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Les férmacos antiinflamatorios son unos de los
més utilizeados en Ja terapéutica actuel, sin embargo
se esté muy lejos de conseguir el fé&rmaco ideal, ya
que éstos presentan un elevado nimero de efectos se-
Cundarios, destacando entre ellos los efectos ulcerfigenos.

En distintas zonas de Espsfa se utilizen oe ma
nera empirica diferentes especies del género Sideritis
Como remedic popular en diversas afecciones inflamato-
rias, presentando adem&s 1z ventaja de poseer también

vierta accidn antiuvlcerosa, € incluso en alguras espe

cies del género han sidc constatados estos efectos -

farmscodingmicos (41). Por ello creemos muy interesante

retificar la presencia o ro de estas dos acciones, -
lo cual supcndriz un gren =vence, puesto que junto

& su eccidn  antiinflamatoris se unirfa no sdlo el no
presentar accifn ulcerfpena, sirc también el ser
antiulcerosas.

El objete de esta Tesina es el estudio farma--
cognéstico cde diversas sspecies de Sideritis recolecta
das en la Provincia de Granada.

- En primer lugar se trats de identificar 1las

muestras en estudio desde un punto de wvista boténico




debido a la existencia de ecotipos e hibridacién que

se originan entre ellas dando lugar a una variabili-
dad de individuos que 1lleva en una gran cantidad de
casos a interpretaciones errdneas.

- En segundo lugar se intentan determinar los -
grupos quimicos més sicnificativos de las muestras ern
estudio, con la finalided de poder correlacionar en
un futuro estos grupos o elguno de sus companentes,
tantc con las acciones farmacodinémicaes, gue son 1la
base de su empleo fitoterag“uticc, como s&portar datos
gue nos permitan confirmar las identificaciones de les
especies boténices de este génerc.

- Por dltimo determinacifn de los efectos antiin
flamatorios y antiulcerosos gue nos peErmitan constatar

su empleo fitcterapeutico.
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I.1.- SITUACION TAXGNOMICA

Desde el punto de vista scistemético, y siguien-

do el criterio de Cronguist (1 ), el enclave bot&--

nico del género Sideritis L. es el siguiente:

Divisifn: MAGNOLIOPHYTA
Subdivisidn: MAGNOLIOPHYTINA
Clase: MAGNCLIOPSIDA
Subclase: ASTERIDAE
Superorden: LAMIANAE

Orden: LAMIALES

Familia: LAMIACEAE {= LABIATAE)

I.2.- DESCRIPCION DE LA FAMILIA

La familia LAMIACEAS esté constituida aproximada-
mente por urnas J3.000 =soscies de plantas hertZceas o
arbustivas, frecuentemente glandulares y arométices, -~
distribuides por todos los peises célidoe y templados
del glpbo, pero con especial representacidn en la re
gién mediterranea.

Presentan tallos cde seccidén cuadréngular y hojas

opuestas y decusadas.




Las flores, en general son hermafroditas, zigo—
morfas y pentémeres, dispuestas normalmente en espiga

de verticilastros; verticilastros compuestos por dos -

cimas dicasiales opuestas protegidas por sendas brécte

as, CAliz gamosépalo con S5 6 4 1lébulos, frecuentemente
bilabiado, & veces con un anillo de pelos en la -
garganta (carpostegic). Corola gamopétala con S, rara

vez 4, lébulos, bilabiada, con el labio superior bi-
lobado y el inferior trilobsdo, a wveces con un =olo
labio o mé&s o menos actinomorfa. Androceo con 4 es=-
tembres, normalmente cdidinamos, libres o con 2 estam-
bres 1libres, epipé&talo. Disco (ginéforo) més o mencs

desarrollado. Ovario sdpero, GLicarpelar, tetralocular,

con un primordio seminal oor cavidad. Estilo ginobé--

sico. Fruto tetrandcula, rara vez con ndculas carnosas

1.3.- DESCRIPCION DEL GENERO

Mates lefosas o tisrbas perennes o anuales. Flg
res en espigas de verticilastros laxas o densas. Cé-
liz tubuloso-campanulado, con 5 dientes espinosos o -
subespinosos, iguales c¢ subigueles o el superior més

largo y ancho gue los 4§ inferiores; garganta. frecuen




temente con une corona de pelos. Corola con tubo més
corto que el caliz, bilabiada, ccn labio superior --
recto, subplano, enterc o cortamente bilobacdo; el in=-
ferior trilobado, con 1dbulo central més grande. An—
droceo didinamo, con 4 estambres, incluidos en el tu-

Yo de la corola. Estilo con ramas subiguales. Ndculas

con @&pice redondeado-obtusa.

I.4.- DELIMITACION DE SUBGENFROS Y SECCIONES

Willdenow ( 2 ) subdividié el género Sideritis -

en tres grupos: en el primero redne las especies con
sideradas por €1 como cdesprovistas de brécteas, "Ebree
teatee"; el segundo agrupa a las de bréctess enteras
y el tercero incluye las de brécteas dentadas. Estos
dos dGltimos grupos son bastante naturales y pueden -~
mantenerse afin en la actualidad.

Benthem ( 3 ) 1o corsidera subdividido en cuatro
secciones: Marrubiastrum, Empedoclea, Eusideritis y He-
siodias. Briguet ( 4 ) subdivide 1la seccidn Hesiodia -
en Hesiodia p.d. y Burdsdorfia., Willkemm ( 5 ) mantie-

ne las secciones consideradas por Bentham. Font Quer




(6) subdivide a la seccién Eusideritis en dos Sub——
secciones: Gymnocarpe (ein cerpostegio) y Carpostegiatese
(con carpostegio).

Por ¢ltimo, Mendoza-Heuer (7) fundamenténdose bé—
cgicamente en 1la estructura de la inflorescencia y mor
fologfa de 1la flor, ratifica lo propuesto por Huynh
(8), y agrupa las especies en dos subgéneros que --
diagnostica de la siguiente forma:

SUBGENERD SIDERITIS

Con pelos sencillos, pluricelulares, Gcracteolas -
susentes, plantas anueles herbéceas o perennes sufruti
cosas.

- Seccidn Hesiodia {Moench) Bentham, Lab. Gen. Sp.

582 (1B34) Bass.: Hesiodia Moench, Mth, Plant.391 (1794)

Brécteas folifceas, pecioladas o al menos estre-

chadas en la base. Hojas superiores estériles, en ge

neral eausentes, C&liz bilabiado, con 3 sépalos supe—
riores, cortos y 2 infericres mayores. Plantas anuales
polen tricolpado.

Especie tipo: Sideritis montana L. (= Hesiodia bicolor

Moench) .
Distribucién: Europa mediterrénea, desde el sur de BRu

sia hasta Espaia y  Norte de Africa.
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- Seccidn Burgsdorfie (Moench) Briq., Lab. Alp, -
Marit. 349 (1893). Bass,: Burgsdorfim Moench, Mth. Plant.
392 (1794).

Brécteas folidceas, pecioladas o estrechandose en

la base. Hojas superiores estériles, en general ausen

tes., C&liz bilabiado con un sépalc superior més an—
cho y largo, y 4 inferiores més cortos, o raremente
iguales todos. Plantas anuales. Polen tetracolpado.

Especte tipo: Sideritis romena L. (= Burgsdorfia rigids

Moench),

Ampliamente representada en paises europe
os y africanos de la cuenca mediterréneas,
desde Siria a Portugal.

- GSeccifn Sideritis: Bass.; Eusideritis Bentham --

Gen. Sp. 572 (1834).

Br&cteas sésiles, con base e&ncha, amplectantes,
sntadas, siempre cdistintas de las hojss inferioras.
Hojas superiores estériles, generalmente sésiles. Plan~

tas perennes con base lefiosa. Polen t=tracolpado.

Espzcie tipo: Sideritis hyssopifolia L.

Distribucién: Regién mediterrdnea, particulammente fre--




cuentemente en la parte occidental de la

misma, mAs concretsmente en la Penfinsula
Ibérica.

- Seccién Empedoclea (Rafin) Bentham, Lab. Gen. Sp

574 (1834), Bass.: Empedoclea Rafin, Caratt. Gen. Sic,
78 (1810).

Brécteas sésiles, con base ancha, amplectantes,
enteras, ciferentes de las hojas inferiores, més alar
gadas. Hojas csuperiores, frecuentemernte sésiles. Plan--
tas perennes con base lefosa. Polen E-pantocolpado.

Especie tipo: Sideritis syriaca L. {= Empedoclia montana

Rafin).
Distribucién: Regién mediterrdnea oriental, fundamental--
mente Grecis, Asia Menor, Crimea, Siria, ...

SUEGENERD MARRUBIASTRUM (Moench) Mencoza-Heuer, -

Boténica Wacar. 3:70 (1977).
Con pelce ramificados pluricelulares, bracteolas --
presentes, plantas perennes, en general arboreiformes.

- Seccién Marrubiastrum (Moench) Bentham, Lab. Gen.

Sp. 573 (1834). Bass.: Marrubiastrum Moench, Mth, Plant,391
(1794).

Brécteas la mayoria con peciolo, o al mengs es




trechamiento en la base, semejantes a la hojas basales
Hojas superiores estériles, si aparecen, por encima de
los paracladios. Plantas perennes, arboreiformes. Polen
tetrac.lpado.

Especie tipo: Sideritis canariensis L. (= Marrubiastrum to—

mentosum Moench).

Distribucién: Regién macaronésica (Archipiélagos de Ce——

narias y Madeira).

- Seccidén Empedocleopsis Huynh, Bull, Mus.Nat. Hist.

Nat, (Paris) 45: 12 (1972).

Brécteas sésiles, con base ancha, amplectantes, en
teras, diferentes d= las hojas inferiores, m&s alarge-
das. No hay paracladios. Hojas superiores estériles,
la mayoria Plantas perennes, arboreiformes. Pg
len tetracolpado.

Especie tipo: Sideritis gomerae bolle,

Distribucién: Islas Canarias (solamente representada en
la Gomera, dentro ce 1la cual
esté& muy localizada).
Los distintos tdxcres estudiacos se incluyen

seccibén Sideritis.
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II.l.- GINODIODECIA

La ginodioecia es una modaiidad de 1la poligamia
consistente en que unos pies de planta tienen flores
hermafroditas mientras otros las tienen femeninas ( 9)
El término "ginodioecia® se debe & Darwin [ 10 }, que

observd este fendmeno en Thymus wvulgaris L. Esta moda

lidad de dicecia se presenta con relativa frecuencia
en las Lamiaceas (Labiadas). Autores como Pérez de Paz
( 11) y Ietswaart ( 12), entre otros, han estudiado -

este fendmeno en Micromeria vy Driganum respectivamente

Ha sido descrito en el género Thymus por otros autg
res {13, 14, 15, 15,17,18).Jalas subraya que este fendme-
no ©s habitual en los tomillos, implicando el mismo
reduccién del tamafio de los célices y de las coro--
las de las flores anandras o femeninas.

Hasta el momento, y de acuerdo con la biblig--
grafia consuitada, la ginodiocecia, tam frecuente en ls
familia, no ha sido denunciada en las Sideritis. Con

la excepcién de GSideritis hirsuts, en las pblaciores

de los restantes tdxones estudiados hemos podido epre

ciar la presencia de pies hermafroditas y de pies -

femeninos. En estos Gltimos se observa una reduccidn
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de temafio de sus flores (célices y cornlas), y, o —

bien no 1llevan estambres o bien si los llevan no -
producen polen,
El tanto por ciento de plantas femeninas en la

poblacién de Sideritis incana var. virgata es muy ba-

Jo, aproximadamente oscila entre el 1y el 3%, siendo

elgo mayor, 5 - 10%, en Sideritis funkiana s.l.. Proba-

blemente la wvariacién de esas proporciones estéd liga-
da =2 facteres ambientales y dependan de
poblacidn, ya gue hemos observado como un  aumento
€l rdmero de individucs en 1la poblacidn, trae con

urn  incremento de dZichas proporcicnes,

.~ POLINIZACION

Sideritis son plentas de polinizacidn entomé-

una mediana produccidén de polen. Estos ca-

racters: los hemos obssrvado en los distintos tdxonss
estudiedos, Dero también una produccidn ro muy alts

de néctar, gue es lo que Ffundamentalmente buscan los
animales., Aungue hemos visto con frecuencia hormigas

y @abejas polinizando a dichos tdxones, también se han

observado otros himendpteros voladores camo avispas vy




abejorraos.,

Los nectarios, responsables de 1la produccidén de
ese jugo o néctar, més o menos rico en diversos -
azficares, se presentan en ias Sideritis, y en gene--
ral en las Lamiaceas, & manera de disco en 1la base
del ovario,

En los distintoes texones estudiados hemos podido
observar ccmo las flores eran visitadas principalmente
en el periodc comprendido entre las 10 y 14 hora solan
lo gue implica gue en e€sas horas se produce una Ma-

yor secrecidn de néctar.
II.3.- PALINOLOGIA
IT.3.1.- ANTECEDENTES

Aunque en el polen de 1la familia Lamiaceae se
viene trabajandc desde el siglo XIX (19)ya en la opri
mera mitad del siglo XX Risch (20) propone la separa
cién de subfamilias y tribus en esta familia basada
en la morfologfa del polen; donde primero encontramos
algunos datos concretos en la bibliograffa caonsultada

referidos a Sideritis es en un trabajo posterior de

dicho autor (22), y en el de Leitner (21)3 este

12



dltimo incluye a Sideritis en los "granos binucleados"

y en los "trinucleados". Este Ultimo trabajo revesle

una correlacidn entre el ndmero de ndcleos en el —
grano de polen de Lamiaceas y el ndmero de colpos
de su exina, hecho que induce a Erdtman (1945) a di-
vidir eventualmente a esta familia en dos grupos de
acuerdo con la subdivisién de Briguet (1894-95):

2 jugoideae (exceptuando Rosmarineae)
Prostantheroideae

Prasioideae
&) Granos tricolpados
Scutellarivideae
(excepcionalmente tetra- —
Marrubieae
colpados) y binucleados.
Perilomieae

Stachyeae
tachyoide
SpEtyn " Melittineae

Brazoria

Pogostemon

_ajugoideae: Rosmarineae
Lavanduloideae

[ Nepeteae
Stachyeae

b) Granos hexacolpados Branellinese (exceptuan

Stachyoideae . do Brazoria)
y trinucleados. Salvieae

Meriandreae

Monardeae

| Hormineee




Blechoneae

Stachyoideae |Saturejese

b) Granos hexacolpados (continuacidn) Patnytemonais (axsint

y trinucleados. do Pogostemcn)

i
(continuacidn) Ocimoideae

& Catopherioideae

Afios més tarde, Wunderlich (23) , tratando a nues-
tro género como un componente mAs de la familia La-
miacese (subfam. Stachyoidea, tribu Marrubieae e
ne el polen de Sideritis como grancs “"trinucleados vy
nexacolpados" y "binucleados, tri o tetracolpadoé".

La siguiente cita bibliogréfica, en la oaque se
relaciona el nlmero de colpos en los granos de polen
y el tipo de estomas, data de 1968 (24) situande a -

Sideritis en el "Grupo I: Polen hexacolpado, estomas

predominantemente diaciticos" y en el "Grupo II: Polen

tricolpado, estomas anomocfticos y/o anisocfticos (sub~
grupo primero), o estomas predominantemente diaciticos
{ subgrupo segundo).

Por Gdltimo destacar el trabsjo de Huynh (1972),
en el que se indica el tipo de polen existente en
cada seccién del género, y se establecen una serie

de consideraciones filogenéticas, fundamentalmente en -




base a la morfologfia del polen.

II1.3.2. MATERIAL Y METODOS

El material estudiedo procede de los ejemplares
herborizades en el campo, que posteriormente han sido
incorporados en el herbario GAD. Por tanto, su proce

dencia es conocida.

I1.3.2.1.- Acetolisis

e ha realizado en cada poblacién la acetolisis
para visualizar el polen al microscopioc d&ptico. Esta

técnica se ha wutilizado por dos razones:

- Es un buen método para purificar las mues

tras recogidas, dejando los granos de polen

con todos sus elementos escultursles limpics

y consiguiéndose asf mejor su visuslizacién

- Est& convenido para efectos comparativos gue

lcs diferentes parémetros medidos en €l ==

grano de polen se reslicen sobre éste ace-
tolizado.

Obterido el material de los pliegos recolectadog

se cortan las anteras con unas pinzas y se depositan




en un tubo de centrffuga de 15 cc. Hay que cuidar -
de limpiar las pinzas antes de usarlas para recoger
otra muestra, con el fin de no mezclar pdlenes. A
cada tubo se le numera debidamente.

A continuacidn se sigue el método de acetolisis

de Ertmann (25) . Se aflade a los tubos &cido acéti-

co, enraséndolos el mismo nivel para que después esté
equilibrada 1la centriffuca. Se agita el material con
varillas de vidrio con el fin de gue se liberen -
bien los granos de polen de las anteras. Se introdu
cen los tubos en 1la centrifugadora y se centrifuga
durante 15 minutos a 2.500 r.p.m. aproximadamente. In-
mediatamente después del centrifucade se vierte el 11-
guido del tubo répida y bruscamente, consiguiéndose -~
asI gue la parte mfs densa quede en éste sin ape--
nas liquido.

Se prepara el 1ligquido acetolitico necesario, com=-
puesto de & partes de anhidrido acético puroc sobre
el gue se afiade una parte de #&cido sulfdrico concen
trado (nunca al revés). Se echan en los tubos gque -
contienen el sedimento de 5 cc de dicho lfguido, se

agitan con una wvarilla y se calientan al bafio Maria




sin dejar de remover hasta que hierva, y s mantie-
nen hirviendo durante 2 minutos.
Se wvuelve a centrifugar durante 15 minutos, se

decanta, se afade agua destilada, se centrifuga y se

wuelve a realizar el proceso otra vez. De esta mang

ra se consigue dejar la exina limpia y los granos
de polen libres de cualguier restc de otro material.
A continuacidén se afiade scbre el sediments una
mezcla de glicerina y egua destilada a pertes igua--
les, se wuelve a centrifugar, se cdecanta, y s=e dejan
los tubos boca abajo c=obre una rejilla. Transcurrides
unas 24 horas se puede reelizar el montaje de las -
preparaciones. Pare ello se pone sobre un vidrio por
teobjetos 'una pequefia porcién cde glicerogelatina. Se
calientern los portes en una place hasta gue se fun-
la glicerogeletina. Entonces con una aguja curvada
de pletino se rasca el tubo que contenfs el sedimen
to y c=e transfiere polen a 1la glicerogelatira. Alre-
dedor de esta, sobre el porta, se dispone parafina
fundida y <=e cubre con un cubresbjetos, presionando
sobre el centro con €l fin de que no quede aire -

incluidn., Inmediatamente se colocan las preperaciones




al revés para que el polen quede en la inclusién lo
més cerca posible de la superficie del cubreohjetos.
De ests mansra se obtienen preparaciones selladas vy
estables.

Se han montado de 2 & 3 preparaciones de cada

taxon estudiado.

11.3.2.2.,- Microscepfa dptice (M.0.)

Se ha utilizado un microscopic OClympus. Les me-
didas ce han reslizado con un micrdmetrc ocular y &
un aumento cde 1.000 x. Pare ceda taxon estudiado se
han efectuadc 30 mediciones de los siguientes paréme--
trce de diferentes granos de pclen: distancia poler
(P) medida en c.o.m., diémetro ecustorial (E) medido
En C.0.2., y espesor aproximede de 1la exina (sexira +

+mexina) (Ex). Todas las medicas har sidc realizadas
J

en micrémetros (}un}.

Se han realizado al menos cuatre microfotografias
en cada taxon estudiado del grano de polen, en vista
polar, en vista lateral superficiali, corte 6&ptico me-
ricgieno (c.o.m.) y corte 6éptico ecuatcrial (c.o.e.). Le

cémare fotogréfice utilizada es semiautomética y wva in




ESPEC

corporada al microscopio. La pelfcula usada ha sido

EKTACHRAOME 100.

II.3.3.~ CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DE LOS
GRANDS

Polen isopolar, suberecto (Sideritis funkiana subsp.'

funkiena y subsp, talaverana) a semierecto (Sideritis -

hirsute, Sideritis incana var. virgata); en visidn ecua

torial rectangular y en visidn polar tetralobado; de
tamario medianc reramente pegueno; tetrazonocolpade, con
colpos fusiformes, terminales; exina reticulada, subtec

tada, con perforaciones irregularmente distribuidas.

1E

S, funk.

subsp, 28,8 ' 4 l 10,8

funkiana

1,9 | 25,8 ¢ | 12,4

5. funk. subsp 27,9 | | 9,0

talaverana 1,5 l I 11,0

5. hirsu

5, incan

virgata

ta 39,0 | | 10,8
2,5 | : | 1.3

a var. 36,0 |

2,6 I




En la tabla 1 se expresan los caracteres del -

polen en los tdxones estudiados. Ps= longitud del eje

polar en corte dptico meridiano (c.o.m.) frontal; E-=

longitud del diémetro ecuatoriel en c.o.m. frontal; -
D.I.= distancia interspertural en vista polar corte --
éptico ecuatorisl (c.o0.e.); Ex= grosor de la exina en

vista ecuatorial c.o.m. frontal, Todas las medidas se
expresan en micras, y han sido realizadas con mate-—

rial procedente de las poblaciones estudiadas.

II.4.- TAXONOMIA

I1.4.1.- MATERIAL Y METODOE

El material d= los distintos tdxcrnes estudiados
por nosotros procede de las recolecciores efectuadas
en el momento cde plenaz floracién y en aguellocs pun-
tos previamente seleccionadcs, teni=rdo en cuenta raras
ello el que se tratasen de poblagioﬁes puras, més o©
menos aisladas, y por tanto sin posibilidad de exis-
tencia en las mismas ce formas hibridégenas.

Se ha seguido €l método clésico en 1la

de investigacidn taxondmica. Podemos dividirlo




siguientes apartados:

II.4.1.1.~ Lebor de campo

Ha consistido en estudiar tcdo taxon en su am=
biente natural tomando para ello el mayor ndmero po-
sible de datos 1locales, observaciones morfoldgicas, eco
légicas y fitosociolfgicas. Se han visitado més de -
una vez 1las estaciones donde se ha recolectado el -
material con el fin de seguir los aspectos fenocldgi-
cos de cada taxon. En nuestras salidas al campo he-
mos llevado un ‘“oleric de cempo” donde hemos anotado
los datos a los cue antes nos referfamos. También se
han realizado diapositivas de los ejemplares més re--

presentativos.

11.4.1,2.- Labor de laboratorio

Ura vez en el lsboratorio, el material recogido
en el campo fue dividido en 2 grupos. Uno se pren=
s6 para la posterior conservaciin cde exsiccatas y el
otro fue estudiado en fresco. Cuando el material no

pude ser inmediatamente estudiado, sa pasad a conservar

adecusdamente durente el menor tiempo posible, de for




ma que se mantuviese en condiciones déptimas y de 1la
menera més parecida a la realidad. Para el estudio

biométrico de las distintas piezas florales secas fue
empleade el método iniciado en sus estudios taxondmi-

cos por 0. Socorro, consistente en el reblandecimisnta

ce estas, cuando se trataba de material prensado, te

niéndolas durante algin tiempo en &gua, con 1lo cual
la diseccién queda facilitada debido & la imbibicién
de los tejidos y al reblandecimierto de los mismos.
Posteriormente las piezas son extendidas entre dos por
tacbjetos previo secado minucinso del exceso de agua.
Las piezas asi dispuestas, debidamente etiguetadas en
relacién al materisl de procedencia presentan la ven-
taja de que permiten una comparacién bastante clara
entre distintas prepareciones & lo largo del tiempo.
Sin embargc, es recomendable efectuar las medidas bipg
métricas lo antes posible para evitar errores Qque pug
den producirse como consecuencia de una retraccidn --
enormal debida a la progresive deshidratacién cde los
tejidos. La forma en que fueron efectuadas las medi-

das se explica en la figura "




Fig. 1.~ Detalles biomét d t taxondm en

relacién con el cfliz v ls corola,

Longitud total del céliz

Longitud del tubo del céliz

Longitud de 1los dientes calicinos

Longitud total de la corola

Longitud del tubo de la corola

Longitud del 1lébulo superior de 1la corola
Longitud del 1ldébulo medio de la corola

Longitud de les 1débulos laterales de 1la corola
Longitud de los estambres superiores

Longitud de los estambres inferiores

Une wvez estudiado el material, debidamente pren-
cadc, etiguetado, numersdc y fichado, se incluyd en
el Herbario GDA donde permanece depositado a modo de

testimonio.




LOCALIZACION DE LAS POBLACIONES ESTUDIADAS

® Sideritis

@ Sideritis

A Sideritis

# Sideritis

hirsuta L.
incana L. var. virgeta (Desf.)
funkiana Willk. subsp. funkiana

funkiena subsp. tslaverana Sccorro G al.




Los accesorios empleados han sido lrs clésicos
de diseccidn, lupa binocular, dtiles de dibujo, céna-
ra fotogréfics,...

Los mapas de localizeci6n de las poblaciones es
tudiadas corresponden a reducciones efectuadas de los
mapas levantados y editados por el Servicio Geogré&fi-
co del Ejercito en 1968 E: 1:200.000 para _la £spana
peninsular en proyeccidn UTM, que son 1los utilizados

en nuestras salidas &1 campo.
IT1.4.2.- DESCRIPCION DE LOS TAXONES

Sideritis hirsuta L., Sp. Pl, 575 (1753)

Caracteres diegnésticos: Tallos de hasta 50 cm, -

ramificados, con rames velloso-tomentosas en 1la base,
con eje de 1la inflorescencia hirsuto. Hojas oblongas,
ovado-oblongas u obovado-cuneiformes, crenado-dentadas,

vellosc-hirsutas, glanculosas (gléndulas sentadas). In--

florescencia con 6-12 verticilastros distantes. Vertici

lastros cor 6 flores. Brécteas incisp-dentadas, con -
dientes 2spinosos o cubespinosos, laxamente hirsutas,

glandulosas o subglandulosas, las inferiores 6-14 x 1l1-




=13 mm, ovales o acorazonado-semiorbiculares. Céliz de
(5-6) 7-9 mm, cempanulado, hirsuto, glanduloso (gléndu-

las sentadas), garganta' pelosa, dientes desiguales, —

lanceolados, espinosos o subespinosos. Corola (8-) 10-11

mm, con labio superior blanco e inferior amnrilleﬁto.
Floracién: Segunda quincena de Abril a Junio.
Ecologfa: Plenta preferentemente calcfcola. Vive

en matorrales aclarados, en formacinnes de matorral -

alto, como romerales, conviviendo con Ulex parviflorus

y PRosmarinus officinalis, y en los pinares de Pinus

halepensis o Pinus pinaster. Fitosocioldgicamente forme

parte de matorrales de la clase Ononido-Rosmerinetea,
preferentemente en comunidades de Rosmarinetalia.

Distribucién: Endemismo del GSW d= Europa.

Poblacién estudiada: Granada, Sierra de Cézulas,

pr6x. a la Escuela Hogar, 305wW38, 1200 m, 4-VI-1987,

J. Jiménez, C. Navarro & 0. 3Socorro (GDA 20.329).

Sideritis funkiana Willk. , Bot. Zeit, 17:282 y 290(1859)

Caracteres diagnésticos: Plenta sufruticosa, rami-

ficada, ramas ascendentes, erectas o flexuosas, glén--

dulosas (gléndulas sentadas), en la bLase vellosas con




pelos incurvados y flexuosos de 0,10 - 2 mm, entre ver

ticilastros muy wvellosos a incano-tomentosos con pelos

flexuosos entremezclados de hasta 2,5 mm. Hojas 1linea-
res a lanceolado-lineares, 7-22 x 1-2 mm, uninerviadas.
Verticilastros, 5-12, aproximedos o distantes, 6 flo—
res. Brécteas glandulosas (gléndulas sentadas), velloses
con pelos cortos incurvados aplicadas, inciso-dentadas,
dientes espinosos o subespinosos, las inferiores ovales
u oval=lanceoladas con diente terminal largo, igualan-
do o sobrepasando los c&lices. Célices 6-8 mm, campe-
nulados, vellosos, glandulosos (gléndulas sentadas), -
dientes triangulares, subespinosos o espinosos, de 1/4
- 1/2 de la longitud total del c#liz. Corola 6-8 mm,
amarilla o emarillenta.

Variabilidad: Socorro y al. (1988) han podido —

comprobar que Sideritis funkiana en 1la bibliogreffe -

(26, 27,28) y en las determinaciones de diversos auto-
res en los herbarios consultados, he sido tradicicnal

mente subordinada a Sideritis angustifolia Lag., y 1los

cuales opinan, en base a diversos caracteres: tipo de
indumento y tomento, nerviacién de 1las hojas, forma

de las brécteas, longitud de céliz y corola,... Qque

26




no deben ser subordinadas.

Dichos autores (Socorro y al, 1.c.) atendiendo a
la veriabilidad observada en el material estudiado y
que afecta a ramas, hojas, relacidn de los dientes
calicinos con respecto a la longitud total del céli:
y fundementalmente a sus brécteas, consideran a las
distintas poblaciones integradas en un sola especie, -
Ahora bien, reconocen dentro de la misma dos grupos
a los que otorgan categoria de subespecie. Ambos gru-
Pos solapan en parte su drea en la depresién de —
Cuadix-Baza; las diferencias existentes en cuanto a -
los carecteres sefialados, permiten su tratamiento sub-
especifico.

Clave de las subespecies

Ramas en su &pice flexuosas; hojas lineares: in

florescencia en espigas largas con 7-12 verticilastrosg

brécteas supericres que igualan o frecuentemente exce-
diendo los célices y con cdiente terminal largo.....

sessesSuUbsp, funkiana

Ramas erectas; hojas lanceolado-lineeres; inflore§
cencia en espigas cortas con 5-8 (~10) verticilastros;

brécteas superiores pico més cortas o iguales a 1os
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clices y sin diente terminal largo...subsp. talaverana.
bep., funkiana
8. lagascana Lag. var. funkiena (Willk.) Amo, F1.Iber.3:197

(1872)
S. angustifolia Lag. ver. lagascana (Willk.) Font Guer sub—-

var. funkiana {Willk.) Font Quer, Trab. Mus. Ci. Nat. Barce-
lona 5(4): 31 (1924).

S. engustifolia Lag. var. lagescana {Willk.) Font Quer fme.

funkisna (Willk.) Font Quer, Broteria (Bot) 22: 95 (1928).

S. engustifolia Lag. subsp, funkiana (Willk,) Rivas Goday &

Rivas Martinez, Anal. Inst. Bot. A.J. Cavanilles Madrid 25:
172 (1967).

5. linearifolia Lag. ex. Funk, Pl. Hisp, (1848), nomem in Herh

Planta sufruticoss, ramificada, remas ascender:tes,
flexuosas en su &pice. Hojes lineares 12-22 x 1 (-1,3)
mm. Inflorescencia en espigas largas con 7-12 vertici-
lastros, distantes. Brécteas todas cvales u oval-lance
oladas con el diente terminal largo, las inferiores
constantemente sobrepesandoc 1los célices, las superiores
superéndolos o menos frecuentemente igualéndolos. Dien-
tes de los célices i/2 (-1/3) de 1la ilongitud total.

Floracidn: Segunda guincena de Mayo, Junio y Julia

Ecologim: Vive sobre calizas y marges, a VeBces

yesosas. Es una planta no dominante que coloniza 1los




claros de matorral, taludes y terrenos alterados, vi-
viendo mds rareamente en el sotobosque de encinares -
poco densos. Forma parte de los matorreles y tomills
res bas6filos de la clase Onido-Rosmarinetea.

Distribucifin: Endemismo del NE de la provinciea
de Granada.

Poblacién estudiada: Gresnada, Sierra de Harsne,

prédx. de 1los Villares, 25-VII-1975, 0. Socorrc & J. Hur-

tado (GDA 7548 y 7829, MA 236236).

Subsp, talaverana Sccorrc, Cano & Espiner rom, noyg

Acta Bot. Malacitana (en cr.).

S. lagascana Willk,, Bot, Zeit. 17:282 y 290 (185%) excl. 5.

angustifoplia Lag.

S. linearifolia Cosson in Bourgeeu, Fl, Esp. 1424 (1851) nom

in schaed.

Plante sufruticosa, remificada, ramas sscendentes,
erectas. Hojas lanceolado-linesres 7-14 (15) x 1,5-2 mm,
Inflorescencia en espigas cortss con 5-8 (-10) vertici-
lastros, aproximados o distantes. Brécteas inferiores
ovaeles u oval-lancepladas con el diente terminal largo
sobrepasando o igualando 1los célices, las superiores
acorazonado-ovales con el diente terminal corte, més
cortas o igualando 1los célices. Diente de los célices

1/3-1/4 de 1lea longitud total.
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Floracidn: De mediados de Mayo a Julio, sobre todo en
Junio,.

Ecologfe; Vive sobre suelos ricos en bases, so-
bre todo en calizss y margas; tembién en terrenos -
yesosos cuando la influencia de éste no es muy acu-
sada. Fitosociolfgicamente forma parte de los matorra-
les y tomillares de la clese Onido-Rosmarinetea.

Distribucién: S de la provincia ce Albacete, SE de 1=z
provincia de Jaen y NE de la provincia ce Granada.

Poblacidn estudiada: Caniles, base de 1la GSierre

de Baza, 27-VI-1982, C. Socorro (GDA 16.299).

Sideritis incana L., Pl. 2: 802 (1763).

var. virgata (Desf.) Font Quer Bol. Soc. Esp. Hist. Net. 25:

481 (1925).

S. virgata Desf., Fl. Alt. 2: 15 (17se).

S. incana L. subsp. virgata (Desf.) Mslegerriga Coliect

Bot. (Barcelona) 7: 681 (1968).

Caracteres diaggﬁsticms: Practicamente inodcra. Ta

llos de hasta 50 cm., muy ramificados, niveo-tamentosos,

con ramas erectas, ascendentes, delgadss, con ceras =
blanco-tomentosas y é&ngulos glabros. Hojas enteras den
samente niveo-tocmentosas a blanco-tomentosas, las infe-

riores espatuladas, trinervadas, 1las superiores linear-
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~lancecledes o lineares, uninervadas. Inflorescencia --
con 5-10 wverticilastros eoroximados o subimbricados. -
Brécteas 5-6 (-6,5) x 6-7 mm, ovadas, frecuentemente acg
razonadas, dentadas, subespinosas, tomentosas por el -
haz y glabras por el envés. Céliz de 7-8 mm, campa-
nulado, blanco-tomertoso, garganta sin pelos, con dien
tes de 2,53 mm, triangulares, aristado-subespinosos. -
Corgla 8-9 (-10) mm, amarilla.

Floracién: Mayo, Junio y primera guincena de Ju=-

Ecologfa: Se encuentra sobre dolomfas, arenas de
dolomias cristalinas, formanda parte de 1los matorra-
les del orden Rosmzarinetalia.

Distribucién: Endemismo Ibero-Mauriténico. En 1la

Peninsula Ibérica se 1localiza en sierras interiores -

de Andalucia Oriental, Wurcia, Albacete, Valencis y -
Alicante.

Poblacién estudiada: Granada, Sierra de Cézulas,

préx. Mirador de la Cabrs Montés, 30Sv37, 11100 m, -

27-v-1937, 0. Socorro (GDA 19775).




5. funkiana 3.1,

$. incena var, virgata

S. hirsuta

N® VERTICILASTROS
TORENTO E8  ERAC-
TEAS

FORmA DL LaS
BRACTEAS

(LB H

GARGANT: O INBE-
RIE DEL (ALIZ
(CARPOSTESICI

ANGITW
(GROLA

IE La

(DLOR D€ LA CORC-
LA

Vellosa 8 incano-tosentosa

Lineares & lonceolado-lineares.
centes a vellosas. glandulosas

%12, 2ororimados o distantes

Valloses v glanculosas

Las inferiores ovales u oval-
-lanveoiadas. igualando 0 so-
brepasando los cAlices: las
restantes acorazonado-ovales
u oval-lanceoisdas. ads cor-
t38 0 iguslande ¢ superande
los chlices

46 BB, veiloso. glénduloso

(on nuzerosos pelos largos

6= a

haariiia o esarillenta

Blanco-tomentosa

Las inferiores esoatuladas. triner-
visdas. enteras. densamente niveo-
<tosentosas. frecuentemente glandu-
lares: las sperioires linesr-lan-
ceoladas o lineares. minerviadas.
enteras. blanco-tomentosas. fre-
cuentemente eolandulares.

5-10, soroziszdos ¢ subiabricados

Tomentosas v scasamente glandulo-
$68

Ovales. frecuentasente acorazonadas
las inferiores poco més cortas que

los cAlices, las restantss aucho
ahs cortas oue los cdlices

7-8 m, blanco-tomentess.

aente glanduleso

tin pelos

-9 (-10} oo

Anariita

Velloso-tomentosa » hirsuts

Nlm- MIM u
cbovado-cuneiforses. tri~
nerviadas. crenado-dentadas
velloso-hirsutas. glangulo-
ses,

6-12, distantes

Hirsutas v qlandulosa: o
subglandulosas

Las inferiores ovales ¢
acorazonado-ovaies.  igue-
lando o swerando los cili-
ces; las restantes acoraze-
nado-seaiorbiculares. ads
cortas que los cilices

(6.%) 7-¢ ms. hirsuto.
slanguloso

Con numerosos pelos largas

{8-)10-11 ma

Labio swperior blanco a
inferior aaariliento

TABLA 2 .- CARACTERES COMPARADCS DE LOS TARONES ESTUDIADOS
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Dentro de este apartado nos centraremos en el
estudio de dos grupos fitoquimicos: Flavonoides y ==
diterpenos. Este hecho lo basamos en dos motivos ===
fundementales:

- Son los grupos descritos més abundantemente
por la bibliografia, dentro de las distintas especies
de SIDERITIS.

- Los principios activos antiinflamatorics vy
antiulcerosos eislados en especies de SIDERITIS, per--

tenecen a alguno de estos grupos.
I.1.- DITERPENOS

De 1los distintos diterpenos aislados en diversas
especies de GSIDERITIS podemos ceralar:

— La GIDERITIS HIRSUTA presenta ent - 15 - -
kaureno y ent - 16 - kaureno, asf como ent - 13 - epi -
- manoyloxidos y ent - labdadienos.|Z29, 30).

- En la 3. FUNKIANA SUBSP., FUNKIANA se har

aislado funkiol (ent - 3@, 5o, 70/~ trihidroxi - 18 - ace-

texikaur - 15 - ene) e isofurkicl (ent - 6@, ?3, 18 - tri

hidroxi - BP— acetoxikaur - 15 - ene). (31).

- E1 sidendrodiol (ent - 16(3, 18 - dihidroxie=-
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kaur - 11 - ene) esté presents en la SIDERITIS OENDRO-

DRAHORRA (32).
- La SIDERITIS INCANA SUBSP.VIRGATA, poses

sideridicl, foliol e isofoliol.(33).

- La SIDERITIS CYSTOSIPHON presenta ésteres

diterpénicos, tales como 1B - palmitato de epicendican-

diol y diacetato de epicandicandiol.(32).

- La SIDERITIS INFERNALIS posee ent - kaure-

nos como canditriel, episinfernal, sinfernal, epoxisin-

fernol v sinfernol. (32).

- Linearol, sidol, foliol, 18 - acstileucan—

EE} y leucantol estén presentes en SIDERITIS LEUCAN=-
THA, (35),

- En especies con actividad antiinflamatoria
y entiulcerosa, entre las que destacan SIDERITIS WMU--
GRONENSIS y SIDERITIS ANGUSTIFOLIA, se halla presente
un componente terpénico responsable entre otros compo-
nentes de tal actividad: E1 borjatriol 6 75, 14R; 15-

— trihidroxi - 8¢{- 13 - epoxi - labdanu.(Pag' 37] (35)-




La bibliogreffs consultada nos sefiala la presen~
cia especialmente de flawonas y de sus derivados me-
toxilados.

En 15 especies del género SIDERITIS presentes -
en Espafia, entre ellas SIDERITIS MUGRONENSIS, SIDERI—
TIS ANGUSTIFOLIA, SIDERITIS FUNKIANA, SIDERITIS HIRSUTA
SIGERXTIS INCANA y SIDERITIS LEUCANTHA, se. han encon=-
trado:

Luteolina (5,7,3,4 - tetrshidroxi - flavona)
Apigenina (6,7,4 - trihidroxi - flavona)

Gardenin D (5,4 - dihidroxi - 6,7,8,3' - tetrametoxi -
- flavona)

Xxantomicrol (5,3 - dihidroxi - 6,7,8 - trimetoxi -
- flavona)

Gardenin B { 5 - hidroxi - 6,7,8,3' - tetrametoxi - -
flavona)

Demetilnobiletin (S - hidroxi - 6,7,8,3,4 - penta--
metoxi - flavona)

8 - metoxicirsilineoli (5,3 - cihidroxi - 6,7,8,4 -

tetrametoxi - flavona)




- En especies con actividad antiinflamatoria
y antiulcerosa se encuentren presentes, como responsa-
bles de tal actividad dos compuestos flavénicos: si--

deritoflavona (5,3,4 - trihidroxi - 6,7,8 - trimetoxi - fle

vona) e hipoletin - 8 -0 -3 - D ~ glucésido (5,7,8,3,4-

- pentahidroxi - flavona - 8-0-03 -0 - glucosido] (Pag.37)

{37, 38, 39, 40, 41, 42).




Borjatriol ( 75, 14R, 15 - trihidroxi - 8at= 13 - epoxi -

labdano)

Sideritoflavona | 5, 3. 4 - trihidroxi - 6, 7, & - trime-

toxi - flavona )
OH

Hipoletin - 8 - 0 -3 = D - glucésido ( 5, 7, &, 3, & - pen

[~
1

tahidroxi ~ flawona - 8 - 0 - ﬁ - D - glu—-=

CHZOH cosido ) OH
a
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II.l.~ MATERIAL

= Aparatos "soxhlet"

Bateria de tubos de ensayo

VVasos de precipitado

Pipetas, embudos, papel de filtro

II.l.2.- MUESTRAS UTILIZADAS

Las muestras

por las sumidades floridas

género SIDERITIS,

Granada (TABLA 3 ).

ESPECIE

recolectadas en

TABLA 3

LUGAR DE RECOLECCION

utilizadas han estado constituidas

de distintas especies del

la Provincia de --—-

FECHA

SIDERITIS HIRSUTA L

SIDERITIS FUNKIANA WILLK
SUBSP. FUNKIANA
SIDERITIS INCANA L

SIDERITIS FUNKIANA WILLK
SUBSP. TALAVERANA

Sé¢ Cézulas préx. Escuela

Hogar.

Entre Diezma y Los
Villares.

52 Cézulas, 2 Km antes
del Mirador de la Ca-
bra Montés.

52 Baza. Entre Caniles

y Escullar.

- VI - 87

- VII - 87




Una vez recolectadas las musstres se realiza un
. procesn de desecacifn a temperatura ambiente, pulveri-
zéndolas posteriormente y conservéndolas en bolsas -—=

herméticamente cerradas.

Sobre una muestra de la droga, se emplean su——
cesivamente, 3 disolventes de polaridad creciente, con
el fin de extraer selectivamente los distintos grupos
fitoguimicos, en base a su solubilidad,

La droga pulverizada se extrae en "soxhlet", en
primer lugar con un disolvente poco poler (éter de
petrélen) y en segunde lugar con un disolvente oe -
polarided intermedia (etancl de 96°). El1 merco obte--
nido se macera con agus durante 12 horas.

El extrecto en &ter de petrdleo contendréd sus--
tancias como 1fpidcs, ceres, esteroides, carotencs,...

En &l extracto etanflico se investige 13 posi--
ble presencia de alcaloides, antraguinonas, taninos, -

flavonoides, heterdsidos cerdioténicos,...




El extracto acuoso puede estar formado por sus-

tancies como: saponines, azlcares, Hatsrﬁsidns,...

Con 1los extractos obtenidos procedemos a la de-
teccidn de los compuestos que se encuentran en cada
uno de ellos, por medio de sus reacciones caracte—-—-

risticas.(43).
I1.2.1.- DETECCION DE LIPIDOS Y CERAS (43)

Se toma 1 ml de extracto correspondiente al ---
éter de petroleo y se afade 1 ml de reactivo de -
SERGER (0,1 g de Molibdato sédico en 10 ml de é&cido
sulfdrico concentrads), recientemente preparsdo. El1 en-
sayo es positivo cuando la capa inferior toma una -

coloracién gris—-azulada.
11.2.2.- DETECCION DE ESTEROLES Y TRITERPENDS (44)

Se efectia mediante le reaccidén de LIEBEAMAN —--
- BURCHARD, para lo cual llevamos a sequedad 1 ml de
extracto (éter de petrdleo) y lo redisolvesncs en 1 ml
de cloroformo. AfRadimos 1 ml de anhidrido =cético vy
0,5 ml de &cido sulflrico concentrado, el cual se --

deposita en el fondo del tubo oe ensayo por medio




de una pipeta. Si la capa auperiﬁr se colorea de -

verds, indica la presencia de esteroles, mientras que
sl se forma un anilio rojizo en la interfase, es -

indicetivo de 1la sxistencia de triterpenos.
111.2.3.- DETECCION DE CARDTENOIDES (43)

A una pequefia porcidn de extracto en éter de
petréleo, se le afiaden I - II gotas de é&cido sulfuri-
co comcentrado; en caso positivo aparecerd un color

azul,
111.2.4.- DETECCION DE ALCALOIDES (44)

La realizamos en el extracto etandlico, utili---
zando reactivos generales de precipitacidn.
- Reactivo de BOUCHARDAT: (2g de IK se --
disuelven en 100ml de agua; se anaden 2g

de 1 se agita y se filtra). En caso -

o
de reaccién positiva eparece un precipitado
rojo 1ladrillo.

- Reactivo de MAYER: (13,55 g de cloruro -

de mercurio (II) més 30 g de IK en 1 li-—-

tro de ague). Da lugar a un precipitado




blanco en presencia de alcaloides.

- Reactiva de HAGER: (solucién saturade de
écido pferico en agua). Apericién de un -
precipitadoc eamarillo, en caso de reaccidn

positiva,

III.2.5.- DETECCION DE HETEROSIDOS CARDIOTONICOS
(43)

Se realiza tanto en el extracto etandlico como
en el acuoso.

Reaccidén de LIEBERMAN=-BURCHARD: Pore de ma-

nifiesto la presencia de la estructura es-
teroidica.

Reaccién g©s BGALJET: Es wuna reaccién carac-
teristica de lactonas pentagonales insatura-
das. El reactivo de BALJET estéd formado -
por una solucidén etandlica de &cida pferi-
co al 1% y una solucién acupsa de sosa
al 10%, unidas en igual cantidad poco an-
tes de la reaccidn.

Cuando afadimos I-II gotas de este reacti-
vo al extracto, aparecen coloraciones que

van del naranja 8l rojo oscuro.




I11.2.6.~ DETECCION DS TANINOS (44)

Se efectda en los extractos etandlico y acuoso

Reaccidn del cloruro férrico: En presencia

de una solucién acuosa de tricloruro fée—
rrico al 1%, los taninos dan coloracién o
precipitade azul o verde.

Reaccidn de STIASNY: A 1 ml de extracto -
se le afiede 1 ml de reactivo de STIASNY
(formol al 30%, clorhidrico concentrado: 2:1)
Se calienta & bafio maria durante unos 15
minutos, se filtra y se pasa a una cép--
sula de porcelana, safadiéndose II de ClaFg
La aparicién de un precipitado en la pri-
mera parte de 1la reaccidn, se deberfia =&
la existencia de taninos catéguicos, mien--
tras que si azparece una coloracidn azuladg
al afadirle el ClaFe, es indicativo de 1la

presencia de taninos pirogélicos.
I111.2.7.- DETECCION ODE FLAVONOIDES (a44)

Se realize mediante la "reaccifn ¢z la cianidind

(Reaccién de WILLSTATTER o de SHINODA): A 1 ml de -




extracto etrnélico se le afiade un trnzb' de cinta de

magnisin y II de écido clerhidrico concentrada. Eh -
casc de reaccidn positive pueden aparecer distintos -
colores:

Naranja sseesesccsssese Flavonas

Rojo-CenZa .......s::2+ Flavonoles

Rojo-violeta ...ee.0... Flavanonas

Da negativa con chalconas e isoflavonas.
111.2.8.- DETECCION DE ANTRAQUINONAS (43)

Se reconocen los derivados 1,8 - dihidroxiantra—---
guinénicos 1libres, por la llamada reaccién de BORN——
TRAEGER, basada en las propiedades fisicoquimicas de
estos compuestos: al estado 1libre son solublzs en --
disolventes orgénicos, & los que les confieren colo--
recifin amarilla, mientras que &l estado de sales ===
(fenatos), lo son en agua, a la gue colorean de -=-
rojo.

Se realiza en 1los extractos de éter de petrf--
lec y etanol (antraguinonas libres y combinadss res——
pectivamente). Para ello, se toma 1 ml de extracto -
en éter de petrdleo, anadimos igual cantidad de sosa

aproximadamente N y agitamos dejando luego reposar.

a4




La caps acuosa toma color rojo cuendo existen antra-

qﬁinnnas libres.

El extracto etendlico se hidroliza con ClH con=
centrado (I-II), calentando a baRo maria durente § -
min.,; se deja enfriar y a continuacién se agita con
éter de petrdflen. Una vez decantada la fase orgénics
se procede igual gque anteriormente.

Cuando se obtieren colores del rojo al naranja
intenso, el ensayo lo damos como positivo, mientras

gue si el color es amarillo, lo damos como negativa
111.2.9.- DETECCION DE SAPONINAS (44)

La deteccidn de los compuestos saponinicos se -
basa en une de sus propiedades: poder sfrégeno.

El poder afréfgeno se estudia preparerdo una in-
fusidn del polwo al 1%, se filtra y recogemos va=--
rias partes allcuotas del filtrado en tubos de ensa-
yo, las cuasles se agiten durante 1 min, Se conside——
ran resultados positivos cuando transcurridos 30 min,

persiste la espuma formada,

I11.2.10.- DETECCION DE GOMAS Y WuCILAgos (43)

La deteccién de estos compuestos es consecuencia

a5




de su insolubilidad en etanol de 96°, para lo cual
a una porcidn del extracto acuoso de la droga se -

le afiade un exceso de alcohol. La reaccidén es posi-

tiva cuundo se aprecia un precipitado floculenta.

III.2,11.- DETECCION DE AZUCARES (43)

Ensayemos la reaccién de MOLISH. Para ello, e
mezclamos 0,5 ml de extracto ecuoso con II de solu—
cién de of-naftol en etanol al 10% y 0,5 ml de é&ci
do sulfdrico concentrado, el cual se deposita en el
fondo del tubo de ensayo con eyuda de una pigeta -
Pasteur. En caso de existir azfcares en el ex racto,

se formar& un anillo vicleta en 1la interfase.
III.2.12.- DETECCION DE ESENCIAS (4a)

Se prepara une infusién al 10%, &a partir del
polvo de la droge y se comprueba la existencia de

olor aromético caracteristico de estos compuestos.
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SIDERITIS HIRSUTA

GRUPO FITDQUIMICD REACCION RESULTADD

ticidos y ceres Serger (=)

Esteroles Lieberman-Burchard  (+)

Triterpenos (=)
Cerotenoides Acido sulfdrico (=)
Alcaloides Bouchardat (=)
Mayer (=)
Hager (=)
Heterdsidos
cardiotéricos Lieberman-Burchard
Bal jet (=)
Teninos Cloruro férrico (+)
Stiasny catéquicos
Flavonoides (flavonas) Cianidina
Antraguinonas Borntrseger
Saponinas Poder afrdégero
Gomas y mucilagos Exceso de alcohol
Azlcares ' Molish
Esencias Carscteres

organclépticos




SIDERITIS FUNKIANA SUBSP,

FUNKIANA

GRUPO FITOGUIMICO

Lipidos y ceras
Esteroles
Triterpencos
Carotenoides

Alceloides

Heterdsidos

cardiotéricos

Taninos

Flavonoides (flavonas)
Antraguinonras

Saponinas
Gomas y mucilagos

Azdcares

E=encias

RESUL TADG

Serger
Lieberman-Burchard
Acido sulfirico
Bouchardat
Mayer

Hager

Lieberman=-Burcard
Bal jet

Cloruro férrico
Stiasny

Cianicina
Baorntraeger
Poder afrdgeno
Exceso de alcohol
Molish

Caracteres

organolépticos

(-)

(+4)
cetéquicas

(+4+)

(-)

(+)

(+)




SIDERITIS INCANA

GRUPO FITOQUIMICO

Lipidos y ceres
Esteroles
Triterpenos
Carotenoides

Alcaloides

Heterdsidos

cardioténocos

Taninos

Flavonoides (flavonas)

antraguinonas (combinadas)
Saponinas
Gomas y mucilagos

Azuceres

Esencias

REACCION

Serger
Lieberman=Burchard
Acido sulfdrico
Bouchardat
Mayer

Hager

(-)
(-)

Lieberman-Eurchard
Bael jet

Cloruro férrico (+++)
Stiasny catéouiccs
Cianidina

Borntreaeger

Poder efrdgero

Exceso de alcohol

Molish

Caracteres

organolépticos




SIDERITIS FUNKIANA SUBSP. TALAVERANA

GRUPO FITOQUIMICS

Lipidos y ceras

Esteroles
Triterpencs
Carotencides

Alcaloides

Heterdeidos

cardioténicos

Flavonoides (flavonas)
Antrezquinonas
Saponinas

Comas y mucflagos
Azdcares

Esencies

REACCION

Serger

Lieberman=Burchard

Acido sulfdrico
Bouchardat
Mayer

Hager

Lieberman-Burchard
Bel jet

Clorurc férrico
Stiasny catéouicos
Cianidina (++)
Sorntraeger

Poder afrdgeno

Exceso de alcohol

Molish

Carecteres

organolépticos




III.2.- DISCUSION DE RESULTADOS

En los resultados obtenidos tras el “screening®
fitoquimico de las distintas SIDERITIS objeto de nues-
tro estudio, encontramos grandes semejanzas de tipo -
cualitativo; las diferencias se gstablecen deads €l
punto de vista cuantitativo.

En este sentido podemos sefalar la presencia en
Todas las =cpeciez de: esteroles, taninecs catéquicos,
flawnoides (flawonas), azlcares, cgomas y mucflagos (a
excepcidén oe la SIDERITIS HIRSUTA), y esencias. Es =
de destacar como cdiferencia cualitativa, la presencia
de antraguinonas en la SIDERITIS INCANA y de saponi-
nas en la SIDERITIS FUNKIANA SUBSP. FUNKIANA.

Como hemgs indicado anteriormente las diferencias
existentes entre ectes especies son fundamentalmente -
de tipo cuantitativo:

- Esterekii, muy abundantes en SIDERITIS --
INCANA y 5. FUNK. SUBSP. TALAVERANA, siendc me-
nos abundantes en SIDERITIS HIRSUTA.

- Tanings catéquicos, més abundantes en 5SI-

OERITIS INCANA.

- Flavonpides: son muy positivos en SIDERI-

5l




TIS FUNKIANA SUBSP. FUNKIANA.

- Gomas y mucilagos, més abundantes en SI-
DERITIS INCANA, no existiendo en SIDERI--
TIS HIRSUTA.

- Azlicares, mfs abundantes en GSIDERITIS ===
FUNKIANA SuBSP, FUNKIANA y msnos en  Sl--

DERITIS INCANA,




FARMACODINAMIA




INTRODUCC] O




Como ya indicébamos en el objetc de esta Tesi-

na, los ensayos farmacodinémicos realizados con las -
diferentes muestras se han dirigido hacia la pueste
de manifiesto de las acciones mtiinflamataria. y an——

tiulcerosa.

I.1.- ESTUDIO DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA

La inflamacién es una reaccién defensiva del oe
ganismo que =e desencadena como consecuercia de un -
dafio celular.

Las reacciones inflamatorias van a wvariar segin
sea la lesidn, pudiendo englobarse estas reacciones -
en dos grupcs: agudas y crdnicas.

En la inflamacién aguda la reaccidn inflamatcria
se caracteriza por los signos clésicos de calor,
bor, dolor y tumor, debido bdsicamente a une cserie
de alteraciones vasculares, extravasacién de lIquido -
y c&lulas de la sangre,etc.

En la inflamacién sutcrérica, la 1lesidn inicial
desencadenante no se elimine por la reaccidn, por lo
gue persiste un estado constante de inflamacifn. En

—

estos procesos hay una abundancia de tejido grenulo—




matoso, 'mnoci‘hbn.i.s ‘con muchas célulss gi.'gnnﬁ"-,. inve-

eidn de tejido conectivo (fibrosis),...

Por fmho, al ser diversos los procesos que se
desencadenan segdn el tipo de inflamacién, existen -~
multitud de procesos experimentales con objeto de re-
producir las reascciones inflamatorias desencadenadas en

embos procesos.

I.l.1.- FRENTE A LA INFLAMACION AGUDA

Dentro de 1los numerosos tipos de técnicas exis-
tentes para estudiar la capacidad antiinflamatorie ---
frente & 1la inflamacién aguda, el més utilizado =e
basa en la disminuciér del edema experimental provo--
tade por la inyeccién de un s&gente flogdgero en 1la
Ppata de animales d= laborestorio, siendo €l més usado
la rata.

Como flogdgenos se emplean, entre otros, el -—-
formol (45), kaolfn (45), dextranc (47), ovoalblmina, --
levadura,.... Nosotros hemos escogido en rnuestras ex—
periencias la carragenina, ya que ensayos previos de
nuestro Departamento indicaban que era el agente con

el que se obtenian unos resultados m&s homogéneas (mﬂ




Todes las técnicas bessedas en este metodologfa

tienen idéntico fundemento: cuentificar el edema pro=
ducido en eanimeles sin medicacién y en los lotes de
enimales que hen recibido un tratamiento. La diferen-
cia entre ambas series o disminucién del edema, ex—
presada matemdticamente, daré idea de la eficacia de
ceds férmaco.

La cuentificacién de los edemas en la pata se
realiza segin diferentes técnicas: aumento del grosor
de la misma (49), incremento del peso de la pata (50)
o en incrementc de wolumen de la pata, medido, este
dltimo, por el de agua (51) 0 mercurio (51, 52),desple—
zados. Este dltimo procedimiento es el més extendido

y €l empleado por nosotros.
I.1.2.- FRENTE A LA INFLAMACION SUBCRONICA

Como sefialébamos anteriormente, en este tipo de
técnicas, al no desaparecer la lesifn iniciel respon-
sable de 1la respuesta inflamatoria se origina la ---
formacién de un "grsnuloma".

Se inicie éste con una proliferacién fibroblésti-

ca y cde peguefios vasos sanguineos y células de te—




Jido conectivo y endotelial. Tal 'piniifmoicn celular

produciré el denominado “tejido de granulacidn", Esta

masa celular ejerce varias funciones: asegurar la fa=-
gocitosis, inducir la proliferacidn fibrobléstica, asi

como orientar lo que pudiers denominarse la edifica—
cién cdel mencionado tejido de granulacién.

Se han propuesto .una serie de técnicas para el
estudio de la accién antiinflamatoria, basadas en 1la
inhibicién de la sintesis de nuewvo tejido conectivo,
y por tanto, de la disminucién del tejido granuloma-
tosa.

Experimentalmente se provoca 1la formecién de -—
granulomas introduciendo bajo la piel del animal, --—-
cuerpos o sustancias irritantes no reabscrbibles. Entre

estos podemos destacar:

I.1.2.1.- Grenuloma inducido por algoddn

La técnica fue introducida en 1950 por Meier vy
cols (53), tras observar la formacién de tejido gre--
nulomatoso tras implartar subcutdneamente en ratas el
denominedo "pellet" de algodfn. Transcurrido un <tiempo

(7 dfas) y tras la muerte de los animales, se ex—=-




tirpsba el granuloms, y calculaba el peso neto dnl

tejido grenulomatoso. La dciferencia entre el poad del
granuloma en enimales con y sin medicacién nos daré

idea de le actividad antiinflematoria.

I.1.2.2.- Bolsa granulomatosa

La técnice fue propuesta en 1953 por Selye (54)
y modificada por PRobert y Nezamis en 1957 (55). Se
cree une holsa en el dorso de la rata por inyecidn
de aire esteril, introduciéndose posteriormente en la
misma un agente irritante, generalmente crotén, para
induciy la formacién del tejido granulomatoso. Trans——
curridos entre 4 y 14 dfas =e recoge el 1liquido -—
formado en la bolsa, cuyo volumen se mide, o bien -
ce calcula el peso de la bolsa formada.

Es una técnica de mayor resultado en antiinfle-
matorios esterofdicos (54, 55), en cambio los antiin---
flamatorios no esterofdicos dnicamente ejercen un  leve

efecto sobre el granuloma debido & esta técnica.




I1.2.- ESTUDI0 DE LA AGTIVIOAD ANTIULCEROSA

La dlcera géstrice ﬁe debe a una pérdida de i
sustancia de la mucosa de las porciones géstricas --
del tubo digestiwvo.

A pesar de las teorfas e hipftesis dadas pers
explicar su origen, éste adn no es ‘claru. aunque -—-
parece ser el resultado cel concurso simultdneo de -
jugo géstrico (tento por su centidad como por su -~
grado de acidez) y una alteracién en la mucosa gés-
trica.

Por ello los medicamentos que se emplean en el
ulcus gastroduodenal tratan de reducir la acicdez, ---
aumentar las defensas de la mucosa o &embas cosas.

Las técnicas utilizadas para estudiar la accién
antiulcerosa de los férmacos se& pueden egrupar en deE
grandes apartados:

- Modelo experimental de la dlcera géstrica
eguda, en el gue se induce la produccifs de la le-
sién gé&strica y al mismo tiempo <e administra el -—
férmaco que va a prevenir la lesidn,

- Modelo experimental de la Olcera géstrica

crfnica, en el que se provoca en primer lugar la -




| ulcerscién y o continuacin se adeinistre

 para evaluar su paﬁoncia 'anfiuldlnuug.
En nuestra quina hemos seleccionado

produccién de 1a dlcera géstrica aguda:
I.2.1.- ULCERA PRODUCIDA POR AGENTES ULCOGENDS

Como agentes ulcégenos destacan el écido acetil-
-salicflico (56, 57, 58, 59),1a indometacina (60, 61) , asf
como asociaciones de aspirina con fenacetina, parace--
tamol y cafefna (62). En general se puede afirmar -
que la mayor parte de los férmacos antiinflamataorios
no esterofdicos, producen lesiones géstricas experimen=-
tales, por lo que con frecuencia son utilizados para
tal fin (83, 54, 35). Otros agentes ulcSgenos son la -
histamina, resgrpina y polimixina (66, &7, 68).

En nuestras experienciss hemos utilizado
maco antiinflematoric ro esteroidico, productor ce

cera, la indometacina.

1.2.2.- ULCERA INDUCIDA POR STRESS

Globalmente consiste en llevar 8l animal de ex-
perimentacién a situaciones 1Imite, tales como inmovi-

lizecién total (65), inmovilizacién y posterior intro-

=1}




duccidén en lugar frio ('70_)' estimulo nate.torio en -~

agua frfa (71), cces
En nuestra Tesina hemos utilizado 2 parémetros,

frfo e inmovilizascién, para inducir d@lcera por stress
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I11.l.- MATERIAL

I1.1.1.- ANIMALES DE EXPERIMENTACION

G6e han utilizado ratas "Wistar", hembras, cocn -
un peso de 170 ta g, suministradas por el estabula-

rio de 1la Universidad oe Grenada.

II1.1.2.- MUESTRAS UTILIZADAS

Ver pégina 38.

11.1.3.- ADMINISTRACION DE LA MUESTRA

Para la administraecién de la muestra a los ank
males de experimentacién, se realiza un cocimiento re
ia misma al 20% segdn F.E. IX (pag. 396), obteniéndo-
se un residuo secc de:

SIDERITIS HIRSUTA L: 19,8%

SIDERITIS FUNKIANA WILLK SUBSP. FUNKIANA: 17,6:

SIDERITIS INCANA L: 13,6k

SIDERITIS FUNKIANA WILLK SUBSP. TALAVERANA:14,1%
Las dosis administradas han cido de 1 y 2g -

de droga total por Kg de peso del animal (1 y 2 g/Kg)




II.2.- METODOS

I1.2.1.- ESTUDID DOE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA

II.2.1.1.~ Frente a 1la inflamacién aguda

11.2.1.1,a8.- Descripcién de la técnica

La inflamacién se provoca por administracién de
0,1l ml de una solucién acucosa de carragenina prepa-
rada al 1%, en la subaponeurosis plantar de la pats
derecha de 1la rata.

Los vollmenes de las patas de los animales se
miden con ayuda de un Pletismémetro de mercurio mar-

ce Ugo Pasile mod, 84S.

I1.2.1.1.b.- Desarrollo de la experiencia

Hemos trabajado con lotes de ratas de 6 anime-
les cada uno, sometidos a um ayuno previo de 24 --
horas.

Las dosis y vias cde administraciém vtilizadas -

han sido las siguientes:

- Administracién de 1lg/Kg ce peso por via

intreperitoneel 1 hora antes de administrar le cerrs-




- Administracién ds 1lg/Kg d2 peso por via

oral, también 1 hora antes de administrar el agente
flogdgena.

- Administracién ds 2g/Kg de peso por via
oral, 2 horas antes de la administracién de la ca=--
rragenina,

Las medidas del wvolumen d= inflamacidn de las
patas s han realizado antes de la administracién --
del agente flogégeno, que nos da idea del wvolumen -
basal, y a las 1, 3, 5, y 28 nores de la administre-
cién del mismo.

A uno de los lotes se le adninist & agua -~
destilada (lote en blanco), cirviendo asi de punto -

de referencia.

II1.2.1.1.c.~-Tratamiento de resultados

Los wvoldmenes d=  inflamacidn (VI) se calculan -

segin la siguientz férmula:




Donde:
Vo = volumen béaal

Vt = volumen en el tiempo "t"

La actividad antiinflamatoria se calcula,

tir de los VI, como sigue:

Donde:
Vit volumen de inflamacidn

tratado

volumen de inflamacién

en blanco

comparacidn entre los resultados obtenidos --

distintos 1lotes dz animales se realiza por

el oprocedimientn de 1la "t" de tudent.

11.2.1.2.- Frente a inflamacidn subecrdnica

11.2.1.2.a.- Descripcién de la técnics

Los granulomas se originan por colocacién de wun
fragmento de algodén (70 mg) en 1la 2zona dorssl de -
la rata.

Para realizar la 1implantacién, se anecstesia pre-
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viaments el animal con éter et{lico., Una vaz.: annru-

siados los animales, se proceds a la rﬁliz__acidn de
una incisién subcutdnea en la regién dorsal del ani-
mal, que permita la colocacién del fragmento de al--
godfn, pasanda posteriormente a suturar la herida —-—--
Provocada mediante un agrafe. Seguidamente se desiri---
fecta la zona, y se colocan los animales en jaulas
individualizadas.

Al noveno dia de implentar el granuloma, sacri-
ficamos los animales y extirpamos el mismo, realizan-—
do una cuidadosa diseccidn y eliminando las grasas vy
bridas que tenga adheridas.

Estos granulomas se llevan a estufa durante 24
horas; transcurrido este tiempo se pesan en balanza

dz precisién.
II.2.1.2.b.~- Desarrollo de la expsriencia

En nusstras experiencias hemos utilizado ratas -
en lotes de 6 animales a los que sometemos a un -
tratamiento continuo durante los B8 dfias siguientes a
la implantacién del granuloma. Las diferentes muestras

s2 han administrado por vie oral en una scla dosis




de 1lg/Kg/dfa, efectulndose esta siempre a la misma -

hora. A uno de los lotes (blenco) se le administre-
ré sgua destilada, por lo que serviréd de puntoc de

referencia.

II.2.1.2.c.~ Tratamiento de resultados

La actividad antiinflamatoria frente a esta téc-

nica se calcula mediante la férmula siguiente:

peso m=dio de loes granulomas
lote blanco
Pesa wmedio de los granulomas tratadss

con cada wna de las distintas mues--

tras en estudio
El estudio comparativo de las medidas se reali-

zar8 por el test de 1la "t de Student.




 I1.2.2.- ESTUDIO DE LA ACTIVIOAD ANTIULGEROSA

I1.2.2.1.- Frente a la Olcera experimen-
tal por 1ndo¢natacina

11.2.2.1.a.~ Descripcidn gg lg_técnica

Los animales de experimentacidén son sometidos a
ayuno 24 horas antes de realizar la experiencia. Tras
este intervalo de tiempn, se procedz .a administrarles
por via cral mediants sonda esofégica 20 mg/Kg de --
peso de indometacina (72), suspendida en metil-celulo-
sa al 1%. A las 24 horas de la adminicstracién, ---
anestesiamos los animales con Nembutal al 1% adminis-
trade por via intrapsritoneal. Postericormente efectua--
mos una incisién en el abdomen, y tras apartar el
paguete intestinel para visuvalizar la wvena cava, sg
inyactan en la misma lentamente 0,3 ml de una diso--
lucién acucsa de Azul de Evans, Transcurridos 1 6 2
minutos =2 extrae =21 estémago juntn con unos 3 cm -
de duodeno. Se abre a lo largo de la curvatura me-
nor y se lava para observar las dlceras Qque apare--
cen m&s nitidas gracias al colorante (si es necesa--

rioc se utilizaré una 1lupa), valorendo el ndmero, ti-




Ppo y gravedad de las mismas.

I1.2.2.1.b.~ Desarrollc ds las experiencis

En nuestras experiencias hemos trabajado con 1lo~-
tes de B animales cada uno a los que se les admi-
nistra por via oral 1los cocimientos de las diferen--
tes muestras en estudio, previo a la administracién
de la indometacina. Un lote de animales recibe agua
en lugar del cocimientc y servirf de 1lote testigo.

Las dosis administradas han sido de 1 y 2 g/Kg
de peso. Una vez transcurridas las 24 horas de 1la
administracién se procedez a valorar el indice de ul-

ceracidn.

IT1.2.2.1.c.- Tratamiento de resultados

Con el fin de cuantificar los resultados hemos
construida una escala propia de valoraciédn en la gue
asignamos diferentes puntuaciones, segfin el estado en
que se encuentre el estdmago, abarcando dicha escala
valoras comprendidos entre 0 - 250.

En esta escala se esignan los siguientes valo--




E.tm D!‘eulcmn lsu-llc..uoaannoo--uo-oo.ool";s
Erosifén inferior a 1 mm de dié&metro ........6

Emsidn alm'da de 2m.......'i...."llll....a

Erosién mayor de 1 mm de diémetro .........20

Erosién alargada mayor de 2 MM .ceeesescscsedl

perFDrﬂCidn --------uu'-n-.-o---oo.-...-..----c-ZOD

Los resultados obtenidas con ambos lotes se ---
comparan mediante el procedimiento de la "t" de Stu-

dent.

I1.2.2.2.- Frente a 1la fdlcera experimen-

tal por "“stress"

11.2.2.2.a.- Descripcidén de lg_técnica

Zn estas experiencias seguimos el método d= GSe-
ray y Levine (73) , gue consiste en 1la produccién de
ulceraciones géstricas agudas, utilizando gimul tdneamen—
te dos situaciones estresantes: inmovilizacién y frio.

Los animales de experimentacién son sometidos a
ayuno 24 horas antes de la experiencia. Tfas este -
periodo se procede a su inmovilizacién. Para ello se

introduce el animal en unos cepos cilindricos de unos




25 - 30 om de longitud y 4-5cm de didmetro, cerrén-

dose por sus extremos pera evitar su fuga. Los ani-

mﬁlss una vez inmovilizados éan colocadns en frigorf-
ficn a una temperatura de 3 - 5 °C. Transcurridas 3
horas de permanencia en el mismo, se procede a ex--
traer el estémego a los animeles de experimentacidn,

siguiendo el método descrito en la técnica anterior.
II.2.2.2.b.~- Desarrollo de la experiencia

Tras el tiempo de ayuno a gue se someten los
animales (lotes de B) antes de introducirlos en =l
frigorifico, se procede a administrar por via oral -
los cocimientos de las distintas muestras en estudio,
a las dosis de 1 y 2g/Kg de peso.

La actividad antiulcerosa del lote problema se
valora tras compararlc con €l lote testign, edlo sc-

metido a inmovilizacidn.

I1.2.2.2+C.— Tratamiento de resul tados

Para la valoracién de los resultados, usamos la
misma escala gue en la técnica anterior.
La comparacidn entr= los lotes se realiza por

el procedimiento de la "t" de Student.
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RESULTADOS
Y
DISCUSION




ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA




IIIul o=

IIT1.1.1.- FRENTE A LA INFLAMACION AGUDA

I11I.1.1.1.- Via intraperitoneal

III.l.1.1l.8.- Accidn antiinflamatoiria

Los resultados obtenidos se expresan de la si--

guiente forma:

MUESTRAS GRAFICAS

SIDERITIS HIRSUTA
S. FUNK, SUBSP. FUNKIANA
SIDERITIS INCANA

S. FUNK. SUBSP. TALAVERANA

La tabla & representa un estudio comparativo

de las actividades antiinflamatorias de 1las diferentes

muestras utilizadas.




Activided antiinflemstoria frents a la inflansct
eguda de la GIDERITIS HIRSUTA. Via intreperitoneal

TABLA 4

Ty

Tiempo

{
5 h | 24 h
|

|

lh | 3 h
Mugestra 1
L]

Blanco | 19,62 2,4 | 47,9% 9 39,3¢1,81 2,6% 1,4
} t

20,6%*4,9| 3,7%1,1

1
I
1
L]
[
1
[

i
1 g/Kg 19,6 £ 4,7 | 27,7% 4,6

GRAFICA I

e ]

4 Blanco

\ O Sideritis hirsuta

/2 gt
/4 24
Tiempo (horas)

« PC0,05; o« pl0,00
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Actividad entiinflametoria frente a la inflamacidn

aguda de la SIDERITIS HIRSUTA. Vis intraperitoneal

TABLA 4

Tiempo

I
lh | 3 h
Muestra L

Blanco 1,6 2,4 | 47,9% 9

=
1 g/Kg 19,6 4,7 | 27,72 4,6

1
i
:
1
1
|

GRAFICA I

¢ Blanco

O Sideritis hirsuta

]

/L i
/4 26
Tiempo (horas)

p< 0,05 H 'S 3 D<U,Ol




Actividad eantiinflamatoria frente a la inflamacién
aguda de la 5. FUNK, SUBSP, FUNKIANA. Vfa intraperitoneal

TABLA 5

Tiempo

Muestra

Blanco

1 g/Kg

GRAFICA 1II

funkiana

subsp. funkiana

/i 1
7 A

Tiempo (horas)

+ PC0,05; «xp 0,01 ; «ee 0,001




Actividad entiinflamatoria frente a la inflamacidn

aguda de la SIDERITIS INCANA. Vfa intraperitoneal

TABLA 6

Tiempo

Muestra

Blance

1 g/Kg

GRAFICA III

¢ Elanco

\\\‘\\\\\\\ O Sideritiz incana

r—t

/4
24

Tiempo (horas)




Actividad antiinflamatoria frente a la inflamacidn agu-

da de la 5. FUNK. SUBSP, TALAVERANA. Via intraperitoneal

TABLA 7

empo

Muestra

lh 3 h

B8lanco

1 g/Kg

|

i

|

. |
el

1
|
l
i
19,6 2,4 | 47,9 ¢ 9
I
|

20,7 +1,6 3,7t 2

GRAFICA IV

¢ Glanco

z Sideritie funkiana

subsp. talaverans

V/4

K4

Tiempo (horas)




Estudio comparativo de la actividad entiinflamatoria

de diferentes SIDERITIS utilizedas, Via intraperitoneal,

TABLA 8

% Actividad antiinflamatoria

! I |

Tiempo 3 h 5h |

Muestra 4

Siderities hirsuta

S. funk. subsp.
funkiana

Sideritis incana

S. funk. subsp,
talaverana




III.1.1.1.b.- Discusién de resultados

Al comparar los distintos resultados obtenidus

con las muestras en estudio, al administrarlas por
via intreperitoneal, (tebles 4, 5,6, 7y 8 y gréficas
I, 11, 111, IV, ) podemos resaltar los siguientes he--
chos:

- Todas 1las sumidades de SIDERITIS utiliza-
das han presentado actividad antiinflamatoria en algu-
no de los momentos que dura la experiencia, exig---—-
tiendo semejanzas pero también diferencias en cuanto
a 3su comportamiento en relacién =al tiempo; en este
sentido podemos senalar:

« En la primera hora s6lo ha presentads -

actividad 1la SIDERITIS INCANA.

En la tercera hora han sido activas 1las
SIDERITIS INCANA e HIRSUTA.

En 1la quinta hora han manifestado activi
dad tcdas les muestras ensayadas, siendo
adem&s el momento en qu2 han presentado
mayor actividad tanto 1la SIDERITIS INCANA
como la SIDERITIS HIRSUTA.

« A las 24 horas desaparece la actividad




antiinflamatoria, siendo de destacar que
los enimales tratados con S. FUNK. SUBSP.
FUNKIANA presentan mayor inflamacién que . -
el lote en blanco.
= Relacionando globalmente todos 1los resule-
tados de actividad antiinflamatoria, podemos establecer
el siguiente orden de potencia:(tabla 8 )
SIDERITIS INCANA > SIDERITIS HIHSUTA> 5. FUNK., SUBSP., FUN-
KIANA S, FUNK, 5UBSP. TALAVERANA
En esta técnica del edema por administracidn de
carragenina en la pata de la rata, la inflamacién -
observada en la primera hora se debe & la actuacidn

de la histamina, y 1la presentada en 1a tercera y -

guinta horas a la presencia de prostaglandinas (74)'

Relecionando estos hechos con los resultados obtenidcs
pcr nosotros, podemos deducir cue la actuacidr anti--
inflamatoria de nuestras muestras debe estar m&s re--
lacionada con inhibicién de 1z actuacidn de 1las pros
taglandinas gque de la histamina, Unicamente la SIDE--
RITIS INCANA debe presentar también actividad Ffrente

@ la histamina, ya aque manifiesta accifn antiinflama-

toria significativa en la primera hora.




1111101.21- VIQ Dr‘ﬂl

111.1.1.2.a.~ Accién antiinflamatoria

lLos resultados se expresan cono sigue:

MUESTRAS GRAFICAS

SIDERITIS HIRSUTA vV
5. FUNK, SUBSP., FUNKIANA Vi
SIDERITIS INCANA VII

5, FUNK, SUBSP. TALAVERANA

Las +tablas 13 y 14 representan un estudic com-
parativo de las actividades antiinflamatorias de las

diferentes muestras utilizadas.




Actividad antiinflamatoria frente a 1la

inflamacidn

sguda de la SIDERITIS HIRSUTA,

Via oral

TABLA 9

Tiempo

Muestra

Blanco

1. g/Kg

2 g/Kg

GRAFICA V

4 Blanco

O Sideritis

hirsute

( la/kg

@® Sideritis

)

L

7

Tiempo (horas)




Actividad entiinflamatoria frente a la inflemacidn
aguda de la S, FUNK, SUBSP. FUNKIANA., Via oral.

16 89,5 2
|
5,8 | 52,8

GRAFICA VI

:;.'ﬂl". co

S. funki cubsp, F

kiana ( 1 o/Kg )

. funk., subsp., fund

Kiagna ( 2 g/kg )

1

v/ 1
7

Tiempo (horas)

24




Actividad antiinflamatoria frente a la inflamacidn

aguda de 1la GSIDERITIS INCANA. Via oral

TABLA 11

Tiempo

(5]
=

| Muestra

Blanco

1 g/Kg

e e — e s = - -

2 g/Kg

GRAFICA VII

Blanco

Sideritics

( lo/xkg

-8
/4 3
7/

Tiempo (hores)

24




Actividad antiinflamatoria frente a la inflamacidn

aguds de 1la S. FUNK, SUBSP, TALAVERANA. Via orel.

TAELA 12

Tiempo

Muestra

Blanco . 4,3

1 g/Kg + 18

2 a/Ka 4

|
|
|
I
i
l
|
|

GRAFICA VIII

¢ Blanco

#g5, funk, subsp, tzle-

verana ( 1 g/Kg )

¥5, funk., subso. tasla-

verana { 2 g/Kg )

/7l 1
/8

24
Tiempo (horas)




Estudio comparativo de le actividad antiinflematoria

de las diferentes SICERITIS utilizadas, VIia oral.

Dosis de 1 g/Kg.

TASLA 13

% Actividad antiinflamatoria

I |

Tiempo l

Muestra

Sideritis hirsuta

5., funk, subsp.
funkiana

Sideritis incana

S, funk. subsp.
talaverans




Estudio comparativo de la eactividad entiinflamatoria

de las diferentes SIDERITIS utilizadas. Via oral.

Dosis de 2 g/Kg.

TABLA 14

% Actividad antiinflamatoria
| | {

1
Tiempo 3 h

24 h

Muestra

Sideritis hirsuta

S. funk. subsp.
funkiana

l
[
f
I
|
I
|

Sideritis incanra

S, funk, subsp.
talaverana

|
i
!
l




I111.1.1.2.b.- Discusidén de resultados

Los resultadss obtenidos tras la administracién
de las distintas SIDERITIS, a dosis de 1g/Kg de dro-
ga total por via oral (tablas 9, 10, 11, 12 y13 v ---
gr&ficas Vv , VI , VII , VIII ) nos indican que eflo -
la SIDERITIS HIRSUTA ha presentado actividad antiinfle
matoria tanto a las 3 como a las S5 horas de admi-
nistrado el agente flogégeno. Sin embargo el resto -
de 1las muestras utilizades no hen sido activas, e -
incluso han presentado accién inflamatoria, especiale=—
mente la SIDERITIS INCANA y la S. FUNK, SUBSP. TALAVERANA

Estos datos nos 1llevan a pensar gue esta au-—
sencia de actividad pudiera deberse, bien a que los
orincipics activos responsables de la ectividad anti--
inflamatoria fueran dificilmente absorbibles por via --
oral, ¢ bien gque al administrarlos sflo 1 hora an—-
tes que la carragenina no hubiera alcanzado unos ni-
veles plasméticos suficientemente altos pera presentar
actividad.

De ahf que plantedramos otra experiencia en la

gue admistramos las distintas muestras 2 horas antes

que la carragenina y & dosis doble (2g/kg de peso).
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Los resultados obtenidos (tables 9, 10, 11, 12 y 14

y gréficas V , VI , VITI , VIII ) nos ponen de mani——

fiesto que eademés de 1la SIDERITIS HIRSUTA, que sigue

presentando activided, aparece accidn entiinflamatoria
con la GSIDERITIS INCANA. Por otra parte también se
puede sefialar gue las otras dos muestras, si bien -
no hen presentado actividad antiinflamatoria, tampoco

son inflamatorias




IIT.1,1.3.~ Discusién general de

resul tados

T sty

Relacionando globalmente 1los resultados obtenidos

pPor las muestras en estudio, frente a la técnica -
escogida de inflamacién aguda, al administrarlas oral
e intraperitonealmente, podemos resaltar los siguientes
hechos:

- Son mucho més activas las muestras admi-
nistradas por via intraperitoneal que por via orel.
Este hecho es 16gico si tenemos en cuenta que en =
la admninistracién oral pueden ocurrir una serie de -
procesos gue hagan gue los niveles plasméticos de —-
los principios activos sean menores, y por tanto no
presenter actividad o bien ésta ser muy inferior.

- Las dos GSIDERITIS que han presentado ma=-
yor actividad por ambas vias han sido la SIDERITIS
INCANA y 1la SIDERITIS HIRSUTA.

- Teniendo en cuenta los procesos implica=-
dos en ls formacién del edema en esta técnica de
inflemacién aguda, comentado antsriormente, y relacig—
nando estos hechos con los resultados cotenidos, pode-

mos deducir que el modo de actuacidn de las mues——




tras en estudio debe ester mé&s relacionado con la -
inhibicién de la actividad prostaglandinica, ya que -

todas han presentado su méxima actividad entre la --

tercera y quinta horas. 5i bien en 1la SIDERITIS IN-

CANA, ademéis deben estar implicados mecanismos inhibi-
dores de la histamina, al ser la U(nica que presenta

actividad en 1la primera hora.




II1.1.2.- FRENTE A LA INFLAMACION SUBCRONICA

IIT.1.2.1.- Accifn antiinflamatoria

Los resultados se expresan como sigue:

MUESTRAS TABLAS GRAFICAS

SIDERITIS HIRSUTA 15 IX

5. FUNK. SUBSP. FUNKIANA 15

SIDERITIS INCANA

S. FUNK. SUBSP. TALAVERANA

La tabla 19 representa un estudic comparativo
de 1las actividades antiinflamatorias de 1las diferentes

muestras utilizades.




Actividad antiinflamatoria frente a la inflamacidn
subcrénica de la SIDERITIS HIASUTA.

TABLA1S

Muastra Blanco 1 g/Kg

0,2638 t 0,005 0,239 * 0,007

GRAFICA IX

e ————— v

- Blanco
Sideritis hirsuta




Actividad antiinflametoria frente a la inflamacidn
subcrdnica de la SIDERITIS FUNKIANA SUBSP. FUNKIANA,.

TABLA 16

Muestra : 1 g/Kg

|
0,2638 ¢ 0,005 | 0,262 * 0,025

GRAFICA X

- Blanco
NN Sideritis funkiana

subsp. funkiana




Activided antiinflamatoria frente a la inflamecién
subcrdnica de la SIDERITIS INCAMA.

Muestra 1 g/Kg

0,2638 + 0,005 0,285 * 0,031

|
|
|
|
]

GRAFICA XI

Bl .
E Sideritis incana

T
A




Actividad antiinflematoria frente a la inflamacidn
subcrdnica de 1la SIDERITIS FUNK. SUBSP. TALAVERANA.

TABLA 18

1 g/Kg

0,2638 * 0,005 0,446 t 0,042

GRAFICA XII

- Elanco
Ilj:D Sideritis funkiana

T subsp. talaverana




Estudio comparstivc de la actividad antiinflamatoria,

frente a la inflamacién subcrénica, de las diferentes

SIDERITIS wutilizadas.

TABLA 19

MUESTRA

Sideritis hirsuta

5. funk. subsp.
funkiana

Sideritis incana

S, funk. subsp.
telaverana




II1.1.2.2.~ Discusién de resultados

De las diferentes muestras utilizadss sflo la -
SIDERITIS HIRSUTA ha presentado ectivided antiinflama--
toria frente a la técnica del grenuloma, si bien --
esta actividad es muy inferior a la que presentaba
frente a la técnica del edema plantar (9,17% y 52,6%%
respectivamente).

Respecto a las otras SIDERITIS utilizadas es de
destacar el hecho de gue la 5. FUNK. SUBSP. TALAVERANA no
s6lo no ha sido activa, sino que manifiesta un cla-
ro efecto inflamatorio; hecho que guarda relacidn con
los resultados obtenidos en la técnica de la infla--
macién aguda.

Relacionando globalmente todos 1los resultados ob-
tenidos de actividad antiinflamatoria, con 1las diver—
sas muestras utilizadas, podemos resumir gque sélo 1la
SIDERITIS HIRSUTA se ha manifestado activa en todas

las experiencias realizadas.




ACTIVIDAD ANTIULCEROSA




III.2.- ESTUDI0 DE LA ACTIVIDAD ANTIULCEROEA

III.2.1.- FRENTE A LA ULCERA EXPERIMENTAL POCR .
INDOMETACINA

I11.2.2.1.- Accidn antiulcerosa

Los resultados se expresan como sigue:

MUESTRAS GRAFICAS

SIDERITIS HIRSUTA XKII1

S. FUNK. SUBSP. FUNKIANA XIV

SIDERITIS INCANA XV

S. FUMK. SUBSP. TALAVERANA

La tabla 24 representa un estudioco compargtivo
de las actividades antiulcerosas de 1las diferentes --

muestras utilizadas.




Actividad aentiulceroza frents a la dlcera experimental
por indometscina de la SIDERITIS HIASUTA.

Muestra

GRAFICA XIII

Indicse
- Blanco

ulcerecidn

/

Sideritis hirsuta
1 g/kg )

Sideritis hirsuta

( 2 g/kg )




Indics
ulceracidn

70

60

50

a0

30

Actividad antiulcerosa

frente a la (dlcera experimental

por indometacina de 1la SIDERITIS FUNK. SUBSP. FUNKIANA

TABLA 21

Muestra

1 g/Kg

34,7 t 10

GRAFICA KIV

Blarco

Cideritis funkiana
subsp. funkiana (1 g/Kkg)
Sideritis funkiana

cubep. funkiana (2 g/Kg)




Actividad eaentiulcerosa frente a la (lcera experimental

por indometacina de la SIDERITIS INCANA.

TABLA 22

T

1 g/Kg 2 g/Kg

13,8 + 5,9

GRAFICA XV

Engkes Elarco
ulceracién
ideritis incana
1 g/Kg )
ritis incana
2 g/Kg )

Sid
(

Side
{




Indice

ulceracidn

90

Actividad entiulcerosa frente s la (lcera nwimmt&

por indometacine de la S. FUNK, SUBSP. TALAVERANA.

TABLA 23

Muestra Blanco 2 g/Kg

58,8 ¥ 7,5 1 £ 13,9

T
|
f
I
1

GRAFICA xvI

Blanco

Sideritis funk. subsp.
talaverana (1 g/Kg)
Sideritis funk., subsp.
talsvepana (2 c/Kg)




Estudic comparativa de la actividad antiulcerosa, fren-

te a la Ulcera experimental por indometscina, de las

diferentes SIDERITIS utilizadas.

TABLA 24

% Actividad antiulcerosa

|

Dosis 1 g/Kg 2 g/Kg

Muestra

Sideritis hirsuta

S. funk, subsp,
funkiana

Sideritis incana

S. funk, subsp.
talaverana




I11.2.1.2,~ Discusién de resultados

Los resultados obtenidos de actividad antiulcero-

sa frente a la técnica de ulceracidn por indometaci-

na nos muestran que las diferentes SIDERITIS utiliza—

das han presentado actividad antiulcerosa, a excepcidén
de 1la SIDERITIS FUNKIANA SUBSP. TALAVERANA.

Comparando la actividad antiulcerosa de 1las mues
tras activas, comprobamos que la SIDERITIS INCANA vy
la §. FUNK, SUBSP. FUNKIANA han sido activas a las dosis
usadas, mientras la SIDERITIS HIRSUTA s8lo ha mosira-
do actividad con le dosis més alta (2g/Kg de peso).
Se puede establecer el siguiente orden de potencia -
antiulcerosa:

SIDERITIS INCANA D S. FUNK. SUBSP. FUNKIANA > SIDERITIS

HIRSUTA




I1I.2.2.- FRENTE A LA ULCERA EXPERIMENTAL POR

STRESS

III.2.2.1.- Aceién antiulcerosa

Los resultados se expresan de la siguiente for-

MUESTRAS GRAFICAS

SIDERITIS HIRSUTA XVII
S. FUNK, SUBSP. FUNKIANA XVIII
SIDERITIS INCANA XIX

S. FUNK. SUBSP. TALAVERANA XX

La tabla 29 representa un estudio com=-
parativo de las actividades antiulcerosas de las dife-

rentes muestras utilizadas.




Actividad entiulceross frents a la ulcera experimental
por stress de 1la SIDERITIS HIRSUTA,

TABLA 25

Muestra Blanco

I
|
: |
l
|

1 g/Kg 2 g/Kg

=g 61,5 t 8,7 a2 taa. . e 1N

GRAFICA XVII

Indice - Slanca

ulceragﬁdr Sideritis hirsuta

. ( 1 g/Kg ]}
60 M Sideritis hirsuta
(2 g/xkg )

S0

40

30

20

10




Indice
ulceracidén

70

€0

50

ag

30

20

10

Actividad antiulcerosa frente a la dlcera exparimental

por stress de la SIDERITIS FUNK. B5UBSP. FUNKIANA,

TABLA 25

Muestyra

Blanco

1 g/Kg

Xtg

Bl.5 1 8%

18,2 * 9,3

GRAFICA AVIII

Blanco

Ja

subsp.

funkiana

|
“ S. funk,
ANN

5. funk,

(1 g/kg)
subsp,.

funkiar

(2 g/Kg)




Ingice

ulceracidn |

100

Actividad antiulcerosa frente a la dlcera expsrimental

por stress de la SIDERITIS INCANA.

TABLA 27

Muestra 1 g/Kg

1,5t 8,7 34,3 + 12

GRAFICA XIX

Blanco

Eideritis incana
( 1 a/ke )

Sideritis incana
( 2 a/lka )




Agi:ividad antiulcerosa frente s la dlcers expsrimental
por stress de la SIDERITIS FUNKIANA SUBSP. TALAVERANA

Muestra

61,5 % 8,7 56,6 t 23

GRAFICA XX

- Blanco
Indice

ulcaracidn .'.J S. funk. subsp.
Hao talaverana (1 g/Kg)

E[[] 5. funk. subep.

taiaverana (2 g/Kg)

T




Estudio comparativo de la actividad antiulcerosa de

las® diferantes SIDERITIS utilizadas frente a la (dlce-

ra experimental por stress.

TABLA 25

% Actividad antiulcerosa

|
lag/kg | 2 glkg
|

Muestra

Sideritis hirsuta

Sideritis funkiana
subsp. funkiana

Sideritis incana

Sideritis funkiana
subsp. talaverana




I111.2.2.2.~ Discusidn de resultados

A la vista de los resultados obteridos se pue-

de comprobar que, frente a la téecnica de ulceracidn

por stress, todas las muestras han presentada activi-

dad, a excepcién de la §. FUNK, SUBSP, TALAVERANA.
Se puede establecer el siguiente orden de po-—

tencia con las muestras que han presentado actividad:

SIDERITIS HIRSUTA >S5. FUNK, SUBSP. FUNKIANA > SIDERITIS

INCANA

Por otra parte, también es importante sefalar -
el hecho de que han presentado mayor actividad 1las
muestras cuando se administran a dosis de 1 g/Kg que

a la de 2 g/Kg.




IIT.2.3.- DISCUSION GENERAL DE RESULTADOS

Relacionando globalmente los resultados de acti—
vidad antiulcerosa obtenidos por las diversas muestras
en estudic, frente & las 2 técnicas de ulcerscién -
escogidas, podemos encontrar ciertas similitudes, pero
también claras diferencias. En este sentide es de —
resal tar:

- Tanto la ©SIDERITIS INCANA, S. FUNK. SUBSF,
FUNKIANA como la SIDERITIS HIRSUTA, han presentada -—
actividad en mayor o menor medida frente a eambas -
técnicas de vulceracién; si bien, el orden de potencia
ha variado segln el proceso preductor de la dGlcera,
asi cuando el agente ulcdgeno es la indometacina, es
la SIDERITIS INCANA la més activa, mientras gue cuan-
do es el stress el origen de la misma, se muestra
m&s activa la SIDERITIS HIRSUTA.

- Existe un gran paralelismo entre el com-
portamiento antiulceroso de 1la SIDERITIS INCANA y 1la
S. FUNK. SUBSF. FUNKIANA, si bien es m&s activa la primera
En este sentido podemos comprobar como las dos mues-

tras son més activas frente a la técnica por indo—




matacina que frente a le técnica por stress, @ ———

igualmente se muestra més activa la dosis més baje
de las emplesadas frente a esta dltima técnica.

- Por el contrario la SIDERITIS HIRSUTA -—-
presenta un comportamiento totalmente distinto, siendo
mucho més activa frente a la técnica por stress que

frente a le téenica por indometacina.




CONCLUSIONES




I.- BOTANICA

I.le= Tras un anflisis de los dstos de tipp -~
morfnlégico, ecoldgico, fFenolfgico y de distribucién
se identifican las distintas muestras recolectadas comg :

Sideritis hirsuta L.

Sideritis incana L. var, virgata (Desf.) Font Quer

Sideriticz funkiana Willk. subsp. funkiana

Sideritis funkiana Willk., subsp. talaverans Soco-

rra & al.
I.2.- Los téxones estudiados guedan encuadrados
la seccidn Sideritis, que desde el punto de vis-
palinolégico presenta un polen tipo tetracolpado,

existiendo entre ellos diferencias en cuanto a carsc-

teres morfolégicos (P, E, Ex, D.I., P/E).

I1.3.- Tras los estudios de polinizacién se com-
pruebe que 1los distintos téxones se comportan como -
entoméfilos, siendo abejas y hormigss los polinizadores
fundamentales.

I1.4,- Se cbserva el fen6meno de la gingdicecia

en los térones estudiados, selvo en la Sideritis hir

suta.




II.- FARMACOQUIMICA

I1.1.- Los siguientes grupos quimicos son comunes
en todos los téxones de Sideritis estudiados: esterp——
les, taninos catéquicos, flawvonoides (flavonas), azdcares

y esencias.

I1.2.- En los distintos téxones de Sideritis an

teriormente sefialados, con la excepcidén de la Sideri-
tis hirsuta, se detectan gomas y mucflagos.

II.3.- En la Sideritie incana se ponen de mani-

fiesto ceompuestns antraguindnicos. En la Sideritis fun-

kiana subsp., funkiana se dstectan saponinas.

III.- FARMACODINAMIA

I11.l1.- Frente a 1la inflamacién aguda todas 1las
ruestras en estudio poseen actividad antiinflamatoriz
por via intraperitoreal. Por wvia oral sélo son acti-

nuestras condiciones de trabajo, Sideritis hir

suta y Sideritis incana.

I1I.2.- Frente a la inflamacidn subcrdénica c=dlo

manifiesta actividad 1la Sideritis hirsuta.

I11.3.- Presentan actividad antiulcerosa, frente a




las dos técnicas ensayadas : Sideritis hirsuta, 8Si e

S e S

tis incena y Sideritis funkiane subsp. funkisne; no de-

mostrando actividad lia Sideritis funkiana subsp. talave

rana.

II7.4.~- La Sideritis incana var. virgata y 1la

Sideritis funkiana subsp. funkiana presentan mayor acti

vidad antiulcercsa frente a la UGlcera inducida por -

indometacina.

I111.5.~ La Sideritis hirsuta seguida de 1la Side

ritis funkiena subsp. funkiana se muestran més activecs

como antiulcerosos en la Ulcera originada por stress.
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