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Evaluacion de la actividad diurética del extracto acuoso de las hojas de
Buddleja americana L. “lengua de perro”, Ayacucho -2010.

Autor : Bach. Gottardo RAMOS SANCHEZ
Asesores : Mg. José M. DIEZ MACAVILCA
Mg. Edwin C. ENCISO ROCA
RESUMEN

El presente trabajo de investigacion se realizo en los Laboratorios de
Farmacognosia y Farmacologia de la Escuela de Formacién Profesional de
Farmacia y Bioquimica, Facultad de ciencias Biologicas de la Universidad
Nacional de San Cristébal de Huamanga, con muestras de hojas de Buddleja
americana L. “lengua de perro”recolectadas en la localidad de Machente del
Distrito de Ayna, Provincia de la Mar del Departamento de Ayacucho, ubicado a
una altitud de 2100 m.s.n.m. durante el afio 2010.

La actividad diurética se determind utilizando el metodo de Naik y col,
modificado por la catedra de Famacologia de la Facultad de Farmacia y
Bioquimica de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos (UNMSM), y se
utilizaron 25 cobayos machos, a los cuales se administré 100, 200 y 400 mg/Kg
del extracto acuoso. Asimismo, se realizé el tamizaje fitogquimico de extracto
acuoso de las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”, encontrandose
presentes los triterpeniodes y esteroides, taninos, compuestos fendlicos,
flavonoides, quinonas, resinas, lactonas, cumarinas, glucosidos cardiotonicos y
azucares reductores.

Se logré un mejor efecto diurético a la dosis de 400 mg/Kg, el mismo que
representdo el 50% del efecto del diurético control que fue la furusemida
(p<0.05).También tuvo un comportamiento medianamente natriurético (p<0.05) y
potencialmente ahorrador de potasio (p<0.05). Por tanto tiene actividad diurética.

En consecuencia se logré determinar que el extracto acuoso de las hojas de
Buddleja americana L. “lengua de perro” tuvo una moderada actividad diurética

comparado con la furosemida.

Palabras clave: actividad diurética, Buddleja americana L., lengua de perro,



I. INTRODUCCION
En el Peri el empleo de preparados a partir de productos naturales
principaimente de origen vegetal se encuentran ampliamente difundido, debido a
la existencia de una gran diversidad de flora en las distintas regiones del pais

(Comejo, 1977).

El empleo de las plantas medicinales con fines curativos, es una practica
que se ha utilizado desde tiempos inmemorables, durante mucho tiempo los
remedios naturales sobre todo las plantas fueron el principal recurso del cual
disponian los médicos. Esto hizo que se profundizara en el conocimiento de las
especies naturales y ampliar sus experiencias en el empleo de los productos que

de ella se extraen (Tyler, 1980).

Indudablemente el reino vegetal posee muchas especies de plantas que
aun estdn por descubrirr Un gran nimero de plantas son analizadas
constantemente en relacién a su posible valor farmacolégico, particularmente por

sus propiedades antiinflamatorias, hipotensoras y diuréticas (Font Quer, 1978).



La farmacognosia se desarroll6 desde las civilizaciones mas antiguas que
usaban partes de las plantas y animales para preparar pociones curativas que

eliminaban el dolor, atenuaban y combatian las enfermedades.

En el presente trabajo de investigacion se planteé determinar la actividad
diurética de Buddleja americana L. “lengua de perro”, para lo cual el problema de
la investigacion fue si el extracto acuoso de las hojas de Buddleja americana L.
“lengua de perro” presenta actividad diurética experimentada en un modelo

biolégico en cobayos.
Para responder a esa interrogante se propuso los siguientes objetivos:

. identificar los metabolitos secundarios presentes en Buddleja americana L.
“lengua de perro”.

° Evaluar la actividad diurética del extracto acuoso de las hojas de Buddleja

americana L. “lengua de perro’.



Il. MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes

El uso de plantas medicinales se remonta a la época en que el hombre hizo
su aparicion en la faz de la tierra, imitando a los animales que por instinto

buscaban en los vegetales remedios para sus dolencias (Mufioz, 1999).

E! empleo de las plantas medicinales con fines curativos, es una practica
que se ha utilizado desde tiempos inmemorables. Durante mucho tiempo los
remedios naturales, y sobre todo las plantas medicinales, fueron el tnico recurso
de que disponian los médicos. Esto hizo que se profundizara en el conocimiento
de los recursos vegetales que poseen propiedades medicinales y ampliar sus
experiencias en el empleo de los productos que de ellas se extraen(Cornejo,

1977)

Hoy por hoy en el mundo industrializado, donde hay una cierta desconfianza
en los avances cientificos — tecnolégicos y en el valor de los productos de ia
industria farmacéutica que se consideran “téxicas” o repletos de “quimicos” ha
crecido notablemente el mercado de medicamentos basados en las plantas

medicinales (Comejo, 1977).



Las plantas medicinales, son aquellos vegetales que elaboran unos
productos llamados principios activos, que son sustancias que ejercen una

accion farmacolégica, beneficiosa o perjudicial, sobre el organismo vivo.

En la actualidad en Universidades del pais y el mundo, se realizan trabajos
de investigaciéon con tratamiento, dando asi mayor importancia a aquellas que
tienen actividades farmacoldgicas como antinflamatorias, antioxidantes,

cicatrizantes, diuréticas, hipoglicemiantes y otras.

Como antecedentes se citan algunos trabajos de investigacion de actividad

diurética realizados en plantas medicinales:

Quispe 2000, realizd el tamizaje fitoquimico y evaluacién del efecto
antiinflamatorio del extracto acuoso e hidroalcohdlico de las hojas de Buddleja
americana L. “lengua de perro’, identificando la presencia de triterpenos,
esteroides, taninos, compuestos fendlicos, flavonoides, quinonas, resinas,
lactonas, cumarinas, glicdsidos cardiotonicos y azucares reductores. Asimismo,
determind de los exiractos acuosos e hidroalcohdlico a dosis de 100 mg/Kg de
peso presentan actividad antiinflamatoria, con una eficacia de 32,11% y 30,99%

respectivamente.

Oré 2000, realizé el tamizaje fitoquimico y la evaluacién del efecto diurético
del Petroselium sativum “perejil” en cobayos, obteniendo una eficacia diurética

del 33,3% a dosis de 250 mg/Kg.

Oriundo 2003, realizé el tamizaje fitoquimico y determinacién de la actividad
diurética del extracto hidroalcohdlico de la raiz de Foeniculum vulgare “hinojo’,
planta nativa de Ayacucho, obteniendo un mayor efecto diurético a una

concentracion de 250 mg/Kg y una eficacia de 42,73%.



Gonzalez 2003, realizé la evaluaciéon de la actividad diurética del extracto
atomizado de Bidens pilosa “silkkau” en cobayos, obteniéndose un mayor efecto a
una concentracion de 350 mg/Kg en planta seca y fresca; una eficacia diurética

de 54,8%.

Mayhua 2008, realizé la actividad diurética del extracto hidroalcohdlico del
tubérculo de Tropaeolum tuberosum “mashua’, encontrando mayor eficacia

diurética a una concentracion de 500 mg/Kg.

Prado 2008, realizd6 la evaluacion de la actividad diurética del extracto
hidroalcohdlico de las flores de Sambucus peruviana HBK “sauco”, mostrando

un efecto diurético a una dosis de 600 mg/Kg y una eficacia de 70,46%.

Franco 2002, realizd la evaluacion de la actividad diurética de la Kramenia
lappacea “ratania”, encontrando un mayor efecto diurético a una concentracion

de 400 mg/Kg.

Manrique 2004, realizd el efecto diurético a diferentes concentraciones del
extracto acuoso atomizado de Taraxacum officinale “diente de ledn”,

presentando mayor efecto diurético a una dosis de 800 mg/Kg.
2.2. Aspectos botanicos de Buddieja americana “lengua de perro”

2.2.1. Clasificacion sistematica de Buddleja americana “lengua de perro“

Division :  Angiosperma
Clase . Dicotiledonea
Subclase . Simpétalas
Orden . Contortales
Familia . Loganiaceae
Género . Buddleja



Especie . Buddleja americana L.

Nombre vuigar : “lengua de perro”; “irnica”, “hoja blanca”, “sactzam”,

“salviona”, “tepozan”®, “salvia santa®. (Anexo 1).
2.2.2. Sinonimias y nombres populares

Buddleja occidentalis L., B. callicarpoides HBK, B. dentata HBK, B.
fluribunda HBK, B. rufescens Willd, B. verbascifolia HBK, B. decurrens Schiecy et

Cham (Caceres, 1995).
2.2.3. Descripcion de la Familia Loganiacea

La Familia Loganidacea comprende plantas lefiosas, arbustivas y
herbaceas escasamente bejucos, de hojas opuestas, simples con estipulas o
estas reducidas a lineas estipulares. Inflorescencias en cimas o racimosas a
veces modificada, comiinmente bracteoladas. Flores hermafroditas actinomorfas
(Mostacero, 1993). Esta Familia comprende 18 géneros y 500 especies entre
arboles, arbustos y herbaceas y también algunas lianas. Son de climas tropicales
y algo calidos. Entre sus géneros figuran el Strychnus (200 especies), Logania
(25 especies), Gelsenium (02 especies), Genistoma (60 especies), Gardneria (05
especies) Buddleja, etc. Esta familia es rica en alcaloides de los grupos indol y
oxindol. Entre otros componentes estan el heterésido de aucubina e iridoides

(Evans, 19889).
2.2 4. Descripcion de la especie Buddleja americana “lengua de perro”

Arbusto o arbol que puede alcanzar hasta los 10 m de altura, de tallo
semi lefioso y alargados y de poco espesor, con hojas de 5 a 30 cm. de largo,
opuestas, ovales o elipticas, delgadas, algunas veces finamente dentadas, en el
reverso son verdes y cubiertas por una lanilla amarillenta. Tiene flores pequeiias

fragantes, de forma de embudo, color blanco o amariliento, en grupos densos



con inflorescencias en racimo cada 22 cm. Capsula de semillas oblongas de

aproximadamente 1 mm de largo (Caceres, 1995).
2.2.5. Distribucion geografica de Buddleja americana L. “lengua de perro“

Planta nativa del continente americano, se encuentra en la cuenca del
Caribe y desde el Centro de México hasta Centro América y partes de América
del Sur en alturas de 80 a 2100 msnm; a menudo se encuentra en terrenos
rocosos a lo largo de rios y arroyos o bordeando los campos de cultivo (Caceres,

1995)
2.2.6. Usos medicinales

La decoccion de hojas se usa por via oral para tratar afecciones
gastrointestinales (codlico, diarrea, disenteria, gastritis, dolor de estéomago,
indigestion) y respiratorias (amigdalitis, asma, bronquitis, fiebre) cirrosis,
epilepsia e infeccion urinaria. La infusién de hojas se usa contra el reumatismo;
una preparacion de hojas se usa para aliviar la leucorrea, cefalea y erisipela; la
decoccion de la raiz es soporifera para personas con insomnio y ayuda a
detener la hemorragia nasal. El cocimiento de hojas, corteza y raiz se usan para

tratar hidropesia.

Las hojas machacadas se aplican topicamente como cataplasma en
heridas, quemaduras y raspones. La infusién o decoccion en cortadas, golpes,
forinculos, dlceras, laceraciones, inflamaciones, carbuncos, salpullidos vy
alergias. El emplasto se aplica en tumores y la tintura en fricciones contra el

reumatismo (Caceres, 1995).
2.3. Aparato urinario

El aparato urinario, compuesto por los rifiones y su sistema excretor

(uréteres, vejiga, uretra), tiene como funcion principal el de la excrecién de los



productos metabdlicos de desecho, junto a otras no menos relevantes, como la
regulacion del volumen de liquido extracelular, asi como del pH de los liquidos

corporales y su concentracion idnica.

La unidad funcional renal es la nefrona; estd compuesta por el glomérulo
capilar, que aporta la sangre que sera (ultra) filtrada, pasando al interior de la
capsula de Bowman, y de alli al sistema tubular (asa de Henle, tibulo
contorneado distal, tubulos colectores) donde el ultra filtrado plasmatico es
modificado mediante una serie de procesos de secrecion y reabsorcion hasta
transformacion en la orina. A través de los conductos colectores llega hasta la
pelvis renal, y por los uréteres hasta su almacenamiento temporal en la vejiga,

desde donde finalmente es eliminada por la uretra (Zaragoza, 2001).
2.3.1. Principales patologias susceptibles de tratamiento fitoterapéutico

La nefrolitiasis es producida por la cristalizacion de sustancias poco
solubles, que forman particulas de mayor o menor tamano (calculos) que se
alojan a lo largo del tracto excretor (cdlices, pelvis renal, uréteres).
Frecuentemente son la expresion de un trastomo metabdlico subyacente que
conduce a la sobresaturacion de la orina en una sustancia determinada, al que
en ocasiones se anaden factores dietéticos, o situaciones de reduccion del
volumen urinario por deshidrataciéon u ofras causas. Los calculos mas frecuentes
son los de tipo calcico (oxalato o fosfato calcico); menos frecuentes son los de

acido urico o de acido oxalico, estruvita, cistina, etc. (Evans, 1989).

La existencia de calculos en las papilas renales o en el interior del
sistema excretor no se acompafa necesariamente de sintomas, y con la
frecuencia la litiasis es descubierta con ocasion de exploraciones radiograficas o
ecograficas por ofras causas. En ocasiones pueden producir hematuria macro o

microscopica. En otros casos, sin embargo, los calculos se desprenden y entran



en el uréter u ocluyen la unién ureteropélvica, dando lugar a dolor y a veces a
obstruccion. El dolor es de tipo cdlico, generalmente muy intenso, y suele
iradiarse por los trayectos ureterales hasta la ingle y area genital Otros
sintomas habituales son la poliaquiuria, la urgencia urinaria y la disuria, que
pueden originar confusiones diagnésticas con procesos infecciosos de las vias

urinarias (Zaragoza, 2001).

Las infecciones del tracto urinario son procesos muy frecuentes en
clinica. Son mas prevalentes en mujeres debido a la menor longitud de la uretra
femenina, lo que favorece a la contaminacién por los gémmenes de las heces

(escherichia cdli, Streptococus faecalis, enterococos, etc.) (Zaragoza, 2001).
2.3.2. Tratamiento fitoterapico

En el caso de infecciones del tracto urinario, asi como en procesos
inflamatorios motivados por litiasis o debidos a otras causas, se ha postulado
que el hecho de favorecer la formacion de orina hipoosmética se presenta como
una opcion eficaz para limpiar el tracto urinario de nicleos de cristalizacion,
bacterias y ofros agentes inflamatorios, mediante un proceso de lavado/ arrastre
mecanico. Para conseguir este objetivo se han recomendado frecuentemente
preparados a base de plantas medicinales, a las que se atribuye actividad
diurética, si bien en muchos casos no existen pruebas concluyentes que avalen
su eficacia como aumentadores de la excrecion renal del agua. Segin una
opinién ampliamente extendida entre los clinicos, su efecto diurético podria ser
consecuencia, en mayor o menor medida, de la ingesta de agua que acompaiia
al tratamiento, siendo objeto de discusion el que las especies medicinales
ejerzan, per se, un auténtico efecto acuarético. Ahora bien, en muchas de estas
plantas se ha detectado la presencia de distintos activos como acido fendlicos,

flavonoides, saponinas, aceites, sales de potasio, acido silicico, para los cuales



esta ampliamente demostrada la actividad diurética. La cuestion que permanece
es si éstos se encuentran en concentraciones suficientes para gque el efecto

diurético sea clinicamente significativo.

En cuanto al efecto antiséptico demostrado en numerosas experiencias in
vitro para distintas especies medicinales, algunos autores aducen que el
inconveniente basico que presentan es el relativo a que la concentraciéon que
puede conseguirse de sus principios activos en orina no resulta suficiente para
conseguir una accion clinicamente relevante, si bien pueden ser considerados
como buenos coadyuvante de sintesis en fases agudas febriles. Su interés es
mayor en fases pos agudas, con objeto de reducir las recidivas, asi como en los
procesos cronicos consecutivos a pielo nefritis, cistitis recidivantes, etc., dado
que su baja toxicidad y escasez de efectos secundarios permite su utilizacion
durante largos periodos de tiempo. Dado que estos procesos cursan ademas
con sintomas muy molestos para los pacientes: dolor, espasmos, disuria, etc., €l
uso de drogas vegetales de accién antiinflamatoria, sedante o espasmoiitico

puede ser de gran ayuda desde el punto de vista clinico (Zaragoza, 2001).
24. Los diuréticos

Son drogas que actan sobre el rifidn y son capaces de provocal un
aumento de volumen de la orina excretada, pero el proposito de los diuréticos en
el adema no es solamente aumentar el volumen de la orina, sino promover ia
excrecion de sodio, ya que en el agua le sigue pasivamente por accion osmatica,
al igual que el cloruro con respecto al sodio, que también lo hace pasivamente,
ademas se ha descrito el papel esencial de la retencidén del catidén sodio en todos

los tipos de edema (Litter, 1997).

Los diuréticos constituyen drogas que actian sobre el rifidn y que se

usan para ajustar el volumen y composicion o ambas, de los liquidos corporales
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en diversas situaciones clinicas, entre ellas hipertension, insuficiencia cardiaca,
aguda y crdnica ademas, insuficiencia renal aguda y cronica, asi como el

sindrome neurdtico y cirrosis (Guyton, 1985).

Los diuréticos actian a través de los tdmulos venales disminuyendo la
reabsorcion electrolitica, que prueba el lugar y la accion de los diuréticos, se
emplea los métodos de clearance de agua libre bajo diuresis hidrica y a Ia
reabsorcion del agua libre en condiciones de antidiuréticos o hidroponia, asi

tenemos:

a) Durante la diuresis acuosa en ausencia de la hormona antidiurética, el
agua se produce por reabsorcion dei cloruro y sodio en los dos

segmentos de dilucion de la rama ascendente gruesa de asa de Henle.

b) Si disminuye la reabsorcion de sodio en el tdbuio proximai, al haber
mayor oferta de cloruro de sodio al asa de Henle, existe mayor
reabsorcion en la rama ascendente gruesa y aumenta ei clearance de

agua libre (Goodman y Giliman, 1996).

Se ha demostrado que los diuréticos disminuyen el clearance de agua
libre y las mas eficaces y poderosas también la reabsorcion de agua libre, por lo
que actian fundamentaimente sobre la rama ascendente gruesa del asa de
Henle, en cambio los diuréticos con escasa accién natriurética aumentan el
clearance de agua libre, lo que indica una accion preponderante sobre el tabulo

proximal.

2.4.2. Clasificacion de los diuréticos

a) Diuréticos de gran eficacia

- Derivados del acido antranilico: Furosemida.

- Derivados del mitanilomida: Bumetamida.

11



b) Diuréticos de moderada eficacia

- Tiazidas: benzotiazida, clorotiazida, hidroclortiazida.

- Ftalamidas o derivados de la Isonidina: clorotalidona.

- Quinazolinas: metolazona.

C) Diuréticos de baja eficacia

- Diuréticos acidificantes: cloruro de amonio, nitrato de amonio, cloruro
célcico.

- Inhibidores de anhidrasa carbénica: acetozolomida (Diamox).

- Diuréticos osmaticos: manitol, sorbitol.

d Diuréticos economizadores de potasio

- Agonista de la aldosterona y afines: espironolactonas y derivados (Litter,

1997).
2.5. Furosemida

Es un derivado del acido antranilico, posee un nicleo bencenosuifanilo
halogenado adyacente en forma semejante a las tiazidas. Deriva de un anillo
organico fundamental correspondiente al acido antranilico con una cadena lateral
que contiene un anillo tirano. su potencia y eficacia diurética depende de todas

estas caracteristicas (Litter, 1997).

La accidén diurética de la furosemida, administrado por via intravenosa,
intramuscular y oral produce una copiosa diuresis en animales y en el hombre
normal o con edema que puede llegar a 10 litros diarios (Litter, 1997). Si se
emplea por via oral, el efecto comienza a los treinta a sesenta minutos,
alcanzando su maximo efecto de los noventa a ciento veinte minutos y dura de

seis a ocho horas. En caso de dosis por via intravenosa en adultos es de 40mg,

12



en ninos de 1 a 16 afos es de 1mg/Kg Y en menores de un afo 0.3mg/Kg El
efecto comienza a 1 a 2 minutos con un rapido aumento del flujo de la orina a los
3 a 7 minutos y €l efecto maximo de 15 a 18 minutos de la administracion y dura

de 3 a 5 horas (Goodman y Gillman, 1996).

La furosemida ademas de producir un aumento de la eliminacion del
agua, provoca un potente saluresis, con una intensa excrecion de sodio
(natriuresis), cloro (cloruresis) y potasio (kaliuresis), pero en general la pérdida
del anion cloruro es mayor que la del cation sodio; dicho exceso de cloruro se

elimina con iones potasio y amonio {Litter, 1997).

13



lii. MATERIAL Y METODOS

3.1. Ubicacién

El presente trabajo de investigacién se realizé en los Laboratorios de la
Escuela de Formacion Profesional de Farmacia y Bioquimica de la Universidad

Nacional de San Cristébal de Huamanga, durante el afio 2010.
3.2. Materiales
3.2.1. Poblacion

La poblacién estuvo conformada por plantas de Buddleja americana L.
“lengua de perro” recolectados en la localidad de Machente del Distrito de Ayna,

provincia de La Mar del departamento de Ayacucho.
3.2.2. Muestra
5 Kg de hojas secas de Buddleja americana L. “lengua de perro”.

3.2.3. Material biolégico En el estudio se utilizaron 25 cobayos machos con
un peso de 400 — 500 gramos, de dos meses de edad, criados y alimentados en

las mismas condiciones, divididos en 05 grupos.

14



3.3. Disefno metodoldgico
3.3.1. Procedimiento para la obtencion de extracto acuoso

En primer lugar se recolectd las hojas tiemas en buen estado,

observando su tamario y color.

El secado de la muestra se realizé a la sombra en un ambiente con
buena ventilacion, seguidamente se completd el secado en estufa a temperatura

de37- 40°C.

Con ayuda de un molino, se procedid a triturar la muestra y luego se

tamizo.

Con la muestra de hoja tamizada se prepard el extracto acuoso,

siguiendo la metodologia de ( Miranda, 2000).
3.3.2. Determinacion de cenizas totales

En un crisol de porcelana, previamente tarado, se pesd la muestra de
ensayo, pulverizada y tamizada, con un error maximo de 0,5 mg. Se calentd
suavemente la muestra, aumentando la temperatura hasta carbonizar y
posteriormente se incinera en una mufla a una temperatura de 700 — 750 °C
durante 02 horas. Transcurrido el tiempo, se enfrid el crisol en un desecador
hasta obtener una masa constante, es decir, hasta que no difiera en mas de

0,5 mg. en dos pesadas consecutivas (Miranda, 2000).
3.3.3. Determinacion de humedad

De la muestra de ensayo, se pesan 02 gramos con un error maximo de
0,5 mg, luego se transfiri6 a una placa de vidrio previamente tarado y desecada

105°C durante 3 horas. L.a placa de vidrio se pas6 a un desecador donde se dejo
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enfriar, se colocé nuevamente en una estufa durante 1 hora, se repitio esta

operacion hasta obtener una masa constante.
3.3.4. Identificacion de metabolitos secundarios

La identificacion de los metabolitos secundarios en el extracto acuoso se

realizé segun la metodologia propuesta por Miranda, 2000.
3.3.5. Determinacion de la actividad diurética

Al evaluar la actividad diurética del extracto acuoso, se emple6 el método
propuesto por Naik y col. y aplicado en la Catedra de Farmacologia, Facultad de

Farmacia y Bioquimica de la UNMSM (Cotillo, 1990).

En este ensayo se utilizd cobayos del mismo sexo y edad con un peso
comprendido entre 400 — 500 gramos, los cuales se dejaron en ayunas de 10 —
12 horas antes de la prueba sin privarios de agua. Se administré por via oral una
solucion de NaCl al 9% (solucion fisioldgica), mediante una sonda naso gastrica,

en una dosis de 50 mlL/Kg de peso, y se colocd en una jaula de diuresis.

Después de 20 minutos de la hidratacion, se pes6 a los cobayos y se

administré las siguientes muestras:

Grupol : Furosemida en una dosis de 5 mg/Kg de peso corporal.
Grupo I : Blanco (soluciéon de NaCl al 9%).
Grupo lll : Extracto acuoso 100 mg/Kg.

Grupo IV : Extracto acuoso 200 mg/Kg.
Grupo V  : Extracto acuoso 400 mg/Kg.

El tiempo de recoleccion de orina fue de 04 horas en todos los casos.
Luego se procede a pesar a los animales y por diferencia de peso se calcula

aproximadamente el volumen perdido;, asimismo se mide en una probeta
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graduada el volumen de orina eliminados cada hora durante las 4 horas para
comparar e! efecto producido. Con los datos de volumen de orina en funcion del

tiempo se calcula el area bajo la curva de la siguiente manera:

a) Regla del trapecio; consiste en aproximar el area bajo la curva f(x) en el
intervalo [a, b] que contiene los datos, mediante el area del trapecio rectangulo
determinado por los puntos (a, 0), (b, 0), (a, f(a)) y (b, f(b)), tal y como muestra la

figura:
f(b)1---------x

f@i-—z , !

E! area del trapecio es la semisuma de las bases multiplicadas por la

altura. En este caso sera:
i , .
A= E(f’(a)-!- f(b))x (b—a)

b) Regla de simpson; en cada subintervalo [a;, a.4] en que hemos dividido [a,b]

se aproxima el area de trabajo bajo la curva f(x) por la expresion:
1
B =2 (@ —a) x (F(a) + 4f(my) +£(a;:41))

Donde m; es €! punto medio en el intervalo [a; a;.1], es decir, m; = (a;, ai+1)/2
También se calculd el volumen de excrecion urinaria (EVU) y la eficacia
urinaria:

volumen de orina excretado
"~ volumen de liquido administrado

x 100
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volumen de orina,.qamients —vVolumen de orinayy, neo
volumen de orinay)anes

Eficacia = x 100

3.4. Analisis Estadistico

Se calculé el promedio del volumen de orina por hora y por tratamiento,
se evalud la dispersiéon de las repeticiones calculando la desviacién estandar y el

porcentaje de coeficiente de variacion.

Se construy6 graficos de tendencia de la variacion del volumen de orina
en funcién del tiempo, se calculd la ecuacién de la recta y el area bajo la curva
para cada tratamiento y repeticién. El area bajo la curva se determino con el
programa COMPARE del paquete SIMFIT creado por el profesor W. G. Bardsley
de la Universidad de Manchester (UK), el programa lo calcula por dos algoritmos

numéricos; regla del trapecio y la regla de simpson.

Se construy6 el grafico de los valores de area bajo la curva en funcion del
tratamiento y se realizi el analisis de varianza y de minimas diferencias
significativa de Fisher (MSD Fisher) al 95% de nivel de confianza, para la
comparacion de medias y de esta manera identificar diferencias

estadisticamente significativas.
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IV. RESULTADOS
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Cuadro N° 01. Resultados de la determinacion de la humedad y
cenizas totales de las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”.

Ayacucho 2010

Parametro %
Humedad 51,28
Cenizas totales 12,4
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Cuadro N° 02. Resultados de la identificacion fitoquimica del extracto
acuoso de las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”. Ayacucho

2010

Ensayo Reaccion Observacion

Lieberman- Burchad ) Halo de color rosado
(triterpenos y esteroides)

Mayer (alcaloides) (+) Formacion de opalescencia de
color marrén
Shinoda (flavonoides) (+) Formacioén de una coloracion

anaranjado amarillenta

Cloruro férrico (taninos y 6] Formacion de coloracion rojo
fenoles) OSCuro
Borntrager (quinonas) (++4) Formacion de coloracién rojo

en la fase alcalina.

Baljet (lactonas y cumarinas) (+) Coloracion roja
Resinas +) Formacion de precipitado
Benedict (azdcares reductores) &) Formacion de una colacion
verde rojiza
Leyenda :
Reaccion : RX Leve (+)
Positivo : (+) Moderado : (++)

Abundante : (+++)
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Cuadro N° 03: Principios Activos presentes en las hojas de Buddleja

americana L. “lengua de perro“. Ayacucho — 2010.

PRINCIPIOS ACTIVOS

Triterpenos y esteroides

Taninos y fenoles

Flavonoides

Quinonas

Resinas

Lactonas y cumarinas

Glicosidos Cardiotonicos

Azlcares Reductores
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Cuadro N° 04. Resultados del anélisis de minimas diferencias significativas
del area bajo la curva de la variacién del volumen de orina en cobayos en
funcion del tiempo por efecto del extracto acuoso de las hojas de Buddleja

americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

Subconjuntos

Tratamientos N 1 2 3 4
Blanco 5 | 3580
Extracto acuoso de Buddleja americana

5 | 38,66
“lengua de perro™ 100 mg/Kg
Extracto acuoso de Buddleja americana

5 4938
“lengua de perro™ 200 mg/Kg
Extracto acuoso de Buddleja americana

5 72,46
"lengua de perro” 400 mg/Kg
Furosemida 5 mg/Kg 5 95,26
Sig. 0,7186 1 1 1
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V. DISCUSION

La discusion del presente tfrabajo de investigacion parte por hacer
referencia que existe evidencia teédrica y cientifica que Buddleja americana L
“lengua de perro’, tiene propiedades medicinales entre las que interesa en esta
oportunidad es la actividad diurética. Caceres en 1995, reporta que se le
atribuye propiedad antiséptica, antiinflamatoria, depurativa, diurética,
espasmodica, eupéptica, febrifuga, hemostatica, hipnética, sedante, sudorifica y
tonica.

Al respecto menciona que la composicion quimica se conoce muy poco y
el tamizaje fitoquimico de las hojas indica la presencia de alcaloides, flavonoides,
glicdsidos saponinicos, taninos, esteroles y triterpeno. Ninguno de los alcaloides
de la planta ha sido caracterizado. La raiz contiene materia grasa, aceite

esencial, resina acida, alcaloides, giucosa, tanino y sales (Caceres, 1995).

Quispe 2000, identificé en Buddle ja americana L. triterpenos y esteraires,
taninos, compuestos fendlicos, flavonoides, quinonas, resinas, lactonas,
cumarinas, glicdsidos cardioténicos y azicares reductores. Asimismo, no lograr
identificar la presencia de alcaloides, el cual se deberia a diversos factores, entre
los que se puede mencionar por ejemplo: la parte de la planta estudiada, (hojas),
el habitat de la especie, composicion o tipo de suelo, la época o estacion del afio

en que fue recolectada, etc.
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Zaragoza 2001, refiere por ejemplo que la actividad diurética y
antiinflamatoria de Solidago virgaurea se debe a su contenido en flavonoides y
saponinas y que el mecanismo de la accién diurética se debe a las saponinas
que produce una immitacion a nivel de las mucosas. La actividad diurética mas o
menos marcada que poseen los compuestos flavonicos, se une el que para
muchos de ellos se ha demostrado (in vitro) un efecto inhibidor de la
lipooxigenasa y/o ciclooxigenasa, lo cual podria explicar su actividad
antiinflamatoria. Cabe resaltar también a Quispe en 2000, quien demostro el

efecto antiinflamatorio de las hojas de Buddleja americana L.

Zaragoza 2001 de igual forma menciona que el Egquisetum arvense
presenta actividad diurética, demostrado por ensayos experimentales,
caracterizada por un discreto incremento en la eliminacién renal de agua, con un
aumento de flujo en los uréteres y sin practica modificacion del balance
electrolitico y que en esta accidbn diurética podrian estar implicados los

flavonoides como las sales de potasio presenten en la especie.

Chirino 2006, refiere que existe muy poca informacion quimica sobre esta
planta. En la hoja se han detectado los lignanos martindsido y verbascosido, el
flavonoide linarin, y el monoterpeno negrésido. Se indica la presencia de
alcaloides no identificados en hojas, corteza de tronco, tallo, y raiz. Ademas en la
raiz se ha detectado un aceite esencial, resina, taninos y flavofenos, estos

ultimos componentes presentes también en las hojas.

Chirino 2006, menciona que, en general los compuestos fendlicos son
desinfectantes, antisépticos urinarios y diuréticos, razén por la cual la medicina
tradicional ha hecho uso de las raices y tubérculos andinos para aliviar algunas

enfermedades.

29



La investigaciéon farmacolégica del efecto diurético se realizé mediante el
Método de Naik y col; modificado por la Catedra de Farmacologia de la Facultad
de Farmacia y Biogquimica de la UNMSM (Cotillo, 1990), esta metodologia ha
sido ampliamente utilizada en nuestra Universidad para evaluar la actividad
diurética de varias especies medicinales de amplio uso en la medicina popular
ayacuchana. (Rejas, 1999), determind el efecto diurético del Equisetum
bogotense “cola de caballo”; (Oré, 2000), determindé el efecto diurético del
Petroselinum sativum “perejl”; (Manrique, 2005), determiné el efecto diurético de
Taraxacum officinale “diente de leon”; (Oriundo, 2003), realiz6 el tamizaje
fitoquimico y determinacion de la actividad diurética del extracto hidroalcohoélico
de la raiz del Foeniculum vulgare “hinojo”; (Mayhua, 2006), determind la
actividad diurética del extracto hidroalcohdlico del tubérculo de Tropaeolum

tuberosum “mashua”.

En el Grafico 1, se presentan los resultados de la variaciéon del volumen
(en mL) de la orina en funcion del tiempo (horas). Observamos en primer término
que la relacion entre ambas variables es lineal, asi queda demostrado por los
valores del coeficiente de determinacion que reportan todos los tratamientos. Los
cobayos que fueron administrados con NaCl al 9% presentan menor pendiente
(4,49), los tratamientos con extracto acuoso Buddleja americana L. 100, 200 y
400 mg/Kg tienen pendientes mayores al blanco pero menores a la Furosemida
(4,53; 4,54; 8,98; 11,9 respectivamente). Esto nos da una idea de la actividad
diurética, a mayor pendiente mayor volumen de orina en funcion del tiempo,

produciendo mayor area bajo la curva.

Para poder confirmar la actividad diurética de los extractos respecto al
blanco y la Furosemida se calculd el area bajo la curva (AUC) de la variacion del

volumen de orina en funcion del tiempo (Caceres, 1995). En el Grafico 2, se
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muestra el promedio de AUC de los diferentes tratamientos: 35,9 + 2,05 (blanco);
953 * 9,01 (Furosemida); 38,6 + 3,16 (100 mg/Kg); 49,4 + 3,31 (200 mg/Kg) y
72,5 + 7,53 (400 mg/Kg). Como se menciond en el parrafo anterior, a mayor AUC
mayor sera la actividad diurética. Si un tratamiento presenta mayor AUC
respecto al blanco podemos decir que tiene actividad diurética. Entonces los tres
extractos acuosos de hojas de Buddleja americana L. poseen actividad diurética.
Del analisis de varianza obtuvimos un valor de 9,8 e-" lo que nos indica que por
lo menos uno de los promedios es diferente del resto (p < 0,05), tal como se

observa en el Anexo 2.

Si bien es cierto, los extractos acuosos de las hojas de Buddleja
americana L. poseen actividad diurética, nos interesa saber estadisticamente si
es cierta nuestra apreciacién. También nos interesa saber como son respecto a
la Furosemida. Para ello, se realizé la prueba de MSD de Fisher (minimas
diferencias significativas de Fisher) al 95% de nivel de confianza, que se
muestran en el Cuadro 2. Observamos cuatro sub conjuntos homogéneos, el
AUC de! extracto acuoso 100 mg/kg es estadisticamente similar al blanco (p <
0,05), por lo tanto no podemos afirmar con certeza estadistica que tiene efecto
diurético. Los extractos acuosos 200 mg/K y 400 mg/Kg, presentan valores
estadisticamente diferentes al blanco (p < 0,05), confimando su actividad

diurética, pero son estadisticamente menores a la Furosemida (p < 0,05).

Asimismo, podemos mencionar que el volumen de excrecién urinaria de
todos los tratamientos el blanco, furosemida, 100 mg/Kg, 200 mg/Kg Yy
400 mg/Kg del extracto acuso, con valores de 36,4 + 2,08 %; 96,00 + 3,93 %;
38,80 + 3,77 %; 44,40 £+ 2,08 % y 74,40 + 885 % respectivamente. En el Grafico

3, se observa que el blanco y la furosemida presentan valores de EVU
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estadisticamente similares (p > 0,05) y que son estadisticamente diferentes (p <

0,05) a los extractos acuosos de Buddleja americana L.

El porcentaje de eficacia diurética para los extractos acuosos de Buddleja
americana L. a 100 mg/Kg y 200 mg/Kg fueron de 6,59 + 10,34 % y 2198 +
5,71% respectivamente, siendo estadisticamente similares (p > 0,05). El extracto
acuoso a 400 mg/Kg presentd un valor de 104,40 + 24,31% que viene a ser
estadisticamente diferente a la furosemida que tiene un valor de 163,74 +

10,79%.

Haciendo una aproximacion tedrica de los metabolitos secundarios que
contiene Buddleja americana L. a los cuales se debe la actividad diurética,
podemos mencionar que los metabolitos responsables de la actividad diurética
son los acidos fendlicos, flavonoides, saponinas, aceites esenciales, sales de
potasio y acido silico (Zaragoza, 2001). Haciendo un contraste con los
metabolitos secundarios identificados en la presente investigacion, flavonoides,
aztcares reductores, taninos y fenoles, volvemos a afirmar que en la practica y
teoria existe evidencias para poder afirmar que el extracto acuoso de las hojas

de Buddleja americana L. posee actividad diurética.

Esto podemos reforzar al tener referencias bibliograficas que poseen los
mismos metabolitos y tienen actividad diurética, como por ejemplo: Solidago
virgaurea presenta acidos fendlicos, flavonoides, antocianidinas, taninos
catecolicos, aceite esencial, di terpenos, saponinas; Arctostaphylos uva-ursi
contiene arbutésido, metil arbutésido, acido galico, acido quinico, acido siringico,
acido p-cumarico, hiperésido, quercitrésido; Equiselum arvense posee
glucésidos y ésteres maldnicos de luteolina y apigenina, glucopiranésido,
quercetina, genkwanina; Orthosiphon stamineus presenta acido rosmarinico,

acido dicafeiltartarico, derivados del acido litospérmico, flavonoides como
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sinensetina, salvigenina y aupatorina; todas estas especies tienen actividad

diurética reportada (Zaragoza, 2001).
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VL. CONCLUSIONES

Los metabolitos secundarios identificados en el extracto acuoso de las hojas
de Buddleja americana L. fueron: triterpenos, esteroides, taninos,
compuestos fendlicos, flavonoides, quinonas, resinas, lactonas, cumarinas,
glicosidos cardiotonicos y azucares reductores.

Se determiné que los extractos acuosos de las hojas de Buddleja americana
L. alas concentraciones de 200 mg/Kg y 400 mg/Kg tienen un area bajo la
curva de la variacion del volumen de orina en funcién del tiempo de
494 + 3,31y 72,5 + 7,52 respectivamente, el cual respecto al blanco (35,9 +
2,05) son estadisticamente mayores (p < 0,05); por lo tanto tienen actividad
diurética.

Los extractos acuosos de las hojas de Buddleja americana L. 200 mg/Kg y
400 mg/Kg tienen actividad diurética estadisticamente menor a la
Furosemida, al comparar €l area bajo la curva de la variacion dei volumen

de orina en funcién del tiempo (p < 0,05).
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Vil. RECOMENDACIONES

Durante el proceso de evaluacion de la actividad farmacoldgica, se debe
tratar de controlar las variables intervinientes como estrés, iluminacion y
temperatura, ya que éstos pueden alterar los resultados.

Se debe implementar un bioterio que provea de animales con
caracteristicas similares.

Se debe continuar con €l estudio de este recurso vegetal terapéutico, a fin

que se pueda transformar en fitomedicamento.
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ANEXO N°O1

Certificado de la muestra de hojas de Buddleja americana L. “lengua de
perro” procedente de la localidad de de Machente del Distrito de Ayna,
Provincia de la Mar, Departamento de Ayacucho.

EL JEFE DEL HERBARIUM HUAMANGENSIS DE LA FACULTAD DE
CIENCIAS BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN
CRISTOBAL DE HUAMANGA

CERTIFICA

Que, el Bach. en Farmacia y Bioquimica, Sr. Gottardo, RAMOS SANCHEZ,
ha solicitado Ia identificacion de una muestra vegetal para trabajo de tesis.
Dicha muestra ha sido estudiada y clasificada segun el Sistema de
Clasificacion de Engler y Prantl, modificado por Melchior. y es como sigue:

DIVISION : ANTOPHYTA (ANGIOSPERMAE)
CLASE " . DLCOTILEDONEAE

SUB CLASE : METACLAMIDEAS

ORDEN : GENTIANALES ( CONTORTALES)
FAMILIA : BUDDLEJACEAE

GENERO : Buddieja

ESPECIE : Buddle ja americana I.

Nombre vulgar : “lengua de perro”

Se expide la certificacion correspondiente a solicitud del interesado para los
fines que estime conveniente.

Ayacucho, 15 de Marzo del 2011.




ANEXO N°02

Cuadro N° 05. Valores descriptivos del area bajo la curva de la variacion del
volumen de orina en funcion del tiempo por efecto del extracto acuoso de

las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

intervalo de

confianza para la

mediaal95%

Limite Limite
Desviacion Emor inferior superior ... . L
Tratamiento N Media tipica tipico Minimo Maximo
Blanco 5 35,8 1,29 0,58 34,2 374 345 37,8
Furosemida 5 mg/Kg 5 953 5,68 254 882 1023 885 1013

Extracto acuoso de Buddieja 5 38,7 1,97 0,88 36,2 411 36,8 420

americana L “lengua de

perro” 100g/Kg

Extracto acuoso de Buddleja 5 494 2,07 093 46,8 51,9 473 525
americana L. "lengua de

perro” 200 mg/Kg

Extracto acuoso de Buddleja 5 72,5 475 213 66,5 783 67,5 803

americana L "lengua de

Total 25 583 23,23 465 487 679 345 101,3




ANEXO N°03

Cuadro N° 06. Resultados del analisis de varianza de los valores
descriptivos del area bajo la curva de la variacion del volumen de orina en

funcion del tiempo por efecto del extracto acuoso de las hojas de Buddleja

americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

Suma de g.l Media F Sig.
cuadrados cuadratica
Inter-grupos 126905 4 317262 245536 98E-17
Intra-grupos 258,424 20 12,9212
Total 12948.9 24
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ANEXO N°04

Cuadro N° 07. Valores descriptivos de la excrecion volumétrica urinaria por

efecto del extracto acuoso de las hojas de Buddleja americana L. “lengua

de perro”. Ayacucho 2010

Intervalo de
confianza para la
media al 95%
Desviacion Error Limite Limite
Tratamientos N Media tipica tipico inferior superior Minimo Maximo
Blanco 5 364 1,7 0,7 343 385 340 38,0
Furosemida 5 96,0 32 1.4 921 999 920 100,0
Extracto acuoso de
Buddileja americana
&4 5 388 30 14 350 426 340 420
L. "lengua de perro”
100mg/Kg
Extracto acuoso de
Buddleja americana o 444 1.7 07 423 465 420 460
L. "lengua de perro”
200mg/Kg
Extracto acuoso de
Buddleja americana
leja 5 744 71 32 656 832 680 860
L. "lengua de perro™
400mg/Kg
Total 25 58,0 241 48 48,0 68,0 340 100,0
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ANEXO N°05

Cuadro N° 08. Resultados del anadlisis de varianza de la excrecion
volumétrica urinaria por efecto del extracto acuoso de las hojas de

Buddleja americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
2 4391E-
inter-grupos 13665,6 4 3416,40,0 2259524
Intra-grupos 302,4 20 15,120,0
Total 13968,0 24
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ANEXO N°06

Cuadro N° 09. Resultados del analisis de comparaciones miiltiples de
Duncan de la excrecion volumétrica urinaria por efecto del extracto acuoso

de las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

Sub conjunto homogéneo

Tratamiento N 1 2 3 4
Blanco 5 36,4
Extracto acuoso de Buddleja

5 38,8

americana L. "lengua de perro™ 100

Extracto acuoso de Buddleja

5 444
americana L. "lengua de perro™ 200
Extracto acuoso de Buddleja 5 744
americana L. "lengua de perro” 400 '
Furosemida 5 96
Sig. 0,34077113 1 1 1




ANEXO N°07

Cuadro N° 10. Valores descriptivos de la eficacia urinaria por efecto del

extracto acuoso de las hojas de Buddleja americana L. “lengua de perro”.

Ayacucho 2010

Tratamientos

Intervalo de
confianza para la
mediaal9®%

Desviacion Error Limite Limite
Media tipica tipico inferior superior Minimo Maximo

Furosemida

Extracto acuaso de
Buddieja americana L.
"lengua de perro” 100
mgiKg

Extracto acuoso de
Buddleja americana L.
"lengua de perro” 200
mg/Kg

Extracto acuoso de
Buddleja americana L.
"lengua de perro™ 400
mg/Kg

Total

163,7 87 39 152,9 174,5 1527 1747
6,6 83 37 -3,8 17,0 -6,6 15,4
22,0 46 21 16,3 277 15,4 264
104 .4 19,6 88 80,1 128,7 86,8 136,3
742 66,2 14,8 43,2 105,2 6.6 1747
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ANEXON°08

Cuadro N° 11. Resultados del andlisis de varianza de la eficacia urinaria por
efecto del extracto acuoso de las hojas de Buddleja americana L. “lengua

de perro”. Ayacucho 2010

Media

Suma de cuadrados g.l. cuadratica F Sig.
Inter-grupos 81084,4 3 270281 196,4 7.882E-13
Intra-grupos 22022 16 1376
Total 83286,6 19
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ANEXON°09

Cuadro N° 12. Resultados del analisis de comparaciones miltiples de
Duncan de la eficacia urinaria por efecto del extracto acuoso de las hojas

de Buddleja americana L. “lengua de perro”. Ayacucho 2010

Sub conjuntos homogéneos

Tratamientos N 1 2 3

Extracto acuoso de Buddleja americana L.
"lengua de perro”™ 100 mg/Kg 5 6,6

Extracto acuoso de Buddleja americana L.
"lengua de perro™ 200 mg/Kg 5 220

]

Extracto acuoso de Buddleja americana L.

"lengua de perro” 400 mg/Kg 5 104 .4
Furosemida 5 163,7
Sig. 0,054 1,000 1,000
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ANEXO N° 10

Fotografia N° 01: Planta de Budleja americana L. “lengua de perro’
tomada en su estado natural. en la Localidad de Machente, distrito de
Ayna, Provincia de La Mar, departamento de Ayacucho.

Fotografia N° 02: Planta de Budleja americana L. “lengua de perro”
tomada en su estado natural. en la Localidad de Machente, distrito de
Ayna, Provincia de La Mar, departamento de Ayacucho.



Fotografia N° 03: Secado de las hojas de Budleja americana L. “lengua
de perro”. Ayacucho 2010.

Fotografia N° 04: Secado de las hojas de Budleja americana L. “lengua
de perro”. Ayacucho 2010.
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Fotografia N° 05: Muestra triturada de las hojas de Budleja americana
L. “lengua de perro”. Ayacucho — 2010.

Fotografia N° 06: Identificacion cualitativa de los metabolitos
secundarios presentes en el extracto acuoso de las hojas de Budeja
america L. “lengua de perro’.
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&

Fotografia N° 07: Concentracién acuosa de las hojas de Budleja
americana “lengua de perro* en rotavapor.

Fotografia N° 08: Seleccion y pesaje de animales en
experimentacién
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Fotografia N° 09. Medida de los volumenes de orina en las
jaulas de diuresis, de los animales en experimentacion.
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