Rev. Fac. Med. Hum. 2022; 22(4):725-734. ISSN Version Online: 2308-0531 _

DOI: 10.25176/REMH.v22i4.5115 Facultad de Medicina Humana URP

ARTICULO ORIGINAL

MAYTENUS MACROCARPA “CHUCHUHUASI” DISMINUYE LA
CALIDAD ESPERMATICA'Y LA FERTILIDAD EN RATONES

MAYTENUS MACROCARPA “CHUCHUHUASI” DECREASE THE FERTILITY AND
SPERM QUALITY IN MICE

Jonathan Vasquez Cavero'??, Pilar Pino Veldsquez '#, José Gonzales Daga'#<, Eduardo Pulido Murillo*¢, José Pino Gavifio'»

RESUMEN

Introducciéon: Maytenus macrocarpa (MM) "Chuchuhuasi’, es una planta nativa de la region Amazénica de Sudamérica
ampliamente usada en la medicina tradicional por sus propiedades antiinflamatoria, analgésicay antitumoral. Sin embargo, sus
efectos sobre la fisiologia reproductiva y la fertilidad masculina ain no han sido elucidados. Métodos: Estudio experimental
preclinico de caso y controles. A ratones machos de ocho semanas se les administré oralmente por 70 dias (dos ciclos
espermatogénicos) el extracto acuoso de MM: grupo control GC (n=8) 0 mg/kg peso corporal (pc) y al grupo tratado GT (n=8)
1000 mg/kg pc. Posteriormente los animales fueron eutanizados, se registraron el peso de los 6rganos reproductivos, la
movilidad y concentracion espermatica. Durante los dias 60 a 65 del tratamiento los machos se aparearon y las hembras
prefadas se sacrificaron al cuarto de dia de prefiez para la evaluacién del desarrollo, calidad y grado de blastulacion de los
embriones. Resultados: Los pesos de los 6rganos reproductivos no variaron significativamente entre ambos grupos (p>0.05).
Sin embargo, la movilidad progresiva (32,81 + 4,17 % vs. 15,27 % + 2,08) y concentracién espermatica (7,75 + 0,34 x 106/ml vs.
2,56 = 0,42 x 106/ml) disminuyeron significativamente entre GC y GT, respectivamente. El 87,5% (7/8) de ratones del GC
prefiaron produciendo 15 camadas y del GT sélo el 50% (4/8) prefaron produciendo 4 camadas. Sin embargo, no se
encontraron diferencias significativas en el porcentaje de embriones en estadio de blastocisto, embriones de buena calidad, ni
en embriones con blastocele mayor al 50% del tamafo del embridn entre ambos grupos (p>0.05). Conclusidn: el extracto
acuoso de Maytenus macrocarpa (1000 mg/kl) podria poseeraccidnes anti-reproductiva en ratones machos.

Palabras clave: Calidad espermatica, Embriones, Extracto acuoso, Fertilidad, Maytenus macrocarpa. (Fuente: DeCS- BIREME)

ABSTRACT

Introduction: Maytenus macrocarpa (MM) "Chuchuhuasi” is a native plant from the Amazon region of South America, widely
used in traditional medicine due its anti-inflammatory, analgesic and anti-tumor properties. However, its effects on
reproductive physiology and male fertility have not been elucidated. Methods: Preclinical experimental study of cases and
controls. Male mice with eight weeks from birth were administered orally for 70 days (two spermatogenic cycles) an aqueous
extract MM: GC (n =8) 0 mg/ kg body weight (bw) control group and treated group GT (n =8) 1000 mg / kg bw. Later the animals
were euthanized, the reproductive organs were weighted, also motility and sperm count were recorded. During the days 60 or
65 of treatment, males were mated and pregnant females were sacrificed in the fourth day of pregnancy for evaluating
development, quality and degree of blastulation. Results: The weights of reproductive organs did not differ significantly
between the two groups (p> 0.05). However, progressive motility (32.81vs. 15.27 £ 4.17% + 2.08%) and sperm count (7.75 + 0.34
x 106/ mlvs.2.56 + 0.42 x 106 / ml) decreased significantly between GC and GT, respectively. 87.5% (7/8) of the pregnant mice
produced 15 litters (GC) and only 50% (4/8) of the pregnant GT yields 4 litters. However, no significant differences were found in
the percentage of blastocyst stage embryos, good quality embryos, or embryos with greater than 50% the size of the embryo
between the two groups (p> 0.05) blastoceles. Conclusion: the aqueous extract of Maytenus macrocarpa (1000 mg/kl) could
have possesses anti-reproductive action in male mice.

Keywords: Spermatic parameters, Embryos classification,Aqueous extract, Fertility, Maytenus macrocarpa. (Source: MESH-NLM)
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INTRODUCCION

Las plantasy sus compuestos activos han sido utilizados
como una fuente importante de medicinas para el
tratamiento de distintas enfermedades. El potencial
terapéutico de lamayoria de estas plantas se basa en sus
propiedades anti-cancerigena, anti-diabética,
hepatoprotectiva, cardioprotectiva, analgésica y otras
propiedades farmacoldgicas®™. Sin embargo, algunas
plantas pueden afectar negativamente distintas
funciones fisiolégicas, entre ellas la funcién
reproductiva masculina, cuyos efectos adversos han
sido atribuidos principalmente a propiedades anti-
espermatogénicas y anti-esteroidogénicas de uno o
mas compuestos activos®®. Debemos considerar la
importancia del estudio de las plantas medicinales
debido a que aproximadamente el 75-80% de la
poblacién mundial las consume® y en el Perd 1400
especies de plantas son utilizadas con fines medicinales,
cuyo uso popular seregistradesde hace milesdeafos .

Celastraceae es una gran familia de arboles y arbustos,
existen aproximadamente 89 géneros y 1300 especies
que se han utilizado por siglos para el tratamiento de
complicaciones estomacales, fiebre, reumatismo y
cancer® La familia Celastraceae es reconocida en el
Perd por presentar ocho géneros y 29 especies® y
siendo Maytenus uno de los més grandes géneros"y
sus plantas son usadas en la medicina tradicional de
Sudamérica como infusiones"". Los metabolitos del
genero Maytenus son principalmente tripertenos'?y
flavonoides %, Se ha demostrado la actividad bioldgica
de varias especies de Maytenus: M. ilicifolia como
anticonceptivo, antiinflamatorio y antioxidante™®; M.
krukovii presenta actividad antioxidante,
antimutagénica y antimicrobiana®”; M. aquifolium,
propiedades analgésicas"®; M. senegalensis posee
actividad antibacteriana, antiviral, antitumoral "2y M.
macrocarpa actua como agente citotéxico®? y
antimicrobiano @,

Maytenus macrocarpa Ruiz y Pav. (Chuchuhuasi) es una
planta nativa de la regién Amazénica del Perd, su
corteza es utilizada generalmente como aguardiente
para el tratamiento de reumatismo, influenza,
enfermedades gastrointestinales y como agente
antitumoral(24). Existe escasa informacién de los
efectos de las plantas del género Maytenus sobre el
sistema reproductor en mamiferos; Montanari et al.,(25)
proporcionaron dosis diarias de 800 mg/kg pc del
extracto etandlico de M.ilicifolia a ratones yelandlisis

microscopico de los tubulos seminiferos no mostréd
anormalidades. Sin embargo, en dosis diarias de 1000
mg/kg pc el extracto hidroalcohdlico de M. ilicifolia
interfirié negativamente con la implantacién
embrionariaenratones.

El presente estudio tiene como objetivo evaluar las
implicancias de la ingesta del extracto acuoso de
Maytenus macrocarpa (1000 mg/kg pc) durante 2 ciclos
espermatogénicos (70 dias) sobre parametros
reproductivosy lafertilidad enratones.

METODOS

Disefoyareadeestudio
Estudio experimental preclinico de casos y controles,
areadebiologia experimental.

Poblaciony muestra

La muestra estuvo conformada por 20 ratones (Mus
musculus) machos de la cepa BALB/c de 8-10 semanas
de edad, el grupo casos (experimental)lo conformo 10
ratones, a quienes se les administro extracto acuoso
mediante sonda nasogastrica N°18 (Fisher Scientific,
Pittsburgh, PA, USA), en una concentracién de 1000
mg/kg de peso corporal durante 70 dias. El grupo
control lo integro 10 ratones quienes recibieron por la
misma viaagua destilada. Todos se mantuvieronenuna
habitaciéon con temperatura controlada (22-25°C) con
ciclos de luz y oscuridad de 14/10 h, y se proporcion6
aguaycomida pararatonesad libitum.

Variables

Variables independientes: Sexo (macho, hembra,
tratamiento ratones machos, hembras prefiadas dia 1y
dia 4, peso hembras prefiadas dia 1y dia 4, presencia de
cuerpo luteo, numero de embriones, grado
embrionario, estadio del embrién.

Variables dependientes: calidad reproductiva del ratén
macho, desarrollo embrionario preimplantacional. Se
realizé una ficha de recoleccion de datos con todas las
variables del estudio de investigacién donde se
registraron los hallazgos encontrados.

Procedimientos

1. Preparaciéon de extracto acuoso: Maytenus
macrocarpa se adquirié de la empresa PromoAgro
export SAC (Lima, Peru). El extracto acuoso se preparé a
partir del material seco y en polvo de la corteza. Se
calenté 100 g de Chuchuhuasi (90-100 °C) durante 30
minutos en 1 L de agua. Posteriormente se enfrio a
temperaturaambiente todalanocheyal diasiguienteel
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sobrenadante se filtré dos veces con papel filtro estéril
Whatman (40pum y 20 pm) hasta obtener una pasta. La
pasta se disolvi6 en agua destilada. El volumen final del
extracto (100 mg-ml) se alicuoté en viales de 1.5 mly
almacenoda4°®Chastasuuso.

2.Tratamiento: Ratones fueron divididos en dos grupos;
al Grupo Tratamiento (GT) (n=10) se le administré el
extracto acuoso de Maytenus macrocarpa (1000 mg/kg
pc) y al Grupo Control (GC) (n=10) agua destilada
(vehiculo) por 70 dias. El extracto acuoso de M.
macrocarpa y el agua destilada fueron administrados
usando una sonda esofagica N°18 (Fisher Scientific,
Pittsburgh, PA, USA). Cada 7 dias se registré el peso
corporal y transcurrido el tratamiento los animales
fueron eutanizados por dislocacion cervical. Se registréd
el peso de los 6rganos reproductivos: testiculos,
epididimos y prostata mediante una balanza analitica
con 0.001 gr de sensibilidad. Se obtuvieron
espermatozoides de la cola del epididimo y se analizé la
movilidad y concentracién espermatica segun WHO
(2010).

3. Obtencién de epididimos y espermatozoides: Cada
uno de los epididimos obtenidos fueron lavados con
buffer fosfato salino (PBS pH 7,4) a 37°C, se realizaron
varios cortes en la cola del epididimo y luego los
espermatozoides se liberaron permaneciendo durante
10 minutos en 0.5 ml de medio de cultivo Flushing
(MediCult®, Copenhagen, Dinamarca), el contenido
espermatico se recuperd en su totalidad en tubos de
polipropileno de 1,5 ml (Axygen Scientific).

4, Evaluacién de la movilidad espermatica: Una gota de
muestra espermatica (10 ul) fue colocada sobre una
l[dmina portaobjetos atemperada a 37°C en incubadora
con CO2 y directamente observada a 400 X en un
microscopio de contraste de fases (AJ Seitz, San
Francisco, U.S.A). Este procedimiento fue realizado dos
veces, los resultados presentados son el promedio de
ambas evaluaciones, siendo evaluados al menos 200
espermatozoides. Se considerd que un espermatozoide
presentaba Movilidad Progresiva (MP), cuando se
desplazaba, Movilidad no Progresiva (MNP) a aquellos
que no se desplazaban y solo tenian un movimiento in
situ e Inmdviles (1), los que no presentaban ningun tipo
demovimiento®.

Medicién de la concentraciéon espermatica: La
concentracién espermatica se calculé usando una
dilucién 1:20, 10 yldela muestrasediluyé con 190 ulde

bicarbonato de sodio®. Seguidamente se carg6 la
camara de Neubauer, se dejé sedimentar 5 minutosy se
contaron los espermatozoides dentro de los campos
definidos en la cdmara (5 cuadrantes), mediante el uso
de un microscopio de contraste de fases a 400X, la
cantidad de espermatozoides observados se multiplicé
por elfactor correspondiente (106).La concentracion de
espermatozoides fue expresada en millones/ml.

1.Fertilidad: Durante los dias 60-65 de tratamiento se
colocaron en la noche (20:00-21:00 horas) 01 ratéon
macho con dos hembras virgenes de seis semanas de
edad en fase de estro o celo durante todalanocheyala
mafnana siguiente (9:00- 10:00 horas) se visualizé la
presencia o ausencia del tapdn vaginal, la presencia del
tapon vaginal fue considerado como dia 1 de prefiez.
Las ratonas prefadas se sacrificaron al cuarto de dia de
gestacion, posteriormente se perfusionaron los cuernos
uterinos y oviductos, se recuperaron los embriones para
evaluar:desarrollo, calidad y grado de blastulacion.

Obtencién y evaluaciéon de embriones
preimplantacionales: Las ratonas con 4 dias de prenez
fueron eutanizadas mediante dislocacion cervical. Se
disectaron los cuernos uterinos y oviductos para la
obtencion y evaluacién de sus embriones y los ovarios
para el recuento de cuerpos lUteos.

Evaluacién de embriones: Los cuernos uterinos y
oviductos se perfusionaron con medio de cultivo
Flushing (MediCult®, Copenhagen, Dinamarca), para la
obtencion de los embriones. Posteriormente se evalué:
desarrollo embrionario, calidad embrionaria y grado de
blastulacion.

Desarrollo de los embriones: Se clasificaron de acuerdo
al estadio de desarrollo embrionario
preimplantacional ®:

Estadioretardado: Menos de 9 células porembrion.
Mérula: Mas de 8 células con signos de compactacion.
Estadio de blastocisto: Mas de 32 células compactas y
presencia de blastocele.

Calidad de los embriones: Se utilizd6 un sistema de
gradacion de embriones propuesto por Dorn &
Kramer®y descrita posteriormente por Dawson et al.®
Este método clasifica a los embriones en cuatro
categorias diferentes:

Grado|: Elembrién presenta blastémeros homogéneos,
simétricosy sinfragmentacion.

Grado ll: El embrién presenta algunos blastémeros
libres pudiendo tener presencia de algunos fragmentos
decitoplasma.

Grado lll: EI embrién presenta blastémeros libres,
asimétricos con malformaciones severas.

Grado IV o degenerados: El embrion tiene forma de
tazdn, casi no se observan blastémeros definidos y
presentamembrana celularrota.

QY

| Pag.727



Grado de Blastulacion: Segun el tamano del blastocele
losembriones se clasificaron de la siguiente manera:
Blastocisto Inicial: Blastocele ocupa menos del 30% del
tamano delembrién.

Blastocisto Intermedio: Blastocele ocupa entre 30%y el
50% deltamafno del embrion.

Blastocisto Avanzado: Blastocele ocupa entre 50% vy el
90% deltamano delembridn.

Blastocisto Expandido: Blastocele ocupa mas del 90%
deltamano delembridn.

Analisis Estadistico

Se comprobd homocedasticidad (igualdad de
varianzas) de los datos mediante el Test de Levene. Para
comprobar si los datos obtenidos de las distintas
variables a evaluar se distribuian normalmente se
realizé la prueba de Shapiro-Wilk. Cuando la variable a
evaluar presentaba distribucion normal se procediéa

comparar las medias con t-Student, en caso contrario se
aplicé U de Mann-Whitney para pruebas no
paramétricas. Los resultados fueron expresados como
media + EE (error estadndar). Se usé el programa
estadistico SPSS Ver 17.00, considerando el nivel de
significancia de p<0.05.

Aspectos éticos
El cuidado y manejo de los animales se realizé de
acuerdo con las pautas éticas de nuestrainstitucion.

RESULTADOS

Peso corporal y 6rganos reproductivos.

No se observaron diferencias significativas en el
incremento del peso corporal, peso de los testiculos,
epididimos, conductos deferentes y prostata (p>0,05)
entre ambos grupos. Los resultados se resumen en la
Tabla 1.

Tabla 1. Peso corporal y de 6rganos reproductivos.

n
Peso testiculo izquierdo

Peso epididimo izquierdo

Peso conducto deferente izquierdo
Peso testiculo derecho

Peso epididimo derecho

Peso conducto deferente derecho

Peso Prostata

GC GT

8 8
0,1066 + 0,0054 0,1180 + 0,0058
0,0401 £0,0012 0,0410£0,0013
0,0133 +£0,0010 0,0137 £ 0,0030
0,1121 £ 0,0046 0,1239 + 0,0062
0,0413 +£0,0012 0,0424 +0,0014
0,0138 +£0,0010 0,0138 + 0,0005
0,0513 +0,0022 0,0428 + 0,0029

GC: Grupo control 0 mg/kg MM y GT: Grupo tratado 1000 mg/kg MM. Media * EE; analizado por t-Student.

Movilidad y concentracion espermatica

En el GT respecto al GC, la MP disminuy6
significativamene (15,27 + 2,08 vs. 32,81 £ 4,17, p<0.05)
y los espermatozoides inméviles aumentaron
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signifcativamente (69,25 + 4,17 vs. 50,05 £+ 3,77,
p<0.05). La MNP no fue alterada (17,14 + 3,48 vs. 15,48 +
3,09, p>0.05) entre ambos grupos. Figura 1.
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mGC
nGT

MP MNP |
MOVILIDAD ESPERMATICA

Figura 1. Movilidad espermética en ambos grupos (WHO 2010). MP = Movilidad progresiva,

MNP = Movilidad no Progresiva e | = Inmdévil. * Indica diferencia estadisticamente significativa (p<0.05)
después del analisis t — Student.

Respecto a la concentracion espermatica en la cola del epididimo, disminuy6 en el GT respecto al GC
(2,56 £ 0,42 vs. 7,75 £ 0,34, p<0.05). Figura 2.

10 4

BGC
GT

10% millones / ml
w

Concentracion Espermatica

Figura 2. Concentracién espermatica en ambos grupos. * Indica diferencia estadisticamente
significativa (p<0.05) después de andlisis t — Student. ml = mililito.
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Fertilidad
Del GC el 87,5% (7/8) de machos prefiaron hembras y

machos prefaron hembras produciendo cuatro

produjeron 15 camadas y del GT sélo el 50% (4/8) de camadas (Tabla 2).

Tabla 2. Evaluacion de la fertilidad en ambos grupos.

Fertilidad
Hembras Prefiadas

Embriones por Camada

GC: Grupo control 0 mg/kg MM y GT: Grupo tratado 1000 mg/kg MM. Media + EE.

Las evaluaciones de las hembras prefiadas se resumen en la Tabla 3.

Tabla 3. Caracteristicas de las hembras.

Numero de hembras evaluadas
Numero total de embriones analizados
Numero de cuerpos luteos

Numero de embriones por camada

GC GT
87,5(7/8) 50,0 (4/8)
15 4
9,27 + 0,66 9,75+ 1,11
GC GT
15 4
139 39
10,26 + 0,50 11,25 + 0,85
9,26 £ 0,65 9,75+ 1,10

GC: Grupo control 0 mg/kg MM y GT: Grupo tratado 1000 mg/kg MM. Media + EE; analizado por t-Student.

Si bien el extracto acuoso de Maytenus macrocarpa
disminuyo la fertilidad debido que un menor nimero
de machos consiguié prefar (Tabla 2 y Tabla 3), la
calidad, el desarrollo y el grado de blastulacion no
difirieron entre ambos grupos (Figura 3, 4 y 5). En
cuanto a los embriones obtenidos, no se encontraron

90
80 -

10 | .
0 I

diferencias significativas en el porcentaje de
blastocistos (79,69 +5,25%vs. 75,23 £ 12,00 %), morulas
(15,42 + 4,30 % vs. 20,61 + 9,55 %) y embriones con
menos de 9 células (4,87 + 2,40 % vs. 4,17 + 1,35 %)
entre el GCy el GT, respectivamente (p>0.05). (Figura 3)

mGC

GT
I

<9 células

Morulas

Blastocistos

ESTADIO DE DESARROLLO EMBRIONARIO

Figura 3. Desarrollo embrionario. GC: Grupo control 0 mg/kg MMy
GT: Grupo tratado 1000 mg/kg MM. Media =+ EE; analizado por U de Mann-Whitney.
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No se encontraron diferencias signifcativas en el %), grado Il (2,96 £ 2,96 % vs. 10,00 + 10,00 %) y grado IV
porcentaje de embriones de grado | (80,64 £5,28 % vs. o degenerado (7,76 + 3,69 % vs. 0,00 + 0,00 %) entre el
79,40 + 9,55 %), grado 11 (8,63 + 2,36 % vs. 10,61 + 7,87  GCy el GT, respectivamente (p>0.05) (Figura 4).

90 -
80 - I
70
60

50
40 - mGC

X

30 GT
20 -
10 = ES

0 - - ]
| I Il v
GRADACION DE EMBRIONES

Figura 4. Gradacién embrionaria. GC: Grupo control 0 mg/kg MMy GT: Grupo tratado 1000 mg/kg
MM. Media + EE; analizado por U de Mann-Whitney.

No se encontraron diferencias signifcativas en el + 4,75 %), avanzados (35,63 + 5,08 % vs. 31,77 + 8,62 %) y
porcentaje de blastocistos: iniciales (16,29 + 5,82 % vs.  expandidos (13,05 + 4,24 % vs. 21,28 = 12,00 %) (p>0.05)
14,91 + 3,61 %), intermedios (14,72 +4,40% vs. 7,27 (Figura5)

15 I. mGC

Blastocisto Blastocisto Blastocisto Blastocisto
Inicial Intermedio Avanzado Expandido

GRADO DE BLASTULACION

Figura 5. Grado de blastulacion embrionaria. GC: Grupo control 0 mg/kg MMy
GT: Grupo tratado 1000 mg/kg MM. Media + EE; analizado por U de Mann-Whitney.
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DISCUSION

El presente estudio investigd el efecto de Maytenus
macrocarpa sobre parametros reproductivos y
fertilidad en ratones. Se ha postulado el uso de algunas
plantas como anticonceptivos masculinos 3%,
debiendo ejercer un efecto localizado a nivel del
sistema reproductivo, y no un efecto sistémico que
pueda alterar otras funciones fisiol6gicas®**3%, El
presente trabajo sugiere la accion directa de Maytenus
macrocarpa sobre el sistema reproductivo debido a que
no existe modificacion del peso corporal (Tabla 1,
p>0.05), mientras que los valores de movilidad y
concentracion espermatica disminuyeron (Figura 1y 2,
respectivamente, p<0.05), ademas la fertilidad también
disminuyd después del tratamiento con Maytenus
macrocarpa (Tabla 2). Los testiculos, epididimos y
préstata son 6rganos dependientes de andrégenos®?,
no observamos modificacion de sus pesos por lo cual
Maytenus macrocarpa no estaria ejerciendo un efecto
anti-androgénico sobre el sistema reproductor
masculino®?,

Las especies del género Maytenus poseen gran
cantidad de metabolitos fendlicos como triterpenos >
y flavonoides™, justificando su potente accion anti-
inflamatoria®3%. En base a nuestros resultados, se
sugiere que estas moléculas podrian ser las
responsables de la disminuciéon de los pardmetros
reproductivos al estar reportado que moléculas
triterpenos inhiben fuertemente la movilidad
espermatica®y detienen la espermatogénesis en ratas
¢9 ademas de poseer un potente efecto inhibitorio
sobre la prostaglandina E2©”; esta molécula lipidica es
de gran importancia sobre la movilidad espermatica ®*
al incrementarla®, ademas induce la entrada de calcio
en el espermatozoide previo a la reacciéon acrosomal “.
A su vez, los flavonoides han mostrado inhibir la
movilidad espermatica® y la actividad acrosomal®".
También se han reportado nor-triterpenos conocidos
como macrocarpinas en Maytenus macrocarpa quienes
poseen fuerte actividad citotdxica®, por lo cual estas
moléculas también podrian ser responsables de la
disminucién de las caracteristicas reproductivas
despuésdelaingesta de Maytenus macrocarpa.

A diferencia de nuestros resultados, Montanari et al.*®
observaron mediante cortes histolégicos de testiculos
deratén, quelaingesta de dosis diarias de 800 mg/kg pc
del extracto etanodlico de M. ilicifolia por 30 dias no
alteraba la espermatogénesis lo cual nos podria

podria indicar que la accién de Maytenus macrocarpa
podria ser a nivel post- testicular, es decir durante el
transito de los espermatozoides por el epididimo. Otras
posibilidades son que el efecto de las plantas del género
Maytenus sea especie-especifico y/o propio del tipo de
extracto que se use al reportarse en otras plantas
distintos tipos de accién de acuerdo al extracto
utilizado“?. Debido a que nosotros usamos un extracto
acuoso y Montanari et al.?” un extracto etandlico
sugerimos que uno o mas compuestos altamente
polares serian los responsables de los efectos anti-
reproductivos observados.

El tiempo de dosis (30 dias) que usaron Montanari et al.
@ no seria la causa por la cual no se observaron efectos
sobre la espermatogénesis debido a que en un trabajo
previo“® observamos que la ingesta por tan sélo 7 dias
de Maytenus macrocarpa disminuia la calidad
espermdtica en ratones, esto apoyaria nuestra
observacién que Maytenus macrocarpa ejerceria su
efecto sobre la espermiacién y el transporte en el
epididimo debido a que estos fendmenos transcurren
enun periodo de7 dias “,

Si bien las deficiencias citoplasmaticas del
espermatozoide pueden ser detectadas tan temprano
como en un embridn de una célula®’, las deficiencias
que ocurren a nivel genémico del espermatozoide no
puede ser detectado en el embrién antes del estadio de
8 celulas en el desarrollo del embrion“#”, debido a esto,
decidimos evaluar el embrién en estadio de blastocisto.
Se ha encontrado una relaciéon entre la integridad
genética del espermatozoide y el clivaje durante el
proceso de desarrollo del embrién“*y la ausencia de
efectos negativos en los estadios de blastocistos del
Grupo Tratamiento que corresponde a hembras
prefadas que podria indicar que la ingesta del extracto
acuoso de M. macrocarpa no afecta la integridad
genética del espermatozoide, permitiendo un
desarrollo embrionario normal. Estos resultados estan
en concordancia con estudios previos donde no existe
efecto toxico en especies del genero Maytenus ©**?, por
otra parte se ha reportado propiedades
antimutagenicasen el género Maytenus 7.

Muchos anticonceptivos obtenidos de plantas actuan
disminuyendo la movilidad y concentracion
espermatica en la cola del epididimo ®*%, caracteristicas
de gran importancia para el éxito reproductivo®?, tal
como se observo con el extracto acuoso de Maytenus
macrocarpa.

Las limitaciones del estudio fueron principalmente de
orden logistico institucional; como cortes de luz o cierre
intempestiva de la universidad que impidieron
dosificacién o evaluacién en el momento acordado,
teniendo que repetir de nuevo toda la dosificacion.
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CONCLUSION

La ingesta del extracto acuoso de Maytenus
macrocarpa podria disminuir la movilidad y
concentracion espermatica, asi como la fertilidad en

ratones. En cuanto a los embriones obtenidos, nose
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