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RESUMEN 

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la principal causa de mortalidad 
en el mundo. Varios de los factores de riesgo de las ECV, como dislipidemias, 
hipertensión arterial y diabetes mellitus, son influenciados por la alimentación. 
Como objetivo se planteó determinar el efecto antiagregante plaquetario in vivo 
del extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni”, realizado en los 
laboratorios de Farmacia de la Facultad de Ciencias de la Salud durante los 
meses de mayo a octubre del 2017. El tipo de investigación fue básica 
experimental. Los frutos de Morinda citrifolia L. “noni” fue recolectada en el 
distrito de Samugari, provincia de La Mar, departamento de Ayacucho. Para la 
determinación del tiempo de protrombina (TP) se utilizó método propuesto por 
Quick, para el tiempo de tromboplastina parcial activada (TPP) se utilizó el 
método propuesto por Dacie. Se utilizó 40 ratas de cepa Holfzman hembra de 
200 a 250 g de peso, las cuales fueron divididas en cinco grupos al azar, grupo I: 
SSF (5 mL/kg); grupo II: Extracto 50 mg/kg; grupo III: Extracto 100 mg/kg; grupo 
IV: Extracto 200 mg/kg y grupo V: Aspirina 100 mg/kg. Los metabolitos 
secundarios presentes fueron taninos, flavonoides, saponinas, esteroides y 
alcaloides. El tiempo de protrombina a la dosis de 200 mg/kg (14,37.seg.), 
resultó siendo estadísticamente diferente de la aspirina 100 mg/kg (25,12 seg.). 
El tiempo de tromboplastina parcial activada resultó mejor a dosis de 200 mg/kg 
(73,25 seg.), siendo esta estadísticamente diferente a la aspirina 100 mg/kg 
(p<0,05), también es estadísticamente diferente al extracto 100 mg/kg y 50 
mg/kg con 69,0 y 52,12 seg. respectivamente. Se concluye que el extracto 
etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni” posee efecto antiagregante 
plaquetario. 

 
Palabras clave: Morinda citrifolia L. “noni”, efecto antiagregante plaquetario, 

protrombina, tromboplastina parcial activada. 
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I. INTRODUCCIÓN 

Hoy en día, la exploración de alternativas terapéuticas dentro de los productos 

naturales para aliviar o curar dolencias o afecciones se ha intensificado. La 

adquisición de nuevos fármacos a partir de la biodiversidad es uno de los 

ejercicios científicos más importantes, tomando en consideración la potencialidad 

de encontrar en la biodiversidad nuevas estructuras que puedan constituirse en 

cabezas de serie, y debido a la creciente tendencia de la población a consumir 

productos fitoterapéuticos1. 

Tradicionalmente en diversos pueblos de nuestra costa, sierra y selva se 

recurren a las plantas medicinales para aliviar diversas enfermedades y/o 

malestares, surgiendo así la medicina tradicional; esto tiene su origen en la 

observación y discriminación de nuestros ancestros, que desde la antigüedad, 

utilizaron diversas plantas medicinales para curar enfermedades, aliviar dolores, 

etc2. 

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la principal causa de mortalidad 

en el mundo. Varios de los factores de riesgo de las ECV, como dislipidemias, 

hipertensión arterial y diabetes mellitus, son influenciados por la alimentación. Es 

conocido que las frutas y hortalizas contienen antioxidantes, y que su consumo 

en cantidades adecuadas disminuye el riesgo cardiovascular. Sin embargo, su 

efecto antitrombótico (antiagregante plaquetario, anticoagulante y fibrinolítico) es 

poco conocido3. 

Las propiedades curativas atribuidas a la Morinda citrifolia L. son innumerables, 

su uso se ha informado en el tratamiento de la diabetes, hipertensión arterial, 

cáncer de diferentes localizaciones, y muchas otras enfermedades4. 

Por tal motivo se planteó el presente trabajo de investigación teniendo en cuenta 

los siguientes objetivos: 
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Determinar el efecto antiagregante plaquetario in vivo del extracto etanólico del 

fruto de Morinda citrifolia L. “noni”. 

Objetivos específicos: 

 Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto etanólico del 

fruto de Morinda citrifolia L. “noni”. 

 Determinar el tiempo de protrombina (TP) y tiempo de tromboplastina parcial 

activada (TTP) del extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni”. 

 Comparar el efecto antiagregante plaquetario del extracto etanólico del fruto 

de Morinda citrifolia L. “noni” con la aspirina. 
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II. MARCO TEÓRICO 

2.1. Antecedentes de estudio 

Bu y col5., realizaron el estudio; Efecto neurofarmacológico de zumo de Morinda 

citrifolia L. Teniendo como objetivo caracterizar el perfil neurofarmacológico de 

su jugo, en ratones machos, por medio de una batería de pruebas de 

comportamiento: prueba de Irwin, conducta exploratoria, tiempo de sueño 

barbitúrico y estereotipias anfetamina-inducidas. A dosis de 450, 900 y 1800 

mg/kg que fueron administradas de acuerdo con el peso de jugo seco. Los 

resultados obtenidos de las diferentes pruebas sugieren la presencia de 

compuestos químicos no identificados con actividad sedante, especialmente de 

tipo neuroléptica.  

Sánchez y col6., realizaron el estudio; Efecto del zumo de Morinda citrifolia L. 

“noni” en modelos de analgesia. Teniendo como objetivo evaluar el efecto del 

zumo de noni en diferentes modelos de analgesia. Utilizaron dosis (450, 900 y 

1800 mg/kg) del zumo de noni, a partir de contenido en peso seco; se administró 

por vía intraperitoneal a ratones utilizando el modelo de irritación peritoneal por 

ácido acético 0,6 % y se cuantificó el número de contorsiones o estiramientos. 

Además, se utilizó el modelo del plato caliente y el de retirada de cola. El  zumo 

de noni fue efectivo de manera dependiente de la dosis en reducir el número de 

contorsiones inducidas por el ácido acético. En los modelos del plato caliente y 

de retirada de cola, solo la dosis más alta prolongó de manera estadísticamente 

significativa el tiempo de reacción. Concluyendo los resultados sugieren que el 

efecto analgésico de noni es fundamentalmente de mecanismo periférico. 

Khoswanto7, realizó un estudio sobre el fecto del gel de Noni (Morinda citrifolia 

L.) sobre la aceleración de fibroblastos post-extracción. Con el objetivo de 

descubrir el efecto del gel de noni en el aumento del número de fibrillas de 

soldadura después de la extracción del diente de rata Dawley. Este estudio 

utilizó el diseño de la prueba de investigación popular, trabajando con treinta 
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colas de ratas macho Dawley, con un peso de 250-300 g, con 3 meses de edad. 

Se extirparon los dientes en los incisivos de la mandíbula inferior. Los datos 

muestreados obtenidos se analizaron utilizando ANOVA de una vía. El examen 

mostró que había una diferencia significativa en la cantidad de fibroblastos entre 

el grupo tratado con gel y otros dos grupos (p<0,05). Concluyendo la aplicación 

de gel de noni puede acelerar el aumento en la cantidad de fibroblastos que 

duran después del tratamiento de los dientes en ratas Dawley. 

Garay y Col8., realizaron el estudio químico del aceite esencial del fruto de 

Morinda citrifolia L. (noni) que  fueron colectados en el Perú, departamento del 

Ucayali (Pucallpa). La identificación de los compuestos principales del aceite 

esencial de la pulpa con semillas y cáscaras del fruto fresco del noni se realizó a 

través del análisis del índice de Kovats; asimismo, del extracto hexánico del fruto 

fresco se aisló el ácido 3-epi-corosólico, el cual fue identificado por análisis 

espectroscópico de RMN H y RMN C. 

Ayanbule9, y col. realizaron el estudio; efecto trombótico en la vena yugular del 

zumo de Morinda citrifolia L. “noni” en ratas macho. Teniendo como objetivo 

examinar el efecto antitrombótico del extracto en el modelo de trombosis de la 

vena yugular inducida por cloruro férrico en ratas. Obteniendo el peso de un 

fragmento de 2 cm de la vena yugular normal fue de 9,9 ± 2,1 mg, mientras que 

el peso de la vena ocluida en los controles positivos fue de 30,7 ± 12 mg [p = 

0,001], 24,7 ± 6,5 mg en heparina [p = 0,16], 25,5 ± 6,5 mg en zumo al 5 % [p = 

0,15], 20,0 ± 5 mg en zumo al 10 % [p = 0,04] y 16,1 ± 5,0 mg en heparina más 

zumo al 10 % [p = 0,02], respectivamente. La actividad de tiempo de 

tromboplastina parcial activada aumentó significativamente en heparina, 60,0 ± 

10,0 segundos [p = 0.002] en comparación con 16,83 ± 4.9 segundos en el 

control en blanco. Hubo un aumento significativo en zumo al 5 %  [34,24 ± 9,6 

segundos, p = 0,01], un ligero aumento en el zumo al 10 % [24,0 ± 5,4 segundos, 

p = 0,06]. La actividad de tiempo de protrombina aumentó significativamente en 

el grupo de heparina solamente [36,52 ± 3,0 segundos frente a 26,85 ± 0,4 

segundos en el control en blanco, p = 0,01). Concluyendo que el zumo de noni 

tiene un efecto trombótico en la vena yugular y un posible efecto antitrombótico 

aditivo con heparina mediante la activación del tiempo de tromboplastina parcial 

activada sin la inducción de trombocitopenia.  

Villacorta y Pérez10, realizaron la investigación; actividad antioxidante “in Vitro” 

de las hojas y frutos de Morinda citrifolia L. mediante el método de secuestro de 
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radicales libres 1,1-difenil-2-picrilhidrazilo (DPPH). El objetivo del trabajo fue 

evaluar la actividad antioxidante a través de estudios de los polifenoles, DPPH; 

de los extractos metanólicos, acuoso y clorofórmico de las hojas y frutos de 

Morinda citrifolia L. En los resultados obtenidos los frutos de noni fueron los que 

más concentración de polifenoles totales obtuvieron con 26434,94 mg de 

CTQ/100g. Las Hojas solo tuvieron 14 286,99 mg de CTQ/100g. En la 

determinación de vitaminas los frutos obtuvieron 46,58 µg de vitamina C, 20,45 

µg de vitamina A y 8,35 µg de vitamina E; mientras que las hojas presentaron 

1,36 de vitamina C, 0,92 µg de vitamina A, 0,71 µg de vitamina E. Con respecto 

a los minerales, los frutos obtuvieron 0,67 µg de selenio, 0,12 µg de cobre y 0,23 

µg de zinc; mientras que las hojas presentaron 0,08 µg de Selenio, 0,14 µg de 

cobre, 0,03mcg de zinc. Tanto los frutos como las hojas presentaron una gran 

actividad antioxidante en sus extractos acuosos y metanólicos. El extracto 

metanólico del fruto de noni, presentó un IC50 de 0,239 ± 0,003 mg/ml, siendo el 

de mayor actividad antioxidante que el extracto metanólico de las hojas, que 

tuvieron 0,265 ± 0,008 mg/mL. El extracto Acuoso del fruto de noni, presentó un 

IC50 de 0,586 ± 0,023 mg/mL, presentando mayor actividad antioxidante que el 

extracto acuoso de las hojas, que tuvieron 0,723 ± 0,006 mg/mL. 

Morales y Cáceres11, realizaron la investigación; efectos de la Morinda citrifolia L. 

(Noni) en los niveles de glucosa sanguínea en pacientes con diabetes mellitus 

tipo 2 que asisten al club de diabéticos de un Patronato de la ciudad de 

Guatemala. Trabajaron con 58 pacientes que asisten al club, diabéticos de 

ambos sexos, entre 30 a 65 años de edad, que padecen de diabetes tipo 2, y 

que se encontraban descompensados con niveles de glucosa ≥150 mg/dL. El 

resultado obtenido fue que 55 de 58 pacientes son suficientes para decir que el 

jugo de M. citrifolia si reduce significativamente la glucosa en la sangre. 

Concluyéndose que el jugo de M. citrifolia L. actúa como complemento 

mejorando los nieles de glucosa en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con 

tratamiento de hipoglucemia oral en un patronato de la ciudad de Guatemala. 

Eldin y col12., realizaron el estudio; evidencia de la actividad anticoagulante in 

vitro de cebolla roja (Allium cepa L.). Cuyo objetivo fue estudiar los posibles 

efectos anticoagulantes de la cebolla roja in vitro, usando  muestras de sangre 

de individuos normales. Los efectos anticoagulantes in vitro de un extracto 

acuoso (5%) de cebolla roja en diferentes volúmenes (25, 50 y 75 μL) fueron 

examinados en las muestras de sangre de individuos normales por medición del 
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tiempo de protrombina (PT). Se descubrió que el extracto acuoso de cebolla roja 

inhibía el proceso de coagulación in vitro y tiempo de protrombina 

significativamente prolongado de una manera dependiente de la dosis. 

Concluyendo que el estudio mostró que el extracto acuoso de cebolla roja en 

diferentes concentraciones inhibe formación de coágulos y aumenta el tiempo de 

protrombina. 

Tognolini y col13., realizaron el estudio; efecto protector del aceite esencial de 

Foeniculum vulgare y el anetol en un modelo experimental de trombosis. El 

anetol evitó la retracción del coágulo inducida por trombina a concentraciones 

similares al aceite de hinojo. El aceite esencial y el anetol, probados en la aorta 

de rata con o sin endotelio, mostraron actividad vasorelajante independiente, no 

comparable a concentraciones de antiplaquetarios que han demostrado estar 

libres de efectos citotóxicos in vitro e in vivo, tanto el aceite esencial de F. 

vulgare como el anetol administrados por vía oral en un tratamiento subagudo a 

ratones (30 mg/kg por día durante 5 días) mostraron una actividad antitrombótica 

significativa que previene la parálisis inducida por la inyección intravenosa de 

colágeno más epinefrina (70 % y 83 % de protección, respectivamente). En 

conclusión, estos resultados demuestran para el aceite esencial de F. vulgare, y 

su principal componente anetol, poseen una actividad antitrombótica segura que 

aparece debido a su actividad antiplaquetaria de amplio espectro, efecto 

desestabilizador del coágulo y acción vasorelajante. 

Saplontai y col14., realizaron el estudio; prueba de actividad antiplaquetaria y 

antioxidante del extracto de siete variedades de Allium cepa L. Como objetivo fue 

establecer (usando pruebas in vitro) el carácter antiplaquetario y antioxidante 

entre ellos y la acidez del extracto, de siete variedades de A. cepa. La variedad 

blanca de A. cepa tiene el pH más alcalino, la mayor cantidad de compuestos de 

tiosulfinato y el efecto antiplaquetario más potente, pero una cantidad muy 

pequeña de flavonoides y un efecto antioxidante casi inexistente, en contraste 

con la variedad roja de A. cepa que es lo contrario. Concluyendo la variedad 

blanca de A. cepa tuvo una actividad anitiplaquetaria muy alta, lo que sugiere el 

uso potencial del extracto de A. cepa en el tratamiento de enfermedades 

cardiovasculares. 

Mojtaba y col15., realizaron el estudio; comparación de la actividad antiplaquetaria 

de las tabletas de ajo con la dosis cardioprotectora de aspirina en voluntarios 

sanos: un ensayo clínico aleatorizado. Teniendo como objetivo encontrar la dosis 
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antiplaquetaria efectiva de ajo y determinando que la tableta de ajo no tuvo un 

efecto significativo sobre la agregación plaquetaria a ninguna dosis. Sin 

embargo, el 30% de los voluntarios en el grupo que usó 3 tabletas de ajo por día 

informaron efectos adversos (es decir, sangrado). No se observó asociación 

significativa entre sexo, edad y agregación plaquetaria. Concluyendo en el 

estudio, no se pudo determinar la dosis efectiva antiagregante plaquetaria de ajo 

que podría ser igual a la de la actividad antiplaquetaria de aspirina, según el 

método de estudio utilizado. 

2.2. Morinda citrifolia L. “noni” 

2.2.1. Clasificación Taxonómica 

DIVISIÓN : MAGNOLIOPHYTA 

CLASE         : MAGNOLIOPSIDA 

SUB CLASE   : ASTERIDAE 

ORDEN         : RUBIALES 

FAMILIA        : RUBIACEAE 

GÉNERO     : MORINDA 

ESPECIE      : Morinda citrifolia L. 

N. V.             : “noni” 

Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangenesis de la Facultad de Ciencias 

Biológicas de la Universidad Nacional de San Cristóbal de Huamanga. (Anexo 1) 

2.2.2. Descripción botánica 

Es un árbol pequeño, de hasta 4 m de altura, muy ramificado desde la base; la 

copa es compacta, verdosa y llamativa. La corteza lisa, delgada y verdosa. 

Presenta hojas opuestas, grandes y lustrosas, las cuales se tornan amarillentas 

al madurar. Las flores se presentan en cabezuelas y son de color blanco. El fruto 

es el resultado de la fusión de los ovarios de muchas flores, es de forma 

irregular, a menudo ovoide y grande (hasta 12 cm. de largo); la pulpa 

transparente, gelatinosa y de olor muy desagradable. Las semillas son pequeñas 

y lustrosas, color café-negruzco16. 

2.2.3. Hábitat 

Nativo del sureste de Asia, pero ampliamente plantado en todas las regiones 

bajas del trópico a nivel mundial16. 
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Se encuentra por todo el inmenso Pacífico, que se extiende desde América del  

Norte y América del Sur, por una parte, también en Australia y Asia17.  

2.2.4. Usos en la medicina popular  

La actividad biológica de Morinda citrifolia L. ha quedado de manifiesto a través 

de sus efectos antimicrobiano, anticancerígeno, antioxidante, antiinflamatorio y 

con efectos sobre la actividad cardiovascular18. 

2.2.5. Composición química 

Aproximadamente 160 compuestos fitoquímicos se han identificado en la planta 

de Morinda citrifolia L., de los cuales los principales son compuestos fenólicos, 

ácidos orgánicos y alcaloides. Entre los compuestos fenólicos más importantes 

están  las antraquinonas, acubina, ácido asperulósido y escopoletina; los 

principales  ácidos orgánicos son el caproico y caprílico mientras que el principal 

alcaloide reportado es la xeronina18. 

Se han identificado varios componentes principales en la Morinda citrifolia L. 

entre los que se encuentran el ácido octoanoico, potasio, vitamina C, 

terpenoides, alcaloides, flavonoides, antraquinonas tales como el 

nordamnacantal, la morindona, la rubiadina, el rubiadina-1-metil éter y el 

glicósido de antraquinona. Entre sus componentes también se incluyen el beta 

sitosterol, el caroteno, la vitamina A, ácido linoleico, alizarina, aminoácidos, 

acubina, L-asperulósido, ácido caproico, ácido caprílico, ácido ursólico, rutina y 

una posible proxeronina19. 

a. Flavonoides 

Ellos son muy importantes para el desarrollo y buen funcionamiento de las 

plantas, ya que actúan como atrayentes de animales en la oviposición, como 

agentes protectores contra la luz UV o contra la infección por organismos 

fitopatógenos; además, estos compuestos presentan propiedades benéficas 

relacionadas con la salud humana, lo cual está basado en su actividad 

antioxidante20. 

Químicamente, estas sustancias son de naturaleza fenólica y se caracterizan por 

poseer dos anillos aromáticos bencénicos unidos por un puente de tres átomos 

de carbono, con la estructura general C6-C3-C6, los cuales pueden formar o no 

un tercer anillo20. 
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Las funciones de los flavonoides en las plantas se pueden resumir en tres 

grupos: papel de defensa, de señal química y efecto sobre las enzimas20. 

 

 

Figura 1. Estructura básica de una flavona20. 

b. Taninos 

Los taninos son metabolitos polifenólicos ampliamente distribuidos en el reino 

vegetal. Se localizan en todas las partes de las plantas y su concentración es 

variable a lo largo del ciclo vegetativo21. 

Estos compuestos participan en diversas funciones, tales como la asimilación de 

nutrientes, la síntesis proteica, la actividad enzimática, la fotosíntesis, la 

formación de componentes estructurales de la planta, la alelopatía y la defensa 

ante los factores adversos del ambiente21. 

c. Compuestos fenólicos 

Los fenoles son compuestos químicos que se encuentran ampliamente 

distribuidos en las frutas, vegetales. Originan una de las clases más importantes 

de metabolitos secundarios en plantas, en su mayoría derivados de la 

fenilalanina y en menor cantidad de la tirosina. Estos compuestos constituyen un 

amplio grupo de sustancias presentes en las plantas con diferentes estructuras 

químicas y actividades metabólicas. Existen más de 8000 compuestos fenólicos 

identificados22. 
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2.3. Fisiología de la hemostasia 

La hemostasia es el proceso que mantiene la integridad de un sistema 

circulatorio cerrado y de alta presión después de un daño vascular. El daño de la 

pared vascular y la extravasación de sangre inician rápidamente los eventos 

necesarios para la reparación del daño. La hemostasia se divide para su estudio 

en primaria y secundaria. La hemostasia primaria se caracteriza por el 

reclutamiento y activación de las plaquetas para formar el tapón plaquetario, 

mientras que la hemostasia secundaria se caracteriza por la activación del 

sistema de coagulación con el objetivo de formar fibrina. Finalmente se presenta 

la cascada de fibrinólisis, encargada de la degradación del coágulo una vez que 

se ha reparado el daño vascular o tisular23.    

2.3.1. Hemostasia primaria (plaquetaria) 

La formación del tapón hemostático primario depende de la integridad vascular 

(endotelio y bubendotelio) y funcionalidad plaquetaria (alteraciones cuantitativas 

o cualitativas). Cuando se produce una lesión en un vaso el primer mecanismo 

para detener la hemorragia es una vasoconstricción local refleja y a continuación 

la formación del tapón hemostático plaquetario24. 

2.3.1.1. Adhesión plaquetaria 

Las plaquetas se adhieren a las fibrillas de colágeno del subendotelio vascular 

mediante receptores de membrana: GpIa y GpIIa (en endotelio) y GpIb/IX (en la 

membrana plaquetaria) formando un puente con el factor von Willebrand (ρw) 24.  

2.3.1.2. Activación 

La activación plaquetaria depende de la síntesis de tromboxano A2 y PGI2 por 

vía de la ciclooxigenasa24. 

2.3.1.3. Secreción 

En los gránulos densos δ y gránulos α de las plaquetas existen sustancias que 

regulan la agregación y la activación de la coagulación: ADP, calcio, serotonina, 

PDFG (factor de crecimiento obtenido de plaquetas), factor 4 plaquetario24. 

2.3.1.4. Agregación  

La formación del tapón plaquetario depende fundamentalmente del vWF y de 

otros factores estimulantes25. 
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2.3.2. Hemostasia secundaria (plasmática) 

Casi simultáneamente a la formación del tapón hemostático primario, se pone en 

marcha el proceso de coagulación dependiente de las proteínas plasmáticas, y 

que consiste en la formación de fibrina soluble a partir de fibrinógeno plasmático. 

Clásicamente este conjunto de reacciones y activaciones de proteínas se ha 

interpretado como una cascada en donde se distinguían dos vías: en vía 

extrínseca e intrínseca. Actualmente se considera que ambas vías no son 

independientes en absoluto, ya que la vía extrínseca activa también al fX a 

través del fXI, considerándola como el inicio fisiológico de la coagulación24.  

2.3.2.1. Vía extrínseca o del factor tisular 

Es una vía dependiente del factor tisular (tromboplastina) que forma un complejo 

con el factor VII y el calcio, convirtiendo al fVII en una proteasa activa que actúa 

sobre el factor X activándolo.  El factor tisular es el mejor indicador de la puesta 

en marcha del proceso coagulativo, al formar un complejo con el fVII, activándolo 

(fVIIa). Al mismo tiempo el factor tisular hace de cofactor del fVIIa para que actúe 

sobre IX y X24.     

2.3.2.2. Vía intrínseca o de sistema de contacto 

El plasma contiene todos los elementos necesarios para la coagulación. En este 

caso la porción lipídica es el FP3. Los factores de contacto: fXII. Precalicreína, y 

cininógeno de alto peso molecular, se activan por el contacto con la piel, 

complejos antígeno/anticuerpo, colágeno. El factor XIIa activa al XI y el XIa al IX, 

que forma complejo con el factor VIII, el FP3, y el calcio (complejo protrombina) 

activando finalmente al factor X, el factor XI también es activado por el factor VII 

(hipótesis alterna del factor tisular)24.  

2.3.2.3. Vía común 

El factor Xa forma un complejo con el factor V y el calcio que convierte la 

protrombina en trombina24.  

2.3.3.4. Fibrogénesis 

El papel fundamental de la trombina es activar al factor XIII para actuar frente al 

fibrinógeno convirtiéndolo en polímeros estables de fibrina24.  
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2.3.3.5. Fibrinólisis 

La lisis del coagulo comienza inmediatamente después de la formación del 

coágulo. Sus activadores son tanto por parte de la vía extrínseca (factor tisular), 

como por la vía intrínseca, factor XII, así como otros exógenos: urokinasa, t-PA 

(activador tisular del plasminógeno). Los inhibidores del proceso de fibrinólisis 

ayudan a mantener el equilibrio hemostático y evitar los fenómenos trombóticos: 

Antitrombina, proteína C, proteína S24. 

La fibrinólisis es un mecanismo esencial para eliminar los coágulos de fibrina 

durante el proceso de cicatrización, así como remover los coágulos 

extravasculares para impedir la trombosis. El efector final del sistema es la 

plasmina, que degrada la fibrina en productos de degradación (PDF y dimero D) 

la plasmina es producida a partir de un precursor inactivo, el plasminógeno, por 

acción de dos activadores del plasminógeno: activador tisular (t-PA) y activador 

tipo uroquinasa (u-PA). La regulación de los activadores tiene lugar por acción 

de inhibidores (PAI), de los que el más relevante es el PAI-1, mientras que la 

plasmina circulante es rápidamente inhibida por la α2-antiplasmina, lo que evita 

una fibrinólisis sintética26. 

La fibrinólisis se inicia por la t-PA liberada desde el endotelio en respuesta a 

diversos estímulos (trombina, oclusión venosa, ejercicio físico, etc.). Una vez 

liberado se une a la fibrina donde activa el plasminógeno a plasmina que 

degrada la fibrina del coágulo. La trombina puede activar otro inhibidor 

fibrinolítico, el TAFI, el cual elimina residuos de lisina de la fibrina, lo que impide 

la unión del plasminógeno y ulterior degradación del coágulo26. 

2.4. El trombo 

Los trombos pueden aparecer en cualquier parte del aparato cardiovascular: 

dentro de las cavidades cardiacas, sobre las valvas valvulares y en arterias, 

venas o capilares. Su tamaño y forma son variables, dependiendo del lugar de 

origen y las circunstancias que condujeron a su formación. Los trombos 

arteriales o cardiacos suelen iniciarse en un foco de lesión endotelial; los 

trombos venosos ocurren en zonas de estasis27. 

Todos los trombos tienen como característica común, un área de unión al vaso 

subyacente o a la pared cardiaca, a menudo más firme en el punto de origen. Se 

caracterizan por presentar tres partes: una cabeza (adherido a la pared 

vascular), un cuerpo (en la parte intermedia) y una cola (en el extremo libre, 
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móvil). El extremo en crecimiento puede no estar bien fijado y, sobre todo en las 

venas, presenta tendencia a fragmentarse, provocando una embolia27. 

Tabla 1. Factores de la coagulación
28

.  

Factor  Nombre Forma activa Características  

I Fibrinógeno  Fibrina  Síntesis hepática. 
Sensible a la trombina 

II Protrombina  Trombina  Síntesis hepática. 
Vitamina K dependiente  

III Tromboplastina 
(factor tisular) 

Cofactor   

IV Calcio    

V Proacelerina  Cofactor  Síntesis hepática. 
Sensible a la trombina  

VII Proconvertina  Serinproteasa  Síntesis hepática. 
Vitamina K dependiente  

VII/VIII:C Factor 
antihemofílico/ factor 
von Willebrand 

Cofactor  Sensible a la trombina  

IX Factor Christmas Serinproteasa  Síntesis hepática. 
Vitamina K dependiente  

X Factor Stuart  Serinproteasa  Síntesis hepática. 
Vitamina K dependiente  

XI  Serinproteasa Factor de contacto  

XII Factor Hageman  Serinproteasa  Factor de contacto  

XIII Estabilizador de la 
fibrina 

Transglutaminasa  Sensible a la trombina  

Precalicreína Factor Fletcher Serinproteasa  Factor de contacto  

Proteína C  Antifibrinolítico  Vitamina K dependiente  

Proteína S Cofactor de Prot. C Antifibrinolítico Vitamina K dependiente  

 

2.4.1. Formación del trombo 

En primer lugar, la sangre debe quedar expuesta a una superficie trombogénica 

(como sucede cuando el endotelio vascular es lesionado), luego la participación 

de las plaquetas, primero adhiriéndose ellas sobre la superficie lesionada, luego 

activándose y finalmente agregándose unas con otras, formándose el 

denominado trombo blanco plaquetario, finalmente el sistema de coagulación, 

que se activa tanto por la vía intrínseca como por la vía extrínseca, generando la 

fibrina que se deposita sobre el trombo blanco, transformándolo en un trombo 

rojo, a base de la cascada de coagulación28.  
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2.4.2. Evolución del trombo 

 Disolución – reabsorción: los trombos pueden ser eliminados por la acción 

fibrinolítica. El vaso vuelve a la normalidad total o parcial. 

 Embolización: los trombos pueden desprenderse y llegar a lugares más 

distales del árbol vascular, ocluyendo luces vasculares de menor calibre. 

 Propagación: el trombo puede acumular más plaquetas y fibrina, propagarse 

y terminar por causar obstrucción de algún vaso e mayor calibre, distante del 

sitio donde se originó. 

 Incorporación a la pared: el trombo es recubierto por una proliferación de 

células endoteliales. Con el paso del tiempo podrá quedar sólo un 

engrosamiento fibroso en el lugar de la trombosis. 

 Infección: puede causar sepsis, abscesos múltiples, y supuración. 

 Endotelización: organización-revascularización-recanalización cuando un 

trombo persiste “in situ” durante unos pocos días, es probable que se 

organice. Este término se refiere al desarrollo en el interior del trombo del 

tejido de granulación, tejido celular subendotelial y células mesenquimales27. 

2.5. Agregación plaquetaria 

 Primera vía. A través del colágeno y trombina, producto de la injuria 

vascular, el endotelio dañado expone al subendotelio a la sangre. 

 La segunda vía. Mediada por el ADP y la serotonina, liberados de los 

gránulos densos de las plaquetas. En zonas de estenosis o en 

ramificaciones arteriales se pueden promover lisis de plaquetas, con la 

consiguiente liberación de ADP, que activa a las plaquetas y promueve su 

agregación, siempre y cuando estén en presencia de TX A2.  

 La tercera vía. En la que interviene el ácido araquidónico generando TX A2, 

poderoso activador plaquetario. La activación plaquetaria por el TX A2 es 

antagonizado en presencia de un endotelio intacto por la prostaglandina, la 

cual es sintetizada a nivel endotelial ejerciendo dos funciones: antiagregante 

plaquetario y vasodilatador26.   
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2.6. Fármacos antiagregantes plaquetarios 

2.6.1. Inhibidores de la ciclooxigenasa 

Los fármacos que inhiben a la COX-1 evitan la formación de TX A2, y 

comprenden los AINES, destacando entre ellos al ácido acetilsalicílico (aspirina), 

la sulfinpirazona, el triflunisal, el ditazol y el indobufeno28. 

2.6.1.1. Aspirina  

La aspirina inhibe irreversiblemente la actividad de la ciclooxigenasa por 

acetilación del grupo hidroxilo de dicha enzima, por lo tanto, no se puede 

producir tromboxano A2. Una dosis única de 325 mg logra una tasa de 

inactivación enzimática cercana al 90 %. Las plaquetas al ser anucleadas no 

tienen la capacidad de reponer la actividad enzimática, por tanto, el efecto de la 

aspirina se mantiene durante toda la vida de la plaqueta (de 4 a 7días). Una 

dosis de 50 mg de aspirina mantiene su efecto inhibidor enzimático hasta 3 días 

después. La aspirina a mayores dosis puede inhibir a la COX-1 del endotelio 

vascular evitando la formación de prostaciclina, sin embargo, las células 

endoteliales a diferencia de las plaquetas, pueden recuperar su función en un 

corto período de tiempo28.  

La aspirina inhibe la producción de diacilglicerol plaquetario, de tal forma que 

puede inhibir la agregación secundaria inducida por la trombina, colágeno o 

ADP, aunque este efecto es menos duradero y dependiente de dosis. También 

otro efecto menos importante es que evita la secreción de los gránulos densos 

plaquetarios. El ácido salicílico, metabolito de la aspirina, tiene cierto efecto 

fibrinolítico, debido a su interacción con los neutrófilos y monocitos con liberación 

de enzimas proteolíticas (catepsina G y elastasa) 28. 

2.6.1.2. Sulfinpirazona.  

Estructuralmente está relacionado a la fenilbutazona, pero su actividad 

antiinflamatoria es mínima. La inhibición de la COX-1 es competitiva, es una 

inhibición débil y de forma reversible. Su mayor beneficio es sobre superficies 

protésicas o artificiales más que en superficies biológicas28.  

2.6.1.3. Triflunisal. 

Es un agente antiplaquetario relacionado estructuralmente a los salicilatos, 

inhibe irreversiblemente a la COX-1 plaquetatria, y con mínimo efecto sobre la 

endotelial, de tal forma que la síntesis de la prostaciclina no se altera. Un 
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segundo mecanismo es que inhibe a la fosfodiesterasa plaquetaria lo que 

favorece un mayor tiempo de acción del AMPc, el cual es un poderoso mediador 

que inhibe la agregación plaquetaria28. 

2.6.2. Antagonistas del receptor adenosín difosfato (ADP) 

2.6.2.1. Clopidogrel  

Es un antagonista de los receptores de ADP plaquetarios, interfiere con la 

activación plaquetaria, la degranulación y evita la activación del receptor GP 

IIb/IIIa. Su acción es similar al de la ticlopidina, pero teniendo una mayor 

potencia (es 100 veces más potente) 28 . 

2.6.2.2. Ticlopidina. 

Es una tienopiridina que inhibe selectivamente y de forma irreversible al receptor 

plaquetario del ADP: P2Y. A dosis habituales comienza su acción a las 24 a 48 

horas de su administración, pero tarda entre 5 a 8 días para ejercer un efecto 

clínico, por ello no debe ser usado cuando se necesita una acción rápida 

antiagregante. Así mismo su efecto desaparece lentamente, entre 4 a 6 días 

luego de suspender la medicación ya que se requiere una nueva renovación 

plaquetaria28. 

2.6.3. Inhibidores de la fosfodiesterasa. 

2.6.3. Dipiridanol  

Es un derivado pirimidínico, que actúa inhibiendo a la fosfodiesterasa 

plaquetaria, la cual degrada al AMPc. Inicialmente se usó como vasodilatador 

coronario al tener propiedades similares a la papaverina. La presencia del AMPc 

asegura un efecto antiagregante plaquetario pues desactiva el calcio, facilitando 

su depósito, al disminuir el calcio en el citosol plaquetario disminuye la activación 

plaquetaria y hay una menor degranulación de mediadores. Sin embargo, para 

que exista este efecto antiplaquetario es necesario usar dosis muy superiores a 

las dosis terapéuticas, por ello el dipiridamol tiene una acción muy débil como 

antiagregante plaquetario. Su uso se recomienda en pacientes de alto riesgo con 

prótesis valvular cardiaca o injerto vascular protésico que desarrollan embolismo 

sistémico a pesar de tomar cumarínicos, la dosis recomendada es de 225 

mg/día28. 
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III. MATERIALES Y MÉTODOS 

3.1. Lugar de ejecución 

El presente trabajo de investigación se realizó en los laboratorios de Farmacia de 

la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristóbal 

de Huamanga durante los meses de mayo a octubre del 2017. 

3.2. Población y muestra 

3.2.1. Población  

Frutos de Morinda citrifolia L. “noni” que crece en el distrito de Samugari, 

provincia de La Mar, departamento de Ayacucho, que cumplan con ciertos 

criterios: los frutos deben estar sin golpes ni raspones, sin presencia de moho, 

consistente y resistente al tacto. 

3.2.2. Muestra 

Se realizó un muestreo por conveniencia,  4 kg de frutos de Morinda citrifolia L 

“noni” recolectadas del distrito de Samugari. Una parte de la planta recolectada 

se llevó al Herbarium Huamangenesis de la Facultad de Ciencias Biológicas de 

la Universidad Nacional de San Cristóbal de Huamanga para su respectiva 

identificación y su clasificación taxonómica. 

3.2.3. Unidad experimental 

Se utilizó 40 ratas de cepa Holtzman, hembras de tres meses de edad con un 

peso entre 200 a 250 g adquiridos del bioterio de la Universidad Peruana 

Cayetano Heredia. Acondicionándolas con alimento balanceado y agua por dos 

semanas. 
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3.3. Diseño metodológico para la recolección de datos 

3.3.1. Procedimiento para la recolección de muestra 

Los frutos se recolectaron manualmente en el mes de Junio del 2017, en las 

horas de la mañana. 

3.3.2. Secado, molienda 

La muestra se lavó con agua de grifo, para eliminar todo elemento extraño, luego 

se procedió a despepar los frutos a temperatura ambiente. Después fueron 

reducidos de tamaño con una licuadora, las muestras molidas fueron 

recuperadas de la licuadora. 

3.3.3. Preparación del extracto etanólico 

Se pesó 2 kg de pulpa de noni, luego se llevó a maceración en un frasco de 

color ámbar por una semana en 2 L de etanol al 96°. Se realizó agitación 

constante para que el solvente se distribuya homogéneamente en todo el 

extracto. Posteriormente se filtró, luego se realizó una segunda maceración con 

1 L de etanol al 96° por una semana, nuevamente se filtró. Por último se realizó 

una tercera maceración con 1 L de etanol al 96°, finalmente se filtró. Luego se 

sometió a evaporación en baño maría para evaporar el solvente y se guardó en 

un frasco de color ámbar hasta el día de su ejecución29. 

3.3.4. Identificación fitoquímica 

Para determinar el perfil fitoquímico se empleó el método de análisis cualitativo 

de ensayo a la gota, el cual consiste en someter al extracto vegetal, según la 

polaridad, a reactivos específicos que generan compuestos coloreados o 

precipitados, según el tipo de metabolito secundario presente30. 

Por cada especie vegetal se pesaron cuatro muestras de 5,0 g cada una de 

material seco y molido, luego, se empaquetaron con papel filtro y colocaron en 

vasos de 200 mL. Se agregó a cada vaso 30-40 mL de solvente (cloroformo, 

etanol 96°, agua y HCl 1 %) y se taparon con luna de reloj. Se dejaron en reposo 

por 24horas30. 

3.3.4.1. Extracto clorofórmico. 

Esteroides: Ensayo de Liebermann-Burchard. A 5 gotas de extracto, añadir 5 

gotas de anhídrido acético y, luego, 2 gotas de ácido sulfúrico concentrado. Una 
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coloración verde, azul, azul verdoso, violeta o roja, indicó presencia de un núcleo 

esteroidal o triterpenoidal30. 

3.3.4.2. Extracto etanólico. 

Flavonoides: Ensayo de Shinoda. A 5 gotas de muestra colocar unos trocitos de 

magnesio metálico y luego, agregar 3 gotas de ácido clorhídrico concentrado. La 

coloración rojiza indica la presencia de flavonoides30.  

Cardiotónicos: Ensayo de Kedde. A 5 gotas de extracto agregar 3 gotas de 

reactivo de Kedde. La aparición de coloraciones violetas o púrpuras indica la 

existencia de cardiotónicos30.  

Taninos: Ensayo de cloruro férrico. A 5 gotas de extracto añadir 2 gotas de 

solución de FeCl+3 al 10 %.Una coloración azul indica la presencia de taninos 

hidrolizables y una coloración verde, de taninos condensados30. 

3.3.4.3. Extracto acuoso. 

Antocianinas: Ensayo del pH (medio ácido y básico). A 5 gotas de extracto, 

añadir 3 gotas de HCl concentrado. Observar el color formado. A otras 5 gotas 

de extracto, añadir 3 gotas de NaOH al 5%. Observar el color formado. Las 

antocianinas se reconocen por producir diferentes colores a diferentes pH30. 

Saponinas: Ensayo de la espuma. Colocar 3 mL de la extracto en un tubo de 

ensayo y agitar vigorosamente por 30 segundos, esperar 15 minutos. La 

persistencia de espuma indica la presencia de saponinas.  

Taninos: Ensayo de cloruro férrico30. 

3.3.4.4. Extracto Ácido. 

Alcaloides: Ensayos de Dragendorff, Mayer y Wagner. Colocar, en 3 tubos de 

ensayo, 1 mL de extracto ácido. Añadir, a cada uno, 2 gotas de los reactivos de 

Dragendorff, Mayer y Wagner. Si se observa turbidez o precipitados (rojo a 

naranja, blanco a crema y marrón) se considera que la muestra contiene 

alcaloides30. 

3.3.5. Evaluación del efecto antiagregante plaquetario 

a. Determinación del tiempo de Protrombina, método propuesto por QUICK. 

(Anexo 1) 
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Procedimiento: 

 Se obtuvo sangre cuidadosamente por punción cardiaca (evitando estasis o 

trauma), luego se llevó a un tubo con anticoagulante citrato de sodio 130 

mmol/L (3,8 %) en proporción 9:1 (ejemplo: 4,5 mL de sangre +0,5 mL de 

anticoagulante), mezclar cuidadosamente para después centrifugar y 

separar el plasma antes de los 30 minutos.  

 Posteriormente se llevó el plasma a baño María 37 °C durante 2-3 minutos. 

 Seguidamente en un tubo de hemolisis se colocó 0,2 mL del reactivo A 

(tromboplastina de cerebro de conejo, cloruro de calcio para una 

concentración final de 0,0125 mol/L y cloruro de sodio para una 

concentración final de 0,1 mol/L) reconstituido y luego preincubar a 37 °C 

durante 3 minutos. 

 Luego se pipeteó 100 µl del plasma preincubado y se agregó rápidamente al 

tubo conteniendo 0,2 mL de reactivo A, disparando simultáneamente el 

cronómetro. 

 Se dejó el tubo dentro del baño María, cerca de una fuente de luz. Previo al 

tiempo estimado de coagulación, sacó el tubo del baño maría, inclinó una o 

dos veces por segundo, finalmente se detuvo el cronometro en el momento 

de la aparición del coagulo. 

 Finalmente se registró el tiempo de coagulación. 

b. Determinación del tiempo de Tromboplastina Parcial Activada, método 

propuesto por DACIE. (Anexo 2) 

Procedimiento: 

 Se obtuvo sangre cuidadosamente por punción cardiaca (evitando estasis o 

trauma), luego se colocó en un tubo con anticoagulante citrato de sodio 130 

mmol/L (3,8 %) en proporción 9:1 (ejemplo: 4,5 mL de sangre +0,5 mL de 

anticoagulante). Se mezcló suavemente, centrifugó y separó el plasma antes 

de los 30 minutos.  

 Luego de precalentó el reactivo B (solución de cloruro de calcio estable 

0,025 mol/L) antes de realizar la prueba en baño maría a 37 °C. 

 Posteriormente en un tubo de hemolisis se colocó 100 µl de plasma más 

100 µl del reactivo A (cefalina bovina con ácido ellágico como activador 

soluble), se mezcló e incubó por 3 minutos a 37 °C, luego se agregó 100 µl 

del reactivo B, disparó simultáneamente el cronómetro, luego se agitó 
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brevemente para homogenizar el contenido, se mantuvo en baño maría 

unos 25 segundos. Luego se sacó el tubo del baño maría, se inclinó 

suavemente una vez por segundo y finalmente se detuvo el cronometro en 

el momento de la formación de coagulo. 

 Finalmente se tomó la nota del tiempo de coagulación. 

3.4. Diseño experimental 

El diseño que se empleó, es el diseño de  postprueba únicamente y grupo control. 

Simbólicamente y de forma abreviada corresponde a: 

RGn                       Xn             On 

RGc                      -----                        Oc 

Donde RG corresponde a los grupos experimentales organizados 

aleatoriamente, X, es el estímulo, O, es la observación y (-----) ausencia de 

estímulo31. 

Se administró las diferentes dosis del tratamiento cada 12 horas durante una 

semana. 

El diseño experimental para evaluar el efecto antiagregante plaquetario fue con 

cinco tratamientos y ocho repeticiones para cada grupo del modo siguiente: 

 

Grupo Tratamiento Dosis 

Grupo I SSF 5 mL/Kg 

Grupo II Extracto etanólico 50 mg/kg 

Grupo III Extracto etanólico 100 mg/Kg 

Grupo IV Extracto etanólico 200 mg/kg 

Grupo V Aspirina 100 mg/kg 

 

3.5. Análisis estadístico 

Los resultados fueron expresados en cuadros y gráficos. Estas fueron sometidas 

al Análisis de Varianza (ANOVA) con un nivel de significación estadística de 

0,05. La diferencia significativa que existe entre los tratamientos fueron 

evaluados a través de la prueba de Tukey (programa SPSS versión 21). 
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Tabla 2. Metabolitos secundarios presentes en el extracto etanólico de los frutos 

de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho 2017 

 

Metabolitos 
secundarios 

Ensayo Reactivo Resultados Observaciones 

Taninos y/o 
fenoles 

Tricloruro férrico Tricloruro férrico +++ 
Coloración verde 

intensa 

Flavonoides Shinoda 
Magnesio metálico + 

ácido clorhídrico 
+++ 

Coloración 
carmelita intenso 

Saponinas Espuma Agua destilada ++ 
Formación de 

espuma por más 
de dos minutos 

Esteroides 
Ensayo 

Liebermann/Bur
chard 

Anhídrido acético + 
ácido sulfúrico 

+++ Coloración rojo 

 Dragendorff 

Nitrato de bismuto 
pentahidratado + 

ácido nítrico +yoduro 
de potasio 

+ 
Presencia de 
opalescencia 

Alcaloides Wagner 
Yodo (resublimado) 
+ yoduro de potasio 

+ 
Presencia de 
opalescencia 

 Mayer 
Cloruro mercúrico + 
yoduro de potasio 

+ 
Presencia de 
opalescencia 

Leyenda: 

Escasa/tenue (+) 

Regular/moderada (++) 

Abundante/intensa (+++) 
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ANOVA: p= 7,447x10-16 

Figura 1. Tiempo de protrombina (TP) para los tratamientos con el extracto 

etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho 2017 
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ANOVA: p=3,001x10-27 

Figura 2. Tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP) para los tratamientos 

con  el extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho 2017 
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V. DISCUSIÓN 

El uso de plantas con fines curativos surge desde tiempos remotos, donde el 

hombre no contaba con ningún otro recurso efectivo para tratar las 

enfermedades que le aquejaban, siendo las plantas el único arsenal terapéutico 

de la época. A partir de entonces y con el paso del tiempo se fue enriqueciendo 

el conocimiento popular en esta materia32. 

En sus comienzos, la medicina se desarrolló de manera empírica utilizando 

principalmente las plantas disponibles en cada parte del mundo y atribuyendo 

con frecuencia a las mismas un poder sobrenatural, suscitando sus virtudes 

terapéuticas toda clase de creencias y supersticiones. Igualmente, se fueron 

conociendo las plantas tóxicas y narcóticas, empleando las primeras para la 

caza y pesca y las segundas con fines medicinales y placentero33. 

El desarrollo de las ciencias, especialmente la química, devino en un freno para 

el uso de las plantas medicinales, ya que éstas comenzaron a ser sustituidas por 

diversos fármacos obtenidos por síntesis química. Sin embargo, en la actualidad, 

se ha retomado nuevamente el empleo de medicamentos herbarios, ya que 

muchos estudios realizados por diversos investigadores han demostrado que las 

plantas pueden ser tan efectivas como los medicamentos sintéticos, presentando 

grandes ventajas con respecto a éstos32. 

A pesar del enorme progreso habido en los últimos años en el desarrollo de 

nuevos fármacos, la mayoría de ellos siguen presentando efectos secundarios, 

por lo que la búsqueda de nuevos agentes terapéuticos más eficaces y seguros 

sigue siendo una parte importante de la investigación farmacéutica. En este 

sentido, el reino vegetal continúa siendo una fuente interesante de nuevos 

agentes farmacológicos, ya que existen múltiples plantas medicinales que 

poseen una gran diversidad de metabolitos secundarios con variadas 

aplicaciones, de los que hasta el momento sólo han sido investigados una 

pequeña parte34. 
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La tabla 2 muestra los metabolitos secundarios presentes en el extracto 

etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Esta nos muestra la 

presencia de taninos, flavonoides, saponinas, esteroides y alcaloides. Afirmando 

lo indicado por Rodríguez y col4., en su trabajo sobre la determinaron de 

flavonoides, taninos, saponinas, triterpenos y/o esteroides, aminoácidos libres, 

carbohidratos reductores, cumarinas, alcaloides en el estudio; Evaluación 

preclínica del efecto antiinflamatorio del jugo de Morinda citrifolia L. Con este 

estudio se ratifica los metabolitos secundarios encontrados en la presente 

investigación. 

Por otra parte Marvel y Col35., en su trabajo presentan resultados de la 

determinación de los metabolitos del fruto, flor, hoja y raíz del noni, mediante 

tamizaje fitoquímico. Obteniendo extractos acuosos del fruto que dieron positivos 

para fenoles, taninos, quinonas, flavonoides, lactonas, alcaloides, aceites 

esenciales, aminoácidos, triterpenos, glucósidos cardiotónicos y azúcares 

reductores; en flor dio positivo fenoles y flavonoides, en hoja dieron positivos 

taninos, flavonoides, lactonas, alcaloides y aceites esenciales y en raíz 

resultaron positivos fenoles, taninos, quinonas, flavonoides, alcaloides, aceites 

esenciales, triterpenos y glucósidos cardiotónicos. En la investigación; 

Metabolitos secundarios del Noni (Morinda citrifolia). 

Lo que más destaca es la presencia de flavonoides por la coloración carmelita en 

la fase amílica y la presencia de taninos del tipo pirocatecólicos por la coloración 

verde intensa. 

En el anexo 2 y 3 se muestran las metodologías para la determinación del 

tiempo de protrombina (PT) y tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP).  

En la figura 1, muestra el tiempo de protrombina del extracto etanólico de los 

frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Esta nos muestra que la aspirina 100 mg/kg 

(25,125 seg.) es estadísticamente diferente de las concentraciones de 200; 100 

y 50 mg/kg con 14,37; 14,12; 14,5 seg. respectivamente a un p=7,447 x10
-16. Por 

su parte Díaz y col36., determinaron el tiempo de protrombina obteniendo en el 

extracto 50 mg/kg (23,5 seg.), extracto 100 mg/kg (22,6 seg.), estas fueron 

diferentes a la aspirina 100 mg/kg (21,75 seg.). En el estudio; Efecto 

antiagregante plaquetario in vivo y fibrinolítico in vitro del extracto etanólico de 

las hojas de Oenothera rosea Aiton (chupasangre). 

Los mecanismos implicados en la posible acción beneficiosa de los flavonoides 

sobre el riesgo cardiovascular, pueden estar relacionados con sus propiedades 
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antioxidantes (inhibición de la oxidación de las LDL), con la inhibición de la 

agregación plaquetaria, con la modulación de la función endotelial y con 

propiedades antihipertensivas.37 

Otra de las propiedades que los flavonoides han mostrado es la de inhibir la 

agregación plaquetaria. Al estudiar el mecanismo de esta acción antitrombótica. 

Concluyen en su trabajo que debe haber una unión selectiva de la molécula 

flavónica a la pared de las plaquetas que forman un trombo. Probablemente, 

desde allí y por sus propiedades neutralizadoras de radicales son capaces de 

dispersar el trombo y preservar las células endoteliales del daño oxidante, de 

forma que puedan sintetizar prostaciclina y óxido nítrico normalmente.38 

Como estándar se utilizó a la aspirina 100 mg, que es un fármaco muy eficaz en 

estos estudios ya que el ácido acetilsalicílico (AAS) inhibe irreversiblemente la 

enzima ciclooxigenasa, bloqueando así la síntesis de tromboxano A2 y la 

agregación plaquetaria.39 

La figura 2, muestra el tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP) del 

extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Esta nos muestra 

que el extracto 200 mg/kg (73,250 seg.) es estadísticamente diferente de la 

aspira  100 mg/kg (69 seg.) y del extracto 100 mg/kg (52,12 seg.) a un 

p=3,001x10-27. Por su parte Díaz y col36., determinaron el tiempo de coagulación 

determinado que el extracto 50 mg/kg (397,5 seg.) fue diferente de la aspirina 

100 mg/kg (273,75 seg.) y del extracto 100 mg/kg (232,5 seg.). En el estudio; 

Efecto antiagregante plaquetario in vivo y fibrinolítico in vitro del extracto 

etanólico de las hojas de Oenothera rosea Aiton (chupasangre). 

Las plaquetas tienen una función muy importante en el proceso de coagulación: 

interaccionando con la red de fibrina, liberan mediadores que aceleran la 

coagulación, y aumentan la retracción del coágulo sanguíneo. Debido a su papel 

en la formación de trombos (es necesario la activación y agregación de las 

plaquetas). Se han descrito diferentes mecanismos por los que los flavonoides 

inducen la inhibición de la agregación plaquetaria, dependiendo del tipo y 

estructura del flavonoide: quercetina, fisetina, kaempferol, miricetina, etc., que se 

encuentran en diferentes fuentes alimentarias.37 

El posible mecanismo de acción de los flavonoides es inhibiendo la COX1 así 

como también modificando la concentración de calcio en la plaqueta, cuyo 

aumento es esencial para que se origine la agregación plaquetaria.37 
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En la presente investigación se realizó el estudio de ANOVA de los grupos de 

tratamiento, se determinó que existe diferencia significativa (p<0,05) a un nivel 

de confianza de 95%, en cuanto a sus medias y varianzas. 

Por otra parte Chuquitarqui y Valdivia40, nos menciona que el análisis de 

varianza sirve para comparar si los valores de un conjunto de datos numéricos 

son significativamente distintos a los valores de otro ó más conjuntos de datos, 

en el: Estudio fitoquímico preliminar y evaluación del efecto diurético del extracto 

de laurus nobilis “laurel” en animales de experimentación. 

El anexo 11 y 14 representan las comparaciones múltiples de los valores de 

protrombina y tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP) en función de los 

tratamientos del extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. 

Donde Tukey muestra una clasificación de los tratamientos basado en el grado 

parecido existente en su media. 

Chuquitarqui y Valdivia40, nos menciona, que Tukey aplica un procedimiento de 

comparación múltiple para determinar cuáles medias son significativamente 

diferentes de otras. Muestra las diferencias estimadas entre cada par de medias. 

En el: “Estudio fitoquímico preliminar y evaluación del efecto diurético del 

extracto de laurus nobilis “laurel” en animales de experimentación”. 

Las Enfermedades Cardiovasculares son la principal causa de muerte en el 

mundo. Junto con los esfuerzos en disminuir los factores de riesgo 

cardiovascular, se recurre a diversos medicamentos para disminuir la 

morbimortalidad asociada a estas enfermedades, entre otros fármacos se 

utilizan, antihipertensivos, antidiabéticos, hipolipemiante y antiagregantes 

plaquetarios. Dada la participación de las plaquetas, tanto en las etapas 

precoces de la aterogénesis como en la trombosis arterial, el uso de 

antiagregantes plaquetarios es muy relevante en la prevención primaria y 

secundaria de las trombosis arteriales.41 

Los antiagregantes plaquetarios han sido útiles en la prevención de eventos 

cardiovasculares primarios en la población de alto riesgo y eventos secundarios 

en individuos que ya han presentado uno o más eventos cardiovasculares 

trombóticos. Sin embargo, presentan algunos efectos adversos, entre otras 

hemorragias, hipersensibilidad y trastornos gastrointestinales, y además algún 

grado de resistencia a su efecto. Dada la frecuencia con las que las ECV se 

presentan en el mundo desarrollado y en desarrollo, es necesaria la búsqueda 

de nuevos antiagregantes plaquetarios.41 
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VI. CONCLUSIONES 

1. El extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni” tiene efecto 

antiagregante plaquetario in vivo. 

2. Los metabolitos secundarios presentes en el fruto de Morinda citrifolia L. 

“noni” son los taninos, flavonoides, saponinas, esteroides y alcaloides. 

3. El extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni” a dosis de 200 

mg/kg presenta mayor efecto sobre el tiempo de tromboplastina parcial 

activada respecto a las otras dosis y para el tiempo de protrombina los 

diferentes tratamientos con el extracto no tienen diferencia significativa.  

4. El extracto etanólico del fruto de Morinda citrifolia L. “noni” a la dosis de 200 

mg/kg (73,25 seg.), presenta mejor tiempo de tromboplastina parcial 

activada respecto a la aspirina 100 mg/kg (69, seg.). 
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VII. RECOMENDACIONES 

1. Aislar los metabolitos secundarios presentes en los frutos de Morinda 

citrifolia L. “noni” y así determinar cuál es el metabolito responsable del 

efecto antiagregante plaquetario. 

2. Extender los estudios expuestos en esta tesis para determinar la dosis 

optima del antiagregante plaquetario. 

3. Elaborar formas farmacéuticas a base del fruto de Morinda citrifolia L. 

“noni”.para su estudio como antiagregante plaquetario..  

4. Realizar estudios farmacológicos distintos a la actividad antiagregante 

plaquetaria de Morinda citrifoia L. “noni”, puesto que el uso tradicional 

menciona otras propiedades que son de gran importancia en la actualidad. 
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Anexo 1. 

 

Certificado de descripción taxonómica de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 

2017 
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Anexo 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Inserto del reactivo PLASMASCANN (Tromboplastina cálcica). Ayacucho, 2017 
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Anexo 3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Inserto del reactivo APTTest (Tromboplastina parcial activada). Ayacucho, 2017 
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Anexo 4 

 

 

                                                                                                

                                                          

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fases de la coagulación24. Ayacucho, 2017 

(-) 

VIA INTRINSECA: 
(Sistema de contacto) 

 
VIA EXTRINSECA: 

(Vía del factor Tisular) 

 XII XIIa 

Precalicreína  

Calicreína 

VII Factor Tisular  

XIa 

Cininógeno 

XI VIIa + Factor Tisular + Ca
++ 

IX IXa 
 
VIIIa 
 

FP3 

Complejo Protrombina 

VIII 
Ca

++ 
Va 

X Xa 

PROTROMBINA (II) 

XIIIa 

XIII 

TROMBINA (IIa) 

Plasminógeno                            PLASMINA 

FIBRINOLISIS 

Polímeros de Fibrina 

FIBRINA 

Fibrinógeno PLAQUETAS 

Urokinasa, Estretokinasa, ttPA 
ANTIFIBRINOLITICOS: ANTITROMBINA, 

Prot. C, Prot. S, TFPI, PAI. 

(-) 
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Anexo 5. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 
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Anexo 6. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Procedimientos de la obtención del extracto etanólico de los frutos de Morinda 

citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 
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Anexo 7.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Identificación fitoquímica del extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia 

L. “noni”. Ayacucho, 2017 
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Anexo 8.  

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Procedimiento para determinar el efecto antiagregante plaquetario in vivo del 

extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 
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Anexo 9. Prueba de comparaciones múltiples del tiempo de protrombina del 

extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 

(I) 
Muestra  

(J) 
Muestra  

Diferencia 
significativa 

(I-J) 

 
Error 

 
Sig. 

Intervalo de confianza 
95% 

Límite 
inferior 

Límite 
suprior 

 
 
 

Blanco 

Aspirina 
100 mg/kg 

-10,1250
*
 0,826 0,000 -12,501 -7,748 

Extracto 
50 mg/kg 

0,500 0,826 0,973 -1,8761 2,876 

Extracto 
100 mg/kg 

0,875 0,826 0,826 -1,501 3,251 

Extracto 
200 mg/kg 

0,625 0,826 0,941 -1,751 3,001 

 
 

Aspirina 
100 mg/kg 

Blanco 
10,125

*
 0,826 0,000 7,748 12,501 

Extracto 
50 mg/kg 

10,625
*
 0,826 0,000 8,248 13,001 

Extracto 
100 mg/kg 

11,000
*
 0,826 0,000 8,623 13,376 

Extracto 
200 mg/kg 

10,750
*
 0,826 0,000 8,373 13,126 

 
 

Extracto 
50 mg/kg 

Blanco  
-0,500 0,826 0,973 -2,876 1,876 

Aspirina 
100 mg/kg 

-10,625
*
 0,826 0,000 -13,001 -8,248 

Extracto 
100 mg/kg 

0,375 0,826 0,991 -2,001 2,751 

Extracto 
200 mg/kg 

0,125 0,826 1,000 -2,251 2,501 

 
 
 

Extracto 
100 mg/kg 

Blanco 
-0,875 0,826 0,826 -3,251 1,501 

Aspirina 
100 mg/kg 

-11,000
*
 0,826 0,000 -13,376 -8,623 

Extracto 
50 mg/kg 

-0,375 0,826 0,991 -2,751 2,001 

Extracto 
200 mg/kg 

-0,250 0,826 0,998 -2,626 2,126 

 
 

Extracto 
200 mg/kg 

Blanco 
-0,625 0,826 ,941 -3,0011 1,751 

Aspirina 
100 mg/kg 

-10,750
*
 0,826 ,000 -13,126 -8,373 

Extracto 
50 mg/kg 

-0,125 0,826 1,000 -2,501 2,251 

Aspirina 
100 mg/kg 

0,250 0,826 0,998 -2,126 2,626 

*La diferencia media es significativa al nivel de 0,05. 
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Anexo 10. Análisis de varianza del tiempo de protrombina del extracto etanólico 

de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 

 

  
Suma de 

cuadrados 
Gl 

Media 
cuadrática 

F p-valor 

Entre grupos 725,750 4 181,438 66,408 7,447 x10
-16

 

Dentro de 
grupos 

95,625 35 2,732 
  

Total 821,375 39 
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Anexo 11. Prueba de Tukey del tiempo de protrombina del extracto etanólico de 

los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 

 

Muestra  N Subconjuntos 
homogéneos (0,05) 

A B 

Extracto 100 mg/kg 8 14,125  

Extracto 200 mg/kg 8 14,375  

Extracto 50 mg/kg 8 14,500  

Blanco 8 15,000  

Aspirina 100 mg/kg 8  25,125 

Sig.  0,826 1,00 
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Anexo 12. Prueba de comparaciones múltiples del tiempo de tromboplastina 

parcial activada del extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. 

Ayacucho, 2017 

 
(I) Muestra  

 
(J) Muestra  

 
Diferencia 

significativa 
(I-J) 

 
Error 

 
Sig. 

Intervalo de confianza 
95% 

Límite 
inferior 

Límite 
suprior 

 
 

Blanco 

Aspirina 
100 mg/kg 

-23,250
*
 0,955 0,000 -25,997 -20,502 

Extracto 50 
mg/kg 

-4,250
*
 0,955 0,001 -6,997 -1,502 

Extracto 100 
mg/kg 

-6,375
*
 0,955 0,000 -9,122 -3,627 

Extracto 200 
mg/kg 

-27,500
*
 0,955 0,000 -30,247 -24,752 

 
 

Aspirina 
100 mg/kg 

Blanco 
23,250

*
 0,955 0,000 20,502 25,997 

Extracto 50 
mg/kg 

19,000
*
 0,955 0,000 16,252 21,747 

Extracto 100 
mg/kg 

16,875
*
 0,955 0,000 14,127 19,622 

Extracto 200 
mg/kg 

-4,250
*
 0,955 0,001 -6,997 -1,502 

 
 

Extracto 50 
mg/kg 

Blanco 
4,250

*
 0,955 0,001 1,502 6,997 

Aspirina 
100 mg/kg 

-19,000
*
 0,955 0,000 -21,747 -16,252 

Extracto 100 
mg/kg 

-2,125 0,955 0,195 -4,872 0,622 

Extracto 200 
mg/kg 

-23,250
*
 0,955 0,000 -25,997 -20,502 

 
 

Extracto 100 
mg/kg 

Blanco 
6,375

*
 0,955 0,000 3,627 9,122 

Aspirina 
100 mg/kg 

-16,875
*
 0,955 0,000 -19,622 -14,127 

Extracto 50 
mg/kg 

2,125 0,955 0,195 -0,622 4,872 

Extracto 200 
mg/kg 

-21,125
*
 0,955 0,000 -23,872 -18,377 

 
 

Extracto 200 
mg/kg 

Blanco 
27,500

*
 0,955 0,000 24,752 30,247 

Aspirina 
100 mg/kg 

4,250
*
 0,955 0,001 1,502 6,997 

Extracto 50 
mg/kg 

23,250
*
 0,955 0,000 20,502 25,997 

Extracto 100 
mg/kg 

21,125
*
 0,955 0,000 18,377 23,872 

*La diferencia media es significativa al nivel de 0,05. 
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Anexo 13. Análisis de varianza del tiempo de tromboplastina parcial activada del 

extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 

 

  
Suma de 

cuadrados 
Gl 

Media 
cuadrática 

F p-valor 

Entre grupos 4817,100 4 1204,275 329,616 3,001x10
-27

 

Dentro de 
grupos 

127,875 35 3,654 
  

Total 4944,975 39 
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Anexo 14. Prueba de Tukey del tiempo de tromboplastina parcial activada del 

extracto etanólico de los frutos de Morinda citrifolia L. “noni”. Ayacucho, 2017 

 

Muestra  N Subconjuntos homogéneos (0,05) 

A B C D 

Blanco 8 45,750    

Extracto 50 mg/Kg 8  50,000   

Extracto 100 mg/Kg 8  52,125   

Aspirina 100 mg/Kg 8   69,000  

Extracto 200 mg/Kg 8    73,250 

Sig.  1,000 0,195 1,000 1,000 
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Anexo 15 

Matriz de consistencia  

TITULO PROBLEMA OBJETIVOS HIPÓTESIS VARIABLES MARCO TEÓRICO METODOLOGÍA 

Efecto 
antiagregante 
plaquetario in 
vivo del 
extracto 
etanólico del 
fruto de 
Morinda 
citrifolia L. 
“noni”. 
Ayacucho 
2017 

¿Tendrá 
efecto 
antiagregante 
plaquetario in 
vivo el extracto 
etanólico del 
fruto de 
Morinda 
citrifolia L. 
“noni”? 

General: 

 Determinar el efecto 
antiagregante 
plaquetario in vivo del 
extracto etanólico del 
fruto de Morinda 
citrifolia L. “noni”. 

Objetivos específicos: 

 Identificar los 
metabolitos 
secundarios presentes 
en el extracto 
etanólico del fruto de 
Morinda citrifolia L. 
“noni”. 

 Determinar el tiempo 
de protrombina (TP) y 
tiempo de 
tromboplastina parcial 
activada (TTP) del 
extracto etanólico del 
fruto de Morinda 
citrifolia L. “noni”. 

 Comparar el efecto 
antiagregante 
plaquetario del 
extracto etanólico del 
fruto de Morinda 
citrifolia L. “noni” con 
la aspirina. 
 

El extracto 
etanólico del 
fruto de 
Morinda 
citrifolia L. 
“noni” tiene 
efecto 
antiagregante 
plaquetario in 
vivo. 

Variable 
Independiente:  

Extracto etanólico 
del fruto de 
Morinda citrifolia L. 
“noni”. 

Indicadores: 

Extracto etanólico 
50 mg/kg. 

Extracto etanólico 
100 mg/kg. 

Extracto etanólico 
200 mg/kg. 

Variable 
Dependiente:  

Efecto 
antiagregante 
plaquetario. 

Indicador:  

Tiempo de 
protrombina (Seg.). 

Tiempo de 
Tromboplastina 
parcial activada 
(Seg.). 

 

Bu y col., realizaron el 
estudio; Efecto 
neurofarmacológico de 
zumo de Morinda 
citrifolia. 

Sánchez y col., 
realizaron el estudio; 
Efecto del zumo de 
Morinda citrifolia L. “noni” 
en modelos de 
analgesia. 

Khoswanto, realizó el 
estudio; Noni (Morinda 
citrifolia Linn.) Gel afecta 
en la aceleración de 
fibroblastos post-
extracción. 

Garay y Col., realizaron 
el estudio; Estudio 
químico del aceite 
esencial del fruto de 
Morinda citrifolia Lineo 
(noni). 

Nivel de investigación 

Básica-Experimental 

Población: 

Especie de Morinda citrifolia L. “noni” que crece en el 
distrito de Palma Pampa, provincia de La Mar, 
departamento de Ayacucho. 

Muestra:   

2 kg de frutos de Morinda citrifolia L “noni” recolectadas 
del distrito de Palma Pampa. Una parte de la planta 
recolectada se llevó al Herbarium Huamangenesis para 
su respectiva identificación y su clasificación taxonómica. 

Unidad experimental 

40 ratas albinas de cepa Holfzman, con 200-250 g de 
peso. 

Metodología 

Este estudio fue realizado conforme al método descrito 
por Quick (protrombina) y Dacie (Tromboplastina parcial 
activada). 

Diseño experimental 

Serán divididos de manera aleatoria en cinco grupos 
cada uno con ocho repeticiones. 

Análisis estadístico 

Los resultados fueron expresados en cuadros y gráficos. 
Estas fueron sometidas al Análisis de Varianza (ANOVA) 
con un nivel de significación estadística de 0,05. La 
diferencia significativa que existe entre los tratamientos 
fueron evaluados a través de la prueba de Tukey 
(programa SPSS versión 21). 

 


