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Efecto cicatrizante de la pomada preparada con
Dorstenia drakena L. (Moraceae) en heridas

cutaneas

Cicatrizing effect of an ointment prepared of Dorstenia drakena L. (Moraceae)

in skin hurts
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Resumen

Objetivo: Evaluar el efecto cicatrizante de la poma-
da, elaborada con el rizoma de Dorstenia drakena
(Moraceae), conocida como “Gallito” en Xochipa-
la, Gro. Méx., se utiliza en la medicina tradicional
mexicana para el tratamiento de heridas superfi-
ciales.

Disefo: Estudio experimental, prospectivo, compa-
rativo.

Sede: Departamento de Cirugia/ Facultad de Medi-
cina, UNAM.

Material y métodos: Se realizé una incision transver-
sal de 2.5 cm de longitud, en la piel del dorso de
ratas macho Wistar de 200 a 250 g de peso. La inci-
sidn no se suturd y se aplicé cada dia 0.35 g de uno
de los cuatro siguientes tratamientos: |. Vaselina
como testigo, Il. Pomada con 5 g de acexamato de
sodio (Recoveron MR, Armstrong Laboratorios de
México, S.A de C.V.) como control positivo, Ill. Po-
mada elaborada sin rizoma de D. drakena, como
control negativo, y IV. Pomada elaborada con 100 g
de rizoma molido de D. drakena, como experimen-
tal. Se midio diariamente la apertura de la herida. Se
analizaron bajo microscopio 6ptico cortes en para-
fina, tefidos con Masson, del tejido cicatrizal mues-
treado a los 15 y 30 dias de tratamiento. No se pre-
sentd infeccion en ninguna de las heridas.

Abstract

Objective: To evaluate the cicatrizing effect of the
ointment made of rhizomes of Dorstenia drakena
(Moraceae), commonly known as “Gallito” in Xo-
chipala, Guerrero State, Mexico, which is used in
Mexican traditional medicine for the treatment of
superficial hurts.

Design: This was an experimental, prospective, and
comparative study.

Material and methods: It was practiced an incision of
2.5 cm long in the skin on Wistar male rat backs weigh-
ing from 200 to 250 g. The incision was not sutured
and it was applied 0.35 g of each of the following four
daily treatments: |. Vaseline as the control treatment;
II. Ointment along with 5 g of Sodium Acexamate (Re-
coveronVR, Armstrong Laboratorios de México, S.A
de C.V) as the positive control; lll. Ointment elaborat-
ed without rhizomes of D. drakena, as the negative
control; and IV. Ointment elaborated with 100 g of grind-
ed rhizomes of D. drakena, as the experimental treat-
ment. With the purpose of evaluating the cicatrizing
effect of the ointment prepared with rhizomes of D.
drakena, the size of the hurt was measured daily. Sam-
ples of paraffin cuts of the cicatrizing tissue, stained
by Masson, were taken at 15- and 30-treatment days
and analyzed by means of an optical microscope. No
infection was present in none of the hurts.
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Efecto cicatrizante de la pomada preparada con Dorstenia drakena

Conclusiones: La cicatriz de los animales del grupo
IV, tratados con pomada de rizoma de gallito, fue
menos visible respecto a los otros tratamientos. La
citometria revel6 mayor cantidad de fibroblastos y
linfocitos con el tratamiento IV, sugiriendo mejor
calidad de la herida.

Conclusions: The scars from the animals in the group
IV (treated by the “Gallito” rhizome ointment) were
less visible with regard to the other treatments. The
cytometry revealed a higher amount of fibroblasts
and lymphocytes with the treatment IV. This implies
a better quality for the hurts.

Palabras clave: Heridas, piel, cicatrizacion, Dorstenia
drakena, infeccidn, cirugia.
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Key words: Hurts, skin, cicatrization, Dorstenia drake-
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Introduccién

Gran parte de la poblacién rural mexicana utiliza vege-
tales como agente cicatrizante en las heridas. Estos
productos de origen natural son de facil acceso, apli-
cacion y manejo, asi como de bajo costo. Sin embar-
go, carecen de estudios cientificos que permitan reco-
nocer la eficacia de su accion cicatrizante.

El género Dorstenia (Moraceae) consta de 170 es-
pecies con distribucion principalmente tropical.® Estu-
dios fitoquimicos de varios representantes de este gé-
nero vegetal® revelan la presencia de furanocumarinas
lineales o psoralenos, bergapteno y g-sitosterol, sus-
tancias con actividad biolégica importante.®

Las furanocumarinas poseen actividad fotosensibi-
lizante sobre las células y se han utilizado en el trata-
miento de ciertos padecimientos de la piel, en combi-
naciéon con la luz UV.?* Se ha sugerido que algunas
cumarinas poseen actividades anticarcinogénicas, an-
titrombdticas y antioxidantes.'*

D. drakena es una herbacea perenne de 30 cm de
altura, con rizoma grueso de hasta 25 mm.5¢ Se le co-
noce como gallito o barbudilla en varias localidades de
la Republica Mexicana. En Xochipala, Guerrero, Méxi-
co, se prepara una pomada con el rizoma molido que
se usa para la cicatrizacion.

Al no existir un estudio previo realizado sobre el efec-
to cicatrizante de la pomada con rizoma de D. drakena
surge el interés de realizar este trabajo cientifico para
conocer su efectividad en el tratamiento de lesiones
cutaneas.

Material y métodos

Se recolecto el rizoma de D. drakena en Xochipala,
Guerrero (N 17° 48’ 45.9” WO 99° 39’ 0.3”) durante la
primera semana de agosto de 2004. El rizoma se ex-
puso al secado a la sombra durante un mes, luego fue
triturado y se prepar6 una pomada siguiendo la receta
original empleada en Xochipala, la cual incluyé 100 g
de rizoma molido de 100 g D. drakena, 90 g Vic Vapo-
rub, 75 g pomada de La Campana, 100 g manteca de
cerdo, 100 g vaselina, 8 pastillas de alcanfor, 8 capsu-
las de ampicilina.

Se utilizaron 10 ratas Wistar macho por grupo de
200 a 250 g de peso corporal, procedentes del Bioterio
Central de la Facultad de Medicina, UNAM, alojados
en jaulas individuales durante un mes. Los animales
se mantuvieron con libre acceso al agua y al alimento.
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Los grupos de estudio fueron:

I.  Vaselina como testigo, tratado con petrolato puro
(Unliver),

Il. Pomada con 5 g de acexamato de sodio (Recove-
ron; Armstrong Laboratorios de México, S.A. de
C.V.), como control positivo,

Ill. Pomada elaborada con todos los ingredientes de
la mezcla excepto el rizoma de D. drakena, como
control negativo,

IV. Pomada elaborada con todos los ingredientes de
la mezcla y 100 g de rizoma molido de D. drakena,
como experimental.

Las ratas se anestesiaron via intramuscular con
ketamina 100 mg/kg (Inoketam 1000, Laboratorios Vir-
bac S.A.) y xilazina 13 mg/kg (Procin, Laboratorios
Virbac, S.A.). Se realiz6 una tricotomia y antisepsia
del area dorsal de la rata, en la que se realiz6 un corte
transversal de 2.5 cm de longitud, que involucré epi-
dermis y dermis.

Los tratamientos se aplicaron por 15 y 30 dias con-
secutivos, de acuerdo al disefio experimental, colocando
0.35 g de cada tratamiento sobre la herida transversal.
Se evalu6 el tiempo de cierre de la herida y la evolu-
cion de la cicatrizacion, midiendo diariamente la aber-
tura de la herida durante 15 dias.

A los 15 dias de tratamiento se anestesiaron con
xilazina 13 mg/kg y ketamina 100 mg/kg, a 5 ratas de
cada grupo elegidas al azar. Se tomd la muestra de
piel cicatrizada y se fij6 en solucion de Zamboni por
mas de 24 horas. Este mismo método se repitié a los
30 dias de tratamiento en las ratas restantes.

Todos los procedimientos anestésicos y de manejo
aplicados en estos animales estuvieron apegados a la
Norma Oficial Mexicana 062, referente al uso y cuida-
do en los animales de laboratorio utilizados en la in-
vestigacion cientifica: NOM-062-Z00-1999.7

El tejido se incluyd en parafina y se realizaron cor-
tes transversales de 6 um de grosor en el micrétomo
rotatorio (American Optical). Los cortes histoldgicos se
tiferon con el método Tricromico de Masson, el cual
tife las fibras de colagena en color azul y las células
inflamatorias de color rojo.2 Por cada laminilla se eli-
gieron al azar cinco campos, con el objetivo de 40X de
un microscopio Zeiss acoplado a un tubo de dibujo, y
en cada uno se conto la cantidad de células inflamato-
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rias presentes: fibroblastos, macréfagos, neutréfilos y
linfocitos.

Se aplicé ANOVA para analizar el tiempo de cicatri-
zacion y cantidad de células inflamatorias y fibroblas-
tos. Para distinguir los tratamientos que promovieron
respuestas diferentes, se aplicé el analisis de Tukey
HSD a través del programa Statistica, version 6.0.

Medicion del grosor de la cicatriz: Se calcul6 el gro-
sor de la cicatriz con base en tres mediciones en dife-
rentes niveles: superior, medio e inferior, paralelos a la
epidermis en 5 repeticiones de cada tratamiento, en
cada tiempo. De estas medidas se obtuvo el promedio
para cada corte histoldgico y el promedio final por tra-
tamiento a los dos diferentes tiempos.

Resultados

Se form6 costra entre los 5 y 8 dias postquirlrgicos,
en tres de los grupos de estudio: | (placebo), Il (con-
trol negativo) y IV (experimental); no se observé costra
en el grupo Il (control positivo).

Quince dias de evolucién: En ninguno de los gru-
pos hubo proceso inflamatorio crénico o infeccioso. En
todos los grupos crecid pelo, aunque fue mas abundan-
te y grueso en los grupos Il (control negativo) y IV (ex-
perimental). La cicatriz se encontr6 mas estética en el
grupo IV (experimental), mientras que en los grupos con-
trol, tanto Il (control positivo) como 11l (control negativo),
se observo la linea evidente de la lesion. (Figura 1).

Se encontraron diferencias significativas en la aber-
tura de la herida (cm) alo largo de los 15 dias (F =1.4472
y N.S. = 0.037350), siendo mayor la abertura en el gru-
po Il (control positivo) y menor tanto en el grupo IV
(experimental) como en el Il (control negativo).

Treinta dias de evoluciéon: No hubo proceso infla-
matorio crénico o infeccioso. Sélo en el grupo Il (con-
trol negativo) se observé la linea de la lesion. Los gru-
pos con la cicatriz mas estética fueron el grupo IV
(experimental) y el Il (control positivo). Se extirpo el
area de la cicatriz para poder realizar la observacion y
andlisis morfolégico.

Descripciones histolégicas

Cortes histoldgicos de 15 dias de evolucion. En el
tejido cicatrizal de los cuatro grupos (Figura 2) se ob-
servo el estrato corneo normal, epidermis engrosada,
presencia de vasos sanguineos y de fibras de colage-
na, tejido conjuntivo laxo y ausencia o poca cantidad
de foliculos pilosos y glandulas sebaceas.

Se distinguen en el grupo | (placebo) fibras de cola-
gena estrechamente unidas con orientacion paralela a
la superficie y mayor cantidad de células inflamatorias
en la dermis papilar. En el grupo IV (experimental), las
fibras de colagena delgadas y estrechamente unidas
hacia la epidermis, gran cantidad de infiltrado celular
en dermis papilar y la cicatriz més estrecha que en los
otros tratamientos. En el grupo Il (control positivo), las
fibras de colagena dispuestas en diferentes direccio-
nes. En el grupo Il (control negativo), las fibras de
colagena fueron delgadas y habia gran cantidad de
células inflamatorias en dermis papilar.
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30 dias

Fig. 1. Cicatriz a los 15 y 30 dias de tratamiento en los grupos.
| placebo, Il control positivo, Il control negativo y IV Experi-
mental. A los 15 dias, los animales de los grupos Il y lll mostra-
ron la linea evidente de la lesion, en tanto que en el grupo IV
es menos visible. A los 30 dias, los grupos | y Ill mostraron la
linea evidente de la lesién, en tanto que en los grupos IV vy Il
no es evidente la cicatriz.
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Efecto cicatrizante de la pomada preparada con Dorstenia drakena

Cortes histoldgicos de 30 dias de evolucién: En
los cuatro tratamientos se observaron el estrato coér-
neo y la epidermis normal, tejido conjuntivo laxo y
presencia de vasos sanguineos en el tejido cicatrizal
(Figura 3).

Se distingue la presencia de foliculos pilosos y glan-
dulas sebaceas so6lo en el grupo IV (experimental),
donde también la cicatriz fue menor en comparacién
con los demés tratamientos.
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Fig. 2. Tejido cicatri-
zal con 15 dias de evo-
luciéon de los cuatro
grupos. (Ec) estrato
corneo, (E) epidermis,
(C) cicatriz, (fp) folicu-
lo piloso y (gs) glan-
dula sebécea. | place-
bo, Il control positivo,
11l control negativo y
IV experimental. To-
dos los tratamientos
presentaron la epider-
mis engrosada. El te-
jido cicatrizal en el
grupo IV experimental
es menor en prome-
dio a los otros trata-
mientos. Corte trans-
versal. Tricrémico de
Masson. Campo claro.
10X.

Fig. 3. Tejido cicatrizal
con 30 dias de evolu-
cion de los cuatro gru-
pos. (E) epidermis, (C)
cicatriz (s) glandula se-
bacea. | placebo, Il con-
trol positivo, Il control
negativo y IV experi-
mental. Todos los tra-
tamientos presentaron
la epidermis normal.
En el tejido cicatrizal
del grupo IV experi-
mental se observaron
glandulas sebéaceas y
la cicatriz fue menor en
comparacion a los de-
més tratamientos. Cor-
te transversal. Tricromi-
co de Masson. Campo
claro. 10X.

Poblaciones celulares
Se encontré mayor nimero de fibroblastos en el grupo
IV (experimental) y menor en el grupo | (placebo), a los
15 (F = 284.6608, N.S. = 0.00001) y 30 dias (F =
27.8282, N.S. = 0.00001) de tratamiento (Figura 4).
El grupo IV (experimental) presenté un nimero
mayor de linfocitos por campo, respecto al resto de
los tratamientos, tanto a 15 (F = 8.5841, N.S. =
0.00004) como a 30 dias (F = 11.1641, N.S. =
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0.00002). La cantidad de linfocitos no disminuyé a
lo largo del tratamiento.

A su vez, hubo mayor cantidad de macréfagos y
linfocitos en el grupo IV (experimental) a los 15 dias
(F = 2.3133, N.S. = 0.00001), respecto a los demas. A
los 30 dias, la cantidad de macrofagos y linfocitos en
el grupo IV (experimental) fue mayor y diferente a la de
los grupos Il (control positivo) y 1l (control negativo)
(F = 2.0316, N.S. = 0.00003)

Aungue el nimero de neutréfilos fue bajo en todos
los grupos, en el grupo IV (experimental) fue significa-
tivamente mayor para la presencia de neutrofilos al grupo
Il (control negativo) a los 15 dias de tratamiento (F =
3.4690, N.S.= 0.019157) y significativamente mayor
tanto al grupo Il (control positivo) como al grupo Il (con-
trol negativo) a los 30 dias (F = 4.6787, N.S. = 0.00428).

Medicién del grosor de la cicatriz

No existieron diferencias significativas entre tratamien-
tos a los 15 dias (F = 0.5354; N.S. = 0.6646), pero a
los 30 dias si (F = 5.2905; N.S. = 0.0100). La prueba
de Tukey HDS a los 30 dias mostré que el grosor de la
cicatriz en el grupo IV (experimental) fue distinto y de
menores dimensiones solo al grupo | (placebo) y simi-
lar a los demés grupos (Figura 5).

Poblacién celular de fibroblastos

100
80 L =
60 T -
-
40 = — —
20 {— -
0
15 dias 30 dias
Che S B Chiv

Poblacion celular de macrofagos
6
5
A T
3 T
2 1 T 1/ al
1 T 1 T |
0 |

15 dias 30 dias

Lo En Oy

Discusion

Se evalué el efecto cicatrizante de la pomada con rizo-
ma de D. drakena a partir de la receta original que se
basa en el patron cultural local que proporcionaron los
informantes. Todos los tratamientos usados fueron de
consistencia grasosa y cumplieron una funcién de ap6-
sitos que evitaban la exposicion de la herida al am-
biente y mantenian cierto grado de humedad.

A los 15 dias, los animales de los cuatro grupos
presentaron la herida cerrada, excepto dos animales
del grupo Il (control positivo), por lo que la pomada
elaborada con rizoma de D. drakena (grupo V) no obs-
taculizé la cicatrizacion de la herida.

Ninguno de los tratamientos present6 infeccion du-
rante el tiempo de observacién. En los grupos Il (con-
trol negativo) y IV (experimental), el efecto antibiético
se relaciona con la presencia de ampicilina en la po-
mada; sin embargo, en el grupo IV esta respuesta tam-
bién se puede explicar por la actividad antimicrobiana
y antifingica que posee D. drakena.?® Con las caracte-
risticas asépticas y la actividad terapéutica del rizoma
de D. drakena, se favorecio la recuperacion de las he-
ridas del grupo experimental.

Tanto en el grupo Il (control positivo), cicatrizante
comercial, como el grupo IV (experimental) se espera-

Poblacién celular de linfocitos
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Fig. 4. Cantidad de fibroblastos, linfocitos, macréfagos y neutrofilos.
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Grosor de la cicatriz
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ba que estimularan el proceso de cicatrizacién, pero
destacé el grupo IV, ya que en los cortes histolégicos
se encontr6 una tendencia a formar una cicatriz mas
estrecha y de menor grosor desde los 15 dias, respec-
to a los demas tratamientos, lo cual favoreci6 un cierre
mas uniforme, sin presentar linea de lesion a nivel
macroscoépico. Asi mismo, a los 30 dias fue el Gnico
grupo con presencia de glandulas sebaceas y foliculos
pilosos, indicando que los tejidos de la piel se habian
recuperado y procedian a cubrir con grasa y pelo la
zona restablecida.

La mayor cantidad de fibroblastos y linfocitos del
grupo IV (experimental), respecto a los demas grupos,
y la mayor cantidad de neutrdfilos y macréfagos res-
pecto a los grupos Il (control positivo) y Il (control ne-
gativo) es evidencia de una mejor infiltracion celular
después de la lesion del tejido, con la aplicacion de la
pomada preparada con rizoma de D. drakena.

La presencia de un mayor numero de fibroblastos
pudo favorecer una mayor sintesis y mejor remodela-
cién de la matriz extracelular, reflejando externamente
una cicatriz donde no es evidente la linea de lesion.

La mayor cantidad de células inflamatorias, por cam-
po del grupo IV, no representa un obstaculo para el pro-
ceso de reparacion de la herida ya que se trata de un
numero pequefio de células (ocho linfocitos por campo
y de tres a cuatro neutréfilos y macréfagos por campo),
lo que indica que el proceso inflamatorio no se prolongd
por el uso de la pomada con rizoma de D. drakena.

La poblacién de neutréfilos y macréfagos dentro del
area de la cicatriz con actividad principalmente fagoci-
tical® evita infecciones dentro de la herida. Ademas,
los macréfagos activan e incorporan otras células como
fibroblastos por la via de los mediadores, como citoci-
nas y factores de crecimiento, por lo que regulan la
proliferacién celular y la sintesis de la matriz.**

Los animales tratados con D. drakena presentaron
un mayor numero de linfocitos T, cuya funcién en la
cicatrizacién de una herida se desconoce, pero se sabe
que son esenciales para la misma.'?'® Su mayor pre-
sencia puede tener influencia positiva para la cicatriza-
cién de heridas incisas.
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realizd por histolégica.

En la cicatrizacion se combina la regeneracion de las
células parenquimatosas nativas del tejido afectado y la
cicatrizacion o proliferaciéon de tejido fibroblastico.* En
este estudio se encontr6 que fue menor el tamafio glo-
bal de la cicatriz en el grupo IV (experimental), por lo
que pudo haberse estimulado la combinacion de ambos
procesos, al utilizar la pomada con rizoma molido de D.
drakena, sugiriendo que la remodelacion fue mayor con
este tratamiento con respecto a los demas.

En la cicatrizacion, los neutréfilos y macréfagos son
células fagociticas que liberan radicales libres como
parte de su proceso de destruccion de materiales ex-
trafios. Si se incrementa el nivel de radicales libres, se
provoca un estrés oxidativo que es causa de un esta-
do de patogénesis. Es posible que las furanocumari-
nas de D. drakena? estén contribuyendo, con su activi-
dad antioxidante, a regular el proceso de cicatrizacion.

Considerando el reporte de la presencia de cumari-
nas en D. drakena, sustancias que poseen actividad
anticarcinogénica, antitrombdtica y antioxidante;>*° se
puede deducir que la planta, mezclada en la pomada
de uso tradicional, también posee actividad antioxidante.

La actividad cicatrizante puede ser resultado de los
diferentes efectos de las furanocumarinas presentes
en D. drakena, como antioxidantes, antibacterianos,
antifingicos y el efecto antiinflamatorio por el sitoste-
rol, también reportado en la especie.

En este trabajo se iniciaron los ensayos de valida-
cion del conocimiento etnoboténico sobre el efecto ci-
catrizante de D. drakena, logrando establecer que la
pomada elaborada con rizoma de D. drakena no causoé
toxicidad, intolerancia, infeccion, inflamacién o alguin
otro tipo de dafio en los animales.

La citometria (o el estudio histopatoldgico) reveld una
mayor cantidad de fibroblastos, linfocitos, neutrdfilos y
macrofagos en el grupo IV (experimental) con la poma-
da con rizoma de D. drakena, en comparacion con el
grupo Il (control negativo), compuesto por pomada sin
rizoma D. drakena, y con los otros tratamientos.

Los resultados de una mejor cicatrizacion se deben
al rizoma de esta especie y no a algun otro componen-
te de la pomada.
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Por tanto podemos concluir que la pomada elabora-
da con rizoma molido de D. drakena mejoré la cicatri-
zacion de la piel en un modelo experimental en ratas
Wistar, al favorecer en los animales tratados que la
cicatriz fuese menos visible en comparacién con los
otros tratamientos utilizados.
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