
UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN 

CRISTOBAL DE HUAMANGA 

FACULTAD DE C1ENCIAS BIOLOGICAS 

ESCUELA DE FORMACION PROFESIONAL DE FARMACIA 
Y BIOQUIMICA 

Efecto antiulceroso del extracto hidroalcoholico de las 

hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy ', 

Ayacucho 2012 

TESIS PARA OBTENER EL TITULO PROFESIONAL DE 

QUIMICO FARMACEUTICO 

P R E S E N T A D O P O R : 

B a c h . N A V A R R O P A R A G U A Y , H E L D E R 

A Y A C U C H O - P E R L 

2013 



Acta de Sustentacion de tesis 

RD N° 1 0 0 - 1 3 - F C B - D 

Bach. Helder, NAVARRO PARAGUAY 

En la ciudad de Ayacucho, a los ocho dfas del mes de agosto del ano dos mil trece, en el 

auditorio de la Facultad de Ciencias Biol6gicas de la UNSCH, siendo las cuatro y diez 

minutos de la tarde, los miembros del jurado calificador bajo la presencia del Dr. Segundo 

Tomas Castro Carranza e integrado por los siguientes docentes: Dr. Johnny Aldo Tinco 

Jayo, Mg. Marco Rolando Arones Jara , Mg. Hugo Roberto Luna Molero, Blga. Laura 

Aucasime Medina y actuando como secretaria docente la Blga. Rosa Cortez Saavedra 

para recepcjonar para la sustentacion de la Tesis titulada: "Efecto antiulcerosp del 

extracto hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy", 

Ayacucho - 2012, presentado por el Bachiller en Farmacia y Bioquimica Helder 

NAVARRO PARAGUAY, quien pretende optar el Titulo Profesional de Quimico 

Farmaceutico. Como primer acto el Presidente del jurado calificador dio instrucciones al 

sustentante para su exposicion, el que no debe extenderse de los cuarenta y cinco 

minutos. Culminada la exposicion, el Presidente solicitd la participacidn de los miembros 

del jurado calificador, para realizar sus observaciones, preguntas o aclaraciones que 

crean por convenient^ para realizar la calificacion correspondiente. Los miembros del 

jurado calificador participan en el siguiente ordeto: Blga. Laura Aucasime Medina, Mg. 

Marco Rolando Arones Jara, Dr. Johnny Aldo Tinco Jayo, Mg. Hugo Roberto Luna Molero 

como asesor y finalmente el Dr. Segundo Tom&s Castro Carranza como Presidente. 

Culminada ia fase de participacidn de los miembros del jurado calificador, el presidente 

invito al sustentante y al pubiico asistente a abandonar el auditorio de la Facultad de 

Ciencias Biologicas de la UNSCH, para que el jurado calificador pueda deliberar y realizar 

su calificacidn en privado, obteniendo la siguiente calificacibn: 

JURADO CALIFICADOR EXPOSICION R E S P U E S T A A P R E G U N T A S PROMEDIO 

Dr. Johnny A. Tinco Jayo 16 16 16 

Mg. Marco Rolando Arones Jara 17 17 17 

Mg. Hugo Roberto Luna Molero 17 16 17 

Blga. Laura Aucasime Medina 15 15 15 

PROMEDIO FINAL: 16 



De la evaluaci6n realizada el sustentante obtuvo la nota promedio de D I E C I S E I S (16) de 

lo cual dan Fe los miembros del Jurado Calificador estampando su firma al pie del Acta. 

Culminando el acto de sustentacion siendo las cinco y cuarenta y dos de la tarde. 

*lga. Laura 7uicasime Medina 
Mlembro 

Blga. Rosa Cortez Saavedra 
Secretaria Docente 



DEDICATORIA 

A mi mad re Bertha Paraguay, abuela Te6fila 

Mucha y Aurea Torres. 

i i 



AGRADECIMIENTO 

A mi Alma Mater la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga. 

A la Facultad de Ciencias Biol6gicas, en especial a la Escuela de Formation 

Profesional de Farmacia y Bioquimica, que acogieron y permitieron formar como 

profesional gracias a sus ensenanzas. 

Al asesor Q.F. Hugo Roberto Luna Molero, por su constante asesoramiento y 

apoyo durante la realizacidn de mi trabajo de investigation. 

A los docentes de la E . F . P . de Farmacia y Bioquimica, Mg. Q.F. Enrique Aguilar 

Felices, Dr. Q.F. Aldo Johnny Tinco Jayo, Mg. Marco Rolando Arones Jara y Q.F 

Roxana Leon Arones. 

A todas aquellas personas que con su ayuda hicieron posible la culminaci6n del 

presente trabajo de investigaci6n. 

i i i 



I 'NDICE G E N E R A L 

Pag ina 

D E D I C A T O R I A ii 

A G R A D E C I M I E N T O iii 

I N D I C E G E N E R A L iv 

INDICE D E T A B L A S V 

INDICE D E F I G U R A S vi 

INDICE D E A N E X O S vii 

R E S U M E N viii 

1 INTRODUCCI6N 1 

II MARCO T E O R I C O 3 

2 .1 . Antecedentes 3 

2.2. Senna birostris (Dombey ex Vogel) 5 

2,2.1 .Clasificaci6n taxonomica 5 

2.2.2.Descripci6n bot&nica 6 

2.2.3.Distribuci6n y habitat 6 

2.2.4.Usos 6 

2.3. Metabolitos secundanos con actividad antiulcerosa 7 

III. M A T E R I A L E S Y METODOS 13 

3.1 . Ubicacion del trabajo de investigation 13 

3.2. Poblacion 13 

3.3. Muestra 13 

3.4. Animales de experimentation 14 

3.5. Metodos para la recoleccion de datos 14 

3.6. Analisis de datos 17 

3.6.1.Actividad antiulcerosa 17 

3.6.2.Toxicidad Aguda DL50 17 

IV. R E S U L T A D O S 19 

V. DISCUSION 26 

VI . C Q N C L U S I O N E S 32 

VII . R E C O M E N D A C I O N E S 33 

VIII . R E F E R E N C I A S B I B L I O G R A F I C A S 34 

A N E X O S 36 

iv 



INDICE D E T A B L A S 

Pagina 

Tabia 1. Metabolitos secundarios del extracto hidroalcoholico 20 
Tabia 2. Porcentaje de inhibicion de ulceras segun dosis de 

Ranitidina y extractos 24 

v 



INDICE D E F I G U R A S 

Pagina 

Figura 1. Estructura quimica de la 2-fenilbenzopirona, nucleo 

basico de los flavonoides 7 

Figura 2. Estructura qufmica de la Ranitidina 10 

Figura 3. Valores de pH del contenido gastrico segun tratamiento 21 

Figura 4. Volumen de moco gastrico por efecto del tratamiento 22 

Figura 5. Indice de ulceracidn en Rattus norvegicus "ratas" albinos 

Segun tratamiento 23 

Figura 6. Variacion de peso por efecto del extracto segun tiempo 25 

v i 



INDICE D E A N E X O S 

Pagina 

Anexo 1. Clasificacion taxondmica Senna birostris 37 

Anexo 2. Flujograma del estudio del efecto antiulceroso 

del extracto 38 

Anexo 3. Recolecci6n de las hojas de "Senna birostris 39 

Anexo 4, Secado de las hojas de Senna birostris 40 

Anexo 5. Esquema de los ensayos con el extracto 41 

Anexo 6. Escala de marhuenda 42 

Anexo 7. Tubos con resultados del tamizaje fitoquimico 43 

Anexo 8. Administracic-n del extracto hidroalcoholico 44 

Anexo 9. Lesiones gastricas en extendidos de estomago 

sin tratamiento 45 

Anexo 10. Extendidos de estomagos tratados con Ranitidina 46 

Anexo 11 . Extendido de estomagos tratados con 100 mg/kg del extracto 47 

Anexo 12. Extendidos de estomagos tratados con 200 mg/kg del extracto 48 

Anexo 13. Extendidos de estdmagos tratados con 400 mg/kg del extracto 49 

Anexo 14. Analisis de Kruskal Wallis del indice de ulceracibn 50 

Anexo 15. Comparacion de medias mediante la prueba ANOVA y 

Duncan 51 

Anexo 16. Comparacion de medias mediante la prueba ANOVA y 

Duncan 52 

Anexo 17. Analisis de varianza (ANOVA) del ensayo de toxicidad 

aguda en Mus musculus ratones hembras 53 

Anexo 18. Matriz de consistencia 54 

v i i 



R E S U M E N 

L a hiperacidez gastrica y la ulcera gastroduodenal constituyen un problema 
muy comun a nivel global, condicionados en gran medida por los habitos 
nutricionales, el consumo indiscriminado de AINE's y por la bacteria 
HelicQbacier pylori,'1 E n el presente trabajo de investigation se determino el 
efecto antiulceroso del extracto hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris 
(Dombey ex Vogel) "mutuy" en Rattus norvegicus ratas. S e recolectaron las 
hojas de "mutuy" en el distrito de Chiara, provincia Huamanga, departamento 
de Ayacucho, las cuales fueron llevadas a los laboratories de Farmacia de la 
U N S C H , donde se preparo un extracto hidroalcoholico con alcohol al 80 %. E l 
tipo de investigation basica experimental, metodo utilizado fue de Lee, la 
induction de ulcera gastrica tras la administration de etanol absoluto.2 S e 
realizo la marcha frtoquimica. Los animates fueron distribuidos en cinco grupos 
de cinco donde se les administro como control: agua destilada y estandar 
Ranitidina 100 mg/kg; los extractos fueron administrados a una dosis de 100, 
200 y 400 mg/kg respectivamente. S e reporto la presencia de: catequinas, 
azucares reductores, taninos y fenoles, saponinas y flavonoides. Los 
porcentajes de inhibici6n de ulceras fueron de 61,56 % para el extracto de 400 
mg/kg; el cual posee accidn similar con la Ranitidina con un 65,38 %; para los 
extractos de 100 y 200 mg/kg mostraron 45,46 % y 60,61 %. As i mismo, se 
observ6 la variation de pH en los extractos 100 mg/kg, 200 mg/kg, 400 mg/kg, 
Ranitidina y bianco fueron 3,52; 3.72; 4,68; 5,0 y 3,09 respectivamente. S e 
compararon los volumenes de moco gastrico mostrando los extractos de 100 
mg/kg, 200 mg/kg, 400 mg/kg, Ranitidina y bianco valores de 4,28; 4,38; 5,96; 
5,56 y 3,82 ml respectivamente, en el cual se observa mejores resultados con el 
extracto de 400 mg/kg. 

S e concluye que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Senna birostris 

(Dombey ex Vogel) "mutuy", tiene efecto antiulceroso frente al dano inducido 

por etanol absoluto. 

Palabras clave. Senna birostris (Dombey ex Vogel), efecto antiulceroso. 
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I. INTR0DUCCI6N 

Desde hace mas de un siglo la enfermedad ulcerosa peptica constituye una 

causa importante de morbilidad y mortalidad a nivel mundial. En la actualidad se 

han reconocido factores de mayor importancia en la genesis de ulcera peptica: 

Infection por Helicobacter pylori y uso de AINE's . S e estima que el aumento de 

este tipo de enfermedad es un problema de salud publica de creciente 

importancia debido a los cambios en el estilo de vida. Su etiologia es 

multifactorial y ocurre cuando existe un desbalance entre factores agresivos y 

defensivos en la mucosa gastroduodenal.1 

E n los ultimos anos las plantas medicinales han tornado un notable auge, lo que 

ha representado un resurgimiento de la medicina traditional; esto se debe en 

gran parte a la necesidad de buscar nuevos medicamentos que posean el efecto 

terapeutico deseado, fundamentalmente para dar soluciones a problemas de 

salud. 

E n pos de solucionar este problema de salud, la busqueda de plantas y de 

preparados de hierbas que contribuyan al tratamiento de esta enfermedad se 

torna cada vez mas intensivo en todo el mundo en merito a su tradicionalidad a 

traves del tiempo. Este hecho ha creado especial interes en el estudio cientifico 

de Senna birostris (Dombey ex Vogel), considerando ademas que aun no se ha 
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demostrado cientfficamente su efecto antiulceroso. E n este sentido, se estudio y 

se demostro el efecto antiulceroso del extracto hidroalcoholico de las hojas de 

Senna birostris (Dombey ex Vogel) en ratas albinos, utilizando el metodo Lee, la 

induccion de ulcera gastrica tras la administracion de etanol absoluto usando 

como medicamento de referencia Ranitidina y comparando el efecto antiulceroso 

a diferentes concentraciones. Por tal motivo, se plantearon los siguientes: 

Objetivo General 

Evaluar el efecto antiulceroso del extracto hidroalcoh6lico de las hojas de 

Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy". 

Objetivos Especificos 

• Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto 

hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy". 

• Determinar la mejor dosis del extracto hidroalcoh6lico de las hojas de 

Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy". 

• Comparar el efecto antiulceroso del extracto hidroalcoholico de las hojas 

Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" con el farmaco de referencia, 

Ranitidina. 

• Evaluar la toxicidad aguda del extracto hidroalcoholico de las hojas Senna 

birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" por el metodo dosis limite. 
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II. MARCO T E 6 R I C O 

2.1 Antecedentes 

E v a n s . 3 plantea que la actividad antiulcerosa fue ampliamente investigada para 

muchas especies de plantas medicinales, utilizando diferentes metodos y 

modelos de investigation para evaluar los procesos ulcerosos. Dicha actividad 

se le atribuye a la presencia de flavonoides y otros compuestos en diferentes 

especies estudiadas. 

Senna birostris no cuenta con estudios farmacologicos en relation con una 

posible propiedad antiulcerosa en nuestro medio. Sin embargo, es importante 

mencionar que existen varios estudios de sus congeneres respecto a la 

mencionada propiedad farmacologica. 

Bhalodia et al.4 evaluaron los extractos de Cassia fistula actividad antimicrobiana 

de algunas cepas bacterianas y fungicas. Hidroalcoh6lico y extractos de 

cloroformo de Cassia fistula, fueron evaluados para el potential actividad 

antimicrobiana. La actividad antimicrobiana se determin6 tanto en los extractos 

utilizando el metodo de difusion en disco de agar. Los extractos fueron eficaces 

en los microorganismos ensayados. L a s actividades antibacterianas y 

antifungicas de los extractos de disolventes (5, 25, 50, 100, 250 mg/ml) se 

ensayaron frente a dos bacterias Gram positivas y negativos patogenos 

humanos y tres hongos, respectivamente. Los extractos crudos exhiben 
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moderada a fuerte actividad contra la mayoria de las bacterias ensayadas. Las 

cepas bacterianas ensayadas fueron Staphylococcus aureus, Streptococcus 

pyogenes, Escherichia coli, Pseudomonas aenjginosa, y cepas de hongos 

fueron Aspergillus. niger, Aspergillus. clavatus, Candida albicans. E l potencial 

antibacteriana de los extractos se encontro que era dependiente de la dosis. L a s 

actividades antibacterianas del extracto eran debido a la presencia de diversos 

metabolitos secundarios. Por lo tanto, e.stas plantas se pueden utilizar para 

descubrir los productos naturaies bioactivos que pueden servir como potenciales 

en el desarrollo de nuevas actividades de investigation farmaceuticos. 

Barrese et al.5 reaiizaron estudio fitoquimico de extractos alcohblicos, etereo y 

acuoso de Cassia alata L. se realiz6 la caracterizaci6n del extracto fluido y la 

droga cruda para establecer s u s indices de calidad. Para la obtencion de las 

muestras, se recurrio a extracciones consecutivas utilizando disolventes de 

diferentes polaridades; en el caso de extracto fluido, etanol al 30 %, la droga 

cruda se obtuvo por trituraci6n de hojas secas de la planta en una hoja y molino 

de martillos. Para tamizaje fitoquimico se emplearon tecnicas simples y rapidas, 

se detecto la presencia de taninos, flavonoides, esteroides en el extracto acuoso 

y quinonas en el extracto alcoholico. L a gran diversidad de compuestos quimicos 

presentes en la Cassia alata L, lo que fundamenta el uso de este extracto en ia 

curacion de diversas enfermedades. 

Guerra et al.6 en el presente trabajo evaluaron la actividad antimicrobiana in vitro 

de diferentes formulaciones elaboradas de especie Senna alata. S e empleo el 

metodo de diluciones en medio llquido y se determine la concentration minima 

inhibitoria y/o minima microbicida frente a microorganismos de interes clinico 

humano. Fue demostrado el potencial antimicroblano del extracto fluido al 70 %. 

Para evaluar la actividad antimicrobiana in vitro se empleo el metodo de 

diluciones seriadas en medio Triptona soya caldo para las bacterias y Sabouraud 
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liquido para los hongos. Los tubos con las diluciones de la sustancia prueba 

fueron inoculados con los microorganismos e incubados a 37 y 28°C, 

respectivamente. Fue determinada la concentracion minima inhibitoria (CMI) del 

crecimiento, transcurridas 24 h para las bacterias, 48 h para la levadura, siete 

dias para el hongo ambiental y 14 dlas para los dermatofitos. E n aquellos casos 

donde se observo inhibicidn se tomaron alicuotas de cinco pi y se sembraron en 

medios esperificos, libres del agente antimicrobiano: Agar sabouraud dextrosa 

en dependencia del microorganismo. L a menor concentracion de la muestra 

capaz de producir un dano letal sobre la celula microbiana fue definida como la 

concentracibn minima microbicida (CMB o CMF) . E l inoculo usado fue 105 

unidades formadoras de colonias/ml (ufc/ml) para bacterias y la levadura 104 

ufc/ml para hongos. Fue evaluado un rango de concentraciones entre 0,04 y 10 

mg/ml. 

2.2. Senna birostris (Dombey ex Vogel) 

2.2.1 Clasificacion taxondmica 

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA 

C L A S E : MAGNOLIOPSIDA 

S U B C L A S E : R O S I D A E 

O R D E N : F A B A L E S 

FAMILIA : C A E S A L P I N A C E A E 

GENERO : Senna 

E S P E C I E : Senna birostris (Dombey ex Vogel) 

N. V. : "mutuy" 

Fuente: Anexo 1 

Reynel et al.7 indica cuyo sinonimo taxon6mico es Cassia birostris. 
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2.2.2. Descripcion botanica 

E s un arbusto de porte usualmente pequefto. Mide unos dos a cinco metros de 

altura. Tiene la copa globosa con el follaje denso y oscuro. Las hojas son 

compuestas, paripinnadas, alternas. S u s laminas son glabras (no tienen pelos). 

L a s flores se hallan dispuestas en racimos simples, terminates o axilares son 

vistosas y de color amarillo. Son hermafroditas poseen caliz con cinco sepalos 

libres y corola con cinco petalos libres de color amarillo intense Tienen siete 

estambres con el ovario. Los frutos son legumbres portan unas cuatro a 10 

semillas. 7 

2.2.3. Distribucidn y h&bitat 

S e encuentra en toda la regidn andina, entre 1 900 a 4 000 msnm. E n el Peru 

crece de modo silvestre en toda la sierra, sobre todo en las zonas s e c a s . 7 

2.2.4. Usos 

Una modalidad traditional de uso de esta especie en la sierra central del Peru es 

como cerco vivo alrededor del predio agricola y la vivienda. Esto permite 

adicionalmente la protection de los suelos ante la erosidn. L a s raices hervidas 

en agua proporcionan un tinte de color amarillo que se emplea para el teftido de 

textiles. Las hojas tiernas se frotan sobre las partes afectadas para curar el 

herpes. 7 

E n la sierra central peruana Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" es 

empleada en el tratamiento de la disenteria, diarreas y colicos. 8 

2.3. Metabolites secundarios con actividad antiulcerosa 

Flavonoides 

Desde el punto de vista quimico, los flavonoides son fenoles de tipo diaril-

propano (Ar-C 3-Ar) unidos, a una cadena de azucar; estan constituidos por un 

anillo bencenico condensado a una r-pirona sustituida en posicidn 2(3) por un 

radical fenilo. L a action antiinflamatoria que poseen muchos flavonoides se 
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relaciona en parte con su interaction con diversos enzimas implicados en el 

metabolismo del acido araquidonico. Los flavonoides inhiben la liberation de 

histamina, la migration celular en el proceso inflamatorio y muchos muestran 

actividad frente a la ulcera peptica, reduciendo el fndice de ulceracion y la 

intensidad del dafio mucosal. Este efecto puede ser mediado por distintos 

mecanismos: 

• Gastroprotector por activation de los mecanismos fisiologicos de defensa; 

incrementa la cantidad y calidad del mucus gastrico, al aumentar su 

contenido glicoproteico. 

• Por estimulation de la slntesis de prostaglandinas endogenas. 

• Disminucion de la secrecidn de pepsina. 

• Bloquea la actividad enzimatica de histidin-decarboxilasa, que cataliza la 

sintesis de histamina. 9 

Son compuestos fenolicos, son en su mayoria pigmentos responsables de la 

coloration de flores y de algunos frutos; que poseen 15 atomos de carbono, 

en los cuales dos nucleos bencenicos estan unidos por un eslabon de tres 

carbonos. 1 0 

O 

Figura 1. Estructura quimica de la 2-fenilbenzopirona, nucleo basico de los 

flavonoides. 

Fuente: Bruneton10 
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Taninos 

Los taninos se han utiiizado desde la antiguedad por sus propiedades 

astringentes en uso interno y externo. Es ta propiedad esta ligada, a su 

capacidad para unirse a las proteinas de la piel y de las mucosas, 

provocando una especie de curtido que hace que las capas superficiales sean 

menos permeables y protejan a las capas subyacentes, de ahl su empleo en 

uso externo como cicatrizantes y en el tratamiento de quemadura. 9 

Los taninos son compuestos fendlicos hidrosolubles, que presentan junto a 

las reacciones clasicas de los fenoles, la propiedad de precipitar alcaloides, 

gelatina y otras proteinas. Las aplicaciones de drogas con taninos son 

limitadas y derivan de sus propiedades astringentes: por via intema ejercen 

un efecto antidiarreico y antiseptico, por v ia extema impermeabilizan las 

capas mas externas de la piel y mucosas, protegiendo a s ! las capas 

subyacentes; a esto hay que afiadir un efecto vasoconstrictor sobre los 

pequenos vasos superficiales. 1 0 

2.4. Ulcera 

S e define como la perdida de la integridad de la mucosa del estomago o del 

duodeno que produce un defecto local o excavation a causa de inflamaci6n 

activa. Las ulceras se producen en el estomago o el duodeno, y con frecuensia 

son de naturaleza aronica. 1 1 

2.4.1. Ulcera peptica 

E s una perdida de sustancia circunscrita de la membrana mucosa que penetra 

hasta la muscular mucosae y, a veces, a la submucosa y a la capa muscular. 

Puede situarse en cuaiquier zona del tracto digestivo expuesta al jugo gastrico 

que contiene acido y pepsina. Su localizacion mas frecuente es el estomago o el 

duodeno, aunque tambien puede presentarse en el esofago, o aparecer despues 

de la gastroyeyunostomia. Hoy se distinguen las ulceras duodenal y gastrica 
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como enfermedades fundamentalmente diferentes con fisiopatologia, 

presentation cllnica y tratamientos distintos. 1 2 

2.4.2. Ulcera gastrica 

E s una lesion de la membrana mucosa que recubre interiormente el est6mago y 

el duodeno, sobre la mucosa que recubre la portion del estomago denominada 

antro, la mas cercana al piloro y, de modo preferente en la curvatura menor del 

estomago. 1 3 

Fisiopatologia 

L a s ulceras tanto gastricas como duodenales refleja un origen multifactorial, 

consecuencia de una combination de anormalidades fisioldgicas, factores 

gen&icos y medioambientales. S e trata de un desequilibrio entre los factores 

agresivos (acido y pepsina) y los defensivos presentes en la mucosa 

gastroduodenal (moco y bicarbonate microvasculatura, reparaci6n y 

regeneracidn celular). Entre los factores responsables de la hipersecretibn acida 

estana el incremento de la masa de celulas parietales y la mayor sensibiiidad de 

estas celulas a los secretagogos (gastnna, histamina y acetilcolina). Entre los 

factores defensivos, el moco producido contiene una gran cantidad de 

glucoprotemas de bajo peso molecular que confieren las propiedades de 

resistencia frente a los agentes agresivos. E l bicarbonato tambien presente 

contribuye a generar un ambiente tamponado, neutralizando el acido que 

pudiera retrofundir. L a s ulceras aparecen ante circunstancias externas que 

debilitan la capacidad de la mucosa de defenderse de su propio acido, como son 

la infection por Helicobacter pylori o los A I N E ' s . 1 4 

2.5. Drogas antiulcerosas inhibidoras de los receptores H 2 

Compiten por la histamina de forma reversible y muy selectiva a nivel del 

receptor H 2 . Consiste en inhibir la secreci6n acida a nivel gastrico, siendo muy 

escasas sus acciones en otros territorios. L a potencia antisecretoria varia 
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bastante con los diferentes antagonistas H 2 , pero todos inhiben la secrecion 

acida basal, la estimulada por secretagogos (gastrina, colinomimeticos, 

histamina) e inducida por estimulos fisioldgicos como los alimentos, la distencion 

gastrica etc. No afecta la concentration de pepsina en la secrecion gastrica, pero 

al redutir el volumen total de jugo gastrico, la secrecion absoluta de 

pepsinogeno esta disminuida y su activation reducida por el aumento en el pH 

intragastrico.1 5 

a. Ranitidina 

Farmacoquimica. L a Ranitidina, contiene un anillo furano sustituido, es un 

antagonista de los receptores H 2 , indicado para el tratamiento de corto plazo de 

la ulcera duodenal y para el manejo de cuadros hipersecretores como el 

sindrome de Zolliger- Ellison y la mastotitosis sistemica. 1 6 

A diferencia de la cimetidina la Ranitidina contiene una molecula amino metil 

furano en lugar de un anillo imidazoi. Es ta desviacion de la estructura del anillo 

imidazoi permite una droga con gran potencia y larga duration de action. 

Ademas la efectividad farmacol6gica de la Ranitidina demostro que no era 

necesaria la estructura imidazdlica para el reconocimiento y enlace al receptor 

H 2 de la histamina, y que la perdida de este tipo de anillo mas bien disminuye el 

tipo y la incidencia de reacciones adversas. 1 7 

Figura 2. Estructura quimica de ia Ranitidina 

Fuente: F ldrez 1 6 
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Mecanismo de acci'6n 

Los antagonistas del receptor H 2 inhiben la production de acido por competentia 

reversible de la uni6n de la histamina a los receptores H 2 en la membrana 

basolateral de las celulas parietales. 1 8 

Farmacocinetica 

Los antagonistas del receptor H 2 se absorben rapidamente despues de 

administraci6n por v ia oral, y alcanzan concentraciones sericas maximas en el 

transcurso de una a tres horas. L a absorcion puede estimularse por alimento o 

disminuirse con antiacidos, pero probablemente estos efectos no tienen 

importancia clinica. S e obtienen con rapidez valores terapeuticos despues de las 

dosis intravenosas y se conservan durante seis a ocho horas. Cantidades 

pequenas (<10 a casi 35%) de estos medicamentos se metabolizan en el 

higado, pero una fracci6n hepatica no es en s i misma una indicacion para ajustar 

la dosis. Estos farmacos y sus metabolitos se excretan a traves de los rinones 

por filtration y secretion tubular renal . 1 9 

Protectores de ia mucosa 

Actualmente se dispone de sucralfato y dosmalfato. E l primero es una sal de 

aluminio sulfatada, un derivado glucido. S u polimerization en el estomago 

genera una sustancia altamente viscosa cargada negativamente con capacidad 

de unirse a los restos cationicos, localizandose sobre la superficie ulcerada. De 

este modo, se cubre y se protege del ataque acido - p^ptico. Dosmalfato es un 

farmaco con una estructura compleja de tipo heterosido: sales de aluminio 

sulfatadas sobre un resto azucarado y unido a una molecula de naturaleza 

flavdnico. S u mecanismo, ademas de la capacidad polimerizadora anteriormente 

descrita, se amplia con una actividad estimulante de la sintesis de 

prostaglandinas en la mucosa y con la accidn antioxidante que proporciona el 

resto flav6nico. L a utilidad de ambas moleculas se dirige al tratamiento de las 
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lesiones pepticas en general, pero especialmente en las inducidas por los 

AINE's. Los efectos secundarios no son graves ni frecuentes: estrenimiento 

molestias abdominales o flatulencia que se evita siguiendo un regimen 

alimenticio con alto contenido de fibra y elevada ingestion de liquidos. 2 0 
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III. MATE Rl ALES Y ME TO DOS 

3.1. Ubicacidn del trabajo de investigacibn 

E l presente trabajo de investigacion se realizo en los Laboratorios de 

Farmacognosia, Toxicologia y Farmacologia, del Area de Farmacia de la 

Facultad de Ciencias Bioldgicas, de la Universidad Nacional de San Cristobal de 

Huamanga, durante los meses de junio a diciembre del 2012. 

3.2. Poblacidn 

Hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" que fueron recolectadas en 

el distrito de Chiara, provincia de Huamanga, departamento de Ayacucho 

ubicado a 3 527 m.s.n.m. (Anexo 3) 

3.3. Muestra 

S e recolectaron aleatoriamente tres kg de hojas de Senna birostris (Dombey ex 

Vogel) "mutuy" en horas de la manana (nueve horas) (Anexo 3). S e 

seleccionaron las plantas libres de cualquier tipo de lesion; luego fueron 

limpiados, secados aproximadamente una semana sobre papel periodico en una 

habitation bien ventiiada, siendo trasladado a los laboratorios de Farmacia de la 

U N S C H , una parte fue enviada para su identificacion botanica al Laboratorio de 

Botanica de la UNSCH (Anexo 1) 
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3.4. Animates de experimentaci6n 

S e utilizaron 25 Rattus norvegicus ratas albinos de 200-250 g machos, que 

fueron adquiridos en el Instituto Nacional de Salud ( INS) - Lima, y transportados 

al bioterio del Area de Farmacia y Bioquimica de la U N S C H . Estuvieron en 

adaptation por siete dias, a una temperatura ambiente con dieta balanceada y 

agua ad libitum. Para la prueba toxicologica se utilizaron 10 Mus musculus 

ratones wistar de 18-20 g hembras adquiridos en el Instituto National de Salud 

(INS) - Lima y llevados al bioterio del Area de Farmacia de la U N S C H , los cuales 

estuvieron en adaptation por siete dias. 

3.5. Metodos para ia recoleccidn de datos 

3.5.1. Preparaci6n del extracto hidroalcoholico 

S e pesaron 250 g de la muestra seca y molida, para macerarlo se coloco en 

frascos de color ambar al cual se le adicion6 tres litros de alcohol de 80°; 

hasta que cubra a la muestra por un cm de diferencia. S e macero la muestra 

por siete dias agitandolo cada dia constantemente para su distribution 

homogenea. 

3.5.2. Preparacion de las concentraciones del extracto hidroalcohdlico 

S e filtro el extracto hidroalcohdlico macerado, luego de lo cual se llevo al 

rotavapor para su concentracidn obteniendose finalmente el extracto seco. E l 

extracto seco se almacend en la refrigerado hasta la preparacion de una 

soluci6n madre al 10% utilizando como vehiculo agua destilada, seguidamente 

se prepararon concentraciones de 100, 200 y 400 mg/kg (Anexo 2). 

3.5.3 Procedimiento para realizar el tamizaje fitoquimico 

S e realizd reacciones de coloracion y precipitacion para identificar los 

metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohblico.2 1 
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3.5.4. Determinaci6n de la actividad antiulcerosa 

Fundamento: E l etanol absoluto produce lesiones necrosantes en la mucosa 

gastrica, como consecuencia de su efecto tdxico directo, reduciendo la secreci6n 

de bicarbonato y la production de moco, alterando su composition glicoproteica. 

As i mismo, disminuyen la gradiente de pH a traves de la capa mucosa y 

desestabilizan las membranas lisosomales de las celulas glandulares, 

promoviendo su rotura y dando lugar, en consecuencia, a la liberation de 

hidrolasas acidas, que por diversos mecanismos producen la lesion hist ica. 2 2 

Mdtodo: E l metodo que se uso fue propuesto por Lee y citado por el C Y T E D , 2 

que se basa en el fundamento de ulcera gastrica aguda inducida por etanol 

absoluto. 

Farmaco de referenda: Ranitidina 300 mg tableta recubierta, fabricado por 

Farmindustria S.A. Registro sanitario: NG - 532, lote: 10580341, vencimiento: 

mayo 2014. 

Procedimiento experimental 

• Aclimatacion de los animates. 

• S e pes6 e identified a cada Rattus norvegicus rata albino; luego fueron 

clasificados aleatoriamente en cinco grupos con cinco repeticiones. 

• Los animales se mantuvieron en ayunas durante 24 horas, dejandolos 

unicamente con agua ad libitum. 

• Los tratamientos (agua, Ranitidina 100 mg/kg y los extractos de 100, 200 y 

400 mg/kg) fueron administrados por v ia oral con una canula orogastrica. 

• Transcurrida 30 minutos se administro el etanol 96° en una proportion de un 

ml/kg de animal. 

• Trascurrido una hora despues de la administration del etanol, los animales 

fueron sacrificados por desnucamiento. 
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• Inmediatamente se les efectuo laparotomia en el terete medio de la linea 

abdominal, extray6ndose el estomago que es abierto por la curvatura mayor 

con la finalidad de obtener el contenido gastrico para su posterior 

determination del pH y el volumen. 

• E n seguida se lavo cuidadosamente con una corriente suave de agua y luego 

se extendio los estomagos sobre una tabla de tecnopor utiiizando alfileres. 

• Finalmente se observo las uiceras formadas y se procedio a la valoracion 

utiiizando la escala de Marhuenda 2 (Anexo 6) . 

Determinaci6n de los parametros a evaluar 

a) fndice de ulceracion 

E s el numero de ulceraciones produtidas por el etanol y se procedid a medir con 

una regla, segun la escala de Marhuenda. 2 

b) Porcentaje de Inhibici6n de Uiceras. Los resultados se expresaron en 

porcentajes de inhibicion respecto al indice de ulceracidn del lote control, segun 

la siguiente expresion: 

E l pH del contenido gastrico se midi6 con la ayuda del peachlmetro 

d) Volumen de moco gastrico 

Una vez obtenido el contenido se midid el volumen de moco en una probeta. 

% Inhibicion de uiceras = 

D6nde: 

I U C = Indice de ulceracibn medio del lote control. 

I U P = indice de ulceracion medio del lote problema o patron. 

c) pH 
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3.3.5 Diseflo experimental 

E l diseno empleado fue aleatorio con cinco tratamientos y cinco repeticiones 

para cada tratamiento del modo siguiente: 

• Lote 1 (lote control): tratado unicamente con el vehiculo, agua destilada. 

• Lote 2 (lote patron): tratado con el farmaco patron, Ranitidina 100 mg/kg. 

• Lote 3 (lote problema 1): tratado con extracto a una dosis de 100 mg/kg. 

• Lote 4 (lote problema 2): tratado con extracto a una dosis de 200 mg/kg. 

• Lote 5 (lote problema 3): tratado con extracto a una dosis de 400 mg/kg. 

3.5.6. Determinacibn de toxicidad aguda (DL 5 0 ) 

Para la determinacidn de la toxicidad aguda del extracto, se emplearon 10 

"ratones" wistar (hembras), previamente acondicionados. Los animates 

estuvieron en ayunas tres a cuatro horas antes de la administracion. L a 

sustancia experimental fue administrada en una sola dosis 2000 mg/kg. Dosis 

de acuerdo al peso por v ia oral, usando una canula adecuada. Terminada la 

dosificacion se volvio a colocar la comida dos horas despues. 

S e observaron a los animates individualmente, despues de la dosificacion con 

atencion especial durante las primeras cuatro horas, periodicamente durante las 

primeras 24 horas y despues diariamente, hasta un total de 14 dias. 

Los pesos individuates de los animates, se determinaron antes de administrar la 

sustancia experimental, a los siete dias y 14 d ias . 2 3 

3.6. Analisis de datos 

3.6.1. Actividad antiulcerosa 

Los datos obtenidos fueron analizados mediante la escala de Marhuenda 

propuesta en el manual de C Y T E D 2 y sirvi6 para calcular el indice de ulceracion 

que es el promedio de los tratamientos (Anexo 6). 
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Los resultados tambien fueron sometidos a la comparacion entre varios lotes 

mediante la prueba de Kruskal Wallis y Duncan para evaluar las diferencias 

estadisticas al 95% de confianza. 

3.6.2. Toxicidad Aguda D L 5 0 

Con los datos obtenidos en la evaluation de la toxicidad aguda (DL 5 0 ) , se 

elabor6 el cuadro y el grafico; calculando la media +/- desviacidn estandar de la 

variation de peso corporal de los ratones wistar (hembras) y se representd en 

Histograma. 

Los resultados tambien fueron sometidos al analisis de varianza (ANOVA) factor 

simple; para lo cual se usd el software S P S S , version 19,0; para evaluar las 

diferencias estadisticas al 95 % de confianza. 
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RESULTADOS 
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Tabia 1 . Metabolites secundarios del extracto hidroalcohdiico. 

TIPO DE 

ENSAYO 
TIPO DE 

METABOLITO 
SECUNDARIO 

OBSERVACIONES RESULTADOS 

Catequinas Catequinas 
Ftuorescencia verde 

esmeraida 
+ 

Fehling 
Azucares 

reductores 

Formacidn de una 

coloracion rojo 

ladrillo 

Se forma ligera 

++ 

Espuma Saponinas presencia de 

espuma. 

+ 

Cloruro ferrico 
Fen6licos y 

taninos 

precipitado color azu\ 

negruzco intenso 

Se observa un color 

++ 

Shinoda Flavonoides anaranjado intenso +++ 

Antocianinas Antocianidina Coloraci6n rojo 

marr6n 

++ 

Leyenda: 

+++ Elevada cantidad 

++ Moderada cantidad 

+ Existe minima cantidad 
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i • ! 1 1 i 
Blanco Ranitidina 100mgA:g 200 mg/kg 400mgA>g 

Tratamiento 

Figura 3. Valores de pH del contenido gastrico segun tratamiento 

21 



3,00-

Blanco RanSiclina 100mg.4tg 

Tratamiento 

200 mg/kg 400 mgAg 

Figura 4. Volumen de moco gastrico por efecto del tratamiento 
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Blanco Ranitidina 100mg.tg SOOmg&g 

Tratamiento 
400 mgkg 

Figura 5. Indice de ulceracion en Rattus norvegicus "ratas" albinos segun 

tratamiento 
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Tabla 2. Porcentaje de inhibicion de ulceras segun dosis de Ranitidina y 

extractos 

Dosis (mg/kg) Porcentaje de inhibicion 

Ranitidina 100 65,38 ± 

Extracto 100 15,38 ± 

Extracto 200 46,15 ± 

Extracto 400 61,56 ± 
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• Hem bras 

14 
Tiempo (dias) 

Figura 6. Variacidn de peso por efecto del extracto segun tiempo 
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V. DISCUSION 

Villar del Fresno 9 indica que los metabolitos secundarios presentes en las 

plantas poseen efectos beneficiosos que el hombre hasta la fecha sigue 

investigando, con la finalidad de darie aplicacion farmacologica, con los criterios 

cientificos correspondientes. Muchos de estos compuestos son solubles en 

soluciones alcoholicas (metanol o alcohol), como los: terpenos, saponosidos, 

acidos fen6licos, flavonoides y taninos, con los cuales se ha comprobado su 

efecto gastroprotector, antisecretor, cicatrizante, inhibidor de la migration de 

celulas inflamatorias y actividad antirradicalaria. 

L a Tabla 1 muestra el tamizaje fitoquimico de las hojas de Senna birostris 

(Dombey ex Vogel) "mutuy" muestra la presencia de metabolitos secundarios 

como los taninos y fenoles, azucares reductores, antocianinas, flavonoides, 

saponinas, catequinas, resaltar la presencia de metabolitos como los taninos, la 

presencia de flavonoides y antocianinas quienes serian los posibles 

responsables del efecto antiulceroso. 

Barrese et al.5 realizon el tamizaje fitoquimico obtuvieron compuestos fenolicos 

como flavonoides, taninos y cumarinas se observaron en todos los extractos. E l 

perfil de H P L C mostrd la presencia de la emodina antraquinona en todos los 

extractos ensayados. 
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E n la Tabla 2 observamos los resultados del porcentaje de inhibicidn de los 

diferentes tratamientos. La Ranitidina y el extracto de 400 mg/kg manifiestan 

mejores resultados con un porcentaje de inhibicion de 65,38 y 61,56 

respectivamente, mientras que para los extractos de 100 y 200 mg/kg mostraron 

porcentaje de inhibicion de 15,38 y 46,15; que evidencian que hay poca 

proteccidn de la mucosa gastrica frente al dafto inducido por etanol. 

S e observo que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Senna birostris 

(Dombey ex Vogel) "mutuy" con mejor resultado fue de 400 mg/kg en 

comparaci6n con los otros tratamientos pues es el que mas se parece a 

Ranitidina. 

Villar del Fresno 9 cita que muchos flavonoides muestran actividad frente a la 

ulcera peptica, reduciendo el indice de ulceracion y la intensidad del dafio 

mucosal. Este efecto puede ser mediado por los distintos mecanismos: E l efecto 

gastoprotector que refiere se daria por la activation de los mecanismos 

fisiologicos de defensa; incrementando la cantidad y calidad del mucus gastrico, 

esto al aumentar su contenido giicoproteico, por estimulacion de la slntesis de 

prostaglandinas endogenas, la accidn vasoprotectora de los flavonoides implica 

una mejora en la microcirculacion, lo que favorece el proceso de cicatrization y 

la neoformacion de vasos. Antisecretor, disminuyendo el volumen de jugo 

gastrico o su acidez, por disminuci6n de la secreci6n de pepsina, bloqueando la 

actividad enzimatica de histidin-decarboxilasa, que cataliza la slntesis de 

histamina. 

Kuklinski 2 3 menciona que la principal action y uso de los taninos es como 

astringente; debido a su propiedad de prectpitar las proteinas, de la piel, 

proteinas salivates, etc.; por sus propiedades astringentes se usan como 

cicatrizante. 
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Clark manifiesta que existe varios mecanismos de defensa endogenos que 

impiden, la lesion de la mucosa gastrica por acidos y pepsina. S u s uniones 

apretadas, la sintesis de prostaglandinas y la secrecion de mucus y bicarbonato 

contribuyen a mantener la barrera epiteliai. L a renovation continuada de la capa 

celular de la mucosa es una parte importante del mecanismo de defensa. 

E n la Figura 3 observamos la variacidn del pH frente a la administracion de 

bianco, Ranitidina y los tratamientos. Hubo un incremento de pH en los 

tratamientos administrados a Ranitidina y al extracto de 400 mg/kg con valores 

de 4,68 y 4,7 respectivamente; mientras que el bianco, extractos de 100 y 200 

mg/kg presentaron pH de 3,3; 3,52 y 3,84 respectivamente. 

Esto nos indico que con la Ranitidina hubo un incremento significativo del pH, al 

realizar la prueba de Duncan se hallo diferencias estadisticamente significativas 

entre los tratamientos (p < 0,05), hay grupos de parecidos como los tratamientos 

con el bianco, extracto 100 y 200 mg/kg los cuales no mostraron incremento de 

los niveles de pH del contenido gastrico, mientras los tratamientos con la 

Ranitidina y el extracto 400 mg/kg reportaron una similitud significativa en los 

niveles de pH del contenido gastrico. 

Caste l ls 2 5 indica que la disminucion o carencia de moco, as i como la 

disminuti6n del flujo circulatorio, producen un efecto de retrodifusion de H + al 

tejido, provocando irritation y ulceracion; cuando hay protection, dilution, 

taponamiento o elimination del exceso de acidez, no hay dano tisular. 

Concluimos entonces que el extracto de 400 mg/kg ejerce protection frente al 

dano necrosante del etanol, comparada con la Ranitidina al incrementar el pH, 

los otros tratamientos del extracto de 100 y 200 mg/kg los cuales no lograron 

reducir significativamente los niveles de pH. 

E n la Figura 4, se muestra los volumenes de moco gastrico tras la administraci6n 

de bianco, Ranitidina, y el extracto hidroalcoholico de las hojas Senna birostris 
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(Dombey ex Vogel) en el cual podemos observar los valores promedios de los 

tratamientos, se observa un aumento en el volumen de moco gastrico de 

Ranitidina con un valor de 5,52 ml y del extracto de 400 mg/kg de 5,42 ml; los 

tratamientos con los extractos de 100, 200 mg/kg y el bianco no lograron 

aumentar significativamente los volumenes de moco gastrico reportandose 4,28; 

4,38 y 3,54 ml para cada uno de ellos respectivamente. 

E l analisis estadfstico ANOVA mostro de que las diferencias en los tratamientos 

son estadisticamente significativos (p<0,05) y con la prueba de Duncan nos 

mostro de que los valores para el control y el extracto de 400 mg/kg poseen 

comportamientos similares a diferencia de los otros tratamientos del bianco y los 

extractos 100 y 200 mg/kg (Anexo 14). Esto debido a la secrecidn de los factores 

defensivos de la mucosa como son el moco y la secretion de bicarbonate 

Espugles 2 6 manifiesta de que la proteccibn de la mucosa gastrica frente a la 

secretion de acido y otros agentes exogenos consiste en distintos mecanismos 

como: secretion de moco, secretion de bicarbonato, barrera epitelial, flujo 

sangumeo de la mucosa y la sintesis de prostaglandinas. 

Por lo tanto, se afirma que el extracto que mejor protege frente a los danos de la 

mucosa gastrica inducida por el etanol es el extracto de 400 mg/kg el cual logra 

aumentar la production de mucus de manera parecida a los de la Ranitidina. 

Finalmente los resultados obtenidos tras realizar la presente investigation 

evidentia de que las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel), poseen 

metabolitos secundarios antiulcerosos que protegen a la mucosa gastrica del 

dano inducido frente al etanol, a la secretion de factores agresivos de la mucosa 

gastrica de acido y pepsina. As i mismo, se demuestra de que a mayor dosis 

menor es el indice de ulceracion, mejor porcentaje de inhibicion, mayor el pH 

(alcalinidad) y presenta mayor volumen de gastrico. 
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Martinez manifiesta que los posibles compuestos implicados en la protection 

de la mucosa gastrica estan atribuidos principalmente a los metabolitos 

secundarios como son los taninos los cuales por su capacidad de precipitar las 

proteinas ejercerian un mecanismo de defensa de proteccidn de la pared de la 

mucosa gastrica, a su vez los otros metabolitos como son los flavonoides como 

la quercetina estarian asotiados principalmente ya que ayudan a la secretion de 

prostaglandinas end6genas favoreciendo de esta manera la secretion de mucus 

gastrico en el interior del est6mago ejertiendo un mecanismo de defensa;.la 

quercetina es un flavonoide que ha sido aislada de la especie Bidens pilosa y al 

que se han reportado efectos antiulceroso y antisecretor. 

E n la Figura 5 y en el Anexo 15, se evidencia el indice de ulceracion segun la 

escala de Marhuenda del extracto hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris 

(Dombey ex Vogel) "mutuy", se observ6 que el bianco presento un indice de 

ulceraci6n promedio de 5,20; que indica que hay de una a tres ulceras de grado 

cuatro a su vez con bandas hemorragicas menores de 5 mm. Con esto podemos 

afirmar que se logro inducir el dano a la mucosa gastrica. As i mismo el indice de 

ulceracion de la Ranitidina fue de 1,8; por lo que podemos concluir de que 

protegio la mucosa gastrica. L a administracion de los extractos de 100, 200 y 

400 mg/kg mostraron indices de ulceracion de 4,4; 2,8 y 2,0 de esta manera 

podemos evidenciar de que el dano a la mucosa gastrica de mejor protection es 

del extracto de 400 mg/kg que protegid de manera similar a la Ranitidina. 

Los resultados obtenidos fueron anatizados estadisticamente mediante el 

ANOVA siendo las diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05), la otra 

prueba estadistica que se aplicd fue la prueba de Kruskal Wallis que nos 

muestra que los extractos de 100 y 200 mg/kg no protegieron del dano de la 

mucosa gastrico inducido por etanol; pero los tratamientos con Ranitidina y el 
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extracto de 400 mg/kg manifestaron parecida protection de la mucosa gastrica 

(Anexo 15). 

De esta manera podemos decir que el mejor tratamiento fue el extracto de 400 

mg/kg; se deduce que a mayor concentraci6n mejor es la protection de la 

mucosa gastrica frente al dano inducido por etanol. 

Cyted 2 manifiesta de que el etanol es un agente irritante muy potente, produce 

lesiones necrosantes en la mucosa gastrica como consecuencia de su efecto 

toxico directo. Actua reduciendo la secretion de bicarbonato y la production de 

moco, alterando su composici6n glicoproteica; as i mismo disminuye la gradiente 

del pH ocasionando dano gastrico. 

Martinez 2 7 manifiesta que la quercetina manifiesta marcado efecto 

antiinflamatorio, que esta inflamacion es mediada parcialmente por la liberacidn 

de la histamina. L a quercetina puede estabilizar las membranas de las celulas 

que liberan la histamina, reduciendo su liberation. Tambien afectan la stntesis de 

leucotrienos. 

S e realizo la determinaci6n de toxicidad aguda (DL50) en Mus musculus "ratones" 

wistar hembras administrando el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Senna 

birostris (Dombey ex Vogel). 

E l peso como indicador de toxicidad, se comporto dentro de los parametros 

establecidos para la curva de crecimiento de la especie (Figura 6 y Anexo 17). 

Los resultados obtenidos fueron analizados estadisticamente mediante la prueba 

de ANOVA siendo estos estadisticamente significativos (p < 0,05) (Anexo 18). 

E n lo cual contiuimos que el extracto no es toxico a 2000 mg/kg. 
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VI. CONCLUSIONES 

1. El extracto hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris (Dombey ex 

Vogel) "mutuy" tiene efecto antiulceroso. 

2. E l extracto de las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" 

posee: taninos y fenoles, flavonoides, catequinas y saponinas. 

3. L a dosis que posee mejor efecto antiulceroso del extracto hidroalcoholico de 

las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy" fue de 400 mg/kg. 

4. E l extracto hidroalcoholico de las hojas de Senna birostris (Dombey ex 

Vogel) "mutuy" no demostro toxicidad a la dosis de 2000 mg/kg. 
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VII. RECOMENDACIONES 

1. Aislar los metabolitos secundarios presentes en las hojas de Senna 

birostris {Dombey ex Vogel) "mutuy" para identificar al responsable del 

efecto antiulceroso. 

2. Realizar estudios de fraccionamiento con solventes de diferente polaridad 

para las hojas de Senna birostris (Dombey ex Vogel) "mutuy". 

3. Comparar el efecto antiulceroso con otros farmacos como sucralfato u 

otros protectores de la mucosa gastrica. 
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Anexo 1 
Tabla 3. Clasificacion taxon6mica de Senna birostris 

E L J E F E D E L H E R B A R I U M H U A M A N G E N S I S D E L A F A C U L T A D 
D E C I E N C I A S B I O L O G I C A S D E L A U N I V E R S I D A D N A C I O N A L 
D E S A N C R I S T 6 B A L D E H U A M A N G A 

C E R T I F I C A 

Q u e , e l e s t u d i a n t e e n F a r m a c i a y B i o q u l m i c a , S r . Heldor , N A V A R R O 
P A R A G U A Y , h a sol icr tado la ident i f icacion de u n a m u e s t r a v e g e t a l p a r a 
t raba jo d e t e s i s . 

D i c h a m u e s t r a h a s ido e s t u d i a d a y d e t e r m i n a d a s e g u n e l S i s t e m a d e 
C l a s i f i c a c i o n d e Cronqu is t , A . 1988 . y e s c o m o s i g u e : 

D I V I S I O N 

C L A S E 

S U B C L A S E 

O R D E N 

F A M I L I A 

G E N E R O 

E S P E C I E 

N.V. 

M A G N O L I O P H Y T A 

M A G N O L I O P S I D A 

R O S I D A E 

F A B A L E S 

C A E S A L P I N I A C E A E 

S e n n a 

Senna birostris (Dombey ex Vogel) 
I rwin & B s m e b y . 

"mutuy" 

S e e x p i d e la cer t i f i cac i6n cor respond ten te a sol ic i tud de l i n te resado 
p a r a los f i n e s q u e e s t i m e convenient© 

A y a c u c h o , 0 7 d e Agos to de l 2 0 1 2 
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Anexo 2 

v 
IDENTIFICACION 

BOTANICA 

MUESTRA DE Senna birostris 
(Dombey ex Vogel) "mutuy" 

SECADO Y MOLIENDA 

OBTENClON DEL 
EXTRACTO 

HIDROALCOH6LICO 

ESTUDIO DE 
LA ACTIVIDAD 

ANTIULCEROSA 

RESULTADOS DE LOS 
ESTUDIOS REALIZADOS 

Figura 7. Flujograma del estudio del efecto antiulceroso del extracto 
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Anexo 3 

Figura 8. RecofeDdoi de las hojas de Senna birostris 
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Anexo 5 

E X T R A C T O 
H I D R O A L C O H O L I C O 

DIVIDIR E N F R A C C I O N E S 

1mL 
E N S A Y O D E 
C A T E Q U I N A 

2mL 
E N S A Y O D E 

F E H L I N G 
(AZ ^EDUCTORE 

S) 

2mL 
E N S A Y O 

D E 
R E S I N A S 

2mL 
E N S A Y O D E 
L I E B E R M A N -

B U C H A R D 
f T R I T F R P F N O K -

2mL 
E N S A Y O 

D E 
B A L J E T 

2mL 
E N S A Y O C 

C k F e 

2 r r t 
E N S A v O D E 

B O R N T R A & E I 
(OUINONAS; 

2mL 
E N S A Y O D E 

K E D D E 
(CARDENCLIDCS) 

6MI en 3 
porciones 

E N S A Y O D E 
C R A G E N D O R 
F F , M A Y E R Y 

W A G N E R 
(ALCALOIDES) 

2mL 
E N S A Y O D E 

ANTOCIAMINA 

2mL 
E N S A Y O D E 

E S P U M A 
(SAPONINAS) 

2mL 
E N S A Y O D E 
NINHIDRINA 
(AMINOACIDOS) 

2ml . 
E N S A Y O D E 

SHINODA 
(FLAVONOICES) 

Figura 10. Esquema de los ensayos con el extracto. 



Anexo 6 
Tabla 4. Esca la de marhuenda 2 

0 Sin lesion 

1 Uiceras hemorragicas, lineas dispersas y en longitud menor de 2 mm 

2 Una ulcera hemorragica, linea de longitud menor a 2 mm 

3 Mas de una ulcera de grado dos 

4 Una ulcera de longitud menor de 5 mm y diametro menor de 2 mm 

5 De una a tres uiceras de grado cuatro 

6 De cuatro a cinco uiceras de grado cuatro 

7 Mas de seis uiceras de grado cuatro 

8 Lesiones generalizadas de la mucosa con hemorragia 
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A i e x o 7 





Anexo 9 

Figura 13. Lesiones :astr icas sn extendidos de estomagos sin tratamiento 
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Anexo 14 

Tabia 5. Analisis de Kruskal Wallis del indice de ulceracion 

Rangos 
Tratamiento N Rango promedio 

Blanco 
Ranitidina 

indice de Ulceracion ™° m g ' | < 9 

200 mg/kg 
400 mg/kg 
Total 

5 21,80 
5 6,10 
5 18,80 
5 11,20 
5 7,10 

25 

Estadisticos de contrastea b 

Indice de Ulceracion 
Chi-cuadrado 18,895 
Gl 4 

Sig. asintot. 0,001 

a. Prueba de Kruskal-Wallis 
b. Variable de agrupacion: Tratamiento 



Anexo 15 

Tabla 6. Comparacion de medias mediarte prueba de ANOVA y Duncar 

ANOVA de un fac:o* 

PH 
Sumade gl Vledia F Sig. 

cuadradc s cuadratica 

8,490 4 2,123 30,151 0,000 

1,408 20 0,073 

9,898 24 

Inter-
grupos 
Intra-
grupos 
Total 

Duncan3 

PH 
Tratamiento N Subconjunto para alfa = 0,05 

1 2 3 
bianco 5 3,3000 
100 mg/kg 5 3,5200 3.520C 
200 mg/kg 5 3,340C 
Ranitidina 5 4.6800 
400 mg/kg 5 4.7000 
Sig, 0,2050 0,0710 0,9060 

Se muestrsn las medias para los grupos en los subcoijuntos homogeneos. 
a. Usa el tamano muesiral de la media armdr ica = t ,C00. 
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Anexo 16 

Tabla 7. Comparacion de medias mediante la prueba de ANOVA y Duncan 

ANOVA de un factor 
Volumen 

Inter-grupos 
Intra-grupos 
Total 

Suma de 
cuadrados 

13,946 
1,7240 
15,670 

gi 

4 
20 
24 

Media 
cuadratica 

3,487 
0,086 

F 

40,448 

Sig. 

0,000 

Volumen 
Tratamiento N 

1 
Subconjunto para alfa = 0.05 

2 3 
Blanco 5 3,5400 
100 mg/kg 

Duncan3 2 0 0 m g / k g 

uuncan 4 0 Q m g / k g 

Ranitidina 

5 
5 
5 
5 

4,2800 
4,3800 

5,4200 
5,5200 

Sig. 1,000 0,596 0,596 

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogeneos. 
a. Usa el tamano muestral de la media armonica = 5,000. 

52 



Anexo 17 

Tabla 8. Analisis de varianza (ANOVA) del ensayo de toxicidad aguda er Mus musculus 
ratones hembras. 

Suma de Media 
cuadrados gi cuadratica F Sifl. 

Inter­ 12.689 2 6,344 4,210 0,026 
ns rupos 
intra- 40,685 27 1,507 
grupos 
Total 53,374 29 
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Anexo 18 
Tabia 9. Matriz de consistencia 

TI'TULO P R O B L E M A O B J E T I V O S MARCO T E O R I C O HIP6TES1S V A R I A B L E S E 
INDICADORES METODOLOGIA 

Efecto antiulceroso del 
extracto hidroalcoholico 
de las hojas de Senna 
birostris {Dombey ex 
Vogei) "mutuy", 
Ayacucho 2012. 

i T e n d r a efecto 
antiulceroso el 
extracto 
hidroalcoholico 
de las hojas de 
Senna birostris 
(Dombey ex 
Vogei) "mutuy"? 

Objetivo general: 
• Evaluar la efecto 

antiulceroso del 
extracto 
hidroalcoholico de las 
hojas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy". 

Objetivos 
especff icos: 

• Identificar los 
metabolitos 
secundarios presentes 
en el extracto 
hidroalcohdiico de las 
hojas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy". 

• Determinar la dosis 
del extracto 
hidroalcoholico de las 
hojas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy" con 
mayor efecto 
antiulcerosa. 

• Comparar el efecto 
antiulceroso del 
extracto 
hidroalcohdiico de las 
hojas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy" con el 
farmaco de referenda, 
Ranitidina. 

• Descripcion Botanica E s un 
arbolito de porte usualmente 
pequefto. Mide unos 2 m a 5 m de 
altura y 15 cm a 40 cm de 
di£metfo en promedio. Tiene la 
copa globosa con el follaje denso 
y oscuro. 

• U s o s medicinales: L a s hojas 
tiernas se frotan sobre las partes 
afecladas paia cuiai el heipes,. 
E n la sierra central peruana es 
empleada en el tratamiento de la 
disenterla, diarreas y cdlicos. E s 
excelente en el tratamiento de 
gastritis y ulceras gastricas 
tomadas en infusi6n. 

• Antecedentes: Senna birostris 
(Dombey ex Vogel) , no cuenta 
con estudios farmacoldgicos en 
relacidn con una posible 
propiedad antiulcerosa en nuestro 
mcdio, sin eirrbaigo, es importante 
mencionar que existen varios 
estudios de sus congeneres 
respecto a la mencionada 
propiedad farmacologica. 

• Metabolites secundarios 
implicados en el efecto 
antiulceroso 

o Taninos 
o Flavonoides. 

• Ranitidina. E s un antagonista de 
los receptores H?, indicado pa ia el 
tratamiento de corto plazo de la 
ulcera duodenal y para el manejo 
de cuadros hipersecretores como 
el sfndrome de Zolliger - Ell ison y 
la mastocitosis sistdmica. 
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E l extracto 
hidroalcoholico 
de las hojas de 
Senna birostris 
(Dombey ex 
Vogel) "mutuy" 
posee efecto 
antiulceroso. 

Variable independiente: 
Extracto hidroalcohdiico 
de las hojas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy" 
Indicador: 
Dosis 100 mg/ Kg del 
extracto hidroalcoholico de 
las hojas de Senna 
biroctrie (Dombey «x 
Vogel) "mutuy" 
Dosis 200 mg/ Kg del 
extracto hidroalcohdiico de 
las ho jas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy" 
Dosis 400 mgl Kg del 
extracto hidroalcohdiico de 
las ho jas de Senna 
birostris (Dombey ex 
Vogel) "mutuy" 

Variable Dependiente: 
Efecto antiulceroso. 
Indicadores: 
Porcentaje de inhibicidn. 
indice de ulceracidn. 
pH del moco gastrico 

Tipo de estudio: Basico 
experimental 
• Definicidn de la poblacidn y 

muestra. 
• Recoleccidn de la muestra. 
• Clasificacidn y estudio 

taxondmico. 
• Preparacidn del extracto 

hidroalcohdiico de las hojas de 
Odimi birostris (Dombey c x 
Vogel) "mutuy". 

• Disefio Experimental: 
Lote 1 (lote control): tratado 
unicamente con el vehiculo, agua 
destilada. 
Lote 2 (lote patrdn): tratado con 
el farmaco patron, ranitidina 100 
mg/kg de peso. 
Lote 3 (lote problema 1): tratado 
con extracto a una dosis de 100 
mg/Kg. 
Lote 4 (lote problema 2 ) : tratado 
con extracto a una dosis de 200 
mg/Kg. 
Lote 5 (lote problema 3) : tratado 
con extracto a una dosis de 400 
mg/Kg. 

• Determinacidn del efecto 
antiulceroso. E l metodo a utilizar 
sera el propuesto por Lee , que se 
fundamcnta en la ulcera gastrica 
aguda inducida por etanol 
absolute 

• Analtsis de datos: A N O V A y 
prueba multidimensional de 
Tukey con un 9 5 % de confianza. 


