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Actividad diurética del extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis
peruviana L. “capuli” en Cavia porcellus “cobayo”. Ayacucho- 2012.

AUTOR : Bach. SALAZAR POMA, Ausberto.
ASESOR : Dr. Q.F. ENCISO ROCA, Edwin Carios.
RESUMEN

El presente estudio se realizé con el objetivo de determinar la actividad diurética
del extracto hidroalcohélico del fruto de Physalis peruviana L. “capuli”, realizado
en los Laboratorios de Farmacologia, Farmacognosia y Toxicologia de la
Facuttad de Ciencias Bioldgicas de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga, durante los meses diciembre del 2011 a mayo del 2012.

El fruto fue recolectado en el centro poblado de Chonta, distrito de Querobamba,
provincia de Sucre del departamento de Ayacucho. Se realizé el tamizaje
frtoquimico mediante pruebas de coloracion y precipitacion; la actividad diurética
utiizando el método de Naik y col., en cobayos distribuidos en cinco grupos de
cinco animales, al primer grupo se administré solucién salina, al segundo
furosemida 20 mg/Kg, y al tercer, cuarto y quinto grupo, 100 mg/Kg, 200 mg/Kg y
400 mg/Kg respectivamente y la actividad diurética se expreso en porcentaje de
excrecion volumétrica urinaria (%EVU); asimismo, se determiné la toxicidad
mediante la prueba de dosis limite.

El extracto hidroalcohélico presenté taninos y fenoles, flavonoides, lactonas y/o
cumarinas, quinonas, catequinas, aminoacidos y azucares reductores. A la dosis
de 100 mg/Kg se obtuvo 133.54, a 200 mg/Kg 102.68 y a 400 mg/Kg 66.18 de
%EVU respectivamente, inferiores a la furosemida con un %EVU de 177.00, el
andlisis de varianza y la prueba de Tukey hallé diferencias estadisticas entre los
tratamientos. La prueba de toxicidad no reporté ningin grado de toxicidad a la
dosis limite de 2000 mg/Kg.

Se concluye que el extracto hidroalcohdlico tiene actividad diurética inferior a la

furosemida, no es dosis dependiente y no mostré ningtn grado de toxicidad.

Palabras clave. Physalis peruviana L., actividad diurética.



. INTRODUCCION

El Per(, es un pais privilegiado al poseer una diversidad de flora que, por el
legado cultural de nuestros pueblos, muchas de las piantas pertenecientes a
esta diversidad son utilizadas como un recurso medicinal natural para el
tratamiento de varias afecciones (Céaceres, 1995).

Muchas de estas plantas utilizadas popularmente con fines medicinales no
cuentan con estudios farmacologicos que validen las actividades terapéuticas
atribuidas a las mismas, por lo que es importante realizar dichos estudios para
poder contribuir con fa poblacion peruana que las utiliza, dando a conocer su
potencial terapéutico para que puedan ser utiizadas de forma adecuada y
segura ( Brack, 1999). |

En la actuafidad cientos de plantas medicinales estan siendo analizadas y
estudiadas por la ciencia para determinar los efectos terapéuticos de las plantas
queriendo precisar, comparar y clasificar las diversas propiedades, no con el fin
de disminuir esta confianza en fa naturaleza, si no para agrupar a las plantas de
efectos similares y conocer los principios activos responsables de aliviar o curar
enfermedades, para finaimente dar a conocer a la humanidad los resultados de

jos estudios {Brack, 1999).



Los diuréticos son un grupo de medicamentos con accion terapéutica que se
utiliza para ajustar el volumen de liquidos corporales en situaciones clinicas
diversas, entre otras: hipertension arten'él, insuficiencia cardiaca aguda y cronica,
insuficiencia renal aguda y crénica, y la diabetes insipida. Ademas, a veces los
diuréticos se utilizan para preservar un volumen de orina adecuado, como ocurre
en el caso de ciertos traumatismos severos, o para reducir la conbentracién de
un agente nocivo en la orina a fin de minimizar € deterioro renal (Uriarte y Trejo,
2003).
La planta en estudio Physalis peruviana L. “capuli”, es conocida por su uso
tradicional como antiasmatico, diurético, sedante, anaigésico, fortifica el nervio
Optico; ademas se reportan sus propiedades antidiabéticas (Rodriguez y
Rodriguez, 2007). Dando asi la oportunidad de contribuir en la bisqueda de
nuevas moléculas con actividad diurética.
El presente trabajo de investigacion se realizé con la finalidad de superar la fase
empirica de su uso, para o cual se plantearon los siguientes objetivos:
Objetivo general:
» Determinar la actividad diurética del extracto hidroalcohélico del fruto de
Physalis peruviana L. “capuli”.
Objetivos espec’ficos:
> Identificar cualitativamente los metabolitos secundarios del fruto de
Physalis peruviana L. “capul.
> Conocer la dosis del extracto hidroalcohodlico del fruto de Physalis
peruviana L. “capuli” que presenta mejor actividad diurética.
» FEvaluar la toxicidad del extracto hidroalcohélico Physalis perwiana L

“capuli” en ratones.



fl.  MARCO TEORICO
2.1. ANTECEDENTES
En el Pert), las plantas se aprovechan desde hace siglos. Durante muchos afios
los investigadores han estudiado ias propiedades de las diversas especies
vegetales y han descubierto diversas posibilidades. Uno de ellos se encuentra
en sus propiedades medicinales (Rodriguez, 2002).
Los problemas de salud y la dificil consecucion de los medicamentos sintéticos
han levado de nuevo a ia humanidad a la busqueda de ia 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
alternativas del futwro que garantiza eficacia, seguridad y bajos costos, siempre
y cuando sea usado en forma adecuada y por personal calificado (Fonnegra,
2007).
Physalis peruviana L., cominmente conocida como “capuli”, es una planta
originaria de los Andes suramericanos y es una de las especies mas conocidas
de este género por su uso alimenticio (Franco y col, 2007).
Los frutos se usan en €l tratamiento de la estomatitis, fari;gitis, diabetes, como
descongestionante ocular y diurético (Rodriguez y Rodriguez, 2007). En ia

actualidad en universidades del pais y del mundo, se realizan trabajos de



investigacion con tratamientos terapéuticos; dando asi mayor importancia a
aquellas que tienen diferentes actividades farmacolégicas como
antiinflamatorias, antioxidantes, cicatrizantes, diurética, hipoglucemiante y otras.
En la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga; se realizaron
estudios sobre actividad diurética, con la utilizacién de diversas plantas:

Oré (2000), levd a cabo €l tamizaje fitoquimico y {a evaluacién del efecto
diurético del Petroselium sativum “perejii’ en cobayos, obteniendo una eficacia
© diurética del 33.35% a dosis de 250 mg/kg.

Franco (2002), evalué la actividad diurética de la Krameria lappacea “ratania’”,
encontrando un mayor efecto diurético a una concentracion de 400 mg/kg.
Oriundo (2004), realiz6 el tamizaje fitoquimico y determinacién de la actividad
diurética del extracto hidroalcohodlico 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%.

Manrigue (2004), determind e} efecto diurético a diferentes concentraciones del
extracto acuoso atomizado de Taraxacum oOfficinales “diente de ledn”,
presentando un mayor efecto diurético a una dosis de 800 mg/kg.

Gonzalez (2003), evaiud la actividad diurética del extracto atomizado de Bidens
pilosa “sillkau” en cobayos, obteniéndose un mayor efecto diurético a una
concentracion de 350 mg/kg en planta seca y fresca; una eficacia de 54.8%.
Mayhua (2008), levd a cabo la actividad diurética del extracto hidroalcohdlico del
tubérculo de Tropaeolum tuberosum “mashua”, encontrando mayor eficacia a la
concentracion de 500 mg/kg.

Prado {2008), evalué la actividad diurética del extracto hidroalcohdlico de las
flores de Sambucus peruviana H.B.K. “sauco”, mostrando un efecte diurético a la

dosis de 600 mg/kg y una eficacia de 70.46%.
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No se encontraron estudios realizados de los frutos de Physalis peruviana L.
“capuli” para aprovechar su efecto como diurético.

Estudios realizados. en otros lugares:

Zavala y col., (2006), determinaron el efecto citotéxico de Physalis peruviana L.
“capuli” en céncer de colon y leucemia mieloide crénica, este trabajo se llevo a
cabo en los Laboratorios del Departamento de Farmacologia de la Universidad
Nacional Mayor de San Marcos y de la Facultad de Ciencias y Filosofia de la
Universidad Peruana Cayetano Heredia. Lima, Peru.

Franco y col, (2007), determinaron la actividad antiinflamatoria de extractos y
fracciones obtenidas de calices de Physalis Peruviana L. “capuli”. Realizado en
el Instituto Nacional de Salud. Bogota, Colombia.

Rodriguez y Rodriguez., (2007), determind el efecto de la ingesta de Physalis
peruviana L. “capuli” sobre la glicemia postprandial en adultos jovenes. La parte
experimental se levo a cabo en la Escuela de Medicina de la Universidad César
Vallejo. Trujillo, Perta.

Quispe y col, {(2008), determindé actividad citotdoxica de Physalis Peruviana L
“capuli” en cultivos celulares de adenocarcinoma colorectal, prostata y leucemia
mieloide crénica. Es un estudio biolégico experimental “in vitro” realizado en la
Unidad de Investigacion en Productos Naturales y el Laboratorio de Biologia
Celular y Virologia de los Laboratorios de Investigacion y Desarroiio (LID), de la
Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH). Lima, Peru.

2.2. ASPECTOS BOTANICOS DE Physalis Peruviana L. “capuli”.

2.2.1. CLASIFICACION SISTEMATICA:

La determinacion botanica se realizé segin el sistema de clasificacion de
Cronquist. A. (1988) y es como sigue:

Clasificacion sistematica de la especie:



DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

00
Q..

% CLASE - MAGNOLIOPSIDA

< SUBCLASE : ASTERIDAE

s+ ORDEN : SOLANALES

< FAMILIA : SOLANACEAE

% GENERO : Physalis

% ESPECIE : Physalis peruviana L.
% Nombre vulgar : “capuli”, “aguaymanto”.

Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangensis de la Facultad de
Ciencias Biolégicas de la Universidad Nacional San Cristéobal de Huamanga
(ANEXO N° 1).

2.2.2. CARACTERISTICAS BOTANICAS.

El Physalis peruviana L. pertenece a la famifia de ias Solanaceas y al género
Physalis, cuenta con mas de ochenta variedades que se encuentran en estado
silvestre y que se caracterizan porque sus frutos estan encerrados dentro de un
céliz o capsula. Es originaria del Pert, es la especie mas conocida de este
género (Calvo, 2009).

Es una planta herbacea erecta, con ramificaciones escalonadas y que puede
alcanzar de 0,3 a 1,20 m de altura; con frecuencia densamente pilosa; siempre
reptante persistente. Hojas alternas, simples, pecioladas, de fimbo ampliamente
oval de 5 a 12 cm de largo, y casi igual de ancho agudo en €l apice, cordiforme
o truncado en la base, y regularmente dentado o, mas frecuente, entero y
pubescente. Flores hermafroditas, axilares, solitarias, con un pedanculo largo de
1 a 2 cm; céliz acrecente, campanulados, iguales en el tubo, corola campanulada

larga y ancha, amarillenta con puntos de color purpura azul oscuro en la base.
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Fruto es una baya giobosa, contenida en un saco membranoso constituido por el
céliz acrecenté, largo; la baya tiene de 1 a 2.6 cm de longitud y de 1 a 3 cm de
diametro, esta recubierto de una piel delgada, lisa de color amarillo ambar con
muchas semilias pequefias blanquecinas dentro de una pulpa jugosa, blanda y
traslucida. Cuando esta completamente madura exhala un olor muy agradable
(Montes, 1982).

2.2.3. DISTRIBUCION GEOGRAFICA DE Physalis.

Physalis es un género de plantas que pertenecen a ia familia de las solanaceas,
nativo de las regiones templadas, calidas y subtropicales de todo el mundo. El
capuli registra buen comportamiento en 1as regiones que se ubican entre 1.800 y
2800 metros sobre € nivel del mar, con alta luminosidad, temperaturas
promedio entre 13 y 18 grados centigrados, precipitacion anual de entre 1,000 y
2,000 miimetros y humedad relativa de 70 a 80 por ciento (Montes, 1982).

2.3. ASPECTOS FARMACOLOGICOS Y QUIMICOS DE Physalis Peruviana L.
“capuli”.

2.3.1 USOS EN LA MEDICINA TRADICIONAL.

Se le han atribuido muchas propiedades medicinales tales como antiasmatico,
diurético, antiséptico, sedante, analgésico, fortifica el nervio oOptico, alivia
problemas de garganta, elimina parasitos intestinales y amebas; ademas se
reportan sus propiedades antidiabéticas, recomendando el consumo de 5 frutos
diarios. No existiendo estudios previos que indiquen sus posibles efectos
adversos (Rodriguez y Rodriguez, 2007).

En Colombia se le atribuyen propiedades medicinales tales como las de purificar
la sangre, disminuir {a albamina de los rifiones, aliviar problemas en la garganta,
prostata y bronquiales, fortificar el nervio optico, limpiar las cataratas y prevenir

la osteoporosis (Calvo, 2009).



El fruto de “capuli” puede consumirse sin. procesar, como fruta deshidratada,
también se incorpora en jugos, mermeladas, helados, dulces y jaleas (Calvo,
2009).

En los Gitimos afios, debido a la expansion de la medicina altemativa, el “capuli”
ha sido una de las frutas prediectas por los entendidos en ia materia. Por otro
lado; el “capuli® se consume como néctar, mermelada, yogurt, helado, en
extracto, fruta fresca, pulpa congelada o como ingredientes en exguisitos potajes
de la floreciente gastronomia novoandina (Avalos, 2008).

2.3.2 COMPOSICION QUIMICA.

Physalis peruviana L. “capuli” tiene como principales compuestos quimicos
bioactivos a {as fisalinas (B, D y F) y glucosidos (por ejemplo, miricetina-3-O-
nechesperidoside). Anteriores estudios fitoquimicos han aislade un nimero de
compuestos de Physalis peruviana L, como ticloidina, phygrina, 28
hydroxywithanolido, y E 4-B-hydroxywithanolido, withanélidos, withaphysanolido,
y viscosalactona (Chang y col, 2008).

Esta planta contiene mas de diez withandlidos, entre elios perulactones E,
perulactones H, 28-hidroxi-withangdlidos, withaperuvins IK y withaperuvins LN,
phyperunolidos A y B, withanolido C, withanolido S y physalactona (Fang y col,
2012).

El Physalis peruviana L. “capuli” contiene entre otros nutrientes compuestos
bioactivos como €l acido ascérbico, B-caroteno (provitamina A) compuestos
fendlicos, entre otras vitaminas gue podria proporcionar un efecto fisiolégico
beneficioso en fa salud, en el funcionamiento del organismo o en el bienestar,
mayor que €l proporcionado por los nutrientes sencillos que contiene, dado que
se conoce que existe un efecto sinérgico entre los compuestos que presenta un

alimento con estas caracteristicas (Encina y col, 2012).



El contenido de acido ascérbico (28,55 mg/100 g de fruto) se encuentra dentro
del rango reportado por varios autores. Estos valores pueden variar por factores
como: suelo, clima, variedad, estado de madurez, etc. (Encina y col, 2012).

Los resultados promedios de carotenoides totales (1,77 mg de f-caroteno/100g,
lo que equivale a 2950 Ui de vitamina A) obtenidos para el “capuli”. También
contiene compuestos fendlicos, resultando en un 79,23 mg de acido clorogénico
en 100 g de fruto (Encina y col, 2012).

2.3.3. Composicién Quimica Nutricional de Physalis peruviana L “capuli”.
CUADRO N° 0t Composicién quimica y nutricional en 100g del fruto de

Physalis peruviana L. “capuli”. Ayacucho- 2012.

componenTEs |CANTIDADEN 1005 | 0t o A
DIETA DE 2000
CALORIAS)
Humedad 78.90%
Carbohidratos 16 g 300g
Ceniza 1.01g
Fibra 4.90g 25g
Grasa total 0.16g 66g
Proteina 0.05g
Acido ascorbico 28,55mg 60mg
Calcio 8mg 162mg
Caroteno 1.77 mg 2950 ui
Fosforo 55.30 mg 125mg
Hierro 1.23mg 18mg
Niacina 173 mg 20mg
Riboflavina 0.03mg 1.7mg

Fuente: (Repo y Encina, 2008).



2.4. DIURETICOS.

Los diuréticos constituyen un grupo de medicamentos con accién terapéutica
que se utilizan para ajustar el volumen de liquido extracelular, incrementando el
volumen de orina excretado por los rifiones ajustando la composicion, de los
liquidos corporales en situaciones clinicas diversas, entre otras: hipertension
arterial, insuficiencia cardiaca aguda y croénica, insuficiencia renal aguda y
cronica, sindrome nefrético, cirrosis y la diabetes insipida. Ademas, a veces los
diuréticos se utilizan para preservar un volumen de orina adecuado, como ocufre
en el caso de ciertos traumatismos severos, o0 para reducir la concentracion de
un agente nocivo en la orina a fin de minimizar el deterioro renal (Uriarte y col
2003).

Los diuréticos constituyen drogas que actian sobre el rifidon y son capaces de
provocar un aumento del volumen de la orina excretada. Pero el propésito de los
diuréticos en el edema no es simplemente aumentar el volumen de {a orina sino
promover la excrecion de sodio, ya que el agua le sigue pasivamente la accion
osmdtica, al igual gue el cloruro con respecto al sodio que también lo hace
pasivamente; ademas, se ha descrito el papel esencial de la retencién de sodio
en todos los tipos de edema. Por lo tanto, los diuréticos, para ser activos y ttiles
deben ser saluréticos-eliminadores de cloruro de sodic o mejor dicho
natriuréticos-excretores de sodio. Tan importante es este concepto que
actualmente se definen los diuréticos como las drogas que acttian sobre el rifion,
provocando inicialmente la excrecién de sodio y causando un balance negativo
de dicho catién, y como la excrecién de sodio se acompaiia del cloruro, los
términos diuréticos y saluréticos son sinonimos.

Los diuréticos provocan.
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a) En primer lugar una excrecion idnica, principalmente de sodio, que se extrae
del liquido extracelular.
b) En segundo lugar una eliminacién de agua, que también procede del liquido
extracelular, que asi se contrae, desapareciendo el edema.

¢) Se produce aumento de la diuresis y pérdida de peso.

Los diuréticos actuan sobre el rifién; ejerciendo sus efectos por aumento de la
filtracién glomerular o por disminucién de la reabsorcion tubular (Velasquez,
1993).

2.4.1. Principales clases de diuréticos

La clasificacion se realiza segun la eficacia diurética, con €l sitio de accion y con
la estructura quimica:

a) Diuréticos de maxima eficacia

Actuan en los segmentos diluyentes; pues su curva dosisTespuesta es mas
amplia. Son los mas natriuréticos, disminuyen el aclaramiento y la reabsorcion
del agua libre, porque ellos ejercen su accién principal en la rama ascendente
gruesa del asa de Henle en toda su extension, y es asi que se les denomina
también diuréticos “del asa’.

Los mas importantes son: derivado del acido antranilico, Furosemida, el derivado
de la metanilamina, Bumetanida y el derivado del acido fenoxiacética acido
etacrinico.(Flores, 1988).

b) Diuréticos de mediana eficacia

Actian en la porcion final del segmento diluyente cortical y en el primer
segmento del tibulo distal, son menos natriuréticos que las anteriores, que
disminuye el aclaramiento de agua libre, también conocidos como diuréticos
tiazidicos y los que pertenecen a este grupo son:

% Tiazidas de grupo A: Benzotiadiazina, Clorotiazida.

11



<+ Tiazidas de grupo B: Hidroclorotiazida.

% Tiazidas de grupo C: Bendroﬂumétiazida.

% Tiazidas de grupo D: Ciclotiazida.

% Derivados de la isoindolina: Clortafidona.

% Quinazolinas: Metolazona. (Flores, 1998).

c) Diuréticos de ligera eficacia

Aqui encontramos a los inhibidores de fa anhidrasa carbonica que aumenta el
aclaramiento de agua libre, su accion predominante en el tubulo proximal y los
diuréticos osmoticos son muy pocos natriuréticos pero capaces de eliminar
abundante agua, su sitio de accidn es variable. Derivados de la isoindolina,
Clortalidona. (Flores, 1998).

% {nhibidores de {a anhidrasa carbdnica: Acetazolamida, Diclorfenamida.

< Diuréticos osméticos: Manitol (Flores, 1998).

d) Diuréticos ahorradores de Potasio

Actian en el Gitimo segmento del tubulo distal por antagonismo o inhibicion de la
aldosterona: espironolactona, los otros ejercen sus efectos independiente de la
presencia o ausencia de aldosterona: amilorida y triamtereno. Inducen una
natriuresis leve y reducen la excrecion de. iones potasio e hidrogeno (Flores,
1998; Goodman & Gilman, 2007).

2.4.2 Furosemida

Origen y Quimica

La furosemida es un derivado del acido antranifico, posee un nlcleo
bencenosulfamilo halogenado adyacente en forma semejante a las tiazidas.
Deriva de un anillo aromatico fundamental correspondiente al acido antranilico,
con una cadena lateral que contiene un aniflo furano; su potencia y eficacia

diurética depende de todas estas caracteristicas (Remington, 2003).
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Mecanismo de accion

Este diurético actua directamente sobre el rifion aumentando el volumen urinario
y eliminacién de sodio. No modifican sensiblemente la filtracion glomerular y
producen sus efectos por disminucion de la reabsorcion tubular de agua y
electrolites en la rama ascendenie gruesa de Henle.

La furosemida aumenta la excrecidn de cloruro de sodio por disminucion de
reabsorcion tubular, mientras que la eliminacién de agua y por consiguiente el
aumento de volumen urinario (diurésis) producido es secundario a la excrecion
de electroliticos, pues a nivel de los tubulos renales el agua es retenido por
accion osmética y es efiminado concomitantemente con la sal (Litter, 1997).
Farmacodinamia

La furosemida se administra por via oral e intravenosa, produce una copiosa
diuresis en los animales y en el hombre normal o con edema. Por lo tanto el
volumen plasmatico disminuye c¢on hemoconcentracion, aumenta la
concentracion de las proteinas plasma y por lo tanto la presidon coloidosmética,
que origina el pasaje de liquido desde €l compartimiento intersticial a la sangre y
la consiguiente desaparicion del edema, si existe, y descenso del peso corporal.
Su accion es rapida por via oral;, el efecto comienza de 30 - 60 minutos,
alcanzando una maxima intensidad de 90 — 120 minutos de vida media,
persistiendo durante 4 a 6 horas; y por via intravenosa el efecto diurético
comienza a los 5 - 10 minutos, alcénzando su maxima intensidad después de 30
a 60 minutos y persistiendo durante unas 2 horas (Smith y Col, 1999; Remington,
2003).

Farmacocinética

La furosemida se absorbe con rapidez y pasan asi a la sangre, con un nivel

plasmatico maximo a los 90 minutos de la ingestion alrededor de 650 mg/mi, se

13



eliminan por secrecion tubular, asi como por filtracién glomerular. Por lo tanto, es
funcion de la concentracion que alcanza en la luz tubular. Tiene una curva de
dosis-respuesta empinada y del tiempo necesario para hacer llegar el diurético
hasta su sitio de accion rapida. Se absorben bien por via oral la
biodisponibilidad de la furosemida es del 50 %. Inician su accién, por via oral, a
los 10-30 min y alcanzan el efecto maximo a los 20-40 min con una duracién de
4-6 horas. Se unen intensamente a las proteinas plasmaticas (> 95 %), por lo
que son filtrados en el glomérulo en escasa cantidad, en cambio, son
segregados por transporte activo en el tubulo proximal. La eliminacion de la
furosemida a las 6 horas en un 80%. Lo cual son excretados parcialmente por
orina en forma activa y, en parte, son también metabolizados. La furosemida
sufre glucuronidacion, con posible acumulacion en caso de uremia (Flores, 1998;

Smith y Col, 1999).
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. MATERIALES Y METODOS
3.1 UBICACION
El presente trabajo de investigacion se realizd en los Laboratorios de
Farmacologia, Farmacognosia y Toxicologia, del Area de Farmacia de Ia
Facultad de Ciencias Biol6gicas, de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga, durante los meses de diciembre del 2011 a mayo del 2012.
3.2 MATERIALES
3.2.1 POBLACION
Frutos de la planta Physadlis peruviana L. “capuli” que fueron recolectadas en el
centro poblado de Chonta, distrito de Querobamba, provincia de Sucre, Region
de Ayacucho a una aitura de 2650 m.s.n.m. (ANEXQO N° 2 Fotografia 1).
3.2.2 MUESTRA
kg de frutos de Physalis peruviana L. “capuli” muestreadas aleatoriamente en
horas de la mafiana {9:00 am) (ANEXO N° 2 Fotografia 2). Se seleccionaron los
frutos que no estaban dafiados ni maltratados una vez recolectados fueron
fimpiados, y guardados en bolsas de tela de color oscuro, siendo trasladados a
los laboratorios del Area de Farmacia de la UNSCH en fa ciudad de Ayacucho,
una parte fue enviado para su identificacién botanica por la Bidloga Laura

AUCASIME MEDINA del Laboratorio de Botanica de ia UNSCH (ANEXO N° 1).
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3.2.3 ANIMALES DE EXPERIMENTACION

25 cobayos de 500 - 650 g machos, que fueron adquiridos en el Instituto
Nacional de Investigacién Agraria {INIA) — Ayacucho, y transportados a los
Laboratorios de! Area de Farmacia de la UNSCH y teniendo un tiempo de
adaptaciéon de 7 dias, a una temperatura de ambiente con dieta balanceada y
agua ad libitum.

10 ratones machos y 10 ratones hembras, que fueron adquiridos en e Centro
Nacional de Produccion de Biologicos del Instituto Nacional de Salud — Lima, y
transportados a los Laboratorios del Area de Farmacia de fa UNSCH vy tuvieron
un tiempo de adaptacién de 7 dias, a una temperatura de ambiente con dieta
balanceada y agua ad /ibitum.

3.3 METODOS PARA LA RECOLECCION DE DATOS

3.3.1 PREPARACION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO

Los frutos fueron trozados previa limpieza y colocados luego en una fuente de
vidrio, se procedié a colocar en una estufa MEMMERT a 40°C hasta desecacion
y luego fueron macerados en un frasco de color &mbar por una semanaen 15 L
de aicohol 80° éste cubrié a ia muestra por 1 cm de diferencia. Durante el
proceso se agitd el frasco periédicamente para su distribucién homogénea de la
muestra del extracto hidroalcohdlico de Physalis peruviana L. “capuli”.

Se prepard la solucidbn madre con una concentracion al 20% utilizando como
vehiculo agua destilada, seguidamente se prepararon concentraciones de 100
mg/kg, 200 mg/kg y 400 mg/kg (ANEXO N° 3).

3.3.3 TAMIZAJE FITOQUIMICO

Se redlizd reacciones de coloracién y precipitacién para identificar los
metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico (Miranda y

Cueliar, 2000) (ANEXC N° 4 Fotografia 3).
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3.3.4 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD DIURETICA

3.3.4.1. Método de Naik y col.

La metodblogia que se empled para la determinacion de la actividad diurética se
basa en el método utilizado por Naik y colaboradores, aplicado en la catedra de
Farmacologia, Facultad de Farmacia y Biogquimica de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos (Cotillo, 1990).

3.3.4.2. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL

En este ensayo se utilizaron 25 cobayos con un peso de 500 a 650 g y se llevd a
cabo como sigue:

1° Se privd de agua y alimentos 18 horas antes del inicio del ensayo
experimental.

2° Los animales fueron marcados, pesados y distribuidos aleatoriamente en
cinco grupos de cinco animales cada grupo.

3° todos los animales fueron hidratados con solucién salina fisiologica al 0.9% en
dosis de 50 ml/kg, y después de 15 minutos de hidratacion nuevamente fueron
pesados y se les administro el farmaco y el extracto hidroalcohélico de Physalis
peruviana L “capuli” a las dosis a evaluar.

4° seguidamente a los animales se colocaron en las jaulas de diuresis y se
midio el volumen de orina excretada cada hora durante seis horas registrandose
el volumen correspondiente.

3.3.4.3. DISENO EXPERIMENTAL

Se formé 5 grupos de 5 cobayos cada uno distribuido aleatoriamente, los que
fueron sometidos a los siguientes tratamientos:

> Grupo 1: Tratado con solucion de cloruro de sodio a 0.9%, blanco.

> Grupo 2: Tratado con furosemida en dosis de 20 mg/kg de peso, control.

» Grupo 3: Administrado con el extracto a dosis de 100 mg/kg de peso.

17



» Grupo 4: Administrado con el extracto a dosis de 200 mg/kg de peso.

> Grupo 5: Administrado con €l extracto a dosis de 400 mg/kg de peso.

Con los datos del volumen de orina se calculd:

La excrecidn volumeétrica urinaria (EVU) expresada en porcentaje, utilizando la

siguiente formula:

WEVD = Volumen de orina excretado 100
" Volumen de liquido administrado x

La actividad diurética, utilizando la siguiente férmuia:

Volumen de orina excretado

v ol bring’ dél diuretico’ estandar

3.4. DETERMINACION DE TOXICIDAD AGUDA POR EL METODO DE DOSIS
LIMITE..

v Para la determinacidn de la toxicidad aguda dei extracto, se empiearon 20
ratones (10 machos y 10 hembras), previamente acondicionados. Los animales
estuvieron en ayunas 3-4 horas antes de la administracion. La sustancia
experimental fue administrada en una sola dosis 2000 mg/kg. Dosis de acuerdo
al peso por via oral, usando una canula adecuada. Terminada ia dosificacion se
valvié a colocar la comida 2 horas después.

v"  Se observaron a los animales individuaimente, después de la dosificacion
con atencién especial durante las primeras 4 horas, periddicamente durante las
primeras 24 horas y después diariamente, hasta un total de 14 dias (ANEXO N°

07 Fotografia 7).

18



v Los pesos individuales de los animales, se determinaron antes de
administrar la sustancia experimental, a los 7 dias y 14 dias para comparar la
variacion de peso (OECD, 2001).

3.5 ANALISIS DE DATOS

Con los datos obtenidos se procedio a evaluar mediante el analisis de varianza
(ANOVA) a un nivel de confianza del 95% (p<0.05) para determinar las
diferencias significativas entre los grupos tratados con el extracto y el grupo
'control; para lo cual se usé el software SPSS, version 19,0. Se realizd
comparaciones multiples de Tukey de los valores de diuresis (mL) para
determinar estadisticamente cual de los tratamientos posee el mismo
comportamiento farmacolégico.

Con los datos obtenidos en la evaluacién de la toxicidad aguda se elaboré un
cuadro y un grafico; calculando la media de la variacién de peso corporal de los
ratones y se representd en Histograma. Los resultados también fueron
sometidos al analisis de varianza (ANOVA) factorial simple; para lo cual se usé el
software SPSS, version 10,0; para evaluar las diferencias estadisticas al 95% de

confianza.
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GRAFICO N° 02: Volumen promedio final de orina por efecto del extracto

hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L.“capuli”. Ayacucho —2012.
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GRAFICO N° 03: Porcentaje de la excrecion volumétrica urinaria del extracto

hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L.“capuli”. Ayacucho—-2012.
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GRAFICO N° 04: Medias de la actividad diurética del extracto hidroalcohélico del

fruto de Physalis peruviana L “capuli”. Ayacucho —2012.
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GRAFICO N° 05: Variacion de peso en ef ensayo de toxicidad aguda por efecto
del extracto hidroalcohélico del fruto de Physalis peruviana L."capuli”. Ayacucho

-2012.
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V. DISCUSION
A pesar de los siglos de tradicion, la fitoterapia de! griego "phyton" (planta)
tratamiento de las enfermedades por plantas frescas, secos o sus extractos; ha
sabido, pues evolucionar y ha ganado prestigio y eficacia, sobre todo en los
uttimos tiempos, acercandose cada vez mas a las normas y usos que exige la
medicina modema.
Como resultado de elio, actualmente se posee un mejor conocimiento de las
propiedades medicinales, se ha incrementado su nimero, se han descubierto
cientificamente los principios activos y se han descrito con mas precision sus
propiedades, y su posologia (Salaverry, 2000).
Miranda y Cuellar (2000), afirman que los extractos hidroaicohélicos son los que
extraen {a mayor diversidad de componentes quimicos presentes en drogas, en
donde la concentracion de principios activos es optima, facilitindose Ila
dosificacion de los mismos. Es asi que la planta en estudio se llegé a extraer con
alcohol al 80°.
En el cuadro N° 02, se reportan los metabolitos secundarios presentes en el
extracto hidroalcohdlico conteniendo flavonoides, fenoles, taninos, compuestos
aminados, alcaloides, azicares reductores, esteroides, triterpenos, cardendlidos,

catequinas, lactonas y/o cumarinas, saponinas. Todos los metabolitos analizados
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se encuentran en abundante cantidad debido a que el extracto hidroalcohdlico,
arrastra metabolitos secundarios mediana y fuertemente polares.

Los estudios realizados de este género han demostrado la presencia de
metabolitos secundarios como witandlidos, esteroides, glucésidos y flavonoides
(Mayorga y col, 2002).

Los flavonoides son sustancias que representan a uno de los mas importantes
grupos de compuestos con actividad farmacolégica y poseen una alta reactividad
quimica que se manifiesta por sus efectos sobre diferentes sistemas biol6gicos;
muchas de esas propiedades son atribuidas a los flavonoides como:
antimicrobiana, antialérgica, diurética, antivirica, cicatrizante, antiagregante
plaquetario y hepatotéxico {Lock, 1994).

En cuanto a las cumarinas, se hace mencion que se encuentra desde {a raiz,
flores y siendo muy abundantes en los frutos; tienen actividad farmacolégica
como: antibacteriano, antibidtica y accién anticoagulante (Evans, 1991).

Para evaluar la actividad diurética del Physalis peruviana L. se utilizd la
furosemida como referencia ya que es un farmaco diurético de maxima eficacia.
Para ello se utilizdo el método de Naik y Col modificada por la catedra de
farmacologia de fa Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad
Nacional Mayor de San Marcos (Cotillo, 1990), siendo este & mas utilizado,
adecuado y econdémico para la realizacion de este tipo de trabajo de
investigacion.

En el grafico N° 01 se observa la variacion del volumen de orina en funcién del
tiempo por efecto del extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L.
en €l cual a medida que pasa €l tiempo va aumentando la eliminacion de orina y
nos da un grafico de dosis-respuesta, y la furosemida es mayor a los diferentes

tratamientos.



Grafico N° 02. Se observa el histograma de frecuencias, referido al volumen final
de orina por efecto del extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L.,
resaltando que el volumen de orina eliminado por la furasemida es de 50.40 ml.,
seguido de ia dosis de 100 mg/kg de peso que produce 38.20 mil. de orina
eliminado, mostrando asi que a esta dosis representa la concentracion de mayor
actividad diurética por ser un volumen de orina muy proximo a la furosemida,
esto se debe tal vez a la presencia se metabolitos secundarios como Ias lactonas
entre ellos los whitanolidos. A la dosis de 400 mg/kg de peso se obtuvo un
volumen de 18.20 mi, el cual muestra una semejanza en la actividad diurética
con respecto al blanco que tuvo 15.60 ml de orina eliminado; que podria deberse
a que en el exitracto debe existir una o varias sustancias antidiuréticas, y a la
dosis de 200 mg/kg de peso se obtiene 29.40 ml de orina mostrando asi una
actividad diurética significativa en comparacion con el blanco y al farmaco de
referencia.

Grafico N® 03. Se presenta el histograma de frecuencias, observando que la
excrecion volumétrica urinaria expresada en porcentaje se halla dividiendo el
volumen de orina excretado entre el volumen de liquido administrado
muttiplicado por 100, donde se obtiene como resultado el porcentaje de
furosemida es 100.0%, siendo este e mayor en comparaciéon al resto de los
tratamientos, pero a la dosis de 100 mg/kg de peso del extracto hidroalcohdiico
de de Physalis peruviana L., tiene un porcentaje de 75.45% esto nos indica que
tiene actividad diurética, porque tiene un valor cercano al presentado por ia
furosemida.

Grafico N° 04. En este grafico se presenta la actividad diurética del extracto
hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L. que a dosis de 100 mg/kg de

peso presenta una actividad de 0.758 en comparacion al de la furosemida
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presenta una actividad diurética de 1.000. Asi queda demostrado en el presente
trabajo de investigacion la actividad diurética del extracto hidroalcohélico del
fruto de Physalis peruviana L. muestra una respuesta diurética positiva a la dosis
de 100 mg/kg de peso en comparacién con la furosemida.

En este grafico se muestra la comparacién de las medias de la actividad
diurética segun los tratamientos, observande que hay variacion entre los
tratamientos administrados donde a dosis de 400 mg/kg de peso es similar al del
blanco, y a dosis de 200 mg/kg de peso es diferente al blancg, seguida por dosis
de 100 mg/kg de peso que se acerca al de la furosemida; notandose asi que hay
un comportamiento diferente al de los demas tratamientos.

La actividad diurética obtenida en el presente trabajo de investigacion fue de
0.758 que es superior a los a los resultados obtenidos a los diferentes trabajos
realizados en la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga como: en
Petroselinum sativum “perefl” (Oré, 2000), Foeniculum vulgare “hinojo” (Oriundo,
2004), Bidens pilosa “sillkau” y Sambucus peruviana HB.K. “sauco” (Prado,
2008), quienes reportaron valores de 0.151, 0.224, 0252 y 0.354 de actividad
diurética respectivamente; todos estos trabajos se realizaron siguiendo el mismo
método y asi también como del material biclogico utilizado en €l presente trabajo
realizado.

En el cuadro N° 06 (ANEXO N°12), se observa la Prueba de Tukey realizada
para hacer comparaciones multiples; a dosis de 400 mg/kg de peso y el blanco
son estadisticamente similares (p > 0,05), se observa que €l blanco y a dosis de
200 mg/kg de pesoc son estadisticamente diferentes (p > 0,05), y a dosis de 100
mg/kg de peso también es estadisticamente diferente al blanco, 400 y 200 mg/kg
de peso (p < 0,05); la furosemida es también estadisticamente dferente a los

demas tratamientos (p < 0,05).
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Las diferencias entre los tratamientos fueron confrontados estadisticamente a
través del andlisis de varianza, siendo estas diferencias estadisticamente
significativas (p<0,05) y la prueba de Tukey que muestra que el extracto a dosis
de 100 mgkg, 200 mgkg y ia furosemida, tienen un comportamiento
bioldgicamente diferentes en comparacién con el blanco.

Por tanto, podemos afirmar que el extracto hidroalcohélico a dosis de 100 mg/kg
y 200 mg/kg, ejercen un efecto diurético a diferencia de 400 mg/kg que no
demostro efecto diurético ya que se obtuvo un porcentaje de excrecién
volumétrica urinaria similar al del blanco. Ademas podemos demostrar que a
mayor concentracion menor es la actividad diurética.

En el presente estudio en cobayos, la administracion oral del extracto
hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L. a dosis de 100 mg/kg y 200
mg/kg ejercen mayor actividad diurética con un 75.45% y 58.01% de excrecion
volumétrica urinaria respectivamente (CUADRO N° 07, ANEXO N° 13), este
porcentaje en relacién a la furosemida, &l cual muestra mayor actividad diurética
con 100.00% en contraste con la otra dosis del extracto que tiene menor
actividad diurética, asi tenemos la dosis de 400 mg/kg con un valor de 37.39%,
el cual demuestra que no tiene actividad diurética a esta dosis.

Probablemente el efecto diurético sea debido a la presencia de metabolitos
secundarios como las lactonas (withanolidos), aunque tampoco puede
descartarse la accién de ofros compuestos presentes en la planta.
Adicionalmente se realizé la determinacion de toxicidad aguda en ratones con €l
extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L., en €l cual se observé
que la administracién de! extracto a una dosis limite de 2000 mg/kg de masa
corporal no provocé muerte de ninguno de los animales dei grupo tratado

tampoco hubo sintomas indicativos de toxicidad, se registré una conducta normal
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en los animales. La masa corpbral como indicador de toxicidad, se comporté
dentro de los parametros establecidos para la curva de crecimiento de la especie
(Grafico N° 05 y ANEXO N° 17). Este resultado indica que el extracto
hidroalcoholico no es toxico a la dosis estudiada, posiblemente presente
toxicidad aguda a una dosis mayor a 2000 mg/kg (OECD, 2001). Cabe sefialar
que en medicina tradicional, la poblacién consume los frutos de dicha planta y no
presenta alguna sintomatologia irregular a corto plazo.

Las diferencias entre los tratamientos fueron estadisticamente a través del
analisis de varianza (ANOVA) factorial simple (ANEXO N° 19) donde se observa
que ¢ extracto a dosis de 2000 mg/kg de peso no tiene efecto toxico, ya que el

peso corporal del animal aumenta con normalidad de al tiempo y sexo.
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V. CONCLUSIONES

El extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L. “capuli” posee
actividad diuretica.

El tamizaje fitoquimico del fruto de Physalis peruviana L. “capuli” demostré
poseer. taninos y fenoles, flavonoides, lactonas y/o cumarinas, quinonas,
catequinas, aminoacidos y azicares reductores.

Las dosis que poseen mayor actividad diurética del extracto hidroalcohélico
del fruto de Physalis peruviana L. “capuli” es de 100 mg/kg y 200 mg/kg con
una actividad diurética de 0.758 y 0.584 respectivamente en relacion con la
furosemida que es de 1.0.

El extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L. “capuli”, no

demostro toxicidad a la dosis ensayada, siendo la DL, » 2000 mg/kg.
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Vii. RECOMENDACIONES

1. Readlizar estudios de Physalis peruviana L. “capuli”, para identificar el

metabolito secundario responsable del efecto diurético.
Realizar estudios para identificar cual es la sustancia antidiurética

responsable de que a mayor concentracion del extracto es menor la diuresis.

. Realizar el estudio de la actividad diurética teniendo en cuenta también

parametros como €l pH de {a orina, medir la concentracién de los electrolitos

y determinar presencia de proteinas.

. Aislar los metabolitos secundarios encontrados en el extracto hidroalcohoélico

del fruto de Physalis peruviana L. “capuli”, para su mejor estudio y posible
desarrolio de tecnologia de una forma farmacéutica.

. Complementar el estudio toxicoldgico.
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IX. 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, el Bach. en Farmacia y Bioquimica, Sr. Ausberto, SALAZAR POMA, ha
solicitado la identificaciéon de una muestra vegetal para trabajo de tesis.

Dicha nuestra ha sido determinada segin el sistema de Clasificacion deCronquist.
A. 1988. y es como sigue:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA
SUB CLASE : ASTERIDAE

ORDEN : SOLANALES

FAMILIA : SOLANACEAE
GENERO : Physalis

ESPECIE : Physalis peruviana L.
N.V. : “capuli”, “aguaymanto”

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

Ayacucho, 16 de Setiembre del 2011.




ANEXO N°02

Fotografia 1: Lugar de recoleccion de los frutos de Physalis peruviana “capuli”



ANEXO N°03

Fotografia 2: Frutos de Physalis peruviana “capuli”



ANEXO N° 04

Seleccion de los frutos Secado de los frutos

Filtrado y concentrado Macerado por 7 dias

Extracto hidroalcohoélico de Physalis peruviana “capuli”
Etapas del proceso de obtencion del extracto hidroalcohélico de los frutos de

Physalis peruviana “capuli”



ANEXO N° 05

Fotografia 3: Resultado de la identificacion de los metabolitos secundarios del
extracto hidroalcohodlico del fruto de Physalis peruviana “capuli”. Laboratorio de
Farmacognosia de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga.

Ayacucho-2012.



ANEXO N° 06

Fotografia 4: Peso del cobayo para calcular de la dosis de extracto, control y
blanco. Laboratorio de Farmacologia de la Universidad Nacional de San Cristébal de

Huamanga. Ayacucho—-2012.



ANEXO N°07

Fotografia 5: Administracion oral del extracto hidroaicohdlico del fruto de Physalis
peruviana “capuli” para la determinacion de la actividad diurética. Laboratorio de
Farmacologia de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga. Ayacucho

—-2012.



ANEXO N° 08

Fotografia 6: Determinacion de la actividad diurética. Laboratorio de Farmacologia
de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga. Ayacucho — 2012.



ANEXO N°09

Fotografia 7: Observacion de los ratones durante la evaluacion de toxicidad aguda
del extracto hidroaicohdlico del fruto de Physalis peruviana “capuli”. Laboratorio de
Toxicologia de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga. Ayacucho —

2011.



ANEXON°10

CUADRO N° 03: Andlisis de varianza (ANOVA) del volumen de orina en fres
concentraciones del extracto hidroaicohdlico del fruto de Physalis peruviana L.

“capuli”, furosemida, y un blanco en funcién del tiempo; en cobayos. Ayacucho —

2012.
ANOVA
Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Hora 1 Inter-grupos 1033.840 4 258.460 5.651 |.003
intra-grupos 914.800 20 45740
Total 1948.640 24
Hora2 Inter-grupos 3588.240 4 897.060 17.984 | .000
Intra-grupos 997.600 20 49.880
Total 4585.840 24
Hora3 Inter-grupos 2188.560 4 547.140 6.048 | .002
Intra-grupos 1809.200 20 90.460
Total 3997.760 24
Hora4 Inter-grupos 2148 800 4 537.200 5.337 | .004
intra-grupos 2013.200 20 100.660 ‘
Total 4162.000 24
Horab Inter-grupos | 3773.360 4 943.340 36.227 | 000
intra-grupos 520.800 20 26.040
Total 4294160 24
Hora6 inter-grupos 4148.560 4 1037.140 54.701 | .000
Intra-grupos 379.200 20 18.860
Total 4527.760 24




ANEXO N°11

CUADRO N° 04: Anadlisis de varianza (ANOVA) del volumen total y la excrecion

volumeétrica urinaria de tres concentraciones del exiracto hidroalcohdlico del fruto de

Physalis peruviana L. “capufi”, furosemida, y un blanco; en cobayos. Ayacucho —

2012.

ANOVA
Suma de Media
cuadrados | gl | cuadratica F Sig. |
Volumen Total Inter-
4148.560 4 1037.140 54,701 | 000
grupos
Intra-
379.200 20 18.960
grupos
Total 4527760 24
Excrecion Inter-
49492 262 4 12373.065 | 39.392|.000
Volumétrica Urinaria grupos
intra-
6281.956 20 314.098
grupos
Total 55774218 24




ANEXON°12

CUADRO N° 05: Comparacion de medias mediante la prueba de Tukey del volumen
total de tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis

peruviana L. “capuli”, furosemida, y un blanco; en cobayos. Ayacucho ~2012.

HSD de Tukeya
Subconjunto para alfa = 0.05
var N
1 2 3 4
Blanco 5 15.6000
400 mg/kg 5 | 18.2000
200 mg/kg 5 29.4000
100 mg/kg 5 38.2000
Furosemida 5 50.4000
Sig. 876 1.000 1.000 1.000

Se muestran {as medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. utiliza el tamafno amdnica media de {a muestra = 5.0




ANEXON®°13

CUADRO N° 06: Comparacién de medias mediante la prueba de Tukey de la
excrecion volumétrica urinaria de tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico
del fruto de Physalis peruviana L. “capuli”, furosemida, y un blanco; en cobayos.

Ayacucho-2012.

HSD de Tukeya
Subconjunto para afa = 0.05
var N
1 2 3
Blanco 5 55.9200
400 mg/kg 5 66.1800
200 mg/kg 5 102.6800
100mg/kg | 5 133.5400
Furosemida 5 177.0000
Sig. 888 .081 1.000

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

a. utiliza el tamafio artmonica media de la muestra =5.0



ANEXON°14

CUADRO N° 07: Andlisis de varianza {ANOVA) de la actividad diurética de tres
concentraciones del extracto hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L.

“capuli”, furosemida, y un blanco; en cobayos. Ayacucho —2012.

ANOVA
Suma de Media
cuadrados gL cuadratica F Sig.
Inter-grupos 1615 4 404 94.449 000
Intra-grupos 086 20 004
| Total 1701 24




ANEXON°15

CUADRO N° 08: Comparacidn de medias mediante la prueba de Tukey de la
actividad diurética de tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico del fruto de
Physalis peruviana L. “capuli”, furosemida, y un blanco; en cobayos. Ayacucho —

2012.

HSDde Tukey

Suhconjunto para alfa= 05

Concentraciones N 2 3 4 1
Blanco 3116

400mglkg 3652
200 mg/kg
100 mg/kg

Furosemida’

5940
7578

[, B4 BN 4 B 4 I 4]

1.0000
Sig. 697 1.000 1000 1.000

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a Usa el tamafio muestral de la media arménica= 5.000.




ANEXON®°16

CUADRO N° 09: Anadlisis de varianza (ANOVA) factorial simple del ensayo de
toxicidad aguda por efecto del extracto hidroalcohédlico del fruto de Physalis

peruviana L. “capuli”, en una dosis de 2000 mg/kg en ratones. Ayacucho —2012.

ANOVA®
Meétodo unico
Suma de Media
cuadrados g cuadratica F Sig

Peso Covariables Tiempo
(gramos) (dias) 128.271 11 128271 15.074 000

Efectos principales sexo 9275 1 9.275 1090 301

Modelo 137.546 2 68.773 8.082 001

Residual 485035 57 8.509

Total 622 581 59 10.552

a. Peso (gramos) por sexo con Tiempo (dias)
b. Todos los efectos introducidos simultaneamente
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
R.D. N° 241 -2012-FCB -D
Bach. Ausberto SALAZAR POMA

En la ciudad de Ayacucho siendo las cuatro de la tarde del dia viernes diecisiete de
Agosto del afo dos mil doce en el auditorio de la Facultad de Ciencias Biolégicas,
bajo la presidencia del Doctor Tomas Castro Carranza en su condicién de decano
de la Facultad de Ciencias Biolégicas y con la asistencia de los miembros: Magister
Enrique Javier Aguilar Felices, Doctor Aldo Tinco Jayo, Doctor Edwin Enciso Roca
(Asesor) y Magister Maricela Lépez Sierralta quien ademas actuara como secretaria
Docente para recepcionar la sustentacion de tesis: “Actividad diurética del extracto
hidroalcohdlico del fruto de Physalis peruviana L “capuli” en Cavia porcellus
“cobayo”. Ayacucho — 2011 presentado por el Bachiller en Farmacia y Bioquimica
sefior Ausberto Salazar Poma, quien pretende optar el titulo Profesional de Quimico
Farmacéutico con la sustentaciéon de su tesis.

El decano inicia el acto de sustentaciéon solicitando la revision de la
documentacion e instruyendo al sustentante en aspectos relacionados al acto de
exposicion del trabajo de investigacion indicando que cuenta con el tiempo maximo
de cuarenta y cinco minutos.

Culminada la exposicion, se inicia la segunda etapa en la que los docentes
miembros realizan las observaciones, aclaraciones y preguntas que crean por
conveniente para realizar la evaluacion inicia su participacién el cuarto jurado y
culmina la evaluacion con la participacion del asesor.

El decano solicita al sustentante y al publico en general que abandone el auditorio,

para que el jurado calificador pueda deliberar y emitir su calificacion como sigue:

JURADO CALIFICADOR EXPOSICION RESPUESTAS PROMEDIO

Mg. Enrique Aguilar Felices 17 17 17
Dr. Aldo Tinco Jayo 17 17 17
Dr. Edwin Enciso Roca 17 17 17

Mg. Maricela Lépez Sierralta 17 17 17



De la calificacion realizada; el sustentante obtiene la nota promedio de DIECISIETE
(17) de lo cual dan fé los miembros del jurado calificador, estampando su firma al
pie de la presente. Culmina el acto de sustentacién siendo las seis y quince de la

A7 0

(/ -~
Dr. Tomas Castro Carranza /M{Em Aguilar Felices

noche.

Presidente Miembro
|
I @ W
%o . ncis Roca
Miembro - Asesor

TS
Mg. Maricela Lépez Sierralta

Miembro — Secretaria Docente
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