradicarla (Mondragon, 2009; Arias
et al., 2011; Cao et al., 2022). Se ha reportado su presencia en Aguascalientes,
Chihuahua, Coahuila, Distrito Federal, Durango, Guanajuato, Hidalgo, Estado de
México, Oaxaca, Puebla, Querétaro, San Luis Potosi, Sonora, Tamaulipas,
Tlaxcala, Veracruz (Mondragén, 2009).

2.8.5. Usos medicinales tradicionales y actividades farmacologicas reportadas de |.
purpurea

Ipomoea purpurea se utilizaba en ceremonias ancestrales por sus propiedades
alucinégenas. También se reporta su uso en la medicina tradicional como diurético,
purgante, para detener hemorragias y tratar la sifilis (Figura 1) (Monsalvo et al.,
2018; OPIA, 2018).

15



Partes de Ipomoea
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Figura 1. Aprovechamiento tradicional de Ipomoea purpurea: partes utilizadas,
aplicaciones medicinales y técnicas extractivas de compuestos bioactivos.
Elaboraciéon propia con informacién de Monsalvo et al., (2018), Srivastava y
Rauniyar (2020) y Rosas-Ramirez et al., 2025.

Hay pocos estudios en cuanto a su perfil fitoquimico (Beheshti et al., 2023; Saito,
1995). Por otro lado, que el extracto metandlico de hojas de I. purpurea indujo la
detencion del ciclo celular en fase S y la via intrinseca de la apoptosis en células de
cancer de pulmoén A-549, por lo cual los autores sefalan que /. purpurea podria ser
un candidato util para el tratamiento del cancer (Beheshti et al., 2020).
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3. JUSTIFICACION

En México y el mundo, las enfermedades cardiovasculares (ECV) causan la muerte
de millones de personas, tan sélo en México se reporta que cerca de 220 mil
personas fallecieron por enfermedades cardiovasculares en 2021. La hipertension
arterial (HA) es una condicién que incrementa el riesgo de desarrollar ECV y es
considerada una de las primeras causas de muerte en el mundo, dando lugar a 10.8
millones de muertes tan sélo en 2019. El tratamiento actual de la HA incluye la
administracién de distintas clases de farmacos; sin embargo, estos presentan una
serie de efectos adversos graves que hacen que el paciente no tenga adherencia a
los distintos tratamientos.

Por otro lado, las enfermedades gastrointestinales (EGI) afectan la calidad de vida
de las personas que las padecen y ademas representan un costo alto para los
sistemas de salud. Uno de los sintomas mas frecuentes de las EGI son los
espasmos intestinales, los cuales ocasionan dolor, diarrea y, en general,
incomodidad para las personas que los padecen. Sin embargo, aunque existen
alternativas farmacoldgicas, se reporta que estas tienen efectos adversos, como
son cefalea, mareo, nausea vision borrosa, disuria, disminucion de la sudoracion,
exantema y xerostomia, e incluso mas diarrea; en el caso de la fenoverina, se han
descrito casos de miositis y rabdomidlisis con insuficiencia renal secundaria.

Es importante buscar y avalar alternativas que ayuden al tratamiento de ambas
enfermedades. En la busqueda de nuevas alternativas, se recurre a la Medicina
Tradicional; sin embargo, hay poca informacién cientifica que avale su uso para el
tratamiento de estas enfermedades. El uso de plantas medicinales se ha identificado
como un meétodo rentable y de bajo costo que podria aplicarse para el tratamiento
de varias enfermedades, ya que se ha demostrado que numerosas plantas
medicinales presentan un efecto secundario minimo en comparacion con los
farmacos comerciales y son mas econdmicos en comparacion con los farmacos
convencionales.

De la familia Convolvulaceae, las especies Ipomoea tyrianthina, Ipomoea
hederacea y Ipomoea acanthocarpa han demostrado producir efectos dilatadores
sobre aorta aislada de rata y la disminucion de la presion arterial en ratas
hipertensas. De Ipomoea pes-caprae y Ipomoea imperati se han aislado metabolitos
con efecto antiespasmadico, los cuales inhiben de manera dosis dependiente las
contracciones musculares del ileon aislado de cobayo, inducidas por acetilcolina e
histamina; respectivamente, por lo que estas plantas resultan ser prometedoras
como una alternativa para el tratamiento de estas enfermedades, ya que dichos
estudios validan el uso tradicional de las especies sefialadas en el manejo de la
hipertension arterial y los espasmos intestinales.
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Por lo anteriormente sefalado, en este trabajo se propone evaluar los extractos
metandlico y de diclorometano de las partes aéreas I. purpurea, mediante los
ensayos de aorta e ileon aislados de rata. Esta planta es considerada una maleza
resistente y muy distribuida en gran parte de la entidad, en virtud de que hay pocos
estudios referentes a su potencial farmacologico que pudieran contribuir a su
aprovechamiento y control. Por otra parte, cabe destacar que actualmente son
pocos los estudios fitoquimicos, farmacoldgicos y toxicolégicos sobre la especie |.
purpurea, los cuales constituyen la base para que en un futuro se puedan desarrollar
fitomedicamentos a base de esta especie vegetal.
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es la composicion quimica, el efecto sobre la musculatura lisa arterial e
intestinal y la toxicidad aguda en términos de (DLso) de los extractos metandlico y
de diclorometano de partes aéreas de Ipomoea purpurea?

5. HIPOTESIS

Los extractos metandlico y de diclorometano de las partes aéreas de Ipomoea
purpurea contienen metabolitos secundarios como sesquiterpenos biciclicos,
norisoprenoides, triterpenos, glucésidos esteroides y compuestos fendlicos; ejercen
efectos vasodilatadores y antiespasmddicos sobre la musculatura lisa arterial e
intestinal, y no inducen toxicidad aguda significativa, evidenciada por una DLso
elevada.
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6. OBJETIVOS

6.1. Objetivo General

Determinar la composiciéon quimica, el efecto sobre la musculatura lisa arterial e
intestinal y la dosis letal media (DLs,) de los extractos metandlico y de diclorometano
de las partes aéreas de Ipomoea purpurea.

6.2. Objetivos especificos

6.2.1.

6.2.2.

6.2.3.

6.2.4.

6.2.5.

6.2.6.

6.2.7.

6.2.8.

Realizar un perfil fitoquimico del extracto metandlico de partes aéreas de .
purpurea usando técnicas colorimétricas clasicas para determinar de manera
cualitativa la presencia de alcaloides, compuestos fendlicos, flavonoides,
terpenoides, saponinas y cumarina.

Determinar el contenido de compuestos fendlicos totales y flavonoides
totales en el extracto metandlico de partes aéreas de I. purpurea mediante
los métodos colorimétricos de Folin-Ciocalteu y Zhishen, respectivamente.
Determinar la capacidad antioxidante del extracto metandlico de partes
aéreas de I. purpurea mediante las técnicas colorimétricas de FRAP y DPPH.
Analizar el extracto de diclorometano de partes aéreas de [ purpurea,
mediante cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (GC-
MS), con la finalidad de identificar el mayor numero de compuestos no
polares de bajo peso molecular.

Analizar el extracto metandlico de partes aéreas de I. purpurea mediante
cromatografia liquida de ultra resolucion acoplada a espectrometria de
masas con detector de tiempo de vuelo (UPLC-MS/QTOF) con el propésito
de identificar los compuestos polares presentes en el extracto.

Evaluar el efecto antiespasmddico del extracto metandlico y de
diclorometano de partes aéreas de I. purpurea mediante el ensayo de ileon
aislado de rata.

Evaluar el efecto vasodilatador del extracto metandlico y de diclorometano
de partes aéreas de /. purpurea mediante el ensayo de aorta aislada de rata.
Evaluar la toxicidad aguda de los extractos de metanol y de diclorometano
de partes aéreas de I. purpurea en un modelo de raton CD-1 empleando el
método de Lorke.
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7. MATERIALES Y METODOS

7.1. Material vegetal

La especie vegetal se recolectd en Cadereyta de Montes, Querétaro, México (N. 20°
41' 04.5", W. 099° 48' 06.4", 1940 MSNM) el dia 05 de septiembre de 2023. La
recoleccion e identificacion botanica fue realizada por la B. Beatriz Maruri Aguilar y
la M. en C. Yazmin Hailen Ugalde de la Cruz. La muestra se secd a temperatura
ambiente, protegida de la luz directa; una vez seca y limpia, se depositd en una
bolsa de polietileno transparente y se almacend lejos de la luz del sol y de la
humedad. La especie vegetal fue identificada como Ipomoea purpurea (L.) Roth. El
material de referencia fue depositado en el Herbario Jerzy Rzedowski (QMEX),
Facultad de Ciencias Naturales, Universidad Autonoma de Querétaro, Querétaro,
México, bajo el numero de voucher QMEX00007403.

7.2. Animales de experimentacion

El manejo de animales de experimentacién se realizé de acuerdo con la Norma
Oficial Mexicana NOM-062-Z00-1999, relativa a las especificaciones técnicas para
la produccion, cuidado y uso de animales de laboratorio. Se utilizaron ratas macho
Wistar (250-300 g) y ratones machos CD-1 de 25 a 30 g de peso, los cuales fueron
proporcionados por el Instituto de Neurobiologia de la Universidad Nacional
Autonoma de México, Campus Juriquilla. Los animales fueron resguardados en el
Bioterio de la Facultad de Quimica de la Universidad Autbnoma de Querétaro
(Edificio 2, planta baja). Las ratas se alojaron en jaulas de policarbonato con
medidas de 64 x 34 x 25 cm, con tapa de reja metalica con separaciones de 1.5 cm
entre cada una (un animal por jaula) y cama sanitaria de aserrin comercial
esterilizado. Los ratones se alojaron en jaulas de policarbonato de 25 x 35 cm, con
tapa de reja metalica con separaciones de 1.5 cm (3 animales por jaula) y cama
sanitaria de aserrin comercial esterilizado. Los roedores se colocaron en un cuarto
bien ventilado a una temperatura de 22 + 2 °C, bajo un ciclo de 12 horas de luzy 12
horas de oscuriad (luz de 7:00 am a 7:00 pm). Se proporcioné agua y alimento para
roedores de laboratorio ad libitum. La limpieza de jaulas y el cambio de cama
sanitaria se llevaron a cabo cada tercer dia (Xolalpa, 2022). La disposicién de
desechos se realizé siguiendo las recomendaciones de la Norma Oficial Mexicana
NOM-062-ZO0-1999. De acuerdo con la NOM-087-SEMARNAT-SSA1-2002, los
tejidos utilizados y no utilizados fueron colocados en bolsas amarillas de polietileno,
etiquetadas y almacenadas por no mas de 30 dias en congelacion, hasta que el
personal especializado en el manejo de RPBI dispuso de dichos residuos para su
eliminacién adecuada.
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7.3. Extraccion de metabolitos de /. purpurea de naturaleza no polar con
diclorometano

El extracto de diclorometano se obtuvo mediante extraccion Soxhlet durante una
hora, realizando al menos 5 ciclos de extraccion en el sistema, empleando 50 g de
muestra vegetal seca y molida de partes aéreas (tallo y hojas) y 50 mL de
diclorometano. La eliminacion del solvente se realizé por destilacién rotatoria a
presion reducida hasta obtener el extracto seco (lbarra et al., 2010; Castro et al.,
2011; Xolalpa, 2022). Los desechos quimicos generados durante la extraccién se
manejaron de acuerdo con la NOM-005-STPS-1998 y posteriormente fueron
recolectados por un servicio especializado de recoleccion y tratamiento de
desechos quimicos.

7.4. Extraccion de metabolitos de I. purpurea de naturaleza polar con metanol

El extracto metandlico se obtuvo mediante extracciéon Soxhlet durante una hora,
empleando la misma muestra de material vegetal utilizada en la extraccion anterior
y 50 mL de metanol. La eliminacion del solvente se realizd por destilacion rotatoria
a presion reducida hasta obtener el extracto seco (Ibarra et al., 2010; Castro et al.,
2011). Los desechos quimicos generados durante la extraccion se manejaron de
acuerdo con la NOM-005-STPS-1998 y posteriormente fueron recolectados por un
servicio especializado de recoleccion y tratamiento de desechos quimicos.

7.5. Analisis fitoquimico cualitativo de los extractos metandlico y de
diclorometano de las partes aéreas de la especie I. purpurea

7.5.1. Preparacion del extracto de trabajo

Se pesaron 50 mg de cada extracto seco (obtenido con metanol y con
diclorometano) y cada uno se disolvié en 20 mL de agua destilada (Kashyap y Rani,
2021; Muhamad, 2023). Se obtuvo un extracto de trabajo metandlico de Ipomoea
purpurea (ETMIP) y un extracto de trabajo de diclorometano de Ipomoea purpurea
(ETDIP), ambos con una concentracion tedrica de 2.5 mg/mL.

7.5.2. Pruebas para alcaloides

7.5.2.1. Técnica de Meyer

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregé 5 mL de HCI

al 1 % y 500 uL de reactivo de Meyer (ver en anexo la preparacién del reactivo). Se
preparé 1 mL de solucién de atropina con una concentracion de 10 mg/mL como
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control positivo. Interpretacion: si en la muestra se observaba precipitado blanco o
amarillo claro, amorfo o cristalino, se sugeria la presencia de alcaloides. El ensayo
se realizo por triplicado (Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.2.2. Técnica de Wagner

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 5 mL de
HCl al 1 % y 100 uL de reactivo de Wagner (ver en anexo la preparaciéon del
reactivo). Se prepard 1 mL de solucién de atropina con una concentracion de 10
mg/mL como control positivo. Interpretacién: si en la muestra se observaba
precipitado marroén rojizo, se sugeria la presencia de alcaloides. El ensayo se realizo
por triplicado (Toscano, 2017).

7.5.2.3. Técnica de Dragendorff

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 5 mL de
HCl al 1 % y 500 pL de reactivo de Dragendorff (ver en anexo la preparacion del
reactivo). Se prepard 1 mL de solucién de atropina con una concentracion de 10
mg/mL como control positivo. Interpretacion: si la muestra se tornaba naranja, roja
0 rosada, se sugeria la presencia de alcaloides. El ensayo se realizd por triplicado
(Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.3. Prueba para compuestos fendlicos con FeCl3

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agregd por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 1 mL de
acetato de sodio al 1 % y 1 mL de FeCl; al 5 %. Se preparé 1 mL de solucion de
acido galico con una concentracion de 50 mg/mL como control positivo.
Interpretacion: sila solucién se tornaba azul oscuro, indicaba la presencia de fenoles
o taninos pirogalicos (hidrosolubles); por otro lado, si se tornaba verde oscuro,
indicaba la presencia de fenoles o taninos de tipo catecol (flavonoides o taninos
condensados). El ensayo se realiz6 por triplicado (Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani,
2021; Muhamad, 2023).

7.5.4. Pruebas para flavonoides
7.5.4.1. Test con NaOH

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agregd por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 2 mL de
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NaOH al 2 %. Se prepar6 1 mL de solucion de catequina con una concentracion de
50 mg/mL como control positivo. Interpretacion: si la solucidn se tornaba naranja-
amarillo, se sugeria la presencia de flavonoides. El ensayo se realiz6 por triplicado
(Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.4.2. Test de Shinoda

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agregd por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron virutas
de magnesio y 5 gotas de HCI concentrado. Se preparé 1 mL de solucion de
catequina con una concentracién de 50 mg/mL como control positivo. Interpretacion:
si la solucion se tornaba naranja-amarillo, se sugeria la presencia de flavonoides.
El ensayo se realizé por triplicado (Godlewska et al., 2023).

7.5.5. Pruebas para compuestos terpénicos y fitoesteroles
7.5.5.1. Técnica de Liebermann — Burchard

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agregd por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 5 gotas
de cloroformo, 2 gotas de anhidrido acético y 1 gota de acido sulfurico. Se preparo
1 mL de solucién de colesterol con una concentracién de 10 mg/mL como control
positivo. Interpretacién: si la solucién se tornaba azul o verde, se sugeria la
presencia de esteroides; si la solucion se tornaba rojo, rosado o violeta, se sugeria
la presencia de triterpenos; si la solucion se tornaba amarillo palido, se sugeria la
presencia de triterpenos saturados. El ensayo se realiz6 por triplicado (Hinojosa,
2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.5.2. Técnica de Salkowski

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 1 mL de
cloroformo y 1 mL de acido sulfurico concentrado. Se preparé 1 mL de solucion de
colesterol con una concentracion de 10 mg/mL como control positivo. Interpretacion:
si aparecia una coloracién rojo, rosado o violeta en la capa superior (cloroformo),
se sugeria un resultado positivo a la presencia de compuestos terpénicos y
fitoesteroles saturados. El ensayo se realiz6 por triplicado (Hinojosa, 2012; Kashyap
y Rani, 2021; Muhamad, 2023).
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7.5.6. Prueba para taninos con FeCl;

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 1 mL de
FeCl; al 5 %. Se prepar6é 1 mL de solucién de acido tanico con una concentracion
de 10 mg/mL como control positivo. Interpretacién: si la solucién se tornaba azul
oscuro, indicaba la presencia de fenoles o taninos pirogalicos (hidrosolubles); si se
tornaba verde oscuro, indicaba la presencia de fenoles o taninos de tipo catecol
(flavonoides o taninos condensados). El ensayo se realizé por triplicado (Hinojosa,
2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.7. Prueba para saponinas

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 5 mL
de ETMIP y 5 mL de ETDIP; ambos tubos se agitaron vigorosamente. Interpretacion:
espuma <5 mm (-) se consideraba negativa a saponinas; por otro lado, espuma 5—
10 mm (+) indicaba un contenido moderado, y espuma >15 mm (+++) se atribuia a
un alto contenido de saponinas. El ensayo se realiz6 por triplicado (Hinojosa, 2012;
Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.8. Pruebas para glucosidos
7.5.8.1. Test de Kiliani Keller

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; posteriormente, a cada tubo se les agregaron 2 mL de
acido aceético y 200 uL de FeCl; al 2 %. Cada preparacion se agregoé a otro tubo con
2 mL de H,SO,. Se prepard una solucién de glucosa con una concentracion de 50
mg/mL como control positivo. Interpretacién: si aparecia un anillo café en la
interfase, se consideraba prueba positiva. El ensayo se realiz6 por triplicado
(Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.5.8.2. Test de Borntager

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; a cada tubo se les afadieron 5 mL de HCI diluido y
luego 5 mL de cloruro férrico (5 % p/v). Se hirvié durante 10 min en bafo maria, se
enfrio y se filtr6. El filtrado se extrajo con benceno y se afiadioé un volumen igual de
solucion de amoniaco. Se preparé 1 mL de solucion de sendsidos A y B con una
concentracion de 10 mg/mL como control positivo. Interpretacién: si aparecia una
coloracion rosa-roja, indicaba la presencia de glucésidos de antraquinona. El
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ensayo se realiz6 por triplicado (Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad,
2023).

7.5.9. Test de Molish para carbohidratos

A dos tubos de ensayo debidamente etiquetados se les agrego por separado 1 mL
de ETMIP y 1 mL de ETDIP; se les afiadio 1 mL de a-naftol al 25 % vy, lentamente,
1 mL de acido sulfurico concentrado. Se preparé 1 mL de solucion de almidén con
una concentracién de 10 mg/mL como control positivo. Interpretacion: si se formaba
un anillo violeta en la unién de los dos liquidos, indicaba la presencia de
carbohidratos (Hinojosa, 2012; Kashyap y Rani, 2021; Muhamad, 2023).

7.6. Analisis fitoquimico cuantitativo de los extractos metandlico y de
diclorometano de la especie I. purpurea

7.6.1. Preparacion del extracto de trabajo

Se pesaron 0.1 g de extracto seco extraido con metanol y se disolvieron en 10 mL
de agua destilada; posteriormente, se tomaron 1 mL de esta solucion y se agregoé a
9 mL de agua destilada (extracto de trabajo 1:10). Finalmente, de esta ultima
solucion se tomd 1 mL y se agregd a 9 mL de agua destilada (extracto de trabajo
1:100).

7.6.2. Determinacion de compuestos fendlicos totales con el método de Folin-
Ciocalteau

Se realizé una curva de calibracion con solucién de acido galico disuelto en metanol
al 80 %, empleando concentraciones de 0.005, 0.01, 0.02, 0.04, 0.06, 0.08 y 0.1 mg
en 1 mL. A 1.5 mL de reactivo de Folin 1:10 diluido en agua (ver en anexos la
preparacién del reactivo) se les agregd 0.3 mL de extracto de trabajo 1:100 y/o cada
una de las concentraciones de la curva de acido galico. Después de 1 minuto, se
adicionaron 1.2 mL de Na,COs; al 7.5 % y se agitd. Se dejo reposar en la oscuridad
por 90 minutos y se ley6 la absorbancia contra un blanco de metanol al 80 % a 765
nm. El ensayo se realizé por triplicado (Vasquez et al., 2007).

7.6.2. Determinacion de flavonoides totales método Zhishen

Se realiz6 una curva de calibracion con solucion de catequina disuelta en metanol
al 80 %, empleando concentraciones de 0.02, 0.04, 0.08, 0.12, 0.16 y 0.2 mg en 1
mL. En un matraz Erlenmeyer se agregaron 4 mL de agua destilada y 1 mL de
extracto de trabajo 1:100 y/o cada una de las concentraciones de la curva de
catequina. Al tiempo 0 se agregé 0.3 mL de NaNO; al 5 %. Al minuto 5, se agregaron
0.3 mL de AICI; al 10 %. Al minuto 6, se agregaron 2 mL de NaOH 1 My, finalmente,
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se leyo a 510 nm contra un blanco de metanol al 80 % en un tiempo no mayor a 30
minutos. El ensayo se realizé por triplicado (Vasquez et al., 2007).

7.6.3. Determinacion de capacidad antioxidante

7.6.3.1. Método FRAP (Poder antioxidante reductor del hierro, por sus siglas en
inglés)

Se realizd una curva de calibracién con el estandar Trolox a 0.025, 0.05, 0.1, 0.15,
0.2 y 0.25 mg en 1 mL de agua destilada. A 2.8 mL del reactivo de FRAP (ver en
anexo su preparacion) se les anadié 0.2 mL de extracto de trabajo 1:100 y/o cada
una de las concentraciones de la curva de Trolox. Esta mezcla reposé en la
oscuridad por 30 minutos y se ley6 a 630 nm contra un blanco de metanol. El ensayo
se realizo por triplicado (Vasquez et al., 2007).

7.6.3.2. Método DPPH (1, 1-difenil-2-picril-hidrazilo)

Se realiz6 una curva de calibracion con el estandar Trolox a 0.025, 0.05, 0.1, 0.15,
0.2 y 0.25 mg en 1 mL de agua destilada. Se disolvieron perfectamente 2 mg de
DPPH en 50 mL de metanol y se midi6é a 480 nm. A 2.8 mL de reactivo DPPH se les
afiadio 0.2 mL de extracto de trabajo 1:100 y/o cada una de las concentraciones de
la curva de Trolox; se incubd a temperatura ambiente por 30 minutos en la oscuridad
y se ley6 a 480 nm contra un blanco de metanol. El ensayo se realizé por triplicado
(Vasquez et al., 2007).

La cuantificacion se realiza por medio del % de inhibicion:
% Inhibicion = [(ABSi - ABSr) / ABSj] x 100
Donde:
ABS:: inhibicion inicial de DPPH
ABSt: inhibicion la solucidn del extracto de trabajo
7.7. Analisis del extracto de diclorometano de las partes aéreas de la especie
I. purpurea, mediante cromatografia de gases acoplada a espectrometria de

masas (GC-MS)

La separacion y cuantificacion por cromatografia de gases se realizé utilizando un
cromatégrafo de gases Agilent serie GC 7890A (Agilent Technologies, Inc., Santa
Clara, CA, EE. UU.) acoplado a un espectrometro de masas Agilent 5975C en modo
de impacto electronico (El) y analizador de tipo cuadrupolo. El inyector oper6 en
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modo dividido 1:5, con las temperaturas del puerto de inyeccién y del detector
ajustadas a 280 °C. Se utilizé una columna capilar HP-5MS (60 m x 250 ym de
diametro interno, 0.25 um de espesor de pelicula; Agilent Technologies, Inc.).

El horno se programé a una temperatura inicial de 40 °C durante 10 minutos, con
un incremento mediante una rampa de 3 °C/min hasta 140 °C, la cual se mantuvo
durante 20 minutos; posteriormente, se aumenté a 3 °C/min hasta 220 °C durante
un tiempo de 5 minutos. Finalmente, se elevo la temperatura mediante una rampa
de 10°C/min hasta 270°C, la cual se mantuvo durante 15 minutos. El gas
transportador fue helio, con un flujo constante de 1 mL/min.

El detector de espectrometria de masas Agilent 5975C oper6é en modo de impacto
electronico (El), con un voltaje de ionizacién de 70 eV y un factor de ganancia de 1.
Las temperaturas de la linea de transferencia, la fuente de iones y el analizador
cuadrupolar fueron de 280 °C, 230 °C y 150 °C, respectivamente. Se utilizé el modo
de barrido completo (full scan) en un rango de 33 a 600 uma.

La identificacion de los compuestos volatiles se realizé mediante la comparacion
de sus espectros de masas con los contenidos en la Biblioteca de Espectros de
Masas del NIST (National Institute of Standards and Technology, version 2023,
Gaithersburg, MD).

7.8. Analisis del extracto de metanol de las partes aéreas de la especie /.
purpurea mediante cromatografia liquida de ultra resolucién acoplada a
espectrometria de masas con detector de tiempo de vuelo (UPLC-MS/QTOF)

El analisis de espectrometria de masas, se llevo a cabo en un equipo Acquity UPLC
I-class con detector de arreglo de Diodos acoplado a un espectrometro de masas
con fuente de ionizacion ESI y tiempo de vuelo VION IMS marca Waters. Las
condiciones del analisis fueron las siguientes: la muestra fue diluida en metanol
grado masas a una concentracién de 1.5 mg/mL. Se utiliz6 una columna BEH C18
(2.1 x 100 mm, 1.7 ym). Las fases modviles empleadas fueron ACN y agua, ambas
acidificadas con acido férmico al 0.1 %, con un flujo de 0.4 mL/min, temperatura de
la columna 35 °C, temperatura de muestra 10°C, volumen de inyeccion 6 pl. Se llevd
a cabo un barrido de absorbancia de 210 a 600 nm, con canales especificos: 214,
280, 320, 360 (y 520 nm en modo positivo). Se llevo a cabo la ionizacion en modo
negativo. El modo de analisis fue MSE, en el que la energia de colision baja fue 6
eV, con una rampa de 15 a 45 eV en alta energia. El rango de masas se considero
de 50 a 1800 m/z. El voltaje de capilar empleado fue 2 kV para modo negativo,
temperatura de la fuente de 120 °C, temperatura de desolvataciéon 450 °C, se utilizé
argon como gas de colisién y desolvatacion con un flujo de 50 L/h y 800 L/h,
respectivamente y voltaje de cono de 40 V. Se utilizd leucina-encefalina en una
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concentracion de 200 pg/ul como referencia para la correccion de masas con un
flujo de 10 pL/min.

El analisis de los datos se llevo a cabo empleando el Software Unifi 1.9 SR 4 con
bibliotecas propias del Laboratorio Especializado en Analisis de Alimentos, The
University of Mississippi Botanical Library y The University of Ottawa Phytochemical
Library. Se establecié la tolerancia de coincidencia de objetivos en 5 ppm. Para la
identificacion de fragmentos, se comparo con patrones de fragmentacion reportados
en PubChem, FooDB versién 1.0, HMDB version 5.0. y MassBank of North America,
asi como de analisis previos realizados en el laboratorio. En los casos de
compuestos sin patron de fragmentacion reportado, se entregd el patron de
fragmentacion in silico generado por el software con una tolerancia de 10 mDa.

7.9. Ensayos de ileon aislado de rata
7.9.1. Ensayo de ileon aislado de rata sobre las contracciones basales del tejido

Todos los procedimientos experimentales se realizaron de acuerdo con los
lineamientos de la Norma Oficial Mexicana NOM-062-ZO0-1999 y fueron
aprobados por el Comité de Bioética de la Facultad de Quimica de la Universidad
Auténoma de Querétaro, México. Se utilizaron ratas macho de la cepa Wistar de
entre 250 y 300 g de peso, y la eutanasia se realiz6 por decapitacidn con guillotina
(el grado de molestia que les causé a los animales fue categoria A segun la NOM-
062-Z00-1999). Se realizé una incisidn abdominal para exponer el intestino, del
cual se aislé un segmento de aproximadamente 20 cm del ileon. El tejido ileal se
colocd en una camara para 6rganos aislados que contenia una solucién de Krebs-
Henseleit que contenia D-Glucosa 11 mM, NaCl 118 mM, NaHCO3 25 mM, KH2PO4
1.2 mM, MgS0O4 1.2 mM, CaClz 2.5 mM (pH = 5.4), a una temperatura de 37 °C y
con burbujeo constante de una mezcla de 95 % O,/5 % CO,. Este segmento se lavo
cuidadosamente con solucién de Krebs-Henseleit a 37 °C para eliminar contenido
intestinal y mantener su integridad. Los fragmentos de ileon de aproximadamente 2
cm se montaron en camaras de incubacién de 5 mL con solucién Krebs-Henseleit a
37 °C y con burbujeo constante de una mezcla de 95 % 0O,/5 % CO,. Se dejo
estabilizar el tejido por lo menos 15 minutos a una tension de 1 g y, posteriormente,
se incubd durante 10 minutos con los extractos. Los cambios de tension
ocasionados por las sustancias de prueba a diferentes concentraciones se
detectaron mediante transductores de fuerza Grass FT03 acoplados a un poligrafo
Grass 7D (Grass Instrument Co, Quincy, MA, EE. UU.) (Ibarra et al., 2010). La
determinacién de la concentracion efectiva 50 (CEso) y del efecto maximo (Emax) de
los compuestos identificados se realizd mediante una curva concentracion-
respuesta con 7 concentraciones distintas de EMIP y EDIP (1, 3.16, 10, 31.6, 100,
316, 1,000 pL/mL) (Ibarra et al., 2010; Castro et al., 2011). La informacion registrada
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por el poligrafo se analizé con el programa GraphPad PRISM 5.0 para construir la
curva concentracidn-respuesta. Los desechos quimicos generados en la extraccion
se manejaron en concordancia con la NOM-005-STPS-1998 y fueron recolectados
por un servicio especializado de recoleccion y tratamiento de desechos quimicos.

7.9.2. Respuesta espasmogeénica sobre ileon aislado de rata

La determinacion del efecto espasmogénico de los extractos de partes aéreas de /.
purpurea se realiz6 comparando el efecto de estos extractos a una concentracion
de 1000 pg/mL sobre el movimiento basal del ileon respecto al efecto contractil
maximo producido por la acetilcolina (10 uM), considerado como el 100 % (Ventura-
Martinez et al., 2017). La participacion de los receptores muscarinicos en el efecto
espasmogénico de los extractos de interés se realizé preincubando el tejido de ileon
con 1 yM de atropina, y después se agregaron por separado ambos extractos a una
concentracion de 1000 ug/mL ya que fue la dosis que produjo la mayor respuesta
contractil en el tejido ileal. Esta concentracion se selecciond para los estudios
relativos al mecanismo de accion de los extractos porque permitié una observacion
visual mas clara de los posibles cambios en el comportamiento del tejido. Se uso6
acetilcolina (10 uyM) en tejidos preincubados con atropina como control (Ventura-
Martinez et al., 2017).

7.9.3. Respuesta espasmolitica sobre ileon aislado de rata

El posible efecto espasmolitico de los extractos de estudio se llevd a cabo a una
concentracion de 1000 ug/mL, evaluandose en tejidos precontraidos con 32 mM de
KCI, que se mantuvieron durante al menos cinco minutos. El efecto relajante se
evalu6 durante cinco minutos o cuando el efecto relajante maximo se mantuviera
durante al menos diez segundos. Como control positivo se utilizé papaverina a una
concentracion 30 yM en tejido precontraido con KCI (Nasu et al.,, 1994; Ventura-
Martinez et al., 2017).

7.10. Ensayo de aorta aislada de rata

Se utilizaran ratas macho de la cepa Wistar de entre 250 y 300 g de peso y la
eutanasia se realizé por decapitacion con guillotina (el grado de molestia que les
causara a los animales es categoria A segun la NOM-062-Z0O0-1999), se extrae la
aorta toracica y se coloca en una solucion fria de Krebs-Henseleit con la siguiente
composicion: 5 mM D-glucosa, 30 mM NaHCOs, 126.8 mM NaCl, 5.9 mM KCI, 1.2
mM KH2PO4, 1.2 mM MgSO4 y 2.5 mM CaClz (pH 7.4) y burbujeo constante de una
mezcla de 95 % O2/5 % COa2. Posteriormente, la aorta se lava con solucién de Krebs-
Henseleit para evitar la formacion de coagulos. Se elimina el tejido adiposo y
conectivo de la aorta para finalmente cortarla en anillos de 3-5 mm. Los anillos de
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aorta se montan en cadmaras de incubacion de 5 mL con solucion Krebs-Henseleit
a 37 °C y burbujeo constante de una mezcla de 95 % O2/5 % CO.. Los tejidos se
sometieron a una tensién basal de 1.5 g y se permitié su estabilizacién durante 30
minutos, haciendo cambios de solucién de Krebs-Heinseleit cada 10 minutos. Una
vez transcurrido el periodo de estabilizacion, los anillos de aorta se contraen con
150 uL de cloruro de potasio (KCl) 100 mM para estimular el tejido. Se deja
estabilizar el tejido durante 30 minutos, realizando lavados cada 5 minutos. Después
de restablecer la tension basal, los tejidos se contraen con 50 pL de fenilefrina 1
MM; la fuerza contractil inducida se define como el 100 %, y una vez que se alcance
la meseta, se anadiran acumulativamente los compuestos de prueba. Los cambios
de tensidon causados por las concentraciones probadas se detectan mediante
transductores de fuerza Grass FT03 acoplados a un poligrafo Grass 7D (Grass
Instrument Co, Quincy, MA, EE. UU.) y se expresa como porcentajes de relajacion
en funcion de la contraccion generada al agregar la fenilefrina (Ibarra et al., 2010).
La determinaciéon de la concentracion efectiva media (CEso) y del efecto maximo
(Emax) de los compuestos identificados, se realizd mediante una curva
concentracion-respuesta con 9 concentraciones distintas (1, 3.16, 10, 31.6, 100,
316, 1,000, 3,160 y 10,000 ug/mL) (Ibarra et al. 2010; Castro et al. 2011). La
informacion registrada por el poligrafo se analiza con el programa 5.0 GraphPad
PRISM Software para construir la curva concentracion-respuesta, graficando el
logaritmo de la concentracion versus el porcentaje de relajacion. Los desechos
quimicos generados en la extraccién se manejaron segun la NOM-005-STPS-1998.
Posteriormente, dichos residuos fueron por un servicio especializado de recoleccion
y tratamiento de desechos quimicos.

7.11. Toxicidad aguda en animales
7.11.1. Toxicidad aguda por el método de Lorke (fase | y fase ll)

El estudio de toxicidad se realizé de acuerdo con el ensayo de toxicidad aguda
descrito por Lorke (1983) utilizando ratones CD-1. Previo al tratamiento, los
animales ayunaron durante la noche y se les proporcioné acceso a alimento una
hora antes de la administracion. En la evaluacién de la toxicidad aguda siguiendo el
método de Lorke, se monitorearon los signos clinicos clave en los roedores,
incluidos los cambios oculares (como secrecion, opacidad o midriasis), piloereccion,
letargo, somnolencia, temblores, salivacibn excesiva, alteraciones en la
consistencia y apariencia de las heces, afecciones de la mucosa (palidez o eritema)
y signos neurolégicos como el coma. Estas observaciones se realizaron a intervalos
regulares durante las primeras 24 h y diariamente durante un periodo de 14 dias
para identificar efectos adversos subletales o sistémicos.
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El extracto metandlico de I. purpurea (EM-Ip) se disolvidé en agua, mientras que el
extracto de diclorometano (ED-Ip) se disolvié en una mezcla de Tween 80 y agua
(80:20). Los ratones se sometieron a un protocolo de tratamiento de dos fases y se
registré su peso corporal los dias 1, 7 y 14.

Fase I:

Tres niveles de dosis (10, 100 y 1000 mg/kg) de EM-Ip y ED-Ip, asi como solucion
salina (control negativo), se administraron por via oral mediante sonda intragastrica
a grupos de nueve ratones por dosis. Un grupo adicional de tres ratones recibié solo
solucién salina como grupo control. Después de una sola administracion, los
animales fueron monitoreados para detectar signos de toxicidad y mortalidad
durante las primeras 24 h, y posteriormente observados diariamente durante 14
dias. Se registraron signos clinicos como cambios en la piel, el pelaje, los ojos, la
funcién respiratoria y el comportamiento. Al final del periodo de observacion, todos
los animales fueron sacrificados por decapitacion y sus érganos fueron disecados
para un examen patolégico macroscopico para identificar posibles signos de
toxicidad (Chinedu et al., 2013).

Fase Il:

Se administraron dosis mas altas (1600, 2900 y 5000 mg/kg) de EM-Ip y ED-Ip, y
solucion salina utilizando una sonda intragastrica a grupos de cuatro ratones por
dosis. Se observo la presencia de signos toxicolégicos en los animales durante las
primeras 24 h posteriores a la administracion. Al finalizar el periodo de observacion,
todos los animales fueron sacrificados por decapitacion (Lorke, 1983) y se
diseccionaron sus o6rganos para pesarlos y realizar una evaluacién macroscopica
de posibles efectos toxicos (Watafua et al., 2022).

La dosis letal media (LDso) se calcul6 de la siguiente manera:

DLso = \/Dy X Digo

Do = Dosis mas alta que no produce mortalidad

D100 = Dosis mas baja que produce mortalidad

7.11.2 Evaluacioén fecal

Se realiz6 una evaluacion de la deposicion fecal de los sujetos experimentales para

evaluar si los extractos de I. purpurea ejercen un efecto purgante. Las deposiciones
se observaron durante cuatro intervalos consecutivos de 2 h (0-2 h, 2-4 h, 4-6 hy
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6-8 h) después de la administracion de los dos extractos: extracto metandlico de /.
purpurea (EM-Ip) y extracto de diclorometano de I. purpurea (ED-Ip), en las
concentraciones especificadas en el estudio de toxicidad aguda de fase 1. Se utilizd
una solucién salina como control negativo, mientras que los sendsidos Ay B (2
mg/mL, 1 mL/kg) se utilizaron como control positivo. La consistencia fecal se
clasifico acorde con la morfologia de las heces: las heces normales se definieron
como bolitas marrones con forma de pelota de rugby, mientras que las heces
anormales se caracterizaron como sueltas, turbias o acuosas. Las observaciones
fueron realizadas por un evaluador veterinario ciego a los grupos de tratamiento
(Mearin et al., 2016).

7.11.3. Perfil celular hematoldgico, perfil bioquimico y analisis histopatoldgico

Después de un periodo de observacion de 14 dias, se recolectaron muestras de
sangre, rindn e higado de los animales a los que se les administré las dosis mas
altas en ambas fases experimentales (Fase 1: 1000 mg/kg y Fase 2: 5000 mg/kg),
asi como del grupo control. Antes de la recoleccion de tejidos, los animales fueron
anestesiados con diéxido de carbono (CO2) y se obtuvo una muestra de sangre
mediante puncion cardiaca. La sangre recolectada se dividié en dos tubos: uno sin
aditivos y el otro con EDTA K2 como anticoagulante. El higado y los riflones se
extirparon, se pesaron y se calcul6 el peso relativo del 6rgano usando la formula:
% PRO = [(Peso absoluto del érgano / Peso corporal al momento del sacrificio) x
100], y se colocaron inmediatamente en formalina al 10 % para su fijacion. Se realiz6
un examen macroscopico para evaluar la presencia, en comparacion con el grupo
control, de alteraciones patoldgicas macroscopicas, como el desarrollo de lesiones,
atribuibles a la exposicion a extractos de EM-Ip y ED-Ip. Después de la fijacion, los
tejidos se procesaron utilizando técnicas estandar de inclusion en parafina. Se
realizé6 un hemograma completo (HC) con un analizador hematolégico automatizado
(Gilson Co. Inc., LC-80, Lewis Center, OH, EE. UU.). El suero se obtuvo
centrifugando las muestras de sangre sin aditivos a 5000 rpm durante 5 min. Los
parametros bioquimicos, como urea, creatinina, alanina aminotransferasa (ALT),
aspartato aminotransferasa (AST), fosfatasa alcalina (FA), colesterol y proteinas
totales, se midieron espectrofotométricamente con un analizador bioquimico
(Mindray BS-360E, Shenzhen, China).

7.12. Analisis estadistico

El contenido fendlico total, la concentracion de flavonoides y la capacidad
antioxidante se determinaron por triplicado, expresando los resultados como media
+ desviacion estandar (DE). Los ensayos ex vivo se realizaron por sextuplicado,
expresando los resultados como media + error estandar de la media (EEM). Los
datos experimentales se ajustaron a una ecuacién sigmoidea, se graficaron y
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analizaron para calcular los valores de CEso y Emax utilizando GraphPad Prism 7.02
(GraphPad Software, San Diego, CA, EE. UU.). Los datos derivados del ensayo de
aorta aislada de rata fueron analizados se realizaron comparaciones estadisticas
mediante ANOVA de una via complementandose con una prueba post hoc de
Tukey. Se acepto la significancia estadistica con un nivel de confianza del 95 % (p
< 0.05). Para evaluar las contracciones basales de la aorta aislada de rata,
investigar los mecanismos espasmogénicos y antiespasmaddicos, el peso del animal
y del 6rgano, los parametros hematologicos (perfiles de glébulos rojos y blancos) y
los perfiles bioquimicos, se utilizé una prueba t de Student para datos no pareados.
La significacién estadistica se establecid en (p < 0.05). Todos los andlisis
estadisticos se realizaron con el software anteriormente mencionado.
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8. RESULTADOS Y DISCUSION

8.1. Material vegetal

La Figura 2 documenta de manera integral el proceso de obtencién y resguardo del
material vegetal utilizado en este estudio. La imagen muestra a Ipomoea purpurea
en su estado natural previo a la recoleccion, lo que permite contextualizar el habitat
y las condiciones morfoloégicas de la especie. La georreferenciacion vy
documentacion visual aportan trazabilidad al estudio y permiten replicar o comparar
resultados en investigaciones futuras. La recoleccion se realizé6 en Cadereyta de
Montes, Querétaro, México, una region caracterizada por clima semiarido y
vegetacion xerofila, condiciones que pueden influir en la composicion fitoquimica de
la planta (SECTUR, 2019).

Google

Figura 2. Material Vegetal. A. Ipomoea purpurea antes de la recoleccion. B. /.
purpurea seca y molida (rendimiento 1.1 kg). C. ldentificacion y resguardo de
espécimen por Herbario Jerzy Rzedowski (QMEX), Facultad de Ciencias Naturales,
Universidad Auténoma de Querétaro, Querétaro, México. No. Voucher:
QMEX00007403. D. Ubicacion de recoleccidon: Cadereyta de Montes, Querétaro,
México. N. 20° 41' 04.5", W. 099° 48' 06.4", 1940 MSNM. © Google Maps, 2023.
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8.2. Analisis fitoquimico cualitativo preliminar de los extractos metandlico y
de diclorometano de partes aéreas de I. purpurea

En la Tabla 1 se presenta el andlisis cualitativo de los metabolitos secundarios
detectados en los extractos metandlico (EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de las
partes aéreas de Ipomoea purpurea. Estos resultados concuerdan con los obtenidos
por Beheshti et al. (2023), quienes realizaron el estudio fitoquimico mas reciente de
esta misma especie recolectada en lIran. Estos autores utilizaron alcohol etilico
como solvente de extraccion e identificaron flavonoides, esteroides y taninos. De la
misma manera, estos mismos autores obtuvieron el extracto cloroférmico de la
misma especie y detectaron la presencia de flavonoides y esteroides. A diferencia
del trabajo citado con anterioridad, el analisis de los metabolitos secundarios de EM-
Ilp y ED-Ip que se presenta en la Tabla 1, se complement6 con un analisis de UPLC-
MS y GC-MS, cuyos resultados se presentan mas adelante.

Tabla 1. Pruebas fitoquimicas del extracto metandlico (EM-Ip) y del extracto
diclorometano (ED-Ip) de partes aéreas de /. purpurea para determinar la presencia
de metabolitos secundarios.

Tipo de Nombre de la prueba EM-Ip ED-lp
metabolito
Alcaloides Prueba de Mayer Ausente | Ausente
Prueba de Wagner Ausente | Ausente
Prueba de Dragendorff Ausente | Ausente
Compuestos Prueba de cloruro férrico (FeCls) Presente | Ausente
fendlicos
Flavonoides Prueba de NaOH Presente | Ausente
Prueba de Shinoda Presente | Ausente
Terpenos y Prueba de Liebermann—-Burchard Ausente | Presente
fitoesteroles Prueba de Salkowski Ausente | Presente
Taninos Prueba de cloruro férrico (FeCl3) Presente | Ausente
Saponinas Prueba de formacion de espuma Presente | Presente
Glucésidos Prueba de Keller—Killiani Presente | Presente
Prueba de Borntrager Presente | Presente
Carbohidratos Prueba de Molish Presente | Presente
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8.3. Contenido de compuestos fendlicos totales y capacidad antioxidante del
extracto metandlico de partes aéreas de Ipomoea purpurea (ME-Ip)

Debido a la importancia que tiene la presencia de compuestos fendlicos y
flavonoides en la prevencion de enfermedades cardiovasculares (Vazquez et al.,
2022), se procedioé a determinar el contenido de compuestos fendlicos y flavonoides
en el EM-Ip, cuyos resultados se presentan en la Tabla 2, los cuales son mayores
a los reportados previamente por Beheshti et al. (2023) de 28.78 + 0.1 mg GAE/g
extracto seco y 19.9 mg + 0.3 CAE/g extracto seco, respectivamente (Beheshti et
al., 2023). Las diferencias en los resultados pueden atribuirse a las condiciones
edaficas y los factores ambientales a los que estuvo expuesta la planta, los cuales
aumentan o disminuyen la cantidad de metabolitos secundarios sintetizados; por
ejemplo, en situaciones de sequia las plantas tienden a producir mas flavonoides
para protegerse de los rayos ultravioleta o en el caso de suelos empobrecidos de
nitrdgeno, hay menos produccion de alcaloides (Negri et al., 2024).

Tabla 2. Contenido fendlico total y capacidad antioxidante del extracto metandlico
de partes aéreas de I. purpurea (EM-Ip).

Método Resultado
Compuestos fendlicos totales 38.69 + 0.01 mg Eac'/ g extracto seco
(Método Folin—Ciocalteu)
Determinacioén de flavonoides 17.86 + 0.01 mg Eca?/ g extracto seco

(Método Zhishen)

Capacidad antioxidante por 12.90 + 0.12 ymol ET#/ g extracto seco
reduccion férrica (Método de

FRAP)?

Capacidad antioxidante por 19.2 +2.855%

captacion de radicales libres
(Método DPPH)®

'"Compuestos fendlicos totales expresados en equivalentes de acido galico. 2Flavonoides totales expresados en
equivalentes de catequina. 3Poder antioxidante reductor de hierro. “Capacidad antioxidante expresada en
equivalentes de trolox. 52,2-difenil-1-picrilhidrazil. ®Capacidad antioxidante expresada como porcentaje de
inhibicion. Todos los valores representan el valor de la media + DE.

Se detectd que la capacidad antioxidante de /. purpurea es menor con respecto al
extracto acuoso de /. batatas (25.16 + 0.13 pmol Trolox/g de extracto seco y 68.63
1 0.34 % de inhibicion) y al extracto acuoso de las hojas de Camellia sinensis (25.63
1 0.58 ymol Trolox/g de extracto seco y 69.88 + 1.55 % de inhibicion), éstas ultimas
se destacan por sus propiedades antioxidantes (Cervantes, Barragan y Chaquilla,
2019). Sin embargo, I. purpurea presenta un contenido de compuestos fendlicos
mayor que otras especies del mismo género, por ejemplo, I. mauritiana ( 8.2 £ 0.16
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mg/g de extracto seco) (Sulaiman, Geetha y Indira, 2014). Cabe destacar que el
extracto metandlico de hojas de I. purpurea ha mostrado actividad antiproliferativa
y proapoptética en lineas celulares de cancer de pulmon y mama, asociadas a la
presencia de flavonoides y otros compuestos fendlicos (Beheshti et al., 2021).

8.4. Anadlisis del extracto de diclorometano de la especie I. purpurea, mediante
cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (GC-MS)

En la Tabla 3 se muestra el perfil fitoquimico del extracto de diclorometano de
Inomoea purpurea (ED-Ip), el cual sugiere la presencia de 50 metabolitos volatiles.

Tabla 3. Identificacion de compuestos en el extracto de diclorometano de partes
aéreas de Ipomoea purpurea (ED-Ip), mediante analisis GC-MS.

Tipo de Metabolito Férmula Area Ry RI¢2 RIy® Referencia
metabolito condensada | (%)
Acido Acido acético C2H402 0.05 5.784 601.1 | 610 a,b
carboxilico
Acido Acido octanoico CsH1602 1.42 38.456 1041 | 1182 a,b
carboxilico
Acido Acido N-decanoico C10H2002 0.75 47.860 1163 | 1376 a,b
carboxilico
Acido Acido tetradecanoico C14H2502 0.08 | 79.902 1901 | 1787 | ab
carboxilico
Acido Acido n-hexadecanoico | C1sH3202 7.80 | 89.042 1955 | 1981 ab
carboxilico
Acido Acido heptadecanoico | C17Hz402 0.05 | 92.453 | 1972 | 2022 | ab
carboxilico
Acido Acido 8,11- C1gH3202 0.12 | 93638 | 1977 | 2159 | ab
carboxilico | octadecadiénico
Acido Acido linolénico C19H3202 0.13 | 93.901 1977 | 2107 | ac
carboxilico
Acido Acido linoleico C1gH3202 255 | 95749 | 1989 | 2095 | ac
carboxilico
Acido Acido estearico C1gH3602 199 | 96.734 | 1996 | 2157 | ab
carboxilico
Acido Acido araquidico C20H4002 0.78 | 101.194 | 2015 | 2359 | ab
carboxilico
Ester Palmitato de metilo C16H2203 0.08 85.566 1933 | 1903 a,c
Ester 7,10,13- C17H3402 0.07 87.156 1943 | 1913 a,b
Hexadecatrienoato de
metilo
Ester Eicosanoato de metilo C17H2802 5.23 96.006 1989 | 2352 a,c
Ester ftalato de di-n-octilo C21H4202 0.13 100.499 | 2013 | 2332 a,b
Ester Hexacosanoato de Co4H3804 0.17 104.052 | 2030 | 2507 a,b
metilo
Ester Hexadecanoato de C27H5402 0.51 110.997 | 2061 | 2904 a,c
hexadecilo
Ester 4,8,12,16- Cs32H6402 0.19 122.364 | 2110 | 2188 a,b
Tetrametilheptadecan-
4-olida
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Cetona 2-Heptacosanona C21H4002 0.35 100.911 | 2013 | 2364 a,c
Cetona 2-Nonacosanona C27Hs540 0.79 110.798 | 2059 | - ae
Amida Hexadecanamida C29Hs80 0.36 115.072 | 2080 | - a.e
Amida Tetradecanamida C16H33NO 0.15 97.274 1997 | 2182 a,c
Amida Erucamida C14H20NO 0.12 101.632 | 2018 | 1921 a,c
Terpenoide | Cariofileno C22Ha3sNO 0.35 108.545 | 2051 | 2625 a,c
Terpenoide | Dihidroactinidiolida C1sHo24 0.04 51.445 1684 | 1464 a,b
Terpenoide | Espatulenol C11H1602 0.15 61.795 1775 | 1519 a,c
Terpenoide | Oxido de cariofileno Ci15H240 0.24 66.990 1815 | - a,e
Terpenoide | Isofitol C15H240 0.45 67.479 1817 | - a,e
Terpenoide | Fitano C20H400 0.04 87.954 1947 | 1945 a,c
Terpenoide | Fitol CaoHa2 0.05 89.969 1960 | 1791 a,c
Terpenoide | Escualeno C20H400 0.35 94.506 1982 | 2119 a,c
Terpenoide | y-tocoferol CaoHso 0.70 108.982 | 2052 | 2819 a,c
Terpenoide | a-tocoferol C2gH4802 1.47 113.643 | 2074 | 2987 a,c
Terpenoide | Campesterol C29H5002 0.42 115.477 | 2953 | 3111 a,c
Terpenoide | y-sitosterol CasH4s0 0.24 118.663 | 2095 | - a,e
Alqueno 1-Deceno C29H500 2.36 121.424 | 2104 | 3320 a.c
Alqueno 3,7,11,15-Tetrametil-2- | C1oH20 0.05 80.893 1907 | 982 a.b
hexadeceno
Alqueno 2,6,10,14-Tetrametil-2- | Cz0Hao 0.18 83.024 1920 | 1830 a,b
hexadeceno
Alcano Eicosano C20Ha0 0.61 83.622 1923 | 1855 a,c
Alcano Tetracosano C20Ha2 0.83 99.958 2010 | 2000 a,b
Alcano Heptacosano Ca4Hs0 12,75 | 102.790 | 2024 | 2400 a,b
Alcano Octacosano Co7Hss 0.67 107.090 | 2045 | 2700 a,d
Alcano Docosano CosHss 0.41 108.706 | 2051 2800 a,d
Alcano Hentriacontano C22Ha46 0.37 109.748 | 2055 | 2200 a.b
Alcano Tetratriacontano Cs1H 64 3.15 110.431 | 2058 | - a,d
Alcano Heneicosano CssH7o 0.95 112.297 | 2067 | 3400 a,c
Alcohol 2-Metil-3-buten-2-ol C21Haa 8.68 120.214 | 2100 | 2100 a,b
Fenol 2-Metoxi-4-vinilfenol CsH100 0.05 5.964 626 614 a,c
Fenol 3-[(2-Metil-5-nitro- CoH1002 0.11 44.822 1615 | 1325 a,c

fenilimino)-metil]-fenol

Tiempo de retencion. 2indice de retencion experimental. 3indice de retencion bibliografico.

a.

Los compuestos volatiles se identificaron a partir de sus espectros de masas comparandolos con los
espectros de la base de datos de la Biblioteca de Espectros de Masas del NIST, version 2023, Gaithersburg,
MD, EE. UU.

Datos del indice de retencién proporcionados por el Programa de Busqueda de Espectros de Masas del
NIST para la Biblioteca de Espectros de Masas en Tandem NIST/EPA/NIH El, versién 2.3, compilacion del
4 de mayo de 2017, preparado por el Centro de Datos de Espectrometria de Masas del NIST, Gaithersburg,
MD, EE. UU.

Datos del indice de retencion proporcionados por el Centro Nacional de Informacion Biotecnoldgica, base
de datos PubChem, Biblioteca Nacional de Medicina, Bethesda, MD, EE. UU.

Datos del indice de retencion proporcionados por la Base de Datos de Feromonas y Semioquimicos de
Insectos.

Datos del indice de retencion no proporcionados.

El ultimo reporte de compuestos elucidados por cromatografia de gases acoplada a
espectrometria de masas (GC-MS) de I. purpurea fue realizado por Beheshti et al.
(2023) en una especie originaria de Iran, en donde se observo la presencia de 14
metabolitos, la mayoria de los cuales fueron alcanos y alcoholes. Por otro lado, Ono
et al. (1992) senalan la presencia de acido n-octanoico, acido operculinico E, n-
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octanoato de metilo y n-decanoato de metilo, derivados de la hidrdlisis del producto
resinoso soluble en éter (jalapino) caracteristico de la familia Convulvulacea.

Como se observa en la Tabla 3, la mayor parte de los metabolitos son acidos
carboxilicos (11), terpenoides (11), ésteres (8) y alcanos (8), incluyendo al acido n-
octanoico, el cual presenta una abundancia relativa de 1.42 % y es un acido graso
de cadena media conocido por sus propiedades antimicrobianas, antifungicas vy
antiinflamatorias (Lin et al., 2023). Este metabolito ha sido reportado previamente
en especies del género Ipomoea y en otras plantas medicinales, cuya presencia
contribuye a la actividad biolégica general de los extractos obtenidos de las especies
de este género (Rosas et al., 2025). No obstante, los metabolitos con mas
abundancia relativa fueron el tetracosano (12.75 %) y el heneicosano (8.68 %), los
cuales son alcanos de cadena larga y se han asociado a actividades
antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas (Okechukwu, 2020). El tercer
metabolito con mayor abundancia fue el acido n-hexadecanoico (7.80 %), acido
graso saturado conocido por sus propiedades antiinflamatorias, antioxidantes y
antimicrobianas (Aparna, 2012).

Los estudios relacionados con la composicién quimica de los extractos de las partes
aéreas de I. purpurea son muy limitados, en tanto que las diferencias entre la
presencia o ausencia de los metabolitos se ve mediada por el método de extraccion,
los solventes usados o la ubicacion geografica que incluye las condiciones
ambientales a las que la planta fue expuesta (Beheshti et al.,2023; Negri et al.,
2024). Metabolitos como el cariofileno, el acido n-hexadecanoico y el fitol
identificados en el extracto ED-Ip (Tabla 3), también han sido reportados en otras
especies de Ipomoeas (Javaid et al., 2023; Pongprayoon et al., 1992). Estos
resultados son consistentes con el perfil fitoquimico cualitativo del ED-Ip (Tabla 1),
en donde se detectd la presencia de compuestos de tipo terpenoide, los cuales son
mas solubles en un solvente no polar como el diclorometano en comparacién con
su solubilidad en un solvente polar como el caso del metanol.

8.5. Analisis del extracto de metanol de la especie I. purpurea mediante
cromatografia liquida de ultra resolucion acoplada a espectrometria de masas
con detector de tiempo de vuelo (UPLC-MS/QTOF)

El analisis del extracto metandlico de Ipomoea purpurea (EM-Ip) mediante UPLC-
QTOF-MS se muestra en la Tabla 4, el cual revelé un perfil quimico constituido
principalmente por compuestos fendlicos y flavonoides, muchos de los cuales han
sido previamente reportados en otras especies del género Ipomoea. El acido
cafeico, acido clorogénico, acido ferulico, 3,4-di-O-cafeoilquinico, N-cis-
feruloiltiamina, (-)-arctigenina, y acido betulinico han sido documentados en
especies como I. batatas, |. muricata, |. aquatica, I. cairica y |. pes-caprae, y se
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asocian con diversas actividades farmacologicas entre las que se incluyen
propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, hepatoprotectoras y anticancerigenas
(Meira et al., 2012; Lima y Braz, 2012; Liang et al., 2025). En particular, los acidos
fendlicos presentes en el extracto son conocidos por su capacidad para neutralizar
radicales libres y modular vias proinflamatorias como NF-kB y COX-2, mientras que
lignanos como la arctigenina y triterpenos como el acido betulinico han demostrado
efectos antivirales y proapoptéticos en diversos modelos celulares (Wang et al.,
2023; Hordyjewska et al., 2019).

Tabla 4. Identificacion de compuestos en extracto metandlico de partes aéreas de
I. purpurea (EM-Ip), mediante analisis UPLC-MS.

Compuesto Rt [M-H]- Masa Masa neutra Error Fragmento | Respuesta
propuesto (min) (lon neutra experimental (ppm) MS/MS relativa
original) tedrica (Da) (mlz)
(Da)
Acido 4.09 341.08774 | 342.0951 342.0950 0.2 297.03008, 3931
cafeico 4-O- 235.05643
glucédsido
Astragalina | 7.00 447.0933 448.1006 448.1006 0.0 283.02514, 1456
255.02728,
446.08195
Acido 4.45 179.03447 | 180.04226 | 179.0345 29 135.04485, 10772
cafeico 133.02856,
93.03396
Acido 6.63 353.06627 | 354.09508 | 354.0952 0.2 133.02923, 12682
clorogénico 191.05538,
135.04495
Acido 4.01 193.05000 | 194.05791 | 193.0504 1.4 177.01853, 1190
feralico 93.03412,
137.0236
N-cis- 5.02 312.12398 | 313.13141 | 312.1240 0.5 135.04415, 13242
feruloil- 178.05017,
tiramina 297.1091
Apigenina 6.01 431.0987 432.10565 | 432.1080 0.8 311.05594, 92404
7-0- 283.06081,
glucésido 269.04455
7- 5.47 445.0773 446.08401 | 445.0773 0.7 427.21744, 2342
glucurénido 327.05087,
de 269.04547
apigenina
Acido 3,4- | 7.72 515.11909 | 530.14243 | 529.1353 0.2 191.05538, 3879
di-O-cafeoil- 375.07003,3
quinico 53.08788
Acido 5Z- | 4.45 353.08827 | 354.09508 | 353.0883 1.3 135.04485, 52663
cafeoil- 179.03447
quinico

Ademas, el analisis por UPLC-QTOF-MS (Tabla 4) permiti6 identificar metabolitos
que, hasta la fecha, no han sido reportados previamente en el género Ipomoea, lo
que representa un hallazgo relevante, tal es el caso del apigenina-7-glucurénido y
la diosmetina 7-O-B-D-glucopirandsido. Estos flavonoides, ampliamente
reconocidos por sus efectos antiinflamatorios, ansioliticos y neuroprotectores, no
habian sido descritos en esta especie de Ipomoea ni en ningun otra, lo que sugiere
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una posible biosintesis diferencial o adaptacion ecolégica propia de la especie
estudiada a diferentes condiciones climaticas y edaficas de crecimiento (Meira et
al., 2012). No se detecto la presencia de alcaloides en el cribado fitoquimico de EM-
Ip y se correlaciona con su ausencia en el perfil fitoquimico de UPLC-MS, lo cual
resulta consistente con reportes previos que indican que los alcaloides ergolinicos
caracteristicos del género Ipomoea, como el acido lisérgico y sus derivados, se
encuentran restringidos principalmente a las semillas de I. purpurea y no en las
partes aéreas (Monsalvo et al., 2018; Srivastava y Rauniyar, 2020). Este hecho
confirma que, en el caso de /. purpurea, las actividades biolégicas observadas
pueden atribuirse a la accion de compuestos fendlicos y flavonoides, y no a
alcaloides del tipo ergolina.

8.6. Efectos espasmaédicos y espasmoliticos de los extractos metandlico (EM-
Ip) y diclorometano (ED-Ip) de las partes aéreas de I. purpurea en ileon aislado
de rata

Los efectos de los extractos metandlico (EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de
partes aéreas de Ipomoea purpurea sobre la motilidad espontanea del ileon aislado
de rata durante los primeros 10 minutos se ilustran en la Figura 3; se observo un
efecto contractil inducido por ambos extractos sobre la motilidad basal del tejido de
ileon, siendo el EM-Ip mas potente (CEso = 27.11 + 1.44 ug/mL) y eficaz (Emax =
85.33 £ 4.81 %) que el ED-Ip (CEso = 176.0 £ 2.25 ug/mL, Emax = 75.71 £ 2.98 %),
mostrandose diferencias estadisticamente significativas entre los valores de CEso
(p <0.05, p=0.0001) y de Emax (p < 0.05, p = 0.0126).
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Figura 3. Curvas concentracién-respuesta de los efectos contractiles de los
extractos metanolico (EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de las partes aéreas de /.
purpurea en ileon aislado de rata. Registro realizado durante los primeros 10
minutos. La contraccion se expresa como el porcentaje de la respuesta contractil
inducida por acetilcolina (Ach, 10 uM). Los datos representan el valor de la media +
EEM (n = 6); no se observaron diferencias estadisticamente significativas (valor p >
0.05, valor p = 0.333). (Sanchez-Hernandez et al., 2025).
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Sin embargo, alrededor de los 35 minutos posteriores a la adicién, se evidencié una
disminucion progresiva tanto en la amplitud como en la frecuencia de las
contracciones peristalticas, asi como una reduccién sostenida de la fuerza de
contraccion inicial (~1 g) en ambos extractos (Figura 4), este efecto se mantuvo
hasta los 60 minutos de registro (EM-Ip: CEso =437.1 £ 11.44 pg/mL, Emax = 52.5 £
5.04 %; ED-lp: CE5o = 339.5+10.10 yg/mL, Emax =85.32 £ 7.73 %; no se mostraron
diferencias estadisticamente significativas entre los valores de CEso (p > 0.05, p =
0.5365), pero si en el Emax (p < 0.05, p = 0.0081).
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Figura 4. Curvas concentracién-respuesta que muestran los efectos relajantes de
los extractos metandlico (EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de las partes aéreas de
I. purpurea en ileon aislado de rata. Registro realizado posterior a los 10 minutos.
La relajacién se expresa como un porcentaje del efecto maximo inducido por
papaverina (Papv, 30 uM). Los datos representan el valor de la media £ EEM ( n =
6); no se observaron diferencias estadisticamente significativas (valor p > 0.05, valor
p = 0.5365). (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

Con base en ello, se puede inferir que ambos extractos inducen un efecto bifasico
(Figuras 5y 6), es decir, una fase inicial excitatoria semejante a la de la acetilcolina
(Figura 7), seguida por una fase de inhibicion sostenida, compatible con un efecto
espasmolitico similar al de la papaverina (Figura 8). Al finalizar ambos protocolos
experimentales, antes de retirar el tejido del equipo, se realizé un lavado con
solucion de Krebs para remover los extractos y se adicion6 acetilcolina (10 uM) para
verificar la viabilidad funcional de cada tejido, la cual fue confirmada por la presencia
de contracciones tipicas inducidas por este agonista colinérgico (insertos Figuras 8

y9).
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Figura 5. Rastreo representativo de la actividad del musculo liso en ileon aislado de
rata, registrado durante un periodo de 60 minutos tras la administracion del extracto
metandlico de partes aéreas de /. purpurea (EM-Ip, 1000 ug/mL). El inserto superior
representa la confirmacion de la viabilidad funcional del tejido después de 60
minutos de experimentacion: se realizé un lavado (L) con solucion de Krebs-
Henseleit y, posteriormente, se agregé Ach: acetilcolina (10 pM). (Sanchez-
Hernandez et al., 2025).
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Figura 6. Rastreo representativo de la actividad del musculo liso en ileon aislado de
rata registrado durante un periodo de 60 minutos, tras la administracion del extracto
de diclorometano de partes aéreas de I. purpurea (ED-lp, 1000 ug/mL). El inserto
superior representa la confirmacion de la viabilidad funcional del tejido después de
60 minutos de experimentacion: se realizdé un lavado (L) con solucion de Krebs-

Henseleit y, posteriormente, se agregé Ach: acetilcolina (10 pM). (Sanchez-
Hernandez et al., 2025).
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Figura 7. Respuesta representativa de acetilcolina (Ach, 10 uM) en ileon aislado de
rata. La respuesta refleja la activacion de receptores muscarinicos y la consecuente
contraccion del musculo liso intestinal. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).
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Figura 8. Respuesta representativa a la papaverina (Papv, 30 uM) en ileon aislado
de rata, mostrando una disminucion en la fuerza de contraccion y una relajacion
sostenida del musculo liso intestinal. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).
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Este comportamiento bifasico puede atribuirse a la compleja composicidon
fitoquimica de los extractos, los cuales podrian contener distintos metabolitos con
mecanismos de accion opuestos. Algunos compuestos presentes podrian activar
receptores muscarinicos e inducir contraccion, mientras que otros podrian interferir
con el influjo de calcio o modular canales i6nicos, promoviendo asi la relajacion del
musculo liso. La coexistencia de estos metabolitos dentro del mismo extracto
explicaria la transicion temporal observada entre ambos efectos. Dentro de los
metabolitos detectados por UPLC-QTOF-MS del EM-Ip se encuentran el acido
cafeico (acido 3,4-dihidroxicinamico), el cual ha demostrado un efecto inhibidor
sobre los receptores muscarinicos en ileon, asi como una posible participacion en
el bloqueo de los canales de calcio tipo L (Alencar et al., 2020), mientras que el
acido clorogénico presenta actividad antiespasmadica (Duangjai et al., 2024). Por
su parte, la apigenina 7-O-glucésido y la luteolina inhiben, de manera dependiente
de la concentracion, las contracciones inducidas por KCI en ileon de rata (Sadraei
et al., 2016). En el caso de la (-)-arctigenina, se ha demostrado su capacidad para
relajar el musculo liso intestinal, posiblemente mediante el bloqueo de canales de
calcio tipo L (Koech et al., 2022). Aunque el resto de los metabolitos detectados por
UPLC-QTOF-MS no cuenta con reportes especificos sobre su efecto en tejido
intestinal aislado, es importante sefalar que diversas especies de la familia
Convolvulaceae se caracterizan por contener resinas glucosidicas con potencial
espasmogénico. Un ejemplo de ello es la tricolorina A, un glicolipido aislado de
Inpomoea tricolor, el cual ha inducido contracciones espontaneas en ileon de cobayo
(Ledn et al., 2011). Por otra parte, entre los metabolitos identificados mediante
analisis por GC-MS, se ha reportado que el acido heptadecanoico y el acido
estearico pueden inducir contraccion del musculo liso colénico en ratas, asi como
aumentar la frecuencia de las deposiciones (Zhao et al., 2018). El acido decanoico
provoco, de manera dosis-dependiente, una actividad motora consistente en
episodios de contracciones en tejido de duodeno y yeyuno aislados de cobayo
(Gwynne et al., 2004). Por otro lado, se han descrito efectos antiespasmaodicos del
aceite esencial de Pterodon polygalaeflorus cuyo componente principal es el B-
cariofileno, en ileon aislado de rata (Leonhardt et al., 2010). Estudios de
acoplamiento molecular (docking) han revelado que el y-sitosterol presentan alta
afinidad de union por los receptores muscarinicos Ms, sugiriendo la causa de su
actividad antidiarreica (Wu et al., 2024). Finalmente, el fitol, un metabolito también
aislado de Ipomoea pes-caprae, ha demostrado actividad antiespasmaddica en
modelos de musculo liso vascular (Pongprayoon et al., 1992).

A fin de evidenciar este comportamiento bifasico de los extractos, caracterizado por
una fase inicial excitatoria seguida de una fase relajante en los registros obtenidos
en ileon aislado de rata, se realizaron ensayos adicionales con herramientas
farmacologicas. Estos ensayos consistieron en evaluar la actividad contractil en
presencia de atropina (1 pM), un antagonista selectivo de los receptores
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muscarinicos Ms. Por otro lado, para confirmar el efecto relajante, ambos extractos
fueron aplicados sobre ileon precontraido con KCI (38 mM), y cuyos resultados se
muestran a continuacién. En la figura 9 se muestra el efecto de los extractos, EM-
Ilp y ED-Ip, sobre la motilidad espontanea del ileon en presencia y ausencia de
atropina, un antagonista colinérgico muscarinico (McLendon y Preuss, 2025). Los
resultados mostraron que ambos extractos de manera individual incrementaron las
contracciones espontaneas del ileon. Sin embargo, la adicién de atropina previa a
la adicién de EM-Ip y ED-Ip al tejido, disminuyd las contracciones inducidas por
ambos extractos, lo que sugiere una posible participacion del sistema colinérgico en
las contracciones inducidas por EM-Ip y ED-Ip. Se observé que tanto el EM-Ip +
atropina como el ED-Ip + atropina mostraron diferencias estadisticamente
significativas con respecto al efecto de EM-Ip y ED-Ip, respectivamente. Estos
resultados apuntan a que ambos extractos podrian actuar, al menos en parte, a
través de la modulacion de las vias colinérgicas (McLendon y Preuss, 2025).
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Figura 9. Efectos contractiles de EM-Ip y ED-Ip (1000 pg/mL) sobre la actividad
espontanea del ileon aislado de rata. Cada barra representa el porcentaje de
respuesta contractil al extracto en relacion con la obtenida con acetilcolina (Ach, 10
MM). EM-Ip: extracto metandlico de partes aéreas de I. purpurea. ED-Ip: extracto de
diclorometano de partes aéreas de I. purpurea. Las barras representan el valor de
la media £ EEM, basadas en 3-6 experimentos. Diferencia significativa: **p < 0.01,
***p <0.001. Se utilizé atropina (Atro, 1 uM), un antagonista colinérgico muscarinico.
(Sanchez-Hernandez et al., 2025).
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Por otro lado, también se evalu6 la posible actividad espasmolitica de ambos
extractos, sobre las contracciones inducida por KCI, el cual es un método para
activar los canales de Ca?* voltaje dependientes (Sadraei et al., 2016); como se
observa en la Figura 10, el EM-Ip mostr6 un efecto significativamente menor al ED-
Ip (p = 0.0448), lo cual sugiere que ED-Ip tiene mayor actividad relajante bajo las
condiciones experimentales en que se realiz6 el ensayo. El efecto relajante del EM-
Ip resulté significativamente menor (p = 0.0279) con respecto al efecto de la
papaverina (compuesto con efecto antiespasmodico de la musculatura lisa),
indicando que el EM-Ip no alcanza el nivel de relajacidén inducido por la papaverina.
Por el contrario, ED-Ip no presenté diferencias significativas con respecto a
papaverina (p = 0.2145), lo que indica que ED-Ip tiene un efecto antiespasmadico
comparable a la papaverina, utilizada como control positivo; como se observa en la
Figura 10, al menos en este modelo y con las concentraciones evaluadas, los
resultados son similares a lo observado por otros autores (Wong et al., 2020).
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Figura 10. Efectos relajantes de EM-Ip y ED-Ip (1000 pg/mL) sobre las
contracciones inducidas por KCI (32 mM). Cada barra representa el porcentaje de
respuesta relajante del extracto en relacién con las contracciones inducidas por KCI.
Las barras representan el valor de la media + EEM de 6 experimentos. Se utilizé
papaverina (Papv, 30 uM) como control espasmolitico. EM-Ip: extracto metandlico
de partes aéreas de I. purpurea. ED-lp: extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. * Diferencias significativas ( p < 0.05). (Sanchez-Hernandez et al.,
2025).

Los efectos observados con estos ensayos pueden atribuirse a un comportamiento
bifasico de los extractos evaluados, es decir, ambos extractos pueden inducir un
efecto relajante y contractil sobre el musculo liso intestinal. Esta respuesta dual se
atribuye ala compleja composicion fitoquimica de los extractos, los cuales contienen
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compuestos de naturaleza diversa que pueden tener efectos opuestos dependiendo
de su concentracion relativa. Este tipo de comportamiento bifasico ha sido
documentado en otras especies vegetales (Todorova et al., 2024; Jodynis et al.,
2020; Zeballos y Arrollo, 2013; Xi et al., 2022; Albulescu et al., 2024). En el caso de
I. purpurea se ha reportado como una especie que ayuda a la evacuacion intestinal,
es decir funciona como purgante y, a su vez, disminuye el dolor (Monsalvo et al.,
2018; Srivastava y Rauniyar, 2020). Los laxantes osmoticos contienen iones no
absorbibles o moléculas que retienen agua en la luz intestinal. Por otro lado, los
laxantes estimulantes favorecen la secrecidon de agua y electrolitos en el colon o
inducen la peristalsis del mismo. En este contexto, las especies del género Senna
ejercen un efecto laxante, debido a la presencia de los sendsidos Ay B, a los cuales
se les atribuye dicho efecto (Mearin et al., 2016). Muchos de los trastornos
gastrointestinales, cuyos sintomas se manifiestan con estrefimiento y dolor, son
tratados con medicamentos laxantes proporcionando una mejoria a los pacientes.
Mearin et al. (2016) elaboraron una “Guia de Practica Clinica, para el Sindrome del
intestino irritable con estrefiimiento y estrefiimiento funcional en adultos”, en donde
mencionan, que si bien los laxantes promueven la motilidad intestinal, los farmacos
espasmoliticos disminuyen el dolor intestinal. Por lo anterior, el efecto dual de los
extractos de /. purpurea (relajante y contractil) sobre la musculatura lisa intestinal,
posiciona a esta especie como un candidato idoneo para el desarrollo de un
fitofarmaco como coadyuvante para el manejo de trastornos gastrointestinales que
cursan con estreiimiento y dolor abdominal. En el experimento de toxicidad, se
afiadio un grupo de animales experimentales a las que se les administré sendsidos
Ay B con el fin de comparar el patron evacuatorio de los sujetos a los cuales se les
administré EM-IP y ED-Ip a las concentraciones evaluadas por el método de Lorke.
Las heces de los sujetos experimentales administrados con ambos extractos fueron
mas blandas y con una frecuencia de evacuacion mayor en comparacion con los
sujetos del grupo control negativo (solucién salina), lo cual indica un posible efecto
purgativo o una alteracién del transito gastrointestinal. Este hallazgo se corroboro
mediante la comparaciéon de las evacuaciones de los sujetos administrados con el
EM-Ip y el ED-Ip con las evacuaciones del control positivo administrado con los
senosidos A y B, observandose una similitud en la consistencia y frecuencia de las
heces, especialmente en los grupos tratados con dosis entre 100—5000 mg/kg.
Estos efectos se correlacionan con los resultados del ensayo de ileon, en donde se
evidenciaron contracciones después de la exposicion del tejido a distintas
concentraciones de ambos extractos (Figura 3). Dichas contracciones indican un
efecto estimulante sobre la musculatura intestinal, lo que podria acelerar el transito
intestinal y reducir el tiempo de reabsorcién de agua, resultando en heces mas
blandas o humedas. Esto respalda la hipétesis de un efecto purgativo del extracto,
con potencial aplicacion como agente fitoterapéutico para casos de estrefimiento
(Hideaki et al., 2008; Bylund, 2014; Garcia y Remes, 2021). Las caracteristicas de
las heces observadas tras la administracion de EM-Ip y ED-lp, en todas las dosis
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evaluadas mediante el método de Lorke unicamente persistieron las primeras 6
horas de observacion post administracion; no obstante, los animales tratados con
los sendsidos A y B mantuvieron dichas caracteristicas fecales hasta las 24 horas
posteriores. Esta coincidencia sugiere que los extractos EM-Ip y ED-lp podrian
inducir efectos similares, pero menos intensos comparado a los de los sendsidos
(Le et al., 2021; Garcia y Remes, 2021). Adicionalmente, se ha documentado que
los sendsidos A 'y B pueden causar dolor abdominal y diarrea, disminucion del tono
colodnico, alteracion del peristaltismo natural y desequilibrios electroliticos y algunos
estudios sugieren que su uso prolongado puede estimular hiperplasia epitelial y
potencialmente promover lesiones neoplasicas tempranas. Por esta razoén, es
importante la busqueda de nuevas y mejores alternativas farmacolégicas para el
manejo de estas afecciones.

8.7. Efecto vasodilatador de los extractos metanélico (EM-Ip) y diclorometano
(ED-Ip) de las partes aéreas de I. purpurea en aorta aislada de rata

En la Figura 11 se presentan las curvas dosis-respuesta de los extractos metandlico
(EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de las partes aéreas de Ipomoea purpurea y de
la acetilcolina (Ach), utilizada como control positivo, obtenidas con el ensayo de
aorta aislada de rata. A partir de estas curvas su calculd la concentracién efectiva
media (CEs,) y el efecto maximo (Emax) para ambos extractos. Para el EM-Ip se
obtuvo una CE;, de 802.3 + 62.60 ug/mL, en tanto que para el ED-Ip se observo
una CE;s, de 718.9 + 53.90 ug/mL, ambos valores estan por arriba de la CEso
obtenida para la Ach (87.01 £ 1.85 mg/mL). La CEs, es un indicador cuantitativo de
la potencia de un farmaco o sustancia activa, a menor CEso mayor potencia
(Kenakin, 2016). Esto significa que los extractos mostraron baja potencia con
respecto a la Ach, la cual se utiliza ampliamente como compuesto de referencia en
musculo liso, porque produce una respuesta relajante bien caracterizada a través
de los receptores muscarinicos, especialmente los Ms (Vanhoutte, 2009).
Adicionalmente, se determinaron los valores de Emax de ambos extractos como
indicadores de su eficacia. Para EM-Ip, el Emax fue de 69.40 + 2.61 %, y para ED-Ip,
de 60.80 £ 2.14 %. En ambos casos, no se observaron diferencias estadisticamente
significativas (p > 0.05) en comparacion con el Emax de la Ach (67.68 £ 1.1 %), lo
que indica que ambos extractos presentan efectos maximos similares a los de la
Ach.
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Figura 11. Curvas concentracion-respuesta que muestran el efecto vasodilatador
de los extractos metandlico (EM-Ip) y de diclorometano (ED-Ip) de las partes aéreas
de /. purpurea, asi como de la acetilcolina (Ach), en anillos adrticos aislados de rata.
Los datos representan el valor de la media £ EEM (n = 6 por grupo). Se observaron
diferencias estadisticamente significativas en los valores de CEso, del EM-Ip y del
ED-Ip en comparacion con el de la Ach (p < 0.05), pero no se encontraron
diferencias significativas entre las CEso del ME-Ip y del DE-Ip (p > 0.05). No se
observaron diferencias significativas entre los Emax del ME-Ip, del DE-Ip y de la Ach
(p > 0.05). (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

Varios de los metabolitos identificados por UPLC/MS-TOF, como el acido cafeico,
la astragalina, el acido betulinico, el acido clorogénico, el acido ferulico y la
arctigenina, asi como compuestos detectados por GC-MS, como el cariofileno, el
fitol y el esqualeno, han evidenciado actividad vasodilatadora en modelos
experimentales de aorta aislada (Pongprayoon et al., 1992; BVS, 2000, Suzuki et
al., 2007; CABI, 2011; Qian et al., 2012; Oboh et al., 2019; Esparza et al., 2020;
Javaid et al., 2023; Garcia, 2018). Sin embargo, aunque dichos compuestos estan
presentes en los extractos analizados, sus concentraciones podrian no ser
suficientes para inducir un efecto comparable al de la acetilcolina (Ach), utilizada
como control positivo. Sin embargo, no se puede descartar que los extractos
obtenidos de esta planta también posean un efecto antihipertensivo, ya que su
accion sobre la presion arterial en animales integros podria estar relacionada con
un efecto diurético (Pongprayoon et al., 1992; BVS, 2000, Suzuki et al., 2007; CABI,
2011; Qian et al., 2012; Oboh et al., 2019; Esparza et al., 2020; Javaid et al., 2023;
Garcia, 2018). Esto se sustenta en el hecho de que la planta ha sido empleada

51



tradicionalmente como diurético en diversos compendios herbolarios (Monsalvo et
al., 2018; Srivastava y Rauniyar, 2020).

8.8.Estudio de toxicidad oral aguda

Los métodos mas novedosos para la evaluacion de toxicidad aguda se orientan
primordialmente a seguir el principio de las 3R (reemplazo, reduccion vy
refinamiento) en la experimentacion con animales (Vinardell, 2021). En este sentido,
el método de Lorke se fundamenta en la evaluacion progresiva de la toxicidad a
través de la administracion escalonada de diferentes dosis. Este método de
toxicidad aguda consta de dos fases, en la primera fase, se administra el extracto a
tres grupos de animales, cada uno con tres sujetos, utilizando dosis crecientes (10,
100 y 1000 mg/kg). Posteriormente, se observa a los animales durante 24 horas
para detectar signos de toxicidad o mortalidad. En la segunda fase, se seleccionan
dosis mas altas, dependiendo del numero de muertes, generalmente dentro del
rango identificado como critico en la fase uno, estas dosis se administran a animales
individuales, uno por dosis, para afinar la estimaciéon de la dosis letal media (DL5,),
permitiendo obtener informacion preliminar sobre los efectos agudos de un
compuesto con un minimo numero de animales (Lorke, 1983). La DL5, para EM-Ip
y ED-Ip fue > 5000 mg/kg (Tabla 5), lo que indica una toxicidad aguda baja.

Tabla 5. Resumen de las observaciones generales y respuestas conductuales en
ratones a los que se les administré EM-Ip y ED-lp, en comparacién con el grupo de
control, durante la evaluacion de toxicidad aguda.

8| o ) © :é
g |8 3 z2% 5 § 8 g g § &
2 S o S| B @ /o] o =] ©
O] T (@) o oo | 4 n T (@) [t = N
A 0-2 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y
fibrosas.
A 2-4 NC NO NO | Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y
fibrosas.
A 4-6 NC | NO NO | Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y
fibrosas.
A 24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y
fibrosas.
B 0-2 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color
marron claro y
semipastosas.
B 2-4 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y
semipastosas.
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4-6 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro 'y

semipastosas.
24 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
0-2 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
2-4 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO | Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
2-4 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC (e} NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (@] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
2-4 NC (@] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO | Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
2-4 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC (e} NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color
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marroén claro y
semipastosas.

24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (@] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
2-4 NC (@] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
4-6 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO | Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
2-4 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC (6] NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC (e} NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
24 NC (e} NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
4-6 NC (e} NO Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marroén claro y

semipastosas.
24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y

fibrosas.
0-2 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
2-4 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y

semipastosas.
4-6 NC | O NO | Normal | Heces blandas, NO NO NC NO
horas humedas, de color

marrén claro y
semipastosas.
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J 24 NC NO NO Normal | Heces firmes, NO NO NC NO
horas marrones y
fibrosas.

EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de I. purpurea. Grupos: A: Control negativo (agua); B: Sendsidos
A-B; C: EM-Ip: 10 mg/kg; D: EM-Ip: 100 mg/kg; E: EM-Ip: 1000 mg/kg; F: EM-Ip: 5000 mg/kg. ED-Ip: Extracto
de diclorometano de partes aéreas de I. purpurea. G: ED-Ip: 10 mg/kg. H: ED-lp: 100 mg/kg. I: ED-lp: 1000
mg/kg. J: ED-Ip: 5000 mg/kg. 'Alteraciones oculares como ardor, picazon o lagrimeo. O: Observado. NO: No
observado. NC: Sin cambios. n = 3 por grupo en EM-Ip, ED-Ip y controles (agua y sendsidos Ay B); n =1 en
EM-IP 5000 mg/kg y ED-IP 5000 mg/kg, seguin el método de Lorke. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

En ambas fases del estudio se observo piloereccion en los animales tratados con
EM-Ip y ED-Ip, este cambio puede relacionarse con la activacién del sistema
nervioso simpatico ante situaciones de estrés o desregulacion fisioldgica, como el
inicio de un proceso de deshidratacién (Burkholder et al., 2012). Esta respuesta
fisiolégica también se observd en el grupo tratado con sendsidos A-B, los cuales
son utilizados como laxantes, ya que aumentan la motilidad intestinal estimulando
las terminaciones nerviosas de la pared del intestino (Leng-Perschlow, 1989).

No se observaron reducciones significativas (t student, p > 0.05) en el peso corporal
de los grupos experimentales a lo largo del estudio (Tabla 6), esto indica que los
extractos de EM-Ip y ED-Ip no afectaron el estado general de salud o el metabolismo
de los animales.

Tabla 6. Ganancia de peso corporal promedio (g) de ratones tratados con diferentes
dosis de EM-Ip y ED-Ip, en comparacion con el grupo control, durante el estudio de
toxicidad aguda.

Grupo Dosis Dia 0 Dia 7 Dia 14
Control 0 28.33+0.58 33.67+252 |34.67+252
EM-Ip 10 31.33+1.15  35.33+0.58 | 37.33+0.58

100 31.33+1.15 | 33.67+1.15 | 37.00+1.73
1000 30.67+0.58 3233+1.15 | 34.67 +2.31
ED-Ip 10 29.67 £1.15 | 32.33+2.31 33.67 £2.08
100 30.00+346 33.00+2.65 |34.33+252
1000 30.67 £2.08 33.67+252 |35.33+2.08

EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de /. purpurea. ED-Ip: Extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. Valores expresados como media * desviacion estandar (n = 3 por grupo). El peso (g) de los
ratones de los grupos de tratamiento en los dias 0, 7 y 14 no mostré diferencias significativas (p > 0.05) en
comparacion con el grupo control tratado con solucion salina. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

En la Tabla 7 se presenta el analisis del peso relativo del higado y rifiones de los
sujetos experimentales; no se detectaron diferencias significativas (t student, p >
0.05) entre los grupos tratados y el grupo control, sugiriendo la ausencia de
hipertrofia, atrofia o inflamacion de estos 6rganos.
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Tabla 7. Peso relativo de 6rgano (PRO) en porcentaje de higados y rinones de
ratones tratados con diferentes dosis de EM-Ip y ED-Ip, junto con el grupo control,
durante el estudio de toxicidad aguda.

Grupo Dosis Higado valor p Rifones valor p

(mg/kg) (% PRO) (% PRO)

Control 0 597+1.06 | - 1.96+095 | -

EM-IP 10 6.67+0.11 | 0.197 0.97+0.56 | 0.105
100 6.17+0.40 0.726 213+0.14  0.851
1000 6.18+0.10 | 0.670 1.65+0.30 | 0.688

ED-IP 10 6.22+0.11 | 0.564 1.82+0.14 | 0.844
100 6.08+£0.40 | 0.881 1.55+0.12 | 0.611
1000 6.72+0.46 0.222 1.81+£0.11 0.828

EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de /. purpurea. ED-Ip: Extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. Valores expresados como media * desviaciéon estandar (n = 3 por grupo). El peso (g) de los
6rganos (higado y rifiones) de los ratones en los grupos de tratamiento no mostré diferencias significativas (t de
Student, p > 0.05) en comparacién con los animales control. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

El perfil hematoldgico de los grupos experimentales a los que se les administré EM-
Ip y ED-Ip (Tabla 8 y 9); no mostraron evidencia de citopenias, indices eritrocitarios
alterados (p > 0.05) o modificaciones en la morfologia celular comparados con el
grupo control.

Tabla 8. Resultados hematolédgicos del perfil de gldbulos rojos (incluidas plaquetas)
de ratones tratados con diferentes dosis de EM-Ip o ED-lp durante el estudio de
toxicidad aguda.

Grupo / Control EM-Ip ED-Ip
Parametro (1000 mg/kg) (1000 mg/kg)
Hematocrito (L/L) 0.470 £ 0.07 0.460 £ 0.01 0.463 £ 0.04
Hemoglobina (g/L) 140.5 £ 18.53 139.5+4.50 145.67 + 8.66
Eritrocitos (x10"?/L) 9.1+£1.40 9.0+£0.30 9.3+0.53
MCYV (fL) 51.5+0.50 51.0+£1.00 49.3+1.15
CHCM (g/L) 299.5 £5.50 303.0 £ 3.00 314.3 £7.50

Reticulocitos (%) — — -
Plaquetas (x10°/L) 335.50 £ 135.50 412.00 £ 118.30 | 440.00 + 197.17
Soélidos totales (g/L) 66.00 + 2.00 68.00 + 3.46 69.33 +1.15

EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de /. purpurea. ED-Ip: Extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. Valores expresados como media + desviacion estandar (n = 3 por grupo). No se observaron
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diferencias significativas (p > 0.05) en comparacién con los animales control. VCM: Volumen corpuscular medio.
CHCM: Concentracién media de hemoglobina corpuscular. Al grupo control se le administré agua. (Sanchez-
Hernandez et al., 2025).

Tabla 9. Resultados hematolégicos de los perfiles diferenciales de glébulos blancos
de ratones tratados con diferentes dosis de EM-Ip o ED-Ip durante el estudio de
toxicidad aguda.

Grupo / Control EM-Ip ED-lp
Parametro (1000 mg/kg) (1000 mg/kg)

Leucocitos (x10°/L) 6.63 £ 2.87 10.53 £ 0.83 9.50 £ 0.33
Neutroéfilos (x109/L) 2.16 £ 0.58 2.20£0.31 257 +1.15
Neutroéfilos en banda - - -
(x109/L)

Mielocitos (x10°/L) - - -
Linfocitos (x10°/L) 3.68 £1.92 8.87+£1.30 * 6.17 £1.10
Monocitos (x10°/L) 0.41+£0.19 0.35+0.05 0.27 £0.15
Eosindfilos (x10°/L) 0.05+0.05 0.05+0.05 0.20£0.20

Basofilos (x10°/L) - - -
EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de . purpurea. ED-Ip: Extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. El grupo control se traté con solucion salina. Valores expresados como media + desviacion
estandar ( n = 3 por grupo). *Diferencias significativas ( p < 0.05) en comparacién con el grupo control. (Sanchez-
Hernandez et al., 2025).

La ausencia de estas alteraciones sugiere que el EM-Ip y ED-Ip no induce toxicidad
hematopoyética aguda. En las determinaciones de las células blancas, con
excepcion de los linfocitos, las diferencias no fueron estadisticamente significativas
(p > 0.05). En el caso del grupo tratado con EM-Ip a una dosis de 1000 mg/kg
presenté un aumento significativo en el conteo de linfocitos en comparacién con el
grupo control (p = 0.0340). No obstante, los valores permanecen dentro de rangos
fisiologicos reportados para la cepa CD-1, y no se observaron signos clinicos, asi
como alteraciones en la férmula blanca que indiquen toxicidad severa (Charles River
Laboratories, 2011). Estos resultados sugieren que, bajo las condiciones
experimentales del presente estudio, los tratamientos no inducen una respuesta
inflamatoria sistémica o alteracion hematoldgica aguda evidente.

Los perfiles bioquimicos de los grupos a los que se les administré EM-Ip y ED-Ip no
presentaron diferencias significativas (p > 0.05), con respecto al grupo control (Tabla
9), ya que no se observaron niveles elevados en los marcadores hepaticos (ALT,
AST) y en los parametros renales (urea, creatinina), lo que indica que EM-Ip y ED-
Ip a las concentraciones de 1000 mg/kg no afectaron de forma aguda la funcién
hepatica ni la funcién renal.
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Tabla 10. Perfiles bioquimicos de ratones tratados con diferentes dosis de EM-Ip o
ED-Ip durante el estudio de toxicidad aguda.

Grupo / Control EM-Ip ED-Ip

Parametro (1000 mg/kg) (1000 mg/kg)
Urea (mmol/L) 11.24 + 2.33 10.72 + 0.05 11.78 + 2.34
Creatinina (umol/L) 34.33 +5.13 31.00 £ 7.81 37.00 + 11.36
ALT (U/L) 428.25+97.23 | 449.0 £ 97.58 491.25 +12.37
AST (U/L) 491.75 £ 9.57 476.5 + 85.61 438.75 £ 52.74
ALP (U/L) 66.5 + 20.51 64.0 £ 2.00 96.5 +21.76
Colesterol 2.94 +0.61 2.87+0.19 2.75+0.22
(mmol/L)
Proteina total (g/L) 59.0 + 3.00 59.0 £ 7.21 59.0 £ 2.65

EM-Ip: Extracto metandlico de partes aéreas de /. purpurea. ED-Ip: Extracto de diclorometano de partes aéreas
de I. purpurea. ALT: Alanina transaminasa. AST: Aspartato aminotransferasa. ALP: ALP fosfatasa alcalina. El
grupo control recibié tratamiento con solucién salina (n = 3 por grupo). Los valores de bioquimica sanguinea de
los ratones de los grupos de tratamiento no mostraron diferencias significativas (p > 0.05) en comparacion con
los animales control. (Sanchez-Hernandez et al., 2025).

Un efecto toxico se manifestaria tipicamente con un incremento en estos valores,
los cuales estan asociados a dafio celular hepatico o alteracion en la filtracion
glomerular (Liu et al., 2022). Asi mismo, no se observaron alteraciones en los
niveles de colesterol ni de proteinas totales. En el caso del colesterol, un cambio
significativo podria indicar disfuncidon hepatica, particularmente en el metabolismo
de los lipidos. Por otro lado, una disminucién en las proteinas totales podria reflejar
dano hepatico o pérdidas proteicas asociadas a toxicidad renal o gastrointestinal
(Bahadar et al., 2016).

Finalmente, en el analisis histopatolégico de higado y riidn de los sujetos
experimentales a los que se les administré6 EM-lp y ED-Ip (Figura 12), no se
identificaron lesiones tisulares, necrosis, infiltrados inflamatorios y alteraciones
estructurales comparados con los érganos del grupo control. Estos resultados
confirman la integridad funcional y estructural de los 6rganos blanco comunmente
afectados en estudios de toxicidad aguda (El Hilaly et al., 2004; Agbaje et al., 2009;
Ukwuani et al., 2012).
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Grupo Rifién Higado Secf:ién histolégica de
rinones e higado

Control

EM-Ip
1000 mg/kg

ED-lp
1000 mg/kg

EM-Ip
5000 mg/kg

ED-Ip
5000 mg/kg

Figura 12. Histopatologia del rifidén y del higado de ratones tratados con diferentes
dosis de ME-Ip y DE-Ip durante el estudio de toxicidad aguda. Todas las muestras
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de tejido se tiieron con hematoxilina y eosina (H&E) y se examinaron utilizando un
microscopio fotonico. Se utilizd un objetivo de 40x con un ocular de 10x, lo que dio
una ampliacién total de 400x (40 x 10). El tamano de los 6rganos se determind
utilizando una regla milimétrica colocada junto al tejido, cada linea visible representa
1 mm. Los tejidos son una muestra de un solo animal para concentraciones de 1000
mg/kg de EM-Ip (extracto metandlico de partes aéreas de I. purpurea) y ED-Ip
(extracto de diclorometano de partes aéreas de I. purpurea) n = 3 por grupo. Los
tejidos finales son una muestra de un sélo animal para concentraciones de 5000
mg/kg de ME-Ip y DE-Ip (n = 1 por grupo, segun el método de Lorke). (Sanchez-
Hernandez et al., 2025).

Desde una perspectiva farmacolégica, la ausencia de alteraciones significativas en
los perfiles hematoldgico, bioquimico e histolégico en los sujetos experimentales,
asi como su tolerancia a la ingesta de EM-Ip y ED-Ip incluso a dosis elevadas,
refuerza el perfil de seguridad de I. purpurea como candidato para el desarrollo de
un fitofarmaco. El hecho de que no se hayan observado alteraciones significativas
en los parametros sanguineos, bioquimicos y en organos clave de los animales de
los grupos experimentales a los que se les administré los EM-Ip y ED-Ip, sugiere
que dichos extractos no inducen una toxicidad aguda. No obstante, se considera
fundamental realizar estudios de toxicidad subaguda o crdnica para evaluar los
efectos de los extractos como resultado de una exposicion a largo plazo, lo cual
sera necesario para comprender si la toxicidad de los extractos se manifiesta con
una exposicion prolongada o si los extractos tienen algun efecto acumulativo que
no se haya observado en el analisis de toxicidad aguda.
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9 CONCLUSION

Este estudio demostrd la presencia de metabolitos secundarios en los extractos
metandlicos y diclorometanicos de partes aéreas de [. purpurea, similares a los
detectados en otras especies del género Ipomoea, como se esperaba debido a las
relaciones quimiotaxondmicas de las especies pertenecientes a este género. El ME-
Ip presentd niveles elevados de compuestos fendlicos y capacidad antioxidante en
comparacién con otras especies del género Ipomoea, lo cual puede atribuirse
principalmente a la presencia de acidos fendlicos y flavonoides. La presencia de
apigenina-7-glucurénido y diosmetina 7-O-B-D-glucopiranésido se reporta por
primera vez en I. purpurea. Los principales compuestos quimicos identificados en
DE-Ip incluyen acidos carboxilicos, terpenoides, ésteres y alcanos. Tanto Me-Ip
como DE-Ip exhibieron un ligero efecto vasodilatador en el ensayo de aorta aislada
de rata. Por otra parte, ambos extractos produjeron un efecto bifasico (contractil y
relajante) en el musculo liso intestinal. La ausencia de alteraciones significativas en
los parametros hematologicos, bioquimicos e histopatoldgicos, resultantes de la
evaluacion toxicoldégica aguda, constituye un paso preliminar en la evaluacion de la
seguridad de los extractos de I. purpurea y respalda parcialmente su seguridad
como posible candidato para el desarrollo fitofarmaco. Se requieren estudios
adicionales para evaluar la toxicidad subaguda y crénica, y para explorar otros
efectos farmacologicos producidos por Ipomoea purpurea. Asi mismo, se sugiere
realizar un fraccionamiento biodirigido, asi como experimentos farmacoldgicos que
permitan identificar los compuestos activos y elucidar sus posibles mecanismos de
accién vasodilatadores y espasmoliticos.
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Anexos
Tabla de anexo 1. Esquema de administraciéon para la metodologia de Lorke.

Dosis mg/kg primera Dosis segunda fase
fase
10 100 1000 1600 | 2900 | 5000

—0/3 | 0/8 | 0/3 | 600 | 1000 | 1600 | 2900
0/3 0/3 1/3 200 400 | 800 | 1600
0/3 0/3 2/3 140 225 | 370 [ 600

0/3 1/3 3/3 50 100 200 400
0/3 2/3 3/3 20 40 80 160
0/3 3/3 3/3 15 25 40 60
1/3 3/3 3/3 5 10 20 40
2/3 3/3 3/3 2 4 8 16
313 3/3 3/3 1 2 4 8

Tabla elaboracién de Bortoli (2018) con informacion de Lorke (1983) En cuadro rojo,
las dosis usadas en este trabajo.

Preparacion del reactivo de Dragendorff

Pesar 8 g de nitrato de bismuto pentahidratado, agregar 20 mL de acido nitrico al
30 % y 22.2 g de yoduro de potasio en 50 mL de agua. Reposar 24 horas. Aforar a
100 mL.

Preparacion del reactivo de Meyer

Disolver 1.36 g de cloruro mercurico en 60 mL de agua. Disolver 5 g de yoduro de
potasio en 20 mL de agua. Mezclar ambas soluciones y aforar a 100 mL.

Preparacion del reactivo de Wagner

Preparar el reactivo de Wagner disolviendo 1.27 g de yodo (resublimado) y 2 g de
yoduro de potasio en 20 mL de agua, y luego aforar a 100 mL con agua destilada.

Preparacion del reactivo de FRAP

El reactivo FRAP esta constituido por 50 mL de buffer de acetatos 300 mM pH 3.7,
5mL de TPTZ 10 mM en HCI 40 mM (TPTZ = tripiridil-2- tiazide, PM = 312.34
g/mol) y 5 mL de FeCls 20 mM.

Preparacion del reactivo DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidracilo)

Disolver DPPH en metanol o etanol puro para obtener una solucidn de
aproximadamente 0.1 mM (alrededor de 3.9 mg en 100 mL de metanol). Mezclar
bien y guardar en frasco ambar para protegerlo de la luz, ya que es fotosensible.
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