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Actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica
campestris L. “mostaza“ en cobayos machos Ayacucho-2012

Autor : Bach. Liliana CORDOVA CHUQUIMANTARI.
Asesores : Mg. Enrique Javier AGUILAR FELICES.
: Dr. Aldo TINCO JAYO.
RESUMEN

El presente trabajo se realiz6 con el objetivo de determinar la actividad antiulcerosa
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza“ en
cobayos, en los laboratorios del Area de Farmacia de la Universidad Nacional de
San Cristébal de Huamanga, durante ios meses de mayo a octubre del 2012, con
muestras colectadas del Valle del Mantaro a 3200 m.s.n.m.

Se realiz6 el screning fitoquimico para determinar los metabolitos secundarios y la
actividad antiulcerosa por el método de induccién de Glceras con etanol absoluto 4
mi/Kg, utilizando como control a la ranitidina 50 mg/kg y los extractos a 100 mg/kg,
250 mg/kg y 500 mg/kg respectivamente; y se observé las ulceraciones segtn la
Escala de Marhuenda, el peso y pH del moco gastrico.

El extracto reporté la presencia de flavonoides, catequinas, aminas y cardendlidos.
A la dosis de 500 mg/kg presentd menor nimero de uiceraciones, semejante a la
ranitidina, mientras que a 250 mg/kg y 100 mg/kg el nimero de ulceraciones fueron
similares. Respecto al pH, a la dosis de 500 mg/kg fue de 4,9; mientras que a la
dosis de 250 mg/kg fue de 3,7 y el blanco, ranitidina y a 100 mg/kg tuvieron 2,9; 2,6
y 2,5 respectivamente. En relacion al peso, el extracto a 500 mg/kg, 250 mg/kg y la
ranitidina produjeron la mayor cantidad de moco gastrico, 100 mg/kg vy el bianco

produjeron la menor cantidad de moco gastrico.

Se concluye que el extracto a la dosis de 500 mg/kg muestra mejor actividad
antiuicerosa, produjo la mayor cantidad de moco gastrico, pero no redujo el pH

significativamente en relacién a la ranitidina.

Palabras claves: Brassica campestris, actividad antiulcerosa.



L INTRODUCCION

En la actualidad, ha aumentado ef interés por investigar las propiedades
terapéuticas de las plantas medicinales con diferentes actividades. Muchas de las
especies vegetales han sido utiizadas en los pueblos muy alejados, tanto en el
territorio andino como en el amazénico. Existen los flamados “curanderos” que
hacen uso de plantas que curan las diversas dolencias del hombre, sin mayor
respaldo cientifico. En la Region de Ayacucho, en las poblaciones rurales y ofros
lugares del Ande, las hojas de Brassica campestns L. se utilizan de manera
empirica para diferentes sintomatologias, como para tratar el escorbuto, dolor de
cabeza, tos, tratamiento respiratorio, contusiones, golpes y dolores como
antiinflamatorio.

Es asi que se toma con gran interés, estudiar aqueiflos metabolitos secundarios
responsables de las propiedades curativas de esta planta (Tovar, 2001).

Desde hace mas de un siglo la tlcera péptica constituye una causa importante de
morbilidad y mortalidad a nivel mundial. En la actualidad se han reconocido dos
factores de mayor importancia de la génesis de la dlcera péptica: stress, infeccién
por Helicobacter pylon y € uso de AINEs (Anti-inflamatorios No Esteroides). Se

estima que el aumento de este tipo de enfermedades es un problema de salud



publica de creciente importancia debido a los cambios en el estilo de vida (Stephen,
2005).

La ulcera péptica es una lesiéon de interrupcion de la continuidad de la mucosa
gastrointestinal, con pérdida del epitelio, que puede penetrar hasta el muscularis
mucosae, las dlceras ocurren mayormente en el duodeno y en el estébmago.

Su etiologia es multifactorial y ocurre cuando existe desbalance entre factores
agresivos y defensivos en la mucosa gastroduodenal (Rodrigo, 2007).

Por lo expuesto anteriormente y rescatando la informacién tradicional de las plantas
medicinales; el estudio del extracto hidroaicohdlico de las hojas de Brassica
campestrs L. “mostaza” constituira una altemativa terapéutica para el tratamiento de
las Ulceras gastricas.

Se planteé el presente trabajo de investigacion con los siguientes objetivos.

Objetivo general

e Evaluar la actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohélico de las hojas de

Brassica campestris L “mostaza’.
Objetivos especificos

o ldentificar los metabolitos secundarios presentes en el'extracto hidroalcohélico
de las hojas de Brassica campestns L. "“mostaza”.
e Deteminar la mejor dosis de actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohélico

de las hojas de Brassica campestris L. "mostaza”.



i MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES

En la actualidad, el Peru es el tercero de quince paises con mayor biodiversidad en
el mundo y posee aproximadamente 80 000 especies vegetales de las cuales a un
~40% se le atribuye propiedades medicinales y nutricionales, condiciones que
otorgan a nuestro pais una excelente ventaja comparativa, la misma que no esta
siendo aprovechada adecuadamente, es asi que en el ambito mundial se conoce
que mas del 80% de la poblacidon en algin momento de su vida ha hecho uso de

algun tratamiento de Medicina Tradicional (Arteche, 1995).

Los problemas de salud y la dificil consecucion de los medicamentos sintéticos han
flevado de nuevo a la humanidad a la busqueda de la medicina tradicional; es asi
que el conocimiento de las plantas medicinales ha vuelto a tener un auge acelerado
y cada dia se ubica en un destacado lugar como una de las medicinas altemativas

del futuro (Fonnegra, 2007).

La actividad antiulcerosa fue ampliamente investigada para muchas especies de
plantas medicinales, utilizando diferentes métodos y modelos de investigacion para

]



evaluar los procesos ulcerosos. Dicha actividad se le atribuye a la presencia de

flavonoides y otros compuestos en diferentes especies estudiadas (Evans, 1991).

Chavarria (2011), estudié la actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohdlico de
los frutos de Bunchosia ammeniaca “usdn” en cobayos, reportando que posee
actividad antiulcerosa, a las dosis de 500 mg/kg y 1000 mg/kg con un porcentaje de
inhibicion de 68,97 % y 86,21 % respectivamente; conteniendo: taninos y fenoles,
flavonoides, lactonas y/o cumarinas, quinonas, catequinas, aminoacidos y azdcares

reductores.

Meza (2011), estudié el efecto citoprotector gastrico del extracto hidroalcohélico del
tallo de Abuta grandifolia “raton ratén” en ratas albinas. Reporté mayor eficiencia
gastroprotectora a fa dosis de 150 mg/kg, obteniendo un porcentaje de inhibicién de

89% y en el extracto la presencia de flavonoides y lactonas sesquiterpénicas.

Valdivia (2010), evalud la accién antiulcerosa del extracto acuoso del Pyrus malus
(mahzana), sobre Ulcera gastrica inducida por indometacina en ratas albinas,
demostrando efecto antiulceroso, siendo {a concentracidon mas efectiva la dosis de
10 g/kg y en el extracto la presencia de flavonoides, catequinas, aminoacidos y

azucares reductores.

Brassica campestns, es una planta diootiledénea anual o perenne, rara vez arbusto,
de 75-100 cm de altura. Hojas: altemas, raro opuestas, simples o a menudo
pinnadas. Flores: en racimos o solitarias, perfectas, actinomorfas o algunas veces
zigomorfas; receptaculos a menudo con nectarios y generalmente prolongado en un
ginéforo o androginéforo. Perianto: caliz, cuatro sépalos; cuatro pétalos; en

disposicion en cruz. Androceo: estambres, {4-) 6 (-16). Gineceo: ovario supero,



carpelos, dos soldados, dividido en dos camaras por falso tabique placentario,
6vulos, con o sin estilo, estigma capitado o bilobulado. Fruto: silicua. Semillas: sin
endosperma, embrioén oleaginoso de forma variable. Raiz: napiforme y delgada. La
planta florece en mayo — agosto, da frutos en julio — setiembre (Rzedowski y

Rzedowski, 2001).

Brassica campestris L. ‘mostaza” tiene diversos usos, contra el escorbuto, por la
gran cantidad de vitamina C de la planta fresca, tomada cruda. Contiene los
flamados mucilagos, con propiedades laxantes. Es reconstituyente por sus aceites
vegetales, proteinas, calcio, magnesio y potasio. Consumir las semillas con agua
tibia aumenta la presion arterial y estimula la circulacion sanguinea. Posee
propiedades antiinflamatorias. Son utilizadas en tratamientos respiratorios con
cataplasmas. Los bafios son recomendados para tratar dolores de cabeza,
resfriados y tos. Los gargarismos de harina se preparan pulverizando las semillas y
diluyendo dos o tres pulgadas en un litro de agua. Contra el estrefiimiento, macerar
una o dos cucharadas soperas de semillas en medio vaso de agua, que se bebera

antes de comer (Font Quer, 1981).

Nafiez y Col. (2008), evaluaron el efecto citoprotector del jugo de Brassica oleracea
var. capitata f. rubra y antioxidantes en dafio gastrico por etanol, quien demostré
tener efecto citoprotector en combinacion con antioxidantes quienes protegieron a la

mucosa gastrica del dafo oxidativo causado por el etanol.

Amaro y Col. (2011), evaluaron ia actividad antiulcerogénica de!l extracto acuoso de

Brassica oleracea var. Capitata (col) en ratas Wistar, reporté que posee actividad



antiulcerosa, a dosis de 250 mg/kg con un porcentaje de inhibicion de 99,44 %, en

ulceras inducidas por el AAS.

Lemos y Col. (2011), evaluaron la actividad gastroprotectora obtenida del extracto
hidroalcoholico de las hojas de Brassica oleracea var. acephala en diferentes
modelos de animales, reportando que posee actividad gastroprotectora, a dosis de
50 mg/kg y 100 mg/kg con un porcentaje de inhibicion de 588 % y 862 %

respectivamente y el omeprazol como control con un 42,8%.

2.2, Brassica campestris L.

2.2.1. CLASIFICACION SISTEMATICA

Segun Cronquist (1988).

- DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

- CLASE : MAGNOLIOPSIDA

- SUB CLASE : DILLENNIDAE

- ORDEN : CAPPARALES

- FAMILIA : BRASSICACEAE

- GENERO : Brassica

- ESPECIE : Brassica campestns L
- Nombre vuigar  :"mostaza”

Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangensis de la Facultad de
Ciencias Biologicas de fa Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.

(Anexo N°01)



2.2.2. DESCRIPCION BOTANICA

Planta dicotiledénea, anual o perenne, rara vez arbusto, de 75 - 100 cm de
altura. Hojas: altemas, raro opuestas, simples o a menudo pinnadas. Flores: en
racimos o solitarias, perfectas, actinomorfas o algunas veces zigomorfas;
receptaculos a menudo con nectarios y, generaimente, prolongado en un ginéforo o
androginéforo. Perianto: caliz, 4 sépalos; 4 pétalos; en disposicion en cruz.
Androceo: estambres, (4) 6 (-16). Gineceo: ovario sipero, carpelos, 2 soldados,
dividido en dos camaras por falso tabique placentario, 6vulos, con o sin estilo,
estigma capitado o bilobulado. Fruto: silicua o silicula. Semillas: sin endospemma,
embrion oleaginoso de forma variable. Raiz: napiforme y delgada. La planta florece

en mayo-agosto, da frutos en julic-septiembre (Rzedowski y Rzedowski, 2001).
2.2.3. HABITAT

Es originaria del Viejo Mundo; cosmopolita tropical, habita en climas cdlido,
semicalido, semiseco y templado entre los 30 y los 2800 m.s.n.m. Planta silvestre,
asociada a terrenos de cultivo abandonados, pastizal, bosques de encino y de pino.

(Arias, 2009).
2.2.4. USOS MEDICINALES TRADICIONALES

Los tallos y hojas, son muy ricos en glucosinolatos, que son las sustancias que
tienen efecto anticancerigeno una vez que se degradan, convirtiéndose en
isotiocianatos, oxazolidinas, tiocianatos y otros. Estas sustancias son las
responsables del sabor caracteristico de los grelos y de sus efectos beneficiosos

para nuestra salud. La manera de cocinarlos y de consumirlos va a tener influencia



sobre la conservacién de todas sus propiedades, lo mejor es evitar cocinarlos a

temperaturas muy aitas y aprovechar también el agua de coccion.

Nutricionalmente los tallos y hojas son muy ricos en calcio, esto los hace muy
interesantes para evitar la osteoporosis y para aquellas personas con intolerancia a
la lactosa y que no pueden tomar leche. También tienen mucha fibra y con muy
pocas calorias, por lo que estan indicados en dietas de control de peso. Presentan
cantidades importantes de vitamina A, E, K y sobre todo C, también en hierro y
potasio. Por su riqueza en folatos, se suele recomendar su consumo en los meses
previos y durante el embarazo para prevenir defectos en el cerebro y l1a columna de
los bebes. Se emplea el zumo de toda la planta para combatir la diabetes,

desinfectante de la boca. Es ademas diurética y laxante (Nanzi, 2010).
2.2.5. COMPOSICION QUIMICA

Kuklinski (2003), reporta en las Brassica sp. la presencia de glicidos, principalmente
mucilago; lipidos sobre todo acidos grasos insaturados (oleico, linoléico, linolénico);
proteinas y compuestos azufrados como el sinigrosido, 6 el alil glucosinolato, es el
principio activo de las semillas. Por hidrolisis libera glucosa e isotiocianato de alilo,
sustancia volatil, lacrimégena y de olor picante que constituye la esencia de la

mostaza. También contiene sinapina, responsable del sabor amargo de las semillas.

Reto (2002), ha reportado la presencia de vitaminas hidrosolubles: acido ascdrbico
(Vit. C), tiamina (Vit B1), riboflavina (Vit B2), acido nicotinico (Vit. PP); vitaminas
liposolubles: caroteno (Pro Vit A), vitamina A; minerales: calcio, fosforo, hierro; otros
elementos: esencia sulfurada protidos, glucésidos mostazante, enzima

(microsinasa), aceites esenciales, principio amargos.



2.3. METABOLITOS SECUNDARIOS CON ACTIVIDAD ANTIULCEROSA
2.3.1. FLAVONOIDES

Son compuestos fenodlicos, en su mayoria pigmentos responsables de la coloracion
de flores de algunos frutos; poseen 15 atomos de carbono, en los cuales dos
nucleos bencénicos estan unidos por un eslabén de tres carbonos (Bruneton,

1991).

0

GRAFICA N° 1: 2- fenilbenzopirona, nucleo basico de los flavonoides (Villar D

Fresno, 1999).

Este grupo es conocido por sus efectos antiinflamatorios y antialérgicos, por sus
propiedades antitromboéticas y vasoprotectoras, por la inhibicion de la promocion de
tumores y como protectores de la mucosa gastrica. Estos efectos se han atribuido a
la influencia de los flavonoides sobre el metabolismo del &cido araquidénico (Evans,

1991).

La capacidad antioxidante de los flavonoides ha sido reconocida en diversos
estudios, ya que estos compuestos pueden unirse a las enzimas transportadoras de
hormonas y al ADN. Ademas puede quelar iones metalicos como el Fe**, Cu?*, Zn%,

catalizar el transporte de electrones y depurar los radicales libres. Debido a su



mecanismo de accion de estos fitoquimicos se han podido usar en patologias como
la diabetes mellitus, cancer, cardiopatias, infecciones virales, ulceras, asi también
se les ha dado un uso como antialérgicos, antitrombéticos e incluso como
antiinflamatorios. Se han demostrado que protegen de la fotoxidacién a la vitamina
E en la membrana celular, inhiben la oxidacion de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL) por lo que evitan la formacién del ateroma y reducen la citotoxicidad de las

LDL (Lemos y Col. 2011).
2.4. ULCERA

La dicera es un deterioro necrético de la mucosa digestiva que se extiende mas alla
de la muscular, el cual es causado por la secrecion del acido y la pepsina sobre las
células epiteliales de la mucosa. Clasicamente esta se encuentra a nivel del

estémago o a nivel de duodeno (Martin, 2007).

Pérdida de la integridad de la mucosa del estdmago o del duodeno que produce un
defecto local 0 excavacion a causa de inflamacién activa. Las Ulceras se producen
en el estbmago o el duodeno, y con frecuencia son de naturaleza cronica (Fauci y

Col. 2005).
2.4.1. ULCERA PEPTICA

La dlcera péptica es una zona de la mucosa erosionada por la accion digestiva del
jugo gastrico, la localizaciin mas frecuente de las Ulceras pépticas son los primeros
centimetros del duodeno, a lo largo de la curvatura menor del extremo antral del

estébmago o, mas raramente, en el extremo inferior del es6fago (Guyton, 2006).
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Existen dos tipos de Ulceras péptica: Ulcera gastrica (localizada en el estdmago) y

duodenal (localizada en {a primera porcion del intestino delgado) (Velasquez, 1992).
2.4.1.1. ULCERA GASTRICA

Es un defecto de la mucosa gastrointestinal que se extiende a través de la
muscularis mucosae y que permanece como consecuencia de la actividad de la

secrecion acida del jugo gastrico (Marinel, 2005)
Se considera que la aparicion de las Ulceras es una causa de muchos factores.

Esta implicado un desequilibrio entre el acido del estémago, una enzima llamada
pepsina y las barreras de defensa del revestimiento del estomago. Este
desequilibrio lleva a que se presenten inflamaciéon, que puede empeorar con

determinados factores de riesgo (Naranjo, 1999).
2.4.1.2. ULCERA DUODENAL

Son causados por la secrecidn excesiva de acido y pepsina por la glandulas
gastricas, otras causales también pueden ser: secrecion anommal del moco,
disminucion de secrecion de moco, aumento del vaciamiento gastrico hacia el
duodeno e incapacidad de secrecién del jugo pancreatico y bilis lo suficientemente
alcalinos para neutralizar el jugo gastrico a su entrada en el duodeno (Guyton,

2006).
2.5. FISIOPATOLOGIA DE LAS ULCERAS

La fisiopatologia de las ulceras tanto gastrica como duodenal feﬂeja un origen

multifactorial, consecuencia de una combinacion de anommalidades fisiolégicas,
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factores genéticos y medios ambientales. Se trata de un desequilibrio entre los
factores agresivos (acido y pepsina) y los defensivos presentes en {a mucosa

gastroduodenal (moco y bicarbonato, reparacién y regeneracion celular).

Los factores responsables de la hipersecrecion acida serian el incremento de la
masa de células parietales y la mayor sensibilidad de estas células a los

secretagogos (gastrina, histamina y acetilcolina).

Los factores defensivos, el moco producido contiene una gran cantidad de
glicoproteinas de bajo peso molecular que confieren las propiedades de resistencia
frente a los agentes agresivos. El bicarbonato también presente contribuye a

generar un ambiente tamponado, neutralizando el acido que pudiera retrofundir.

Las Ulceras aparecen ante circunstancias extemas que debilitan las capacidad de la
mucosa de defenderse de su propio acido, como son la infeccién por H pylori y de

los AINE (Bravo, 2005).
2.6. TRATAMIENTO DE LAS ULCERAS
Pueden ser tratados siguierido los siguientes protocolos de tratamiento:

Inhibidores de receptores H,: cimetidina, ranitidina, roxatadina y famotidina.
Bloqueadores de Bomba de Protones H+/K+ ATPasa: Omeprazol y lanzoprazol.
Protectores de la mucosa: sucralfato y otros.

Antiacidos: hidroxido de magnesio, hidroxido de aluminio o carbonato de calcio.

Asi tenemos la Mylanta y otros (Guyton, 2006).

12



2.6.1. INHIBIDORES DE RECEPTORES H,

Todos ellos compiten con la histamina de foma especifica y reversible a nivel del
receptor H, disminuyendo la produccion de acido por la célula parietal (Alvarado,

1999).

Los antagonistas del receptor H; inhiben la secrecidbn de acido gastrico
desencadenada por la histamina, por la gastrina y en menor grado por los

antagonistas muscarinicos. Inhiben la secrecién basal (Goodman y Gilman, 2000).

La histamina es un secretagogo directo del acido clorhidrico y estimula la
produccioén de Adenosinmonofosfato ciclico (AMPc) dentro de las células parietales.
El AMP ciclico estimula la secrecion de acido gastrico. Los antagonistas del receptor
H, bloquean la secrecidén del acido al 'unifse con el receptor de histamina en la
célula parietal y bloquear la produccion de acido estimulada por la histamina. Estas
sustancias son fammacoldgicamente bien absorbidas en el tubo gastrointestinal

(Costwood y Col. 1990).

Los antagonistas del receptor H, interfieren con el sistema microsémico citocromo
P450 en el higado y puede causar alteraciones en el metabolismo de farmacos que
se basa en el sistema P450 para su degradacién. La ranitidina es un bloqueador H,

mas especifico que la cimetidina (Cotran y Col. 1995).
2.6.1.1. RANITIDINA

La ranitidina es un antagonista de la histamina en el receptor H, similar a la
cimetidina y la famotidina, siendo sus propiedades muy parecidas a las de estos

farmacos. Sin embargo, la ranitidina es entre 5 y 12 veces mas potente que la



cimetidina como antagonista en ef receptor H, y muestra una menor afinidad hacia
el sistema enzimatico hepatico dei citocromo P450, por lo que presenta un menor
nimero de interacciones con otros farmacos que fa cimetidina. La ranitidina esta
indicada en el tratamiento de desérdenes gastrointestinales en los que la secrecion

gastrica de acido esta incrementada (Naranjo, 1999).

La ranitidina, contiene un anillo furano sustituido, es un antagonista de los
receptores H,, indicado para el tratamiento de, corto plazo de fa uicera duodenal y
para el manejo de cuadros hipersecretores como el sindrome de Zoliinger— Effison y

las mastocitosis sistémica (Gennaro, 2003).
2.6.1.2. MECANISMO DE ACCION

La ranitidina es un analogo de Ila histamina y actua selectivamente vy
competitivamente bloqueando a los receptores de fa histamina H, a nivel de fa
membrana basolateral de las células secretoras parietales del estomago. Este
bloqueo inhibe una cascada de reacciones incluyendo fa activacion de la
adenilciclasa, que disminuye las concentraciones de AMPc a nivel de la céluia
parietal es esencial para el adecuado funcionamiento de fa bomba ATPasa de

hidrogeno y potasio, y por tanto, la secrecién acida (Ruza y Garcia, 2003).

2.6.1.3. FARMACOCINETICA

La absorcién por via oral es buena y no es interferida por fos alimentos, pero sufre
un moderado metabolismo de primer paso hepatico (biodisponibilidad es 55%).
Circula ligada a las proteinas en un 15% y se distribuye ampliamente; atraviesa la
placenta, la barrera hematoencefalica (BHE) y alcanza la leche matema. Su tiempo

de vida media es de 150-180 minutos, siendo metabolizada principaimente a nivel
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hepatico (75% de la dosis se excreta sin cambios por la orina en 24 horas). La
ranitidina tiene la misma vida media que cimetidina pero sufre un mayor
metabolismo hepético. Se une menos avidamente al sistema P450 por lo cual
interfiere muy poco con el metabolismo de otros farmacos. A dosis habituales
(concentraciones de 100 mg/mL) 'se reduce la secrecién de acido gastrico hasta en

un 85% (Alvarado, 1999).
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M. MATERIALES Y METODOS

3.4. LUGAR DE EJECUCION

El presente trabajo se desarrolld en los Laboratorios de Farmacognosia y
Farmacologia del Area de Fammacia de la Facultad de Ciencias Biolégicas de la
Universidad Nacional de San Cristdbal de Huamanga, durante los meses de mayo

a octubre 2012.
3.2. MUESTRA VEGETAL

Se utilizé seis kg de las hojas de Brassica campestns “mostaza”, recolectadas
aleatoriamente en horas de la manana (8:00 am), en el mes de mayo del 2012, en el
distrito de San Jerdnimo de Tunan, provincia de Huancayo, departamento de Junin,
ubicado a 3,249 m.s.n.m. Una parte sirvid para la identificacion botanica (Anexo

N°01, 02 y 03).
3.3. ANIMALES DE EXPERIMENTACION.

Conformado por 25 cobayos machos con un peso promedio de 500 a 700 g,

adquiridos del Instituto Nacional de Investigacion Agraria (INIA — Ayacucho),



ambientados en el bioterio del Area de Farmacia de la UNSCH hasta su utilizacion

con alimento balanceado y agua a voluntad (Anexo N°06).
3.4. DISENO METODOLOGICO PARA LA RECOLECCION DE DATOS
3.4.1. PREPARACION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO

Una cantidad de 200 g de la muestra seca y molida se macera en frascos de color
ambar por una semana aproximadamente en un litro de alcohol de 80 %; cubriendo
la muestra por encima de cuatro cm de diferencia. Durante el proceso se agita el
frasco periédicamente para que el aicohol se distribuya homogéneamente en la

muestra y luego se filtra el residuo.

El filtrado se concentra a presién reducida hasta la eliminacion del solvente, en el

rotavapor, obteniéndose el extracto seco para realizar los respectivos andlisis.
3.4.2. TAMIZAJE FITOQUIMICO DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO

Se utiizara €l modelo de Miranda (1996), segun esquema mostrado en el (Anexo

N°04).

3.4.3. DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTIULCEROSA DEL EXTRACTO

HIDROALCOHOLICO

Fundamento: Segun CYTED (1995), la administracién de una sola dosis de etanol
absoluto produce en el estdomago del animal, una serie de lesiones que ocupan en
un 30 a 40% de la superficie total de la mucosa, con bandas hemorragicas
necréticas fundamentaimente localizadas en la zona del corpus del estomago. Este

método es practicamente reproducible en el 100% de los casos.
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3.4.3.1. Preparacion de los cobayos

Se pesa e identifica los animales de experimentacion que estuvieron en ayunas de
alimento sélido por 24 horas con libre acceso de agua. Distribuidos en cinco lotes,
cada lote constituido por cinco cuyes las que se aplicaron las dosis respectivas de

acuerdo a los tratamientos.

3.4.3.2 Agente ulcerante

Se induce las uiceraciones en los cuyes empleando el método de uicera aguda
gastrica por etanol absoluto descrito por el Programa Iberoamericano de Ciencia y

Tecnologia para el Desarrolio (CYTED, 1995).

3.4.3.3. Preparacion del farmaco de referencia

Una cantidad de cuatro tabletas de Ranitidina 300mg, (Laboratorio Farmindustria),

se trituran por completo y disuelto, se llevan a una fiola de 100 mL.

3.4.3.4. Preparacion de los extractos

Los extractos hidroalcohdlicos en concentraciones variables de 100, 250 y 500

mg/kg se emulsionan en agua destilada.

3.4.4. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL

Los animales se mantuvieron en ayunas durante 24 horas, antes de comenzar la

experiencia dejandolos unicamente con agua ad libitum.

. Los productos (agua, ranitidina y el extracto) fueron administrados por via orali,

con una sonda nasogastrica.
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Después de 30 minutos se administré el agente necrosante (etanol 96%). En
una proporcion de 1mL/100 g de peso del animal.

Transcurrido una hora de la administracion del etanol, los animales fueron
sacrificados por desnucamiento.

Inmediatamente se les efectia laparotomia en el tercio medio de la linea
abdominal extrayéndose el estdmago que es abierto por la curvatura mayor
(Anexo N° 07).

En seguida se lavd cuidadosamente los estdmagos con una comriente suave
de agua. Luego se obtuvo el moco gastrico con una fina espatula a través de
un suave raspado de la superficie mucosa e inmediatamente se determiné el
pH el cual debe ser homogenizado en 4 mL de agua destilada. El peso del
raspado (g) se obtuvo por diferencia entre el peso de los 4 mL antes y
después de depositar el moco.

Acto seguido se extendid los estdmagos sobre una tabla de tecnopor
mediante alfileres.

Finalmente se observé las uUlceras formadas con un esteroscopio y se

procedio a su valoracion (CYTED, 1995).
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3.4.5. DISENO EXPERIMENTAL

Se emplearon tres tratamientos con dosis crecientes del extracto, un control y un

patron, con cinco repeticiones cada una de los tratamientos.

N° de | Viade
Grupo Tratamiento Animales | Adm.
Tratamiento 1 (control) Agua destilada 5 oral
Tratamiento 2 (patron) Ranitidina (50 mg/kg) 5 oral
Tratamiento 3 (Extracto) Brassica campestris (100 mg/kg) 5 oral
Tratamiento 4 (Extracto) Brassica campestris (250 mg/kg) 5 oral
Tratamiento 5 (Extracto) Brassica campestnis (500 mg/kg) 5 oral

3.4.6. PARAMETROS PARA DETERMINAR LA ACTIVIDAD ANTIULCEROSA

3.4.6.1. INDICE DE ULCERACION

El estébmago limpio se extiende sobre una plancha de tecnopor y se fijaron
ayudados por affileres, para la valoracion estereoscopica (14,25x) de las ulceras
formadas, en el cual se tiene que medir las longitudes y contar la cantidad de

ulceras presentes en cada estomago.

El indice de ulceracion fueron evaluadas mediante la Escala de Marhuenda

(CYTED, 1995).

e 0 sin lesion.

e 1: Ulceras hemorragicas, lineas dispersas y longitud menor de 2 mm.
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e 2: una ulcera hemorragica, linea de longitud menor de 2 mm.

e 3. mas de una ticera de grado 2.

e 4 una Ulcera de longitud menor de 5 mm y diametro menor de 2 mm.
e 5: de una a tres dlceras de grado 4.

e 6: de cuatro a cinco uliceras de grado 4.

e 7:mas de seis Ulceras de grado 4.

¢ 8: lesiones generalizadas de la mucosa con hemorragia. .

Se hallé el promedio de los indices de Ulceracion para cada tratamiento.

Con los resultados se calcula el porcentaje de inhibicion de fa induccién de la Ulcera

respecto al indice de ulceracion del lote control, segtn la siguiente expresion.

IUc—-1Up
¥ oINHIBICION =T x 100

Dénde:

IUc = indice de ulceracion medio del fote control.

IlUp = indice de ulceracion medio del lote problema o patron.
3.4.6.2. pH DEL CONTENIDO GASTRICO

Una vez que se obtiene el contenido gastrico en el tubo de ensayo, este se procede
a vaciarla en un vaso de precipitado para poder medir el pH con mayor facilidad, se
calibra el equipo que mide el pH con una solucion buffer, de esta manera queda listo
el equipo, para luego obtener fecturas de pH objetiva y veraz; lo cual nos muestra el

coeficiente que caracteriza el grado de acidez del contenido gastrico.
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3.4.6.3. PESO DEL MOCO GASTRICO

Luego de obtener el moco gastrico, ésta se procedi6 a pesarla en la balanza
electrénica marca SARTORIUS de capacidad 210 g, obteniendo de esta manera el

peso exacto del moco gastrico de todos los tratamientos realizados.
3.5 ANALISIS DE DATOS

El analisis estadistico de indice de Ulceracién por el test de Kruskal - Wallis, pH del
contenido gastrico y peso del moco se realizé6 a través del andlisis de Varianza
(ANOVA) y Prueba de Tukey, representando en graficas, considerando significativo
un valor p<0,05 y teniendo un 95% de confianza, para evaluar la variacion entre las

medidas de cada uno de los pardametros evaluados.
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IV. RESULTADOS



Tabla N° 1. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico de las

hojas de Brassica campestns L. “mostaza”. Ayacucho - 2012,

METABOLITOS | TiPO DE ENSAYO RESULTADOS
SECUNDARIOS | CON REACTIVOS
Extracto )
hidroalcohdlico Observacion
Lactonas y Formaciin de una
cumarinas Baljet + coloracion roja.
Hay coloracion
Shinoda +++ naranja en la fase
Flavonoide amilica.
Coloracion verde
Catequinas +++ carmelita a la luz
Catequinas UV.
Formaciin de
Azucares Benedict + precipitado rojo
reductores ladrillo.
Taninos y Formacién de una
fenoles Cloruro férrico + coloracion
negruzca.
Aminas Coloracién azul
(aminoéacidos) Ninhidrina +++ violacea.
Cardendlidos Kedde +++ Coloracion violacea.

Leyenda:
Escasa:(+)
Regular: (++)

Abundante;(+++)
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Tabla N° 2. Porcentaje de inhibicién de la induccién de la tlcera gastrica por efecto
de la aplicacién de dosis crecientes de extracto de Brassica campestns L. en

cobayos. Ayacucho - 2012.

DOSIS (mg/kg) %IU
100 . | 59,1
250 63,6
500 90,9
Ranitidina (50 mg/kg) 86,4
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Grafico N° 2. Variacién del indice de ulceraciones gastricas en cobayos, por efecto
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”.

Ayacucho — 2012.
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Grafico N° 3. Variaciéon de pH del contenido gastrico por efecto del extracto

hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza” en cobayos.

Ayacucho — 2012.
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Grafico N° 4. Variacion de peso del moco gasfrico por efecto del extracto

hidroalcoholico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza” en cobayos.

Ayacucho — 2012.
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V. DISCUSION

Brassica campestnis L. “mostaza” es una planta originaria de la parte alto andina de
Sudamérica, muy utiizado en la medicina tradicional por amplios sectores de la
poblacién peruana y otros paises con climas tropicales, subtropicales y templados.
Se ke atribuyen diversas propiedades medicinales y una de ellas antiulcerosa (Reto,
2002), o que condujo a estudiar la actividad antiulcerosa del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris “mostaza” (Anexo N°02) en
cobayos.

Miranda y Cuellar (2000), afirnan que los extractos hidroalcohdlicos son los que
extraen la mayor diversidad de componentes quimicos presentes en las drogas, en
donde la concentracién de principios activos es 6ptima, facilitandose la dosificacion
de los mismos. Es asi que la planta en estudio se llegd a extraer con el alcohol 80%.
El tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohédlico de las hojas de Brassica
campestris “mostaza”, se determind que posee en abundante proporcidn
flavonoides, catequinas, cardendlidos y aminas (aminoacidos), en escasa
proporcion alcaloides, lactonas y/o cumarinas, taninos y/o fenoles, quinonas,

saponinas, azucares reductores (Tabla N° 01 y Anexo N° 04 y 06).



Nuriez y Col. (2008), demostr6 el efecto citoprotector del jugo de Brassica oleracea
var. capitata f. rubra en combinacién con antioxidantes, protegiendo a fa mucosa

gastrica del dao oxidativo causado por el etanol.

En el examen fitoquimico del exiracto hidroalcohélico de las hojas de Brassica
campestris “mostaza” (Tabla N° 01) se determiné en mayor proporcion a uno de los
metabolitos secundario, los flavonoides, que son responsables de la coloracion

amarilia de la flor.

Los flavonoides poseen alta capacidad antioxidante ya que estos compuestos
pueden unirse a las enzimas transportadoras de hormonas y al ADN provocando la

depuracion de los radicales fibres (Lemos y Col. 2011).

En el Grafico N° 2y en el Anexo N° 09, se muestra el indice de ulceracion segin la
clasificacion de la Escala de Marhuenda, en el cual el etanol alcanza un indice de
4,4; que significa la presencia de Ulceras en foorma de bandas hemorragicas que son
menores de 5 mm y didmetro menores de 2 mm. Con este valor se demuestra que
se logré inducir experimentaimente dafio a la mucosa gastrica.

El etanol es una agente imritante muy potente, produce lesiones necrosantes en la
mucosa gastrica como consecuencia de su efecto toxico directo, aiterando su
composicion de glicoproteina; asi mismo, disminuye el gradiente del pH
ocasionando dafio gastrico (CYTED, 1995).

La ranitidina que es un antagonista de los receptores H, obtuvo un indice de
ulceracion de 0,6; que significa la ausencia de dafio gastrico. El extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestns L. “mostaza”, a dosis de 250

mg/kg y 500 mg/kg mostraron indices de 1,6 y 0,4 respectivamente, que indica la
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ausencia de dafio gastrico en comparacién con la dosis de 100 mg/kg muestra un
indice de ulceracién dos indicando que no hubo proteccion del dafio gastrico
inducido por etanol absoluto.

El disefio experimental aplicado fue aleatorio, con cinco tratamientos y cinco
repeticiones, al 95% de confianza y una significancia (p<0,05) (Anexo N° 12) y la
prueba de Tukey que muestra que el extracto hidroalcohédlico de las hojas de
Brassica campestris L. “mostaza”, a dosis de 500 mg/kg y la ranitidina, tienen un
comportamiento similar.

Por tanto, podemos afirmar que el extracto hidroalcohélico de las hojas de Brassica
campestris L. “mostaza”, a dosis de 500 mg/kg, ejercen un efecto protector sobre el
dafio gastrico inducido por etanol a diferencia de 250 mg/kg y 100 mg/kg que
demostraron tener un menor efecto protector. Ademas podemos demostrar que a
mayor concentracién menor es el indice de ulceracién (Anexo N° 13).

Meza (2011), en el estudio realizado sobre efecto citoprotector gastrico del extracto
hidroalcohdélico del tallo de Abuta grandifolia, démostré que la dosis de 150 mg/kg y
200 mg/kg tienen un indice de lesion estadisticamente significativa similar con
respecto al control (p<0,05).

El tratamiento con ranitidina administrada por via oral redujo de manera
significativas lesiones gastricas, el cual concuerda con €l trabajo realizado. De esta
manera el extracto se comporta como un agente dosis dependiente, ya que protege
la mucosa gastrica contra estimulos inductores de lesiones como es el etanol.
Chavarria (2011), su trabajado realizado sobre la actividad antiulcerosa del extracto
hidroalcohélico de los frutos de Bunchosia armeniaca, observé que la administracion
por via oral en las diferentes dosis ensayadas (500 mg/kg y 1000 mg/kg) ejercen

mayor efecto inhibitorio en la formacién de lesiones gastricas con un 6897 % y

31



86,21 % respectivamente, causadas por la injuria del etanol, este porcentaje en
relacién a fa ranitidina, el cual muestra mayor capacidad de inhibicion con 89,66 %
en contraste con la otra dosis del extracto que tiene menor capacidad de inhibicion,
asi tenemos fa dosis de 250 mg/kg con un valor de 27,59 %, el cual demuestra que
no tiene proteccion a esta dosis.

En el presente trabajo realizado en los cobayos, la administracién oral del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”, a dosis de 500
mg/kg ejerce mayor actividad inhibitoria en la formacion de lesiones gastricas con un
90,9 % respectivamente (Tabla N°2), causadas por la injuria de etanol, este
porcentaje en relacioén a la ranitidina, el cual muestra una capacidad de inhibicion
con 86,4 % en contraste con la otra dosis del extracto que tiene menor capacidad de
inhibicion, asi tenemos fa dosis de 250 mg/kg con 63,6 % y 100 mg/kg con un valor
de 59,1 %, el cual muestra que no tiene proteccion a esta dosis. Por lo tanto el
extracto de 500 mg/kg tiene mejor efecto inhibitorio en la formacion de lesiones
gastricas con un 90,9 % a comparacion del estandar (ranitidina) con un 86,4 %.

Los farmacos antihistaminicos H, se unen en forma competitiva a estos receptores
e impiden la accion de la histamina; en consecuencia disminuye la producciéon de
acido y favorece la cicatrizacion de ia udlcera (Vazquez, 2002).

En el Grafico N°3 y en Anexo N°10 Y 14, se muestra la variacion de pH gastrico, en
el cual el etanol disminuye el pH a 2,9 y la ranitidina tiene pH 2,6; mientras los
extractos de 100 mg/kg, 250 mg/kg y 500 mg/kg demuestran pH de 2,5; 3,7 y 4,9
respectivamente.

Con este valor se demuestra experimentaimente que el etahol disminuye la
gradiente de pH a través de la capa mucosa y desestabilizan las membranas

lisosomales de las células glandulares, promoviendo su rotura y dando lugar, en
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consecuencia a la liberacién de hidrolasa acidas que por diversos mecanismos
producen la lesién histica (CYTED, 1995).

La ranitidina es un antagonista de los receptores H,, compiten selectivamente con la
histamina por dichos receptores y de esta manera bloquea la cascada de
reacciones, por ende se da la disminucién de la produccién del acido clorhidrico y
aumento de pH a 2,6.

El pH del contenido gastrico del grupo que recibié el tratamiento con ranitidina se
elevé significativamente, o que comprueba el efecto antagonista de los receptores
H,, reduciendo la secrecién del acido clorhidrico por la mucosa gastrica, estos
resultados también fueron encontrados en el estudio realizado por Badilla y col.
(1998).

El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”, a dosis
500 mg/kg, también aumenta el pH a 4,9 respectivamente que significa la.
disminucién del acido clorhidrico y el aumento de pH en comparacién a la dosis 250
mg/kg y 100 mg/kg, quien muestra un pH de 3,7 y 2,5 respectivamente lo que indica
que no hubo proteccion contra el dafo gastrico producido por el acido clorhidrico,
inducido por el etanol.

Por lo tanto, podemos afimar que el extracto hidroalcohédlico de las hojas de
Brassica campestris L. “mostaza” a dosis de 500 mg/kg, ejercen un mecanismo de
antagonismo competitivo por los receptores H, casi parecido a la ranitidina, al
aumentar el pH, a diferencia de la dosis de 100 mg/kg que demostré similitud con el
etanol. Ademas podemos afimar que a mayor concentraciéon mayor es el pH
(alcalinidad).

En el Grafico N°4 y en el Anexo N°11 se muestra diferentes pesos del moco

gastrico, en el etanol alcanza un peso de 0,08 g, con este valor se demuestra
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experimentalmente la disminucién del peso de moco gastrico y por lo tanto hay
mayor produccion de acido clorhidrico y de lesiones gastricas inducidas por el
etanol.

Por lo tanto, podemos afimar que el extracto hidroalcohodlico a dosis 500 mg/kg,
ejercen un mecanismo antisecretor sobre el dafio gastrico producido por el aumento
del peso de moco gastrico inducido por el etanol, a diferencia de la dosis de 250
mg/kg y 100 mg/kg que demostré un volumen similar al del etanol.

Los resultados de la investigacion demuestran que las hojas de Brassica campestris
“mostaza”, poseen actividad antiulcerosa que protegen contra el dafio de la mucosa
gastrica inducido por el etanol absoluto, a través de una inhibicion de la secrecion
de acido y pepsina (atenuacion de los factores agresivos). También se pudo
demostrar la relacién dosis efecto de los extractos hidroalcohélicos, ya que a mayor
concentracion menor indice de ulceracion, maybr el pH (mayor alcalinidad), y mayor
el peso del moco gastrico.

Por lo tanto la actividad antiulcerosa es por la presencia de metabolitos secundarios
tales como flavonoides, aungue tampoco puede descartarse la accidn de otros

compuestos presentes en la planta.



VL. CONCLUSIONES

El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris tiene actividad
antiulcerosa a dosis terapéutica de 500 mg/kg.

Los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico de
Brassica campestris “mostaza” son flavonoides, catequinas, aminas
(aminoacidos) y cardendlidos.

El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris “mostaza“ tuvo
mayor eficacia antiulcerosa a dosis 500 mg/kg, con un porcentaje de inhibicion

de 90,05 respectivamente.



Vi. RECOMENDACIONES

1. Realizar otras pruebas faémacolbgicas de Brassica campestris “mostaza” con
lanzoprazol y esomeprazol, utifizandose como patréon de comparaciéon para
evaluar la actividad antiulcerosa.

2. Se debe realizar estudios comparativos de la planta fraccionando el extracto
con ofros solventes: éter de petréleo, cloroformo y acetato de metilo.

3. Realizar los estudios toxicolégicos de la planta.
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ANEXOS



ANEXO N° 01

Certificado de la Identificacion de la planta

EL JEFE DEL HERBARIUM HUAMANGENSIS DE LA FACULTAD DE

CIENCIAS BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN
CRISTOBAL DE HUAMANGA

CERTIFICA

Que, la Bach en Farmacia y Bioquimica, Srta. Liliana, CORDOVA
CHUQUIMANTARI, ha solicitado la identificacion de una muestra vegetal para
trabajo de tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segin € Sistema de
Clasificacion de CRONQUIST, A (1 988), v es como sigue

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE : DILLENIIDAE

ORDEN : CAPPARALES
FAMILIA : BRASSICACEAE
GENERO : Brassica

ESPECIE : Brassica campestris L.
NV. : “mostaza”, “yuyu”

Se expide la certificacion correspondiente a sdlicitud de la
interesada para ios fines que estime conveniente.

Ayacucho, 04 de Mayo del 2 012.
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ANEXO N° 02

Brassica campestris L. “mostaza”
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ANEXO N° 03

Etapa de recoleccion de Brassica campestris “mostaza”




ANEXO N° 04

Esquema del tamizaje fitoquimico segun el modelo de Miranda (1996).

Metabolitos Ensayos con Resultados
secundarios Reactivos Observaciones
Dragendorff
Mayer Hay formacion de precipitado
Alcaloides Hager en todas las reacciones
Wagner
Formacién de una coloracién
Lactonas y cumarinas Baljet roja
Hay coloraciéon amarilla,
Flavonoides Shinoda naranja, cammelita a luz UV,
indica un ensayo positivo.
[ Si es positivo la fase
. Quinonas Bomtrager amoniacal es de color rojizo
o rosado
Coloracion verde carmelita a
Catequinas Catequinas luz UV, indica un ensayo
positivo.
Si es positivo hay formacion
Saponinas Espuma de precipitado rojo ladrillo
Formacién de una coloracién
Azucares reductores Benedict negruzca
Taninos y fenoles Cloruro férrico Hay coloracién azul violaceo
Aminas (aminoacidos) Ninhidrina Coloracioén violacea
Cardendlidos Kedde Coloracién roja violeta.
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ANEXO N° 05

Flujograma del proceso de obtencion del extracto hidroalcohdlico de las hojas de

Brassica campestns “mostaza”

Planta de Brassica campestris Secado de la planta

Preparacion del extracto hidroalcohdlico



Macerado por 8 dias Filtrado de “mostaza”

Extracto Hidroalcohélico de Brassica Concentraciéon de la planta

campestris
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ANEXO N° 06

Tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica

campestns “mostaza”. Ayacucho —2012.




ANEXO N° 07

Pesaje de cobayos, administracién, desnucamiento y extraccién del estébmago, para

luego determinar la actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohdlico de las hojas

de Brassica campestris “mostaza”.

Pesaje Preparacién del extracto

Extraccion del estémago Raspado del moco y medida del pH
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ANEXO N° 08

Lesiones gastricas en el extendido del estomago.

Fotografias B1, B2, B3, B4 y BS5: Estomagos tratados con el control (agua
destilada + etanol)

Fotografias S1, S$2, S$3, $4 y S5: Estomago tratados con (ranitidina + etanol)
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Fotografias D1, D2, D3, D4 y D5: Estomagos tratados con 100 mg/kg del extracto

de “mostaza” + etanol

Fotografias L1, L2, L3, L4 y L5: Estdmagos tratados con 250 mg/kg del extracto de
“mostaza” + etanol

Fotografias N1, N2, N3, N4 y N5: Estémagos tratados con 500 mg/kg del extracto

de “mostaza” + etanol
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ANEXO N° 09

Namero de ulceracion, por la administracion de etanol, ranitidina y las tres

concentraciones de 100 mg/kg, 250 mg/kg y 500 mg/kg del extracto hidroalcohdlico

de las hojas de Brassica campestris “mostaza”. Ayacucho— 2012.

Repeticiones Blanco | Ranitidina Extracto Extracto Extracto
| 100 mg/kg | 250 mg/kg | 500 mg/kg
1 4 0 1 2 o
2 5 0 2 2 0
3 5 0 2 2 1
4 3 1 2 1 1
5 5 1 3 1 1
Promedio 4,4 0,4 2 1,6 06
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ANEXO N° 10
Determinacion del pH del contenido gastrico en cobayos, por la administracion de
etanol, ranitidina y las tres concentraciones de 100 mg/kg, 250 mg/kg y 500 mg/kg
del extracto hidroalcohdlico de> las hojas de Brassica campestrnis “mostaza”.

Ayacucho-2012.

Repeticiones Blanco Ranitidina Extracto Extracto Extracto
100 mg/kg | 250 mg/kg | 500 mg/kg
1 2,8 23 2,2 3,7 45
2 3,0 2,6 2,9 4,0 48
3 2,9 20 28 3,0 47
4 3,0 25 21 42 5,8
5 2,8 3,6 2,6 32 46
Promedio 2,9 2,6 2,5 3,6 49
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- ANEXO N° 11
Peso del moco gastrico en cobayos, por la administracion de etanol, ranitidina y las
tres concentraciones de 100 mg/kg, 250 mglkg y 500 mg/kg del extracto

hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris “mostaza”. Ayacucho —~2012.

Repeticiones Blanco Ranitidina Extracto Extracto Extracto
100 mg/kg | 250mg/kg | 500 mg/kg
1 0,078 1,004 0,461 0,447 0,866
2 0,067 0,866 0,161 . 0,570 1,001
3 0,092 0,963 0,414 1,037 0,776
4 0,094 0,811 0,384 0,324 1,110
5 0,087 0627 0,411 0,663 0,722
Promedio 0,084 0,854 0,366 0,608 0,895
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ANEXO N° 12
Analisis de varianza (ANOVA) del pH y peso del contenido gastrico de las tres
concentraciones del extracto hidroalcohélico de las hojas de Brassica campestris

“mostaza”, ranitidina y etanol en cobayos. Ayacucho—-2012.

ANOVA
Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Peso del Inter- 2,328 4 582 21,489 ,000
moco gast. grupos
Intra- 542 20 027
grupos
Total 2,870 24
pH Inter- 19,226 4 4806 23735 ,000
grupos
Intra- 4,050 20 203
grupos
Total 23,276 24
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ANEXO N° 13

Andlisis del indice de ulceracién mediante la prueba de Kruskal — Wallis, de las tres
concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris

“mostaza”, ranitidina y etanol en cobayos. Ayacucho - 2012.

indice de ulceracién

Tratamientos N Rango de promedio
Blanco 5 229
indice de Ranitidina 5 5,60
ulceracion 100 mg/kg 5 15,90
250 mg/kg 5 13,70
500 mg/kg 5 6,90
Total 25

Estadisticos de contraste °

indice de Ulceracion
Chi - cuadrado 19,435
al 4
Sig. asiniit. ,001

a. Prueba de Kruskal — Wallis

b. Variable de agrupacién: Tratamientos



ANEXO N° 14

Comparacién de medias mediante la prueba de Tukey del pH de contenido gastrico
de las tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica

campestris “mostaza”, ranitidina y etanol en cobayos. Ayacucho — 2012,

PH

HSDdeTukey
Subconjunto para alfa = 0,05

Tratamientos N 1 2 3
100 mg/kg 5 2,5460
Ranitidina 5 2,6360
Blanco 2,9180 2,9180
250 mg/kg 3,6680
500 mg/kg 4,9000
Sig. ,690 ,101 1,000

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamarno amonica media de la muestra = 5,0
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ANEXO N° 15
Comparacioén de medias mediante la prueba de Tukey del peso de moco gastrico de
las tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica

campestris “mostaza”, ranitidina y etanol en cobayos. Ayacucho - 2012.

Peso del moco gastrico (g)

HSDde Tukey

Subconjunto para alfa = 0,05
Tratamientos N 1 2 3
Blanco ,0840
100 mg/kg 3665 3665
250 mg/kg 6086 ,6086
Ranitidina 8546
500 mg/kg 89585
Sig. ,087 178 ,080

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamafio ammonica media de la muestra= 5,0
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
R.D. N° 465-2012-FCB-D
Bach: Liliana, CORDOVA CHUQUIMANTARI

En la ciudad de Ayacucho, siendo las cuatro y veinte de la tarde del dia martes once de
diciembre del dos mil doce en el Auditorio de la Facultad de Ciencias Biolbgicas, bajo la
presencia del Mg. José Manuel DIEZ MACAVILCA ( encargado con Memorando N° 676 —
2012) y con la asistencia de los miembros: Magister José, DIEZ MACAVILCA, Magister
Enrique Javier, AGUILAR FELICES (asesor) Magister Marta, ROMERO VIACAVA ( cuarto
jurado y secretaria docente encargada con Memorando N°677 — 2012), recepcionaron la
sustentacion de la tesis: “Actividad antiulcerosa del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Brassica campestris L. “mostaza” en cobayos machos. Ayacucho - 2012, presentado por la
‘ Bachiller en Farmacia y Bioquimica, seforita Liliana, CORDOVA CHUQUIMANTARI.

El presidente encargado inicia el acto de sustentacion solicitando a la secretaria docente
de la lectura de la documentacion correspondiente, acto seguido autoriza a la sustentante
la exposicion de su trabajo de Investigacion en el tiempo correspondiente.

Luego se inicia la segunda etapa de la sustentacion en la cual los miembros del jurado
calificador realizan las observaciones, aclaraciones y preguntas que crean conveniente
para la evaluacion.

Luego el presidente solicita a la sustentante y publico en general, abandonar el auditorio
para que los miembros del jurado realicen la calificacion correspondiente y es como sigue:

Jurado callificador: exposicibn  respuestas promedio
Mg. José M. DIEZ MACAVILCA 16 16 16
Mg. Enrique J. AGUILAR FELICES 16 16 16
Mg. Marta ROMERO VIACAVA 16 16 16

Promedio total: 16



De la calificacién del jurado evaluador la sustentante obtiene una nota promedio de
(16) DIECISEIS de lo cual dan fe los miembros del jurado calificador firmando al pie de
la presente. Culmina el acto de presentacién siendo las seis de la tarde.

A\

ys M s
Mg. Marta ROMERO VIACAVA /WEW avier AGUILY AR FELICES
Miembro-Secretaria Miembro-Asesor
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