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El extracto de Illicium verum L. “anis estrella” reduce
las lesiones gastricas provocadas por etanol: un
estudio en ratas
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RESUMEN

Las enfermedades gastrointestinales se incrementan cada dia debido a factores ex6genos y endégenos, por lo
cual se hace necesario buscar alternativas de solucién y de facil acceso a la poblacién como son las plantas
medicinales. Con lo expuesto, el objetivo fue evaluar el efecto antiulceroso de Illicium verum L. “anis estrella”
frente al dafio digestivo inducido por etanol en ratas. Los roedores se distribuyeron aleatoriamente en cuatro
tratamientos de diez individuos cada uno, y fueron comparados con la ranitidina a una dosis de 50 mg/kg. La
lesién gastrica fue inducida por etanol. El dafio ulceroso se percibi6é a las cuatro horas después de haber
inducido los tratamientos. Toda injuria se hallé en la regién del cuerpo y antropiloro del estémago del animal.
Los resultados demostraron que una dosis del extracto de anis estrella mas etanol se obtuvo un 80,5% (p <
0,05) de reduccidon de las lesiones gastricas; mientras que empleando una dosis de ranitidina mas etanol se
logré un 60,01% de reduccién del dafio. En nuestras condiciones de laboratorio la aplicacién de una dosis de
500 mg/kg de anis estrella en ratas demostré un efecto positivo.
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ABSTRACT

Gastrointestinal diseases are increasing every day throughout the world due to many exogenous and
endogenous factors. The objective of this research was to evaluate the antiulcer effect of Illicium verum L. "star
anise" against digestive damage in rats promoted by ethanol. The rats were randomized into 4 pools of 10 rats
each. The pools were compared with ranitidine at a dose of 50 mg/kg. The gastric injury was induced by
ethanol. The ulcer damage was perceived 4 hours after having induced the treatments. All injury was found in
the region of the body and anthropyloric stomach of the animal. The results showed that the application of a
dose of star anise extract plus ethanol obtained an 80.5% (p < 0.05) reduction of gastric lesions; while using a
dose of ranitidine plus ethanol, a 60.01% reduction in damage was achieved. In our laboratory conditions, the
application of a 500 mg/kg dose of star anise in rats demonstrated a positive effect.
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INTRODUCCION

En plena globalizacién varios paises han
orientado su atencidn por la medicina tradicional
folklorica, pues son los vegetales, con cualidades
medicinales, el fundamento principal de la
medicina natural y en especial contribuye al
desarrollo de los productos farmacolégicos. El
Perd posee una gran diversidad de plantas con
atributos farmacéuticos que son capaces de
confrontar las diversas patologias humanas de la
era actual (Acostupa, 2020).

lllicium verum, “anis estrellado”, Illiciacea es un
arbol perenne nativo de la regién suroeste de
China. Los frutos, que presentan forma de
estrella, se cosechan momentos antes de la
maduracion. Se utiliza extensamente en la cocina
china, y un poco menos en Asia del Sur e
Indonesia, y es considerado como una de las
cinco especias de la cocina china (Cebrian, 2020).
El dafio ulceroso es una herida que se origina
desde la mucosa hasta la muscularis mucosae
acompafiada de una intensa hemorragia e
inflamacidn del tejido gastrico. Los seres humanos
contagiados con Helicobacter pylori, con un exceso
de consumo de farmacos antiinflamatorios
(AINES), alcohol, tabaco, alimentos con alta

concentracion salina y otros factores exégenos de
la modernidad colaboran con la formacion
ulcerosa (Bravo et al.,, 2017).

Los modelos en animales nos permite
experimentar la destruccién tisular que produce
un agente inductor de ulceras como el etanol, asi
lo evidencian el analisis ejecutado por Gonzales et
al. (2020) quienes valoraron la aplicaciéon de un
extracto mixto de papa, ufia de gato y mufia en
ratas con ulceras experimentales hallando un
efecto gastroprotector de 96,2%. De la misma
manera Molina et al. (2017) en un prototipo de
animales aplicando D-002, mezcla de seis
alcoholes alifaticos primarios de alto peso
molecular, obtenida de la cera de abejas (Apis
mellifera), sobre la colitis ulcerativa (CU)
inflamatoria inducida por etanol obtuvo un 67,1%
de la reduccién de la injuria.

Existe carencia de estudios en arquetipos animales
que comprueben el efecto antiulceroso del anis
estrella, por ello se plante6 el objetivo de evaluar
el efecto antiulceroso de Illicium verum L. “anis
estrella” frente al dafio digestivo en ratas
promovido por etanol.

MATERIAL Y METODOS

Las semillas de I. verum L. “anis estrella” fueron
adquiridas en el mercado Modelo de la provincia
de Chiclayo, Departamento de Lambayeque Una
vez recolectadas se seleccionaron las mejores
semillas, y se lavaron con agua y una soluciéon de
hipoclorito de sodio para evitar la contaminacion
bacteriana y flingica. Luego se secaron en una
estufa a 40 °C durante dos dias hasta eliminar el
solvente; de allf se guardaron en papel periédico y
en bolsas de papel oscuro. Las semillas se
molieron en un mortero para lograr una mejor
homogenizacién y conservacion. Se pes6 10 g del
polvo fino y seco en una balanza analitica y se
sometié a un infuso de agua a 94 °C y se dejo
enfriar; quedando asi lista para el tratamiento con
las ratas.

Se emplearon 40 ratas machos de la especie
Rattus rattus var. albinus, de 4 meses de edad y
270 g + 20 g de peso medio, adquiridos del
bioterio de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional de Trujillo. Los mamiferos
fueron aclimatados por 07 dias a una temperatura
de 21 a 23 °C, luego repartidos en 4 grupos de 10
roedores cada uno, otorgandoles agua y comida a
libertad (crecimiento). Al dia ocho los animales
ayunaron por 24 horas, y antes de ministrarles el
extracto hidroalcohoélico del anis estrella, se les
pesé y sefial6 un titulo, luego se anot6 en la ficha
de recoleccién de datos (Beltran, 2015; Gonzales
et al, 2020). Se aplicaron los tratamientos
durante 72 horas consecutivas usando una sonda
orogastrica con una canula metdlica, consistentes
en una dosis del extracto y una concentracién de
ranitidina (Herrera et al, 2015). que fue
contrastado con los conjuntos testigo y control,
basados en la descripciéon de los siguientes
grupos:

Provocacién de lesiones ulcerosas por consumo
de etanol de 96° (Marhuenda, 2005).

Conjunto I: testigo al que solo se administré suero
fisiolégico (SSF 0,9%).

Conjunto II: grupo control que se concedié una
dosis de suero fisiolégico (SSF) y una hora
después fueron estimulados con etanol absoluto.
Conjunto III: una dosis de 500 ml/kg del extracto
de anfis estrella después de una hora se aplicé una
dosis de etanol absoluto.

Conjunto IV: una dosis de ranitidina (50 mg/kg)
después de una hora se les ministré una dosis de
etanol.

Se trabajaron con 5 grupos de 10 animales cada
uno. Siete horas mas tarde de haber inducido la
lesion gastrica con etanol 96°, los roedores fueron
anestesiados con pentobarbital sddico (50 mg/kg
de peso, via intraperitoneal) y se ejecuté6 una
laparotomia, seguido de una gastrectomia. Se
cort6 por la curvatura mayor del estomago para la
estimacion de los dafios ulcerosos. El vaciado
gastrico se eliminé y se lavé con suero fisiolégico
(SSF 0,9%). Se estabilizaron los estdmagos en
vasos beaker con suero fisiologico frio hasta su
verificacién visual. Se ampli6 el estdbmago en una
plancha de corcho blanco, asegurandose con
alfileres. Se llevé al microscopio estereoscopico
para la determinacién del nimero y tamafio de
lesiones de la mucosa gastrica experimental
percibiéndose las visualizaciones macroscépicas y
microscopicas de las cavidades gastricas de los
animales.

Las biopsias obtenidas fueron puestas en formal-
dehido neutro al 10% y luego se enviaron en
frascos titulados con la serie de cada roedor al
laboratorio de anatomia histopatolégica de la
ciudad de Trujillo. Las mejores ldminas se
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colorearon con hematoxilina/eosina. Luego se
procedi6 al andlisis histopatolégico.

El nivel o grado de ulceraciéon (NU) se expresé
como el total de milimetros cuadrados (mm2)
tabulados considerandose el largo y el ancho de
cada injuria. El producto final de cada conjunto de
ratas se formuld en tanto por ciento de inhibicién
respecto al nivel de ulceracién del grupo control,
detallandose asi:

N.U.c: Nivel de ulceracion medio del grupo
control.

N.U.p: Nivel de ulceracién medio del grupo
problema o patrén.

Analisis Estadistico: Se aplicéd el test T-Student,
donde se acepto un valor significativo de p < 0,05.
Se usé programa estadistico SSPS versién 21,0.
Para la comparaciéon de grupos se empled la
prueba no paramétrica de Kruskall Wallis.

RESULTADOS Y DISCUSION

En la Tabla 1 el conjunto I (grupo testigo) no
mostré dafio ulceroso (Figura 1). Referente al
grupo control (conjunto II), la superficie total de
dafio ulceroso fue de 40,91%. En aquellos
roedores que fueron ensayados con I verum L.
“anis estrella” mas etanol (conjunto III) se percibié
una reduccién del dafio gastrico a una estimacién
de 8,1 mm?2 lo que indica una disminucién del
79,9% encontrandose diferencias significativas (p
< 0,05) respecto al conjunto II (control). De la
misma manera se halld6 que al conjunto de
animales a los cuales se les administré ranitidina
mas etanol solo present6 11,4 mm? de decremento
de la injuria estomacal mostrando una disminu-
cion de 67,8% del area afectada. Se puede afirmar
que el conjunto III se mostré significativamente
diferente respecto al conjunto IV.

CAVIDAD

GASTRICA
SALUDABLE

Figura 1. Mucosa gastrica de rata del conjunto I que
recibi6 solamente una dosis de suero fisioldgico
mostrando una cavidad gastrica salutifera.

Referente al descenso de la lesién eupéptica
(79,9%) descubierta en este estudio concordamos
con Gonzales et al. (2020) quienes lograron

menguar el dafio ulceroso en un 81,7% y 46,9%
usando un extracto de Stachis arvensis L.
“subssacha” y un extracto de Paspalum notatum L.
“grama dulce”. Gonzales et al. (2020) aplicando
dos dosis de un extracto combinado de papa, ufia
de gato y mufia en un modelo de animales
lograron una disminucién de la injuria en un
96,2% demostrando que el uso de extractos de
plantas puede inducir la proteccién y también la
regeneraciéon de la cavidad gastrica deteriorada
por etanol 96°. Concordamos con Calva y
Rodriguez (2018) quien empledé una infusién de
anfis estrella combinada con manzanilla (mix-40 y
mix-80) ejerciendo un efecto antimotilidad y
disminuciéon de la diarrea inducida en ratones
atribuyendo esta actividad a los componentes de
las dos infusiones, que contienen flavonoides y
glucoésidos, entre otros anetoles antiinflamatorios.
De igual forma, Callohuari et al. (2017) y Navarro
et al. (2019) lograron obtener un efecto gastro-
protector en un modelo de animales aplicando
extractos vegetales, atribuyendo a los polifenoles y
taninos los compuestos que mostraron actividad
antiinflamatoria y antioxidante.

En la Tabla 2, de un total de 20 ratas ulcerosas
inducidas por etanol, 3 de ellas no exhibieron
ulceraciones; los aceites esenciales y otros
compuestos organicos presentes en el anis estrella
habrian conferido el procedimiento gastroprotec-
tor ante la accion del etanol (Gonzales et al., 2020).

Tabla 1

Examen macroscopico del efecto de I. verum L. “anis estrella” frente al dafio ulceroso en ratas inducidos por etanol
Conjunto Nimero de Nivel de ulceracién Descenso

animales L.U. (mm?) (%)

I Testigo 10 - -
11 Control 10 40,91 £ 5,24 -
IIT Una dosis de anis estrella 10 8,1+4,42 79,9
IV Una dosis de ranitidina 10 11,4+ 5,42*%* 67,8

*p>0,05;*p<0,05.

Tabla 2
Dafios gastricos macroscopicas (cuerpo y antro) en R. rattus var. albinus inducidos por etanol y tratados con 1. verum L.
Grupos de roedores afectados Total de
Dafios gastricos 12 11 1 vV afectados!
Grosor anormal de la cavidad gastrica 0 6 3 2 5
Incremento de la pared géstrica 0 7 3 3 6
Mucosa escoriada 0 4 2 3 5
Hiperemia 0 5 3 2 5
Exudado mucoso
. Ambarino 0 6 0 2 2
. Bermejo 0 4 0 2 2
Ulceras
Unicas y muchas 0 10 0 3 3
Ausencia 10 0 10 7 17

1 Sobre un conjunto de 20 animales (conjuntos Il 'y IV).

2 Conjunto I: Testigo; II: Control (etanol); III: una dosis de anis estrella y etanol; IV: Una dosis de ranitidina y etanol.
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El producto final de este analisis coincide también
con el estudio desarrollado por Mureithi et al.
(2020) quienes encontraron porcentajes de
inhibicién de ulceras gastricas de 76,37%, 72,51%
y 63,30% en tres genotipos de Solanum nigrum
(SLN), “solanicea africana”. Los componentes
activos del I verum L. como el anetol, taninos,
flavonoides, azucares, acidos y fenoles estarian
involucrados en la citoprotecciéon de la dolencia
las cuales estimularian a las células epiteliales del
estdbmago para que sinteticen abundante mucus,
bicarbonato y fosfolipidos y de esta manera prote-
gerian a la cavidad digestiva contra la actividad
agresiva del etanol (Fernandez, 2014; Rodriguez &
Santa Maria, 2017; Herencia et al., 2018).

La injuria gastrica producida por etanol (grupo
control) a la mucosa digestiva de los roedores
(figura 2) produjo deterioro y erosién de la misma,
estimuld la actividad oxidativa de los radicales
libres (por un dafio a la mucosa), la lipoper-
oxidacion, el trastorno del ADN y la disminucién
de concentracion de glutation en la mucosa
gastrica de rata (Pérez, 2018). El perjuicio gastrico
exhibirfa un crecimiento de las citoquinas
proinflamatorias las que se ocuparian de detener
las acciones de dos enzimas antioxidantes (la
superéxido dismutasa y el glutation peroxidasa)
incrementandose la oxidaciéon y la inflamaciéon
cualidades inherentes de la gastritis y de la forma-
cién ulcerosa en la cavidad gastrica (Fernandez,
2014; Castillo et al,, 2016; Pareja et al., 2017).

ULCERAS
HEMORRAGICAS

Figura 2. Mucosa del estémago de ratas con etanol
exhibiendo ulceraciones hemorragicas.

En relacién con el grosor anormal de la cavidad
gastrica (Tabla 2) de 20 animales ensayados
Unicamente 4 de ellos expusieron esta cualidad
anormal constatidndose que donde se aplicé la
dosis del extracto (Alexis & Zurita, 2017) de anis
hubo menos ratas con dafio (Figura 3). Estos
resultados coinciden con lo encontrado por
Delgado (2015) quien administr6 ranitidina a un
grupo de ratas obteniendo un 75,51 % de
inhibicién del dafio ulceroso, sin embargo, cuando
se administro la ranitidina (conjunto IV) a las
ratas se hallé una leve necrosis hemorragica con
inflamacién epitelial (Figura 4). Luego adminis-

Tabla 3

360

trando a las ratas una dosis de 1000 mg/kg del
extracto liofilizado de Capsicum annum L. hallé
una reduccién ulcerosa de 81,63% coincidiendo
estos resultados con lo descubierto por Gonzales
etal. (2021) quien concedi6 tres dosis de Aloe vera
L. “sdbila” en ratas con ulceras inducidas por
indometacina encontré una reduccién ulcerosa de
86,7%. Ademas, concuerda con nuestros resulta-
dos al haber proveido una dosis de 500 mg/kg de
I verum L. “anis estrella” a los roedores hubo una
disminucién de la injuria de 79,9%. El mecanismo
de secrecion del 4cido habia podido ser inhibido,
hasta entonces, de forma parcial. Existen 3 tipos
de receptores en la membrana basolateral de las
células parietales: gastrina, acetilcolina e
histamina, lo que justificaba los mecanismos de
accion de los anticolinérgicos y AR-H2. La
ranitidina actuaria bloqueando los receptores AR-
H2 en la membrana basolateral de las células
parietales lo que inhibirfa a la histamina a
estimular la secrecién de HCl evitdndose el
deterioro de la mucosa gastrica (Lascano et al,
2019).

AUSENCIADE
ULCERACIONES CON
EXIGUA NECROSIS DE
LA MUCOSA

Figura 3. Mucosa estomacal de rata con anis estrella
mas etanol, demostrando ausencia de areas hemorra-
gicas y exigua necrosis de la mucosa.

A= LEVE NECROSIS DE
= LA MUCOSA CON
INFLAMACION
EPITELIAL

Figura 4. Mucosa eupéptica con ranitidina mas etanol
(conjunto 1V) exhibiendo una leve necrosis hemorragica
con inflamacidn epitelial.

En la Tabla 3 se observa que el 90% de las ratas
analizadas del conjunto II (control) exhibid tlceras
de nivel muy severo resaltadas con evidentes
erosiones sanguinolentas (Figura 1), asi como el
10% mostré6 un grado severo. En cambio, el
conjunto III al cual se le administré una dosis de
anis estrella mostré lesiones leves (70%),
moderadas (20%) y severas (10%).

Magnitud de lesién microscépica del cuerpo y antro del estdmago en ratas frente al dafio ulceroso en ratas inducidos por

etanol y tratados con I. verum L. “anis estrella”

12

11 111 v

Escala de lesion3

n? % n? % n? % n? %
Leve (+) - - - - 7 70 3 30
Moderado (++) - - - - 2 20 4 40
Severo (+++) - - 1 10 1 10 - -
Muy severo (++++) - - 9 90** - - 3 30

**p<0,05

2Conjunto I: Testigo; II: Control (etanol) III: una dosis de anis estrella y etanol; IV: una dosis de ranitidina y etanol.

3Nivel leve: Ligero edema y congestion.
Nivel moderado: Regular edema, congestioén y sangrado.
Nivel severo: Focos de erosién, con edema, congestiéon y sangrado.

Nivel muy severo: Evidentes erosiones, pequefias o amplias y extensas, o tlceras.
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La agrupaciéon IV ofrecié lesiones leves (30%),
moderadas (40%) y severas (30%). Existio
diferencias significativas entre el conjunto III con
respecto a los conjuntos Il y IV. La administracién
de una dosis de 500 mg/kg del extracto de anis
estrella se bas6 en la dosis letal promedio [LD50]
por via oral en la rata. Conocemos que ingerir
excesivas concentraciones de anis estrella puede
causar neurotoxicidad y hepatotoxicidad. La dosis
empleada en este estudio fue menor a la dosis letal
(Andreu et al,, 2017; Chaves, 2009).

Sarmiento et. al. (2019) afirman que las
actividades curativas de las plantas medicinales se
atribuyen a sus metabolitos tales como fenoles,

saponinas, aceites esenciales que estdn
familiarizados a consecuencias antiinflamatorias
por la produccién de prostaglandina (PGE2). Las
propiedades de esta sustancia estan centradas en
el cuidado de la mucosa gastrica, la agregacion
plaquetaria y regulacién de la funcién renal.

Se coincidié con Coronel (2016), quien manifiesta
que, a través de la prostaglandina (PGE2) se
realiza la angiogénesis promoviendo la regenera-
cion tisular de la cavidad gastrica dafiada.

En las condiciones de laboratorio ensayadas, la
aplicaciéon de una dosis de 500 mg/kg de anis
estrella en ratas demostré un efecto positivo.

CONCLUSIONES

En las condiciones de laboratorio ensayadas en
este estudio se demostr6 que la aplicacién de una
dosis de 500 mg/kg de anis estrella en ratas tiene
un efecto positivo.

La administracién de una dosis de anis estrella
mas etanol permitié obtener un 80,5% (p < 0,05)
de reduccién de las lesiones gastricas; mientras

que empleando una dosis de ranitidina mas etanol
solo se logr6 un 60,01% de reduccién del dafio.

Es indispensable ejecutar mas investigaciones
sobre I verum L. “anis estrella” para aislar los
agentes activos y por ende aclarar con precision el
rol de los mismos en el efecto positivo que tiene
esta planta.
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