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RESUMEN

El estrefiimiento crénico es un sindrome que afecta la calidad de vida de las personas
y su tratamiento tiene diversas opciones terapéuticas; sin embargo, estas pueden
producir reacciones adversas que agraven la enfermedad, por lo que las plantas
medicinales son una alternativa terapéutica. El objetivo del presente trabajo fue
determinar el efecto laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas del
fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer procedentes de la
region del Amazonas. La extraccion se realiz6 por la técnica de extraccion acelerada
con solventes para la experimentacién y cuantificacién. El contenido de antraquinonas
se cuantifico espectrofotométricamente a 530 nm. El efecto laxante fue evaluado por
el método de induccion al estrefiimiento con loperamida en ratas albinas. Los
parametros fueron la frecuencia de deposiciones, contenido de agua y motilidad; asi
mismo, se analiz6 el estado histolégico intestinal. Los animales de experimentacion
fueron aleatorizados en tres grupos experimentales (n = 6): un grupo control con suero
fisiolégico y dos grupos tratados con extracto a dosis de 250 mg/kg y 500 mg/kg. Entre
los resultados tenemos: la concentracion de antraquinonas fue 6,9 = 10~2ug/g; el
extracto a 500 mg/kg aumentd estadisticamente la frecuencia de deposiciones un
21%, contenido de agua 22,6% y mayor motilidad intestinal 91,4%; asi mismo, produjo
menor lesién intestinal. Se concluye que el extracto acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”
tiene efecto laxante en ratas albinas inducidas al estrefiimiento.

Palabras claves: Hylocereus megalanthus, extracto acuoso, constipacién con

loperamida, cuantificacion de antraquinonas, histologia intestinal.
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l. INTRODUCCION
La pitahaya ha ido ganando popularidad como remedio natural para los malestares
gastrointestinales, especialmente como laxante.! El presente trabajo pretende
demostrar el beneficio como laxante natural. Para lograr los objetivos trazados,
primero se realizé un tamizaje fitoquimico del fruto y determinar qué metabolito influye
en su propiedad laxante. Ademas, se profundiz6 en el estudio histologico del intestino
para determinar el edema asociado a su consumo y asi brindar informacion sobre la
eficacia y la seguridad de la pitahaya como laxante natural, informacion valiosa para

quienes buscan remedios naturales contra problemas gastrointestinales.

En el ser humano las enfermedades gastrointestinales se producen debido a los
inadecuados habitos alimenticios y también por los efectos adversos de ciertos

medicamentos, en especial los administrados por via oral.?

Una de las enfermedades gastrointestinales que afecta la calidad de vida de las
personas es el estrefiimiento.® En el afio 2011 un metaanalisis, reporté que el 14% de

la poblaciéon mundial padece estrefiimiento idiopatico crénico.*

En el Perl existe una gran diversidad de plantas medicinales cuyo uso se ha
diversificado a través del tiempo, las diferentes partes de una planta como flores,

tallos y raices; asi como los frutos y las semillas estan siendo objeto de estudio.®

Estudios anteriores indicaron los posibles metabolitos responsables el efecto laxante
de otras partes del fruto de la “pitahaya”.®® Resulté ser mas beneficioso la
combinacion de pulpa y semillas de “pitahaya” porque aceleraron el peristaltismo y la

cantidad de heces, descartado el exocarpo y tallos.°
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Los métodos experimentales han sido recopilados de otras investigaciones con el fin
de obtener mejores resultados del extracto acuoso de “pitahaya” como laxante, asi
también la recopilacién de un estudio histolégico para determinar el impacto del

extracto sobre la mucosa intestinal de los animales en experimentacién.*

Los metabolitos de la “pitahaya” tienen efectos antioxidantes, hepatoprotectores y
especialmente laxantes, el uso de la pitahaya como laxante natural es prometedor
porque a la mayoria de las personas después de consumirlo presentan sonidos
abdominales que desencadenan en deposiciones acuosas. Frente a lo descrito se
plante6 como problema de investigacion: ¢, Tendréa efecto laxante el extracto acuoso
liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel)
Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas inducidas al estrefiimiento? Asimismo, se
planteé los siguientes objetivos a fin de determinar el efecto laxante del extracto
acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas inducidas al estrefiimiento. Los

objetivos especificos son:

1. Realizar el tamizaje fitoquimico del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de “pitahaya”.

2.  Determinar el contenido de antraquinonas en el extracto hidroalcoholico de la
pulpa y semillas de “pitahaya”.

3. Evaluar la frecuencia en el numero de heces, el porcentaje de agua en las heces
y motilidad intestinal en ratas albinas inducidas al estrefliimiento y tratadas con
extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de “pitahaya”.

4.  Estado histoldgico del colon en ratas albinas inducidas al estrefiimiento y

tratadas con extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de “pitahaya”.
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Il. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de estudio

Torres et al.,'° evaluaron los componentes bioactivos funcionalmente significativos
en Selenicereus megalanthus Haw (pitahaya), presentes en tallos, cascaras, semillas
y pulpa, almacenados por separado y secados con aire caliente a 45°C durante 24
horas. Prepararon extractos a partir de 5 g de muestras secas en etanol al 80%, donde
evaluaron los componentes bioactivos en hamsteres dorados divididos en cuatro
grupos (n=9) entre machos y hembras asignados como suplementos dietéticos
(semillas, céscaras, tallos y pulpa). Al administrar extractos de semillas, pulpa y tallos
de pitahaya, la velocidad del peristaltismo y la produccion de heces aumenté en un
50 %; 35 % y 12 %, respectivamente. Llegaron a la conclusion de que la pitahaya
podria ser una alternativa de producto prometedor debido a la composicién y el

contenido de compuestos bioactivos funcionalmente significativos.

Guevara,® elaboré mermeladas a base de Hylocereus undatus (How) Britton & Rose
(pitahaya) con Passiflora edulis Sims (maracuyd). La evaluacion del efecto laxante
fue en ratas Wistar, divididas en cinco grupos (n=3) y administraron tres proporciones
de mermelada; 75:25; 50:50 y 25:75; incluyendo el grupo control positivo y el blanco
con el vehiculo, el cual estaba compuesto por los ingredientes presentes de una
mermelada base, el control positivo fue Ciruelax® en forma de mermelada. El nimero
de deposiciones se evaluaron durante ocho horas seguidas antes y después de la

administracién de la mermelada. Concluyé que la proporcién 50:50 de la mermelada

21



de Hylocereus undatus (How) Britton & Rose y Passiflora edulius Sims, es mas

efectiva.

Guartatanga,® determiné la capacidad antioxidante del extracto acuoso y etandlico
de la pulpa del fruto de Cereus sp. (pitahaya). Para la extraccién de los principios
activos en medio acuoso se utilizé 200 g de pulpa triturada en 400 mL de agua
destilada; es decir, con relacion de 1:2. Posteriormente realiz6 una decoccion por 10
minutos, enfrié y purificé con un tamiz para luego centrifugar por 15 minutos a 3000
rpm y asi recuperar el sobrenadante para evaporar en un rotavapor a 75°C y luego
refrigerar en un recipiente ambar para posterior uso. Como resultado de la marcha o
screening fitoquimico se evidencia la presencia de grupos bioactivos como saponinas,

fenoles, taninos y flavonoides.

Jauregui et al.,” investigaron el efecto laxante del extracto hidroalcohdlico del
exocarpo del fruto de Hylocereus megalanthus (K.Schum. ex Vaupel) Ralf Bauer
(Pitahaya) en ratones albinos. En extracto hidroalcohdlico a concentraciones del 25%,
50% y 75%. Formaron cinco grupos de ratones albinos (n=4); el grupo control
negativo, sin tratamiento; grupo control positivo tratado con ciruelax en té y los tres
restantes tratados con diferentes concentraciones de extracto. Para la evaluacion del
efecto laxante consideraron tres indicadores: peso de los ratones antes y después del
tratamiento, peso de las heces y el nimero de evacuaciones, siendo cuantificados a
las (4, 8 y 24) horas. Resultando con mayor efecto laxante el extracto hidroalcoholico
al 75% indicando que cuando la concentracion del extracto es mayor, es mas eficaz
a diferencia de concentraciones menores. Finalmente concluyeron que el extracto
hidroalcohdlico del exocarpo del fruto de la pitahaya tiene efecto laxante debido a la
presencia de cuatro metabolitos activos: antraquinonas, taninos, mucilagos y

glicésidos.

Gonzalo et al.,® determinaron el efecto laxante del extracto etandlico de las semillas
y pulpa de Selenicereus megalanthus K. Schumann ex Vaupel Moran (pitahaya) en
ratas albinas Holtzman. Las semillas y pulpa de la pitahaya fueron maceradas por
separado con etanol de 96°, cada extracto obtenido pasé por un tamizaje fitoquimico
identificando compuestos fendlicos, lactonas a, B-insaturadas y carbohidratos;
ademas en el extracto etandlico de la semilla se identificaron quinonas y taninos. En

el ensayo farmacolégico usaron 30 ratas albinas Holtzman divididas en cinco grupos
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(n=6); en el primer grupo, utilizaron el extracto de semilla a 500 mg/kg; en el segundo,
extracto de pulpa a 500 mg/kg; en el tercer grupo, la mezcla de ambos (1:1) para 500
mg/kg; al cuarto grupo, bisacodilo 0,25 mg/kg y al quinto grupo, agua destilada. Para
evidenciar el efecto laxante utilizaron el carbon activado como marcador de la
motilidad intestinal y se midio la longitud y porcentaje de recorrido de este marcador
producido por la administraciébn de las sustancias experimentales previamente
mencionadas. En el ensayo del recorrido de carbén activado en el intestino delgado
evidenciaron que el extracto de pulpa produjo 60%, el extracto de semilla produjo
77%, la mezcla de ambos extractos produjo 70% y el control positivo (bisacodilo 0,25
mg/kg) produjo 70%. Concluyeron que el extracto de la semilla de pitahaya presenta

un mayor efecto laxante frente al bisacodilo.

Herrera,'? determiné el efecto hepatoprotector en el extracto hidroalcohdlico del fruto
de Selenicereus megalanthus (K. Schumann ex Vaupel) Moran “Pitaya” en ratas con
hepatoxicidad aguda inducida con paracetamol. El macerado lo realizé con alcohol al
70% por 10 dias con agitacion diaria cada 12 horas, para ser filtrado con gasa y papel
filtro N° 4, el liquido filtrado se colocd a la estufa a 40°C hasta obtener un extracto
seco, el extracto obtenido lo pesd, almacend y colocé en refrigeracion hasta posterior
uso. Concluy6 que los principales metabolitos presentes son los flavonoides, taninos
y alcaloides, a los cuales, se les puede atribuir su efecto hepatoprotector por contribuir

a eliminar los radicales libres.

Huamani et al.,* determinaron el contenido de &cido ascérbico y capacidad
antioxidante del fruto liofilizado de Hylocereus megalanthus K.Schum. ex Vaupel) Ralf
Bauer (pitahaya) e Hylocereus undathus (How) Britton & Rose (pitahaya roja).
Obtuvieron un extracto del fruto liofilizado por sonicacion de ambas muestras, para
posteriormente realizar un screening fitoquimico identificando en ambas especies

taninos, lipidos, esteroides, carbohidratos y alcaloides.

Choi et al.,’* evaluaron el efecto laxante del extracto de arroz fermentado en ratas
inducidas al estrefiimiento con loperamida. Las dosis del extracto de arroz fermentado
fueron tres (100, 200 y 300 mg/kg) los cuales se administraron por via oral cada 24 h
durante seis dias; después de inducir al estrefiimiento con loperamida (3 mg/kg);
teniendo como referencia al picosulfato de sodio 5 mg/kg. Formaron seis grupos de

ratas (n=6) de los cuales administraron agua destilada, al grupo control estrefido
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recibié tratamiento con loperamida y agua destilada, el grupo de picosulfato recibi6é
tratamiento con loperamida y administracion con picosulfato, finalmente los tres
grupos faltantes recibieron las tres dosis diferidas del extracto fermentado. En el
transcurso de 24 horas observaron una marcada disminucién de los granulos fecales
y descarga de agua, condiciones que se aliviaron significativamente después de la
administracion de las tres dosis del extracto en comparacién con el grupo control de
loperamida; sin embargo, los efectos paliativos fueron menores que los del picosulfato
de sodio, a excepcion de la relacion del transito intestinal, donde detectaron efectos
similares en la relacion de transito intestinal de carbon para las tres dosis del extracto
en comparacién con las ratas tratadas con picosulfato de sodio. Los resultados
indicaron que el extracto de arroz fermentado exhibe un efecto laxante sin causar
diarrea, en comparacion con el picosulfato de sodio. Concluyeron que puede ser
eficaz como medicina complementaria en pacientes que sufren de estreflimiento

inducido por el estilo de vida.

2.2. Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”

2.2.1. Clasificacion taxonémica

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : CARYOPHYLLIDAE

ORDEN : CARYOPHYLLALES

FAMILIA : CACTACEAE

GENERO : Hylocereus

ESPECIE : Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
N.V. : “pitahaya”

Fuente 1. Identificacion por una especialista en taxonomia y sistematica ( Anexo 1)

2.2.2. Sinonimia®®

. Cereus megalanthus K. Schum. ex Vaupel,

° Cereus megalanthus K. Schum. ex Ule,

. Mediocactus megalanthus (K. Schum. ex Ule) Britton & Rose

° Selenicereus megalanthus (K. Schum. ex Vaupel) Moran.
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2.2.3. Antecedentes histoéricos

Tras la llegada de los espafioles acufiaron el nombre de pitaya cuyo significado es
“fruta escamosa”.’® En la actualidad es conocida como “fruta del dragén”; presenta
una amplia distribucién en paises como Republica Dominicana, Cuba, Ecuador,
Venezuela, Bolivia y Perd; asi como en otras partes del continente Asiatico y
Europeo; algunos frutos son cultivados con fines comerciales mientras que otros se
han adaptado muy bien en la Amazonia siendo considerados frutos silvestres.®
Tradicionalmente los Mayas lo utilizaban como hipoglucemiante, diurético vy
cicatrizante.!” En el Per( es utilizado contra el envejecimiento prematuro por su
capacidad antioxidante, antihipertensivo y contra problemas intestinales vy
estomacales; asi mismo, es recomendado para contrarrestar enfermedades como la

diabetes y cancer de colon.®

2.2.4. Descripcion botanica

Es una planta perenne, trepadora, epifita que crece cominmente sobre arboles y
piedras, debido a que no puede sostenerse por si misma, los tallos o cladodios son
suculentos, verdes y fotosintéticos, caracterizandose por presentar costillas o aristas
gruesas que los recorren longitudinalmente. Las hojas tipicas se transforman en
aculeos (de 2 a 4 mm) dispuestos en los bordes, formando fasciculos en las
denominadas aréolas (pequefias almohadillas homologas de las yemas que originan
brotes e inflorescencias),’® sus tallos son largos y delgados, las flores son
hermafroditas y actinomorfas con forma tubular, el fruto es una baya dehiscente, las
semillas son oscuras dispuestas en abundancia en la pulpa del fruto.*® El exocarpo
del fruto inicialmente es verde y a medida que va madurando se va tornando

amarillenta llegando a su maximo coloracién amarilla (color 6).1°

2.2.5. Composicién quimica

El fruto presenta nutrientes como azucares solubles, proteinas y minerales como
potasio, magnesio y calcio junto con otros compuestos bioactivos,? fésforo, calcio,
vitamina C,*® betalainas, flavonoides, acidos fendlicos, triterpenos, esteroles y acidos
grasos;?! compuestos fendlicos, lactonas a, B- insaturadas y carbohidratos, ademas
de quinonas, taninos,® cactina u hordenina, saponinas y pectinas.’® La semilla

contiene acidos grasos poliinsaturados: acido palmitico (11,52%), acido estearico
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(4,29%), acido oleico (11,09%), acido vaccénico (3,08%), acido linoleico (69,98%),%2

también es rico en fitoalbuminas, flavonoides, fenoles y betacianinas.

2.2.6. Estudios farmacolégicos y/o toxicolégicos

El fruto es usado en afecciones de caracter nervioso, mejora la circulacion y previene
enfermedades del corazén, a nivel digestivo presenta grandes beneficios como
laxante, siendo recomendado el consumo de 2 o 3 frutos una hora antes del desayuno
por tres dias como tratamiento alternativo contra el estrefiimiento.?* Presenta un alto
contenido de nutrientes con propiedades antiinflamatorias y curativas estomacales e
intestinales.® Considerada como uno de los “superalimentos” debido a su riqueza de
nutrientes y bajo en calorias. Los informes sugieren que su consumo podria ayudar
en el control de enfermedades crénicas, mejorando la salud a nivel alimentario, y
potenciar la inmunidad del cuerpo. También es rico en varias vitaminas, minerales y

fibra dietética.®®

2.3. Antraguinonas

Las antraquinonas presentan una estructura derivada del antraceno el cual destaca
por sus propiedades laxantes.?® Las rutas biosintéticas de las antraquinonas no se
han logrado definir por completo pero estan las rutas de los policétidos y del acido
shikimico.?®?La via del acetato/malonato detalla que estructura de la quinona
proviene de la ciclacién de un poli B-cetoéster y generalmente para las 1,8-
dihidroxiantraquinonas,?’ en esta via los eslabones del C, se condensan hasta formar

una molécula por ciclacion (figura 1).2¢

+C, +C)), \ ciclacion
H,C—COOH —= H,C—CO—CH,—COOH —> H3C~€CO CH, ——COOH > Antraquinonas
n+l

Poliacetato (poli B-cetoacido)
Figura 1. Biosintesis de antraquinonas.?®

2.3.1. Caracterizacion

La caracterizacion de las antraquinonas se realiza a través de reacciones en medio
alcalino los cuales seran transformados en su ion fenolato, los hidroxilos del C; y Cg
de la 1,8 — dihidroxiantraquinona (figura 2) tienen una acidez comparable a la de los

acidos carboxilicos debido a la presencia de estructuras similares por ello en medio
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basico presentaran coloraciones positivas para antraquinonas, es por ello que se usa

la reacciéon de Borntraguer en el tamizaje fitoquimico.?®

OH O OH
1

O

Coloracion roja
Figura 2. Estructura quimica y coloracion de la 1,8 — dihidroxiantraquinona.?®

2.3.2. Procesos de oxidaciéon y reduccion de las antraquinonas
Las formas libres de los derivados de la dihidroxiantraquinona pueden estar en forma

reducida  u oxidada,® lo cual detallamos en la (figura 3).
(@]

Ox. o Ox.

OH Red. Antraquinona oH
forma mas oxidada

Antranol

Antrahidroquinona . ﬂ
Tautomeria

nTautomerl’a o

I O‘]e

Antrona
Dimerizacion

H OH
Oxantrona Ox. ed.
Red. Ox.
H OH
H H
Dihidroantranol O‘O
o
Diantrona

Figura 3. Oxidacién y reduccién de antraguinona.?®
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Cabe resaltar que la mayoria de veces las antraquinonas reducidas se encuentran en
plantas frescas y la forma oxidada en plantas secas.?®?’ Es de suma importancia
entender que las formas reducidas facilmente se oxidan, pero las formas oxidadas

dificilmente se oxidan ya que son posibles solo para las formas combinadas.?®

2.3.3. Accion farmacoldgica de las antraguinonas

La principal accién de los derivados antracénicos es su poder laxante (aumentan el
peristaltismo). A dosis elevadas de los principios activos tienen un efecto purgante.
Los antracenosidos (heterdsidos) se absorben en el intestino grueso, especificamente
en el colon, por accién de las B-glucosidasas intestinales, las cuales se hidrolizan y
reducen a antranoles y antronas. Las geninas libres se absorben en el tracto
gastrointestinal llegando a producir efectos indeseables. Estas formas activas irritan
la mucosa intestinal y producen un efecto laxante.?® El efecto laxante se produce en
8 a 10 horas después de su administracion, se recomienda no usarlos por mas de 8
dias debido a que puede desencadenar efectos indeseables.?® Se ha encontrado que
las antraquinonas presentan una gran variedad de compuestos bioactivos que son
beneficiosos para actividades anticancerigenas, antiinflamatorias pero lo mas

conocido es como laxantes contra el estrefiimiento.°

2.3.4. Relacién estructura-actividad de las antraquinonas

Los heterésidos primarios (con azucares en su estructura) son mas activos que los
secundarios (han perdido unidades de azlcar en su estructura). Las geninas
(aglicones) en forma reducida tienen un efecto laxante drastico por ejemplo las
antronas. Asi también la actividad depende de la hidroxilacion (cantidad de sus OH)
mientras mas OH tenga en su estructura, mayor sera su efecto, siempre y cuando no

estén los grupos hidroxilos en posicién orto.2°

2.4. El estrefiimiento

El estrefiimiento idiopatico cronico es uno de los trastornos gastrointestinales méas
comunes, con una prevalencia global del 14%. Siendo mas frecuente en el género
femenino y su prevalencia aumenta con la edad. Existen tres subtipos: defecacion
disinérgica, estrefiimiento de transito lento y el mas comun el estrefiimiento de transito
normal.3* Se considera que el estrefiimiento es sindénimo de la disminuciéon de

evacuaciones intestinales, por lo general menos de 3 deposiciones por semana,
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dentro de los sintomas que presentan los pacientes, incluyen heces duras, una
sensacion de evacuacion incompleta, molestias abdominales como hinchazén y
distension, asi como como otros sintomas (p. €j., esfuerzo excesivo, sensacion de
bloqueo anorectal y la necesidad de maniobras manuales durante la defecacion),
muchas personas a su vez experimentan estrefiimiento ocasional (p. ej., al realizar

viajes).®

2.4.1. Fisiopatologia del estrefiimiento

Se tiene algunos conceptos sobre el estrefiimiento como el transito lento de las heces
a causa de la disminucion o descoordinacion de actividad colonica incluso por una
evacuacion inadecuada a causa del dolor a nivel abdominal o flora intestinal
alterado.®® Estos cambios pueden aumentar considerablemente el metabolismo de
los acidos biliares, inducir la produccion de metano y afectar la funcion epitelial,
alterando la motilidad colénica y la secrecion de liquido, que resultard en
estreflimiento.® La disminuciéon de funciones intestinales presentan edema vy

constipacion, aumentando los riesgos de progresion y deshidratacion.®*

2.5. Extraccion acelerada con disolvente (solvente)

Técnica utilizada para una extracciéon rapida de muestras sélidas, a menor costo y
mas eficiente, se hace uso de altas temperaturas para aumentar la eficiencia de
extraccion de los analitos en interés, se utiliza una presion elevada para mantener los
disolventes en estado liquido incluso cuando supera la temperatura de ebullicion, a
medida que aumenta la presion y temperatura también aumenta la solubilidad de los
metabolitos disminuyendo la viscosidad de los disolventes; por lo tanto, la difusion del
analito en el solvente se mejora resaltando asi la eficiencia y disminucion del tiempo
en la extraccion; el tiempo de extraccion varia desde los 15 minutos hasta 30 minutos
la cantidad utilizada de solvente estd comprendida entre 30 mL * 15.% Para extraer
sustancias termosensibles se hace uso opcional de un intercambiador de calor que
permitird enfriar el disolvente a medida que sale de la célula, antes de que entre en
la vélvula estética y se entrega al recipiente de recoleccion, minimizando asi la
pérdida del disolvente y analitos durante la recoleccion.®® A temperaturas mas altas
la viscosidad del solvente disminuye y la extraccién mejora por la mayor difusion de

los metabolitos, el rango de temperatura esta entre los 50 a 200 °C.3’
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2.6. Definicion de términos

Liofilizacion: es el proceso de deshidratacion mediante la sublimacién del hielo que
se produce con la administracion de presién al vacio a una velocidad de sublimacién
y elevacion de temperatura que se encuentran por debajo del punto triple de agua

garantizando no modificar los alimentos en su composicion y estabilidad.®

Extracto acuoso: es un extracto que usa como disolvente al agua porque la mayoria
de principios activos de las drogas se disuelven con facilidad, debido a que presentan
una estabilidad poco duradera una vez preparados deben ser almacenados para su

pronta utilizacién.?®

Motilidad intestinal: movimiento realizado por el tubo digestivo para propulsar el bolo
alimenticio de la boca hacia el ano. Teniendo que transportar y fragmentar los
alimentos para mezclar las secreciones digestivas con el alimento y luego permitir su

correcta absorcion.®°

Loperamida: la loperamida es un medicamento agonista opiaceo cuyo mecanismo
de accion es la reduccion del peristaltismo intestinal que conllevard a una absorcion
de agua y electrolitos, disminuyendo la frecuencia y cantidad de deposiciones

aumentando su viscosidad.*°
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lIl. MATERIALES Y METODOS

3.1. Ubicacién del trabajo de investigacién

El presente trabajo de investigacion y procesamiento de datos se realiz6 en el Centro
de Desarrollo, Andlisis y Control de Calidad de Medicamentos y Fitomedicamentos
(pruebas analiticas) y en el Laboratorio de Cinética y Estabilidad de Medicamentos
(ensayo farmacologico) de la E.P. de Farmacia y Bioquimica de la Facultad de
Ciencias de la Salud en la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga,

Ayacucho.

3.2. Tipo de investigacion
Tipo de investigacion aplicada, nivel explicativo. Experimental (en la determinaciéon
del efecto laxante en dos grupos de ratas administradas con extracto acuoso a dosis

de 250 y 500 mg/kg y un grupo control al que se administr6 suero fisiolégico).*!

3.3. Disefio experimental

Disefio con posprueba y grupo control.*

RG, X, 04
RG, X, 0,
RG, X, 05
donde
R . Asignacion al azar o aleatoria.
G; . Grupos de experimentacion
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X . Tratamiento (X; suero fisiol6gico, X, extracto 250 mg/kg y Xs extracto
500 mg/kg)

(@) . Observacion del estimulo y tratamiento
3.4. Definicion de la poblacion y muestra

3.4.1. Poblacién biolbgica

Poblacion

Fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.
Localidad Pedro Ruiz Gallo, distrito de Jazan, provincia de Chachapoyas” region de

Amazonas a una altitud de 1313 msnm.

Muestra

4 kg de fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Criterio de exclusién
o Fruto de “pitahaya” golpeado, incompleto y en proceso de oxidacion.

o Frutos de “pitahaya” infectados.

3.4.2. Poblacion experimental
Poblacion
Ratas albinas adquiridas en el bioterio del Centro Nacional de Productos Bioldgicos

del Instituto Nacional de Salud (Anexo 2).

Muestra

18 ratas albinas con peso promedio 280 + 20 g, fueron alojados en jaulas limpias,
ventiladas y en éptimas condiciones (temperatura 23 + 1°C, fotoperiodo; 12 horas de
luz natural y 12 horas de oscuridad; humedad relativa de 45 + 5%). Aclimatando asi
a los animales por siete dias, permitiéndoles la ingesta de alimentos e hidratacién ad
libitum.#2 Divididas en tres grupos (n=6), muestra aleatoria no probabilistica.**
Criterio de inclusion

) Ratas albinas con peso promedio 280 + 20g.

. Ratas albinas machos.
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3.5. Procedimiento para larecoleccién de datos

3.5.1. Preparacion del material vegetal

Se utilizé 2 kg de fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
“pitahaya”, se limpié y lavd con una esponja y abundante agua para retirar los residuos
contaminantes. Se cort6 en rodajas de aproximadamente 3 mm de grosor, para luego
secar en un liofilizador LABOTEC operado a -42°C y 0,013 mbar durante 72 horas
donde se obtuvo 161,28 g de fruto seco. Se separé la pulpa y semilla del exocarpo
de manera manual de las rodajas secas, se pes6 10,9 g la cantidad seca de la pulpa
y semillas de “pitahaya” para triturar con 10,9 g de tierra de diatomeas en un mortero

con pilén (Anexo 3).

3.5.2. Preparacioén del extracto

Extracto acuoso liofilizado

La extraccion de la pulpa y semilla de “pitahaya” se realizé por el método de extraccion
acelerada de solventes (Dionex™ ASE 150). Se triturd con tierra de diatomeas la
pulpa y semillas de “pitahaya” (20:20). Luego se colocé en una celda de acero
inoxidable (provista de un filtro de celulosa de 27 mm) con capacidad de 10 mL con
el solvente de extraccién (agua), la extraccion fue a una presion 1500 psi a una
temperatura de 100°C, con un tiempo estatico de 5 minutos, 3 ciclos estéaticos, 66%
de volumen de enjuague y tiempo de purga de 160 segundos. Finalmente se sec6 en
el liofilizador LABOTEC operado a -42 °C y 0,013 mbar donde se obtuvo 7,7 g de

muestra seca (Anexo 4).

Extracto metandlico

La extraccion de la pulpa y semilla de “pitahaya” se realizé por el método de extraccion
acelerada de solventes (Dionex™ ASE 150). Se triturd con tierra de diatomeas la
pulpa y semillas de “pitahaya” (20:20). Luego se colocé en una celda de acero
inoxidable (provista de un filtro de celulosa de 27 mm) con capacidad de 10 mL con
50 mL de solvente metandlico (1:1), la extraccion fue a una presién 1500 psi a una
temperatura de 100°C, con un tiempo estatico de 5 minutos, 3 ciclos estaticos, 66%
de volumen de enjuague y tiempo de purga de 160 segundos. El extracto
hidroalcohélico se concentr6 en un rotavapor a 40 °C, donde se obtuvo 52,1 g de

muestra liquida (Anexo 4).
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3.5.3. Cuantificacién de antraquinonas

Fundamento del método: el caracter lipofilo de las antraguinonas permiten utilizar
disolventes muy lipdfilos (o de baja polaridad),?¢?° y en medio alcalino producen una
coloracion roja que puede ser medida o leida a 530 nm.?**® Para la cuantificacién de

antraquinonas se realizé segun el procedimiento descrito por Miranda (Anexo 5).43

Se utiliz6 como patrén 0,01 g de 1,8 - dihidroxiantraquinona, enrazada en una fiola

con 100 mL de agua destilada (Tabla 1).

Tabla 1. Preparacion de patrén con 1,8 - dihidroxiantraquinona
N° Eter etilico (mL) Patron (mL) Concentracion (ug/g)
1 29,9 0,1 0,33
2 29,7 0,3 1,00
3 29,5 0,5 1,67
4 28,0 2,0 6,67

Para cuantificar agregar 10 mL de NaOH 1,0 M a cada uno, mezclar por tres minutos
y reposar. Leer a 530 nm contra NaOH a 1,0 M y calcular la curva de calibracion
(Anexo 6).

La cuantificacion se realiz6 por triplicado, para brindar una mayor confiabilidad

respecto a la investigacion.

3.5.4. Tamizaje fitoquimico

Se tomd 2 mg de extracto acuoso liofilizado que fue distribuido en ocho tubos de
ensayo, para el tamizaje fitoquimico con reactivos de Borntraguer, benceno, Wagner,
Dragendorff, ninhidrina, Mayer, Cloruro férrico, Fehling y prueba de la espuma (Anexo
7).43

3.6. Ensayo para determinar el efecto laxante

3.6.1. Método para lainduccidn del estrefiimiento en las ratas

Se utilizé loperamida 2 mg en tabletas; del laboratorio Portugal con R.S. EN-07476,
lote 2042241 y fecha de vencimiento 04/2024; para retrasar el trnsito intestinal y
disminuir la cantidad de agua fecal. Las ratas estuvieron con una dieta convencional
comprendida por purina balanceada para ratas, obtenidas en el Instituto Nacional de
Salud. Con una canula orofaringea N°14 se administr6é loperamida (3 mg/kg de peso

corporal) diluido en suero fisiolégico por via oral durante cinco dias consecutivos a las
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11:00 am, para el grupo control solo se requirié del grupo control negativo (blanco)

descartando al grupo control positivo (Anexo 8).4244

3.6.2. Disefio experimental

Posprueba y grupo de control, aleatoriamente se formaron tres grupos de ratas
albinas (n=6), una hora posterior a la induccion del estrefiimiento, se administro con
una canula orofaringea N°14 metalica el tratamiento con suero fisiolégico a los del
grupo | (control), para los grupos experimentales Il y Il se realiz6 el tratamiento con
(250 mg y 500 mgq) / kg de peso corporal/dia con el extracto acuoso liofilizado de la
semilla y pulpa de “pitahaya”. Para corroborar que se siga la metodologia fue
necesario tomar apuntes sobre la ingesta de agua, alimentos y ganancia de peso
corporal de todas las ratas asegurando asi un correcto reporte de las variables en
estudio.

Tabla 2. Distribucion de los grupos experimentales para evaluar el efecto

laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus
megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

Grupo Repeticién 5 dias de experimentacion

Agente  inductor  del Tratamiento
estreflimiento

I 6 1 mL de loperamida Suero fisiolégico
Il 6 1 mL de loperamida 250 mg/kg de extracto
[l 6 1 mL de loperamida 500 mg/kg de extracto

3.6.3. Medicion de parametros fecales
Los granulos fecales excretados fueron recolectados segun Choi et al.}* cada 24 h;

se analizaron las muestras fecales del quinto dia de la administracion (D5) (Anexo 9).

3.6.4. Numero de evacuaciones
Las deposiciones totales de ratas albinas agrupadas se recogieron todos los dias a
las 10:00am; se consider6 las deposiciones del quinto dia como el niumero total de

evacuaciones por cada grupo (Anexo 10).
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3.6.5. Peso himedo y contenido de agua en granulos fecales

Las deposiciones del quinto dia se pesaron himedas, posteriormente colocadas en
una estufa a 40°C para obtener el peso seco, y asi calcular el contenido de agua fecal

(Anexo 11) con la siguiente férmula:

PH(g) — PS
Contenido de agua fecal (%) = wao%

PH(g)

PH: peso himedo de las heces

PS: peso seco de las heces

3.6.6. Efecto en el transito gastrointestinal

El quinto dia de experimentacion estuvieron en 12 horas de ayuno, permitiéndoles
tomar agua ad libitum. El sexto dia se administré con una céanula orofaringea N°14
metalica suero fisioldgico a los del grupo | (control), para los grupos experimentales Il
y Il se realiz6 el tratamiento con (250 y 500) mg/ kg de peso corporal/dia con el
extracto acuoso liofilizado de la semilla y pulpa de “pitahaya”. Una hora después de
la administracion de las sustancias experimentales, se procedié a administrar 0,20 mL
de suspension de carbon activado en goma tragacanto 10 mg/mL por via oral como
marcador.®4%4 Treinta minutos después de haber administrado el marcador, se
sacrificaron a las 18 ratas por dislocacion cervical propuesta por Parimelazhagan T.46
Inmediatamente después de sacrificarlos se procedid a realizar la diseccion por el
abdomen y eviscerar el intestino (Anexo 12), empezando por el borde del cardias
hasta el ano, para luego ir registrando las medidas; tanto de la longitud total del
intestino, asi como del avance del carbdn activado (Anexo 13).

LC(cm)
LI(cm)

(% de recorrido) = x100%

LI: Longitud intestinal

LC: Longitud del carbon activado

3.6.7. Observacion histoldgica del colon

La observacion histolégica se realiz6 segin Yanghang et al.!! El colon de las 18 ratas
fueron almacenados v fijado en paraformaldehido al 4%, luego se mandé a analizar
por el patélogo quirdrgico Jaime R. Solis Macedo quien incrusté las muestras en

parafina, cortd en secciones de 5-7 um y tifié con hematoxilina y eosina (H&E) y se
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observé a 100 y 400 aumentos en un microscopio (Motic BA310 Digital, Hong Kong)
para capturar las imagenes (Anexo 14). Se realizé el recuento del nimero de
muestras obtenidas de las ratas que presentaron edema en los diferentes
tratamientos (Anexo 15).

3.6.8. Componente ético de lainvestigacion

En la investigacion se vel6 por la calidad de vida de las ratas manteniendo el respeto;
evitando abusos y maltrato, al emplear a las ratas. Se evitd causar dafios innecesarios
a las ratas.

3.7. Andlisis de datos
Los datos se presentaron en graficos y/o tablas, asi como la comparacién de medias
del numero de heces, porcentaje de agua y el transito intestinal mediante analisis de

varianza y comparaciones multiples de Tukey con un nivel de confianza de 95%.
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IV. RESULTADOS
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Tabla 3. Tamizaje fitoquimico de la pulpa y semillas del extracto acuoso de
Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

N° de tubo Ensayo Interpretacion Resultado
1 Borntraguer Quinonas ++++
2 Reaccion  con Antraquinonas ++++

benceno
3 Wagner Alcaloides -
4 Dragendorff Alcaloides -
5 Mayer Alcaloides +
6 Ninhidrina Proteinas -
7 Cloruro férrico Compuestos fendlicos ++
8 Fehling Azlcares reductores ++
9 Espuma Saponinas ++

Ausencia: (-); Leve: (+); Moderado: (++); Medio: (+++) y Abundante: (++++)
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Tabla 4. Determinacién por triplicado del contenido de antraquinonas presente
en el extracto hidroalcohdlico de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K.
Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer

Pulpa y semilla

6,1 %1072
Contenido de 1,8 - dihidroxiantraquinona 6,9 * 1072
(ng/g) 7,6 x 1072

6,9+1072+ 0,01

Precision 11%
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V. DISCUSION

En pleno siglo XXI la fitoterapia esta siendo revalorada a nivel mundial debido a su
mayor accesibilidad econémica y por presentar menores efectos secundarios,*”® la
medicina natural nace por la influencia del hombre sobre la naturaleza, junto con ello
su desarrollo social, el instinto del ser humano para preservar la vida y aliviar dolores
gue lo impulsa a descubrir los diferentes usos terapéuticos que se puede adquirir de
una planta.*® El Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”
tiene una gran diversidad de especies en todo el mundo,!® cuyo fruto presenta
componentes bioactivos beneficiosos para la salud.>® A diferencia de otras
investigaciones los frutos no fueron adquiridos en el mercado,’ tampoco en un fundo
de cultivo de “pitahaya” en la Amazonia,® sino que creci6 sin la intervencién del
hombre en la cascada la dragona sobre los arboles, en la “Localidad Pedro Ruiz Gallo,
distrito de Jazan, provincia de Chachapoyas” region de Amazonas a una altitud de

1313 msnm, estando en su maxima coloraciéon amarilla (color 6).1°4°

Investigaciones precedentes se plantearon objetivos con el fin de demostrar el efecto
laxante de la “pitahaya”, analizaron el nimero de deposiciones después de
administrar en forma de mermelada,® el peso de las heces y de los ratones antes y
después de administrar el extracto hidroalcohdlico,” asi como medir el porcentaje de
recorrido intestinal utilizando un marcador posterior a la administracion del extracto
etandlico,® asi también compararon el efecto laxante del extracto frente a un
medicamento laxante sin inducciébn al estrefiimiento a los animales de

experimentacion.t2
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Por lo tanto, este estudio incluyé el uso de loperamida como parte del experimento
para inducir el estrefiimiento en ratas albinas.'*** Se opté por trabajar con estos
animales ya que eran faciles de usar, disponibles y controlables.?4¢ El secado por
liofilizacion permitié la conservacion adecuada de las rodajas de “pitahaya”, ya que
se logro reducir la mayor cantidad de agua en el fruto fresco, permitiendo una mejor
rehidratacion al momento de la extraccion de antraquinonas.® La liofilizacion de las
drogas puede variar minutos o incluso horas® en este caso se liofilizé el fruto durante

72 horas.

La eleccion del solvente para la extraccion fue el agua (Anexo 4) por su gran
capacidad disolvente; uno de los metabolitos con efecto laxante en la “pitahaya” son
las antraquinonas,® las cuales se encuentran como heterésidos, y son solubles sobre
todo en agua caliente; por esta razon fue favorable utilizar el extracto acuoso.?® A
diferencia de una extracciéon por maceracién’~%125! |a extraccion acelerada con
solvente (ASE) demuestra la eficiencia del agua liquida a temperaturas superiores de
su punto de ebullicibn. Un aumento de la temperatura durante la extracciébn aumenta
la solubilidad de los metabolitos, facilita su difusién y mejora la transferencia de masa
al disolvente.®® El agua al sobrepasar su temperatura de ebullicién, disminuye su

constante dieléctrica y polaridad, favoreciendo la extraccién de antraguinonas.®’

Las quinonas son dicetonas insaturadas que por reduccidon se convierten en
polifenoles,?® por oxidacion de los compuestos fendlicos también se puede obtener
grupos ceténicos formando asi la estructura basica de las quinonas.?’ es decir
cualitativamente se podria indicar que si hay antraquinonas en el extracto,® también
encontraremos la presencia de compuestos fendlicos (Anexo 16), incluso algunos
autores mencionan que un paso importante en la fase final para la cuantificacion de
antraquinonas, es realizar una previa hidrélisis con HCI y posterior oxidacién con
FeCl3.252" Pero son las antraquinonas los compuestos de mayor importancia en

cuanto efecto laxante se refiere y en esta investigacion, es lo que evalud.

Los glucdsidos de antraceno (heterdsidos) se absorben en el intestino grueso donde
son hidrolizados y reducidos a antranoles y antronas por accion de las 3-glucosidasas
intestinales, provocan irritacion en la mucosa intestinal y asi también, un efecto
laxante.?® Las geninas libres se absorben en el tracto gastrointestinal llegando a

producir efectos indeseables.?’
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Para la experimentacion con ratas albinas, se realizé un extracto acuoso asegurando
asi la mayor extracciéon de antracenésidos.?’” Para la cuantificacion un extracto
metandlico (Anexo 4),*3 se eligié usar diferentes solventes debido a que las agliconas
se extraen con solventes poco polares como éter etilico, benceno,*® butanol, propanol
y acetona.®” La extraccion de formas reducidas en un ambiente rico en oxigeno las
oxida, por consiguiente, extraer en un medio con nitrégeno seria lo correcto para
trabajar.?®2%4% E| proceso oxidativo es también bastante rapido en soluciones

alcalinas, quienes forman diantronas, poliantronas y por supuesto antraquinonas.5%3

Se analiz6 el efecto laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de
Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas
inducidas al estrefiimiento; permitiendo dilucidar el efecto mitigativo sobre el
estrefiimiento con el extracto acuoso de “pitahaya” obtenidas mediante la extraccion
acelerada con solvente (ASE)*®. Se optd por estudiar la combinacién de pulpa y
semillas de “pitahaya”. A diferencia del exocarpo y tallos, aceleran peristaltismo y

aumentan el nimero de deposiciones.°

Respecto al inductor del estrefiimiento (loperamida), produce ciertas alteraciones
intestinales, tales como reduccion de la motilidad y secreciones intestinales, es decir

interviene en el peristaltismo y aumenta la reabsorcién de agua y electrolitos. %44

En la Tabla 3, se presenta el resultado del tamizaje fitoquimico al extracto acuoso de
la pulpa y semillas de “pitahaya” cuya reaccién de Borntraguer presenté una
coloracion roja, lo cual fue un indicador positivo para quinonas (Anexo 16),%543 no se
debe de confundir con los glicésidos ya que estos al reaccionar en medio alcalino
presentan una baja coloracién (casi nula); puesto que antes de la reaccién, requiere
de un complejo tratamiento que va desde la extraccién, oxidacion e hidrolisis para por
fin obtener las geninas o antraquinonas libres.>* Para contrastar la presencia de
antraquinonas, se realiz6 una reaccion con benceno, resulté una coloracién amarilla
(positivo para antraquinonas) tal como lo menciona Navarro.>* Cabe mencionar que,
en la reaccibn de Borntrdguer no se puede diferenciar entre las 1,8 —
dihidroxiantraquinona y las 3,5 — dihidroxi — naftoquinonas; ya que ambas
coloraciones son rojas; pero estas se diferencian por espectrofotometria, ya que las
1,8 — dihidroxiantraquinonas se miden a 513 nmy las 3,5 — dihidroxi — naftoquinonas

a 435 nm.>® Es por ello que el tamizaje fitoquimico (Anexo 16) y el barrido espectral
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(Anexo 17) permiti6 iniciar con la cuantificacion, segun la grafica del barrido espectral
hay una mayor absorbancia de 1,8 — dihidroxiantraquinonas a una longitud de 500
nm. Para la cuantificaciéon se realiz6 una extracciéon de metanol/agua (1:1)%,
posteriormente se elimind los aglicones de la fase etérea, se hidroliz6 los heterdsidos
de la fase acuosa con HCI y/o H,SO., finalmente se oxidé con H>O y valoré por

colorimetria (Anexo 18).2643

En la Tabla 4, se logra evidenciar los datos obtenidos de la cuantificacion de
antraquinonas presentes en la semilla y pulpa de “pitahaya”, se obtuvo una
concentracion de 6,9 = 10~2 ug/g de antraquinonas, que fue calculada a partir de la
curva de calibracion con el patron de 1,8 — dihidroxiantraquinona, el patron fue
preparado segun las especificaciones de Miranda® y validada con una linealidad de
0,9647 (Anexo 6); asi mismo, el método de cuantificacion fue aceptable ya que para
la muestra present6 una precisién del 11 por ciento, el andlisis espectrofotométrico

fue a una longitud de onda de 530 nm como menciona la bibliografia.?643

En la Figura 4, se represento el incremento en el numero de deposiciones, siendo un
indicador positivo para el efecto laxante, se logré evidenciar un aumento entre los
grupos de experimentacion frente al grupo control, cuyo analisis de varianza (Anexo
19) permite entender que hay diferencias significativas entre los tres grupos, asi
mismo, estadisticamente (p<0,05) con la prueba de Tukey (Anexo 20) se reportd que
el grupo control y el extracto a 250 mg/kg tuvieron comportamiento similar, pero
diferente e inferior al de 500 mg/kg respectivamente. Esto puede deberse al mayor
contenido de antraquinonas presentes en el extracto de 500 mg/kg o también a algun
otro componente no identificado como algun oligosacarido, tanino, o mucilagos. La
loperamida al producir estrefiimiento no interfiere con la actividad laxante de los
extractos mas bien permitid reducir la cantidad de deposiciones para asi permitir
evaluar la actividad laxante de las diferentes concentraciones de extracto acuoso,
segun Jauregui et al’ en su experimentacion con ratones albinos, menciona que se
debe resaltar el incremento ascendente del nimero de deposiciones en los grupos de
investigacion para asi aseverar que el extracto experimental presenta efectos
laxantes. El incremento del nimero de deposiciones es muy importante debido a que
se logra determinar cuantitativamente la influencia de los preparados naturales como

laxantes.®
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En la Figura 5, se represent6 el incremento porcentual de agua en las heces, siendo
un indicador positivo para el efecto laxante, se logré evidenciar un aumento entre los
grupos de experimentacion frente al grupo control, cuyo andlisis de varianza (Anexo
19) permite entender que hay diferencias significativas entre los tres grupos, asi
mismo, estadisticamente (p<0,05) con la prueba de Tukey (Anexo 21) se evidencié
que el grupo control y el extracto a 250 mg/kg tuvieron comportamiento similar, pero
diferente e inferior al de 500 mg/kg respectivamente. El aumento porcentual de agua
en las heces de las ratas albinas tratadas con el extracto a 500 mg/kg es de un 22,6%.
Cualitativamente se puede observar un aumento de agua en la consistencia de las
heces para cada grupo de experimentacion (Anexo 9). Es importante mencionar que
las antraquinonas en su mayoria no son considerados laxantes osmaticos, pero
permiten un incremento de agua hacia el intestino los cuales se impregnan en las
heces dando asi mayor humedad y facilidad de expulsién, asi también puede ser
atribuible dicho efecto a algun otro metabolito no identificado como oligosacérido que
presentan actividad osmoética o mucilagos &acidos que son considerados como
laxantes mecanicos. Segun Wintola et al*? el consumo de agua en ratas disminuy6
cuando estaban estrefiidas y sobre todo si no estaban tratadas. Segun Kuklinski®® las
antraquinonas presentan un efecto hidragogo que incrementa el aporte de agua y
electrolitos a la luz intestinal. Respecto a lo mencionado se concluye que la
administracién de extracto acuoso de “pitahaya” a dosis de 500 mg/kg aumentd
significativamente la ingesta de agua en ratas estrefiidas y por consiguiente el

aumento de agua en las heces.

En la Figura 6, se reportd el porcentaje de recorrido intestinal en las ratas de
experimentacion, el cual nos brindé como indicador positivo para el efecto laxante, se
logré evidenciar un aumento entre los grupos de experimentacion frente al grupo
control, cuyo analisis de varianza (Anexo 19) permite entender que hay diferencias
significativas entre los tres grupos, asi mismo, estadisticamente (p<0,05) con la
prueba de Tukey (Anexo 22) permite diferenciar en porcentaje de recorrido intestinal
de los tres grupos experimentales, siendo el mas resaltante a dosis de 500 mg/kg con
un 91%. Este efecto en la motilidad intestinal se debe principalmente al contenido de
antraquinonas presentes en el extracto de 500 mg/kg pero también se podria

considerar a los mucilagos ya que segun Jauregui et al’ también estan presentes en
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el fruto de “pitahaya”. Segun Torres et al'® al administrar extractos de semillas de
pitahaya aumentaron la velocidad del peristaltismo. Segin Gonzalo et al®
determinaron un mayor recorrido intestinal del marcador con las semillas de pitahaya
pero también reportaron un buen sinergismo entre la administracion de semillas y
pulpa de “pitahaya” juntas a dosis de 500 mg/kg. Se logré evidenciar que el efecto
sobre la motilidad intestinal se produce principalmente por la concentracion de
metabolitos secundarios presentes en el fruto de Hylocereus megalanthus. Dicho
efecto es de suma importancia y mucho mas el estudio de la administracion conjunta
de semillas y pulpa de “pitahaya”, debido a que el ser humano encuentra las semillas
y pulpa juntos en el fruto de pitahaya que tras consumirla puede presenciar los efectos

laxantes.

En la Figura 7, se reporté el nimero de animales con edema intestinal posterior al
tratamiento, encontrandose que el extracto de 500 mg/kg presentd cinco ratas sin
edema a diferencia del grupo control y del grupo con dosis de 250 mg/kg. El edema
causado se podria relacionar principalmente con la loperamida ya que este
medicamento tiene como mecanismo de accion reabsorber agua y electrolitos, pero
dicha lesién quedaria mitigada de alguna manera tras la administracién del extracto
acuoso de pitahaya a dosis de 500 mg/kg. Segin Moore®® la formacién de edema
produce un transito intestinal alterado, permitiendo concluir que la reduccién del
porcentaje de agua en las heces fue la causa de los edemas en las ratas
experimentales. Cualitativamente se puede corroborar que la lesién intestinal a causa
de los extractos en experimentacion el de 500 mg/kg muy aparte de mejorar el

estrefiimiento también evit6 causar edema intestinal (Anexo 15).

Finalmente, de los resultados obtenidos con el nimero de deposiciones, contenido de
humedad de las heces, recorrido intestinal y observacion del estado histolégico del
intestino de las ratas en experimentacion tras la administracion del extracto acuoso
liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel)
Ralf Bauer “pitahaya” nos brind6 informacion relevante para mitigar los problemas de

estrefiimiento por sus diversos mecanismos laxantes.
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VI. CONCLUSIONES

El extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus
(K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” tiene efecto laxante en ratas albinas

inducidas al estrefiimiento.

El extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus
(K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” contiene: quinonas, antraquinonas,

alcaloides, compuestos fendlicos, azucares reductores y saponinas.

El extracto hidroalcohdlico de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus
(K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” contiene 6,90 x 102 pg

antraquinonas/g de extracto.

El extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus
(K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” increment6 el numero de heces
(p<0,05), el porcentaje de agua (p<0,05) y produjo una mayor motilidad
intestinal (p<0,05); en ratas albinas inducidas al estrefiimiento. La dosis de 500

mg/kg mostré mejor resultado que 250 mg/kg y el control.

El extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus
(K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” de 500 mg/kg presenté menor

edema intestinal.
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VIl. RECOMENDACIONES

Cuantificar el contenido de antraquinonas en otras partes de la planta de

Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Elaborar productos fitoterapéuticos a base de extracto acuoso liofilizado del

fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Determinar la toxicidad aguda y crénica del extracto acuoso del fruto Hylocereus

megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Cuantificar antraquinonas en el extracto acuoso del fruto Hylocereus
megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” por Cromatografia
Liquida de Alta Performance (HPLC).
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Anexo 1. Clasificacién sistematica de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

CONSTANCIA

LA BIOLOGA LAURA AUCASIME MEDINA ESPECIALISTA EN
TAXONOMIA Y SISTEMATICA DE PLANTAS DEJA CONSTANCIA:

Que, el Bach. en Farmacia y Bioguimica, Sr. Victor Fernando, ROCA
MOLINA, ha solicitado la identificacién de una muestra vegetal para trabajo
de tesis.

Dicha muestra ha sido determinada segin el Sistema de Clasificacion de
Cronquist. A, 1988. siendo su taxonomia la siguiente:

DIVISION ; MAGNOLIOPHYTA

CLASE I MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE ! CARYOPHYLLIDAE

ORDEN : CARYOPHYLLALES

FAMILIA : CACTACEAE

GENERO g Hylocereus

ESPECIE 3 Hylocereus megalanthus ( K.

Schum ex Vaupel) Ralf Bauer

N.V. £ “pitahaya”
Se expide la presente constancia a solicitud del interesado para los
fines que estime conveniente,

Ayacucho, 21 de Mayo del 2022

BIOLOGA
Reg. CBP. N'S83CR. . a1
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Anexo 2. Certificado sanitario de las ratas albinas para experimentacion.
Ayacucho 2023

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
COORDINACION DE BIOTERIO

CERTIFICADO SANITARIO N° 082-2022

Producto . Rata albina Lote : R-15-2022

Especie : Rattus norvedgicus Cantidad : 22

Cepa . Holtzman Edad . 4 meses

Peso . 260 a 300 gr. Sexo : macho

Guia de : 039941 Destino . Roca Molina, Victor
remision Fernando

Fecha . 24-08-2022

El Médico Veterinario, que suscribe, Jorge Ruiz Alarc6n Coordinador de Bioterio
Certifica, que los animales arriba descritos se encuentran en
buenas condiciones sanitarias *.

*Referencia : PR.T-CNPB-153, Procedimiento para el ingreso, Cuarentena y
Control Sanitario para Animales de Experimentacion.

Chorrillos, 24 de agosto del 2022

(Fecha de emision del certificado) /
/ ‘ ‘[(,/'.'/:,""
NOTA: El Bioterio no se hace M.V. Jorge Ruiz Alarcon.
responsable por el estado de C.M.V.P. 5052
los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.
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Anexo 3. Esquema para obtener extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas
de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho

2023

Obtencién de frutos de

Hylocereus megalanthus (K.

Schum ex Vaupel) Ralf
Bauer “pitahaya”

Separar manualmente la
pulpa y semillas del
exocarpo

Triturar la pulpay semillas
con tierra de diatomeas

Seleccién y lavado del fruto

con una esponjay agua a
chorro

Pesar la cantidad de fruto
seco y guardar en bolsas
impermeables

Elegir el solvente correcto
para la obtencién del
extracto por ASE

68

Cortar en rodajas y colocar
en un recipiente de acero
para liofilizar

Secar por liofilizacién
durante 48 horas

Concentrar en el rotavapor y
liofilizar




Anexo 4. Extractos para experimentacién y cuantificacion. Ayacucho 2023
a) Para la experimentacion
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Anexo 5.

Inicio

Fin

Flujograma para la cuantificacion de antraquinonas. Ayacucho 2023

10g de
muestra
triturada

Extraccion Separar el metanol
Metanol/Aqua Sl °
a40°C
1.1
A

Agregar 0,3
mL de
H202 al 3%

Enfriary leera

530nm

Calentar en Bafo
Maria por 4
minutos

Separar la fase

acuosa

d

Tomar 5 mL de la

solucion etérea

70

Afadir 10 mL
de NaOH
1.0M

- Extraer 5 veces . Extraer 4 veces .
Acidificar con X Reunir fases Reunir fases
HCI 10% con 20 'TTL de éter etéreas con 5 ml de acuosas

etilico NaHCO3 1.0M
A A
Y
En la 5ta En la 4ta
Medir el pH con extraccion extraccion Afiadir 40 mL de
una tira reactiva desechar la Desechar la éter etilico
fase acuosa fase etérea

Guardar la fase
etérea

Medir el pH con
una tira reactiva

Trabajar en
oscuridad

Acidificar con
H2504 50%

Filtrar y aforar a
100 mL con éter
etilico

Agregar 20 mL de
éter etilico ala
fase acuosa 2

veces

A

Las 2 fases etéreas
mezclar con la
anterior guardada




Anexo 6. Curva de calibraciéon del patron de 1,8 - dihidroxiantraquinona.
Ayacucho 2023
05 T
y = 0,0661x + 0,002 0
R2=0,9647 .’
04 + _-
8 -7
8 0,3 T P P
© P
c -7
2 -7
f(: 0,2 T P 7 <
o _--
01 ¢ -7
@~ O
0 } } } } t t |
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00
Concentracién de 1,8 dihidroxiantraquinona (1g/g)
Anexo 7. Tamizaje fitoquimico para el extracto acuoso liofilizado de la pulpa y

semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Ayacucho 2023
N° detubo Ensayo Interpretacién
1 Borntraguer Quinonas
2 Reaccidén con benceno Antraquinonas
3 Wagner Alcaloides
4 Dragendorff Alcaloides
5 Mayer Alcaloides
6 Ninhidrina Proteinas
7 Cloruro férrico Compuestos fendlicos
8 Fehling Azlcares reductores
9 Espuma Saponinas
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Anexo 8. Esquema de investigacién para determinar el efecto laxante del
extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K.
Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas inducidas al estrefimiento.
Ayacucho 2023
1. Recepcion de animales de 2.Pesado de animales para
investigacion agruparlos

3. Induccién al estrefiimiento con 4. Extirpacion 'y obtencion de
loperamida organos en estudio
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Anexo 9. Recoleccion de las heces en el quinto dia de experimentacion de las
ratas albinas inducidas al estrefiimiento y tratadas con extracto acuoso liofilizado de
la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
“pitahaya”. Ayacucho 2023

Anexo 10. Numero de evacuaciones en ratas albinas inducidas al estrefiimiento y
tratadas con extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus
megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

Grupo Peso de las ratas (g) N° de Media £ DS Consistencia
Dia 1 Dias deposiciones

Grupol 1 27556 276,89 13
2 26849 269,94 12
3 27384 274,91 13 Blancas ,
4 26953 271,80 6 72 +£3,29 Arrugadas
5 27937 28245 12 Secas
6 270,28 271,90 16

Grupoll 1 28530 286,13 13
2 27913 280,41 15
3 28398 284,16 18
4 27825 279,25 22 110 + 4,46 Color café
5 28361 282,93 17 g:fn%?a das y
6 291,18 292,00 25

Grupolll 1 292,39 293,12 25
2 28951 291,33 23
3 29812 301,24 13
4 289,14 291,61 22 126 + 5,02 Blandas,
5 299,32 300,85 17 g;?g‘ifasrg’ color
6 287,38 291,39 26
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Anexo 11. Porcentaje de agua en heces de ratas albinas inducidas al
estrefiimiento y tratadas con extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de
Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023
Grupo Peso de las ratas (g) Peso Peso Contenido de
hamedo (g)  seco (g) agua fecal (%)

Dia1l Dia 5
Grupo | 1 275,56 276,89 1,53 1,34 12,42
2 268,49 269,94 1,45 1,29 11,35
3 273,84 274,91 1,61 1,27 21,12
4 269,53 271,80 0,88 0,72 18,18
5 279,37 282,45 1,46 1,13 22,60
6 270,28 271,90 1,93 1,53 20,73
Grupo Il 1 285,30 286,13 13,13 10,79 17,82
2 279,13 280,41 13,39 10,83 19,12
3 283,98 284,16 13,71 11,14 18,75
4 278,25 279,25 13,94 11,09 20,44
5 283,61 282,93 13,68 10,98 19,74
6 291,18 292,00 14,53 12,11 16,66
Grupo Il 1 292,39 293,12 19,32 15,32 20,70
2 289,51 291,33 19,15 14,97 21,83
3 298,12 301,24 18,41 14,07 23,57
4 289,14 291,61 19,09 15,19 20,43
5 299,32 300,85 18,69 13,77 26,32
6 287,38 291,39 19,89 15,32 22,98
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Anexo 12. Efecto en el tracto gastrointestinal del extracto acuoso liofilizado de la
pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
“pitahaya” en ratas albinas inducidas al estrefiimiento. Ayacucho 2023
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Anexo 13. Porcentaje de recorrido intestinal del carbén activado en ratas albinas
inducidas al estrefiimiento y tratadas con extracto acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

Ayacucho 2023
Grupo Longitud del intestino  Longitud de recorrido Porcentaje de
(cm) (cm) recorrido (%)

Grupo | 1 102,5 49,2 48,00
2 102,7 49,9 48,59
3 101,7 50,1 49,26
4 102,2 51,2 50,10
5 102,6 50,3 49,03
6 101,9 49,5 48,58

Grupo Il 1 103,1 89,1 86,42
2 102,8 87,6 85,21
3 103,2 88,3 85,56
4 102,5 88,5 86,34
5 102,8 88,9 86,48
6 103,2 87,9 85,17

Grupo Il 1 102,5 94,3 92,00
2 102,8 92,8 90,27
3 101,9 93,4 91,66
4 102,7 92,6 90,17
5 101,8 93,6 91,94
6 102,3 94,2 92,08
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Anexo 14. Observacion histoldgica del colon de ratas albinas inducidas al
estreflimiento tratadas con: suero fisiolégico, 250 mg/kg y 500 mg/kg de extracto
acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

Grupo | (control)

1. Segmento de intestino en el que se 2. Segmento de intestino en el que se
observa mucosa, submucosa y muscular  observa edema en la submucosa que
de aspecto normal. Presencia de vasos  separa la capa mucosa de la capa
sanguineos dilatados en la submucosa, muscular.

con presencia de edema.

N

Grupo Il (250mg/kg)

1. Segmento de intestino en el que se 2. Segmento de intestino con edema en
observa capa mucosa submucosa y la submucosa que separa la capa
muscular de aspecto normal. mucosa de la capa muscular.
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Grupo Il (500mg/kg)

1. Segmentos de intestino de rata con 2. Segmento de intestino con capa
capa mucosa, submucosay muscular de mucosa que presenta edema.
aspecto normal.
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Anexo 15. Tabulacion histologica de los resultados obtenidos en la observacion
del colon en ratas albinas inducidas al estrefiimiento tratadas con: suero fisioldgico,
250 mg/kg y 500 mg/kg de extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de
Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

Con edema Sin edema
Grupo | 1 X
2 X
3 X
4 X
5 X
6 X
Grupo Il 1 X
2 X
3 X
4 X
5 X
6 X
Grupo Il 1 X
2 X
3 X
4 X
5 X
6 X
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Anexo 16. Tamizaje fitoquimico de la pulpa y semillas del extracto acuoso de
Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. Ayacucho 2023

I - B L ———
eyt 2 1% 5% h\ﬂ‘r- |

Anexo 17. Barrido espectral del del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.
Ayacucho 2023

Antraqunonas Fer 11
0744202304000 m N.© sutle dul instramento: SASXISE001

Nombee def método antragano 2 Modeio instrumento: GENESYS 150

Matodo creado: 0740 20230310 p m Veraidn o panguets de software 7 3 Firma

Métocdo actualizado. 0794 20230311 p.m

I Baridoparametros e método
| Intervalode 326 . 700 nm

| lnnnidees de

; Intervaio 2,0 nm
| Velocidad Ripida

5 E
o o =
2 7 3
"y
5 J
in
v e _.‘4:- \ -
v -0 o L w -0 AL' ]
Longlaal de weals
| Ejemplo ABS(419) ABS/606)
[Pitahay 0,061 0014
| 0,036 0,007

0024 0,002
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Anexo 18. Cuantificacion de antraquinonas en el extracto hidroalcohdlico de la
pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
“pitahaya”. Ayacucho 2023

Muestra Acidificacion Fase etéreay
acuosa acuosa

Segunda Segunda Fase acuosa

acidificacion acidificacion con H>O»

Preparacion de la solucion patrén y leer a 530nm
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Anexo 19. Andlisis de varianza del numero de deposiciones, porcentaje de agua
en heces y porcentaje de motilidad intestinal. Ayacucho 2023

Suma de gl Media F Sig.
cuadrados cuadratica
Numero de Entre grupos 256,444 2 128,222 6,885 ,008
deposiciones Dentro de grupos 279,333 15 18,622
Total 535,778 17
Porcentaje de  Entre grupos 80,366 2 40,183 4,119 ,038
agua en Dentro de grupos 146,345 15 9,756
heces Total 226,711 17
Porcentaje de  Entre grupos 6388,959 2 3194,479 5659, ,000
motilidad 957
intestinal Dentro de grupos 8,466 15 ,564
Total 6397,425 17

Anexo 20. Prueba de HSD Tukey del nimero de deposiciones. Ayacucho 2023

Grupos de experimentacion N Subconjunto para alfa = 0.05

1 2
Control suero fisiolégico 6 12,0000
Extracto 250 mg/kg 6 18,3333 18,3333
Extracto 500 mg/kg 6 21,0000
Sig. ,056 ,546

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 6,000.

Anexo 21. Prueba de HSD Tukey del porcentaje de agua en heces. Ayacucho
2023

Grupos de experimentacion N Subconjunto para alfa = 0.05

1 2

Control suero fisiolégico 6 17,7333

Extracto 250 mg/kg 6 18,7550 18,7550

Extracto 500 mg/kg 6 22,6383

Sig. ,840 112

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a. Utiliza el tamario de la muestra de la media arménica = 6,000.
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Anexo 22. Prueba de HSD Tukey del porcentaje de motilidad intestinal. Ayacucho
2023

Grupos de N Subconjunto para alfa = 0.05
experimentacion 1 2 3
Control suero 6 48,9267

fisiolégico

Extracto 250 mg/kg 6 85,8633

Extracto 500 mg/kg 6 91,3533
Sig. 1,000 1,000 1,000

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media armoénica = 6,000.
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Anexo 23.

Matriz de consistencia

Titulo: Efecto laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel)
Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas. Ayacucho 2023
Autor: Roca Molina, Victor Fernando

Problema Obijetivos Hipdtesis Marco teérico Variables Metodologia

Problema Objetivo general Hipotesis Antecedentes Variable Tipo de investigacion

principal Determinar el efecto laxante del alterna internacionales y independiente Aplicada experimental.

¢Tendra extracto acuoso liofilizado de lapulpa  El extracto  nacionales del Extracto Poblacién

efecto laxante vy semillas de Hylocereus acuoso estudio. acuoso Fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
el extracto megalanthus (K. Schum ex Vaupel) liofilizado de la  Aspectos liofilizado de la  Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”. “Localidad Pedro Ruiz
acuoso Ralf Bauer “pitahaya” en ratas pulpay semillas botanicos del pulpa y Gallo, distrito de Jazan, provincia de Chachapoyas”
liofilizado de la  albinas inducidas al estrefiimiento. de Hylocereus Hylocereus semillas de regién de amazonas a una altitud de 1313 msnm.
pulpa y Objetivos especificos megalanthus (K. megalanthus (K. Hylocereus Muestra

semillas de 1. Realizar el tamizaje fitoquimico del Schum ex Schum ex Vaupel) megalanthus 4 kg de fruto de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
Hylocereus extracto acuoso liofilizado de la pulpa  Vaupel) Ralf Ralf Bauer (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya”.

megalanthus y semillas de “pitahaya”. Bauer “pitahaya” “pitahaya” . Vaupel) Ralf Animales de experimentacion

(K. Schum ex 2.Determinar el contenido de tiene un efecto Efecto laxante Bauer 18 ratas albinas divididas en tres grupos (n=6), muestra
Vaupel) Ralf antraquinonas en el extracto laxante en ratas “pitahaya”. aleatoria no probabilistica.

Bauer hidroalcohdlico de la pulpay semillas  albinas Procedimientos para recolectar datos

“pitahaya” en de “pitahaya”. inducidas al Variable Obtencién de la droga vegetal.

ratas albinas 3. Evaluar la frecuencia en el nUmero  estrefiimiento. dependiente Evaluacion del efecto laxante.

inducidas  al
estrefiimiento?

de heces, el porcentaje de agua en
las heces y motilidad intestinal en
ratas albinas inducidas al
estreflimiento y tratadas con extracto
acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de “pitahaya”.

4. Estado histolégico del colon en
ratas albinas inducidas al
estrefliimiento y tratadas con extracto
acuoso liofilizado de la pulpa y
semillas de “pitahaya”.

Hipotesis nula
El extracto
acuoso

liofilizado de la
pulpa y semillas
de Hylocereus
megalanthus (K.
Schum ex
Vaupel) Ralf
Bauer “pitahaya”
no tiene un
efecto laxante
en ratas albinas.

Efecto laxante

Se determind el nimero total de deposiciones, el peso
himedo y seco para calcular el contenido de agua de
los granulos fecales, efecto en el transito
gastrointestinal usando como marcador el carbon
activado en goma tragacanto y observacion histolégica
del colon.

Cuantificacion de antraquinonas.

Se preparé un extracto hidroalcohélico y cuantifico a
530 nm

Anédlisis de datos

Los datos se presentaron en graficos y/o tablas, asi
como la comparaciéon de medias del nimero de heces,
porcentaje de agua y el transito intestinal mediante
analisis de varianza y comparaciones multiples de
Tukey con un nivel de confianza de 95%.
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS

RESOLUCION DECANAL N°610-2023-UNSCH-FCSA-D
BACHILLER: VICTOR FERNANDO ROCA MOLINA

En la ciudad de Ayacucho, siendo las ocho y diez de la mafiana del dia veintisiete del mes
de julio del afio dos mil veintitrés, se reunieron en el auditérium de la Facultad de
Ciencias de la Salud los docentes miembros del jurado evaluador, para el acto de
sustentacion de trabajo de tesis titulado: “Efecto laxante del extracto acuoso liofilizado
de la pulpa y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer
“pitahaya” en ratas albinas. Ayacucho, 2023”, presentado por el bachiller VICTOR
FERNANDO ROCA MOLINA para optar el titulo profesional de Quimico Farmacéutico. El
jurado evaluador estd conformado por:

Presidente : Prof. Maricela Lopez Sierralta (delegado por la decana)
Miembros : Prof. Enrique Javier Aguilar Felices
: Prof. Pablo Williams Comun Ventura
Prof. Stephany Massiell Barbaran Vilcatoma
Asesor : Prof. Marco Rolando Arones Jara
Secretario Docente : Prof. Danny Roosvell Cordova De la Cruz

Con el guorum de reglamento se dio inicio la sustentacion de tesis, como acto inicial la
presidenta de la comisidon pide a la secretaria docente dar lectura a la RESOLUCION
DECANAL N° 610-2023-UNSCH-FCSA-D, de fecha 24 de julio de 2023, también manifiesta
gue los documentos presentados por la recurrente no tienen ninguna observacién,
dando algunas indicaciones a la sustentante.

Seguidamente se inicia la exposicidn del Bachiller: VICTOR FERNANDO ROCA MOLINA,
y una vez concluida, la presidenta de la comisidon solicita a los miembros del jurado
evaluador realizar sus respectivas preguntas, seguidamente se da pase al asesor de tesis,
para que pueda aclarar algunas preguntas, interrogantes, aclaraciones.

La presidenta invita a la sustentante abandonar el auditérium para que pueda proceder
con la calificacién.

RESULTADOS DE LA EVALUACION FINAL

Bachiller: VICTOR FERNANDO ROCA MOLINA

JURADOS Texto | Exposicion | Preguntas | P. Final
Prof. Enrique Javier Aguilar Felices 18 18 18 18
Prof. Pablo Williams Comun Ventura 17 17 17 17
Prof. Stephany Massiel Barbaran 18 19 19 19
Vilcatoma
PROMEDIO FINAL 18




De la evaluacién realizada por los miembros del jurado calificador, llegaron al siguiente
resultado: Aprobar al Bachiller VICTOR FERNANDO ROCA MOLINA; quien obtuvo la nota
final de dieciocho (18) para la cual los miembros del jurado evaluador firman al pie del
presente, siendo las 10:50 de la mafana, se da por concluido el presente acto
académico.

/\ "
P@W Comun Ventura ———Prof_Enrique J. Aguilar Felices
: Jurado Jurado

\ py

.4
any Massiell Barbaran Py6f. Danny RoosVell Cérdova -
Vilcatoma De z

Jurado Secretario docente

L ttip Jyme]| — '
Prof. Marco Rolando Arohés PLOf- Mariq;{la Lopez Sierralta
{’a//a Presidenta
esor

A




S FACULTAD DE ESCUELA PROFESIONAL DE DOCENTES INSTRUCTORES
§ UNSC CIENCIAS DE LA SALUD F/S\%{n ACIA YOBISC?UI\#MICA DEL SOFTWARE ANTIPLAGIO

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD PRIMERA INSTANCIA
DE TRABAJO DE TESIS - 012 - 2023

El suscrito docente — instructor responsable de operativizar, verificar, garantizar y
controlar la originalidad de los trabajos de tesis de la Escuela Profesional de Farmacia y
Bioguimica designado por Resolucién Decanal N° 0453 — 2023 — UNSCH — FCSA/D de
fecha 15 de mayo de 2023, deja constancia que el trabajo de tesis titulado: “Efecto
laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa y semillas de Hylocereus
megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas. Ayacucho,
2023”

Autor: Bach. Victor Fernando ROCA MOLINA

Asesor: Profesor Marco Rolando ARONES JARA

Ha sido sometido al analisis del sistema antiplagio TURNITIN concluyendo que presenta
un porcentaje de 20 % de indice de Similitud.

Por lo que, de acuerdo con el porcentaje establecido en el Articulo 13 del Reglamento

de Originalidad de Trabajos de Investigacién de la Universidad Nacional de San Cristébal
de Huamanga es procedente conceder la Constancia de Originalidad en Primera
Instancia.

Ayacucho, 13 de julio de 2023

Firmado
digitalmente por
Enrique Javier
Aguilar Felices
Fecha:
2023.07.13
14:14:14 -05'00'

Mg. Enrique Javier AGUILAR FELICES
Docente — Instructor

cc. Archivo
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CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD SEGUNDA INSTANCIA:

TESIS DE PREGRADO
(C°28-2023-EPFB-UNSCH)

La que suscribe, directora de escuela y docente instructor en segunda
instancia de Tesis de Pregrado, luego de verificar la originalidad de la
tesis de la Escuela profesional de Farmacia y bioquimica de la Facultad
de Ciencias de la Salud, en representacion de la decana y delegada por
Resolucion Decanal N° 077-2021-UNSCH-FCSA/D, deja constancia que
el trabajo de tesis titulado:

Efecto laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpa
y semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex
Vaupel) Ralf Bauer “pitahaya” en ratas albinas.

Ayacucho, 2023
Presentado por: Bach. ROCA MOLINA, VICTOR FERNANDO

Ha sido sometido al analisis mediante el sistema TURNITIN concluyendo
que presenta un porcentaje de 20% de indice de similitud.

Por lo que, de acuerdo con el porcentaje establecido en el Articulo 13° del
Reglamento de Originalidad de Trabajos de investigacion de pregrado de

la UNSCH. Por tanto, ES PROCEDENTE conceder la Constancia de
originalidad en segunda instancia.

Ayacucho, 14 de julio del 2023
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Archivo.
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Fecha de entrega: 14-jul-2023 10:54p.m. (UTC-0500)

Identificador de la entrega: 2131326707
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Total de caracteres: 75099



Efecto laxante del extracto acuoso liofilizado de la pulpay
semillas de Hylocereus megalanthus (K. Schum ex Vaupel) Ralf
Bauer “pitahaya” en ratas albinas. Ayacucho, 2023

INFORME DE ORIGINALIDAD

20, 19« 10« 6«

INDICE DE SIMILITUD FUENTES DE INTERNET ~ PUBLICACIONES TRABAJOS DEL
ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

hdl.handle.net 60/
0

Fuente de Internet

.

repositorio.uigv.edu.pe 3y
0

Fuente de Internet

o

repositorio.unsch.edu.pe 2
Fuente de Internet %

e

Submitted to Universidad Nacional de San 1
o, %
Cristébal de Huamanga

Trabajo del estudiante

-~

aprenderly.com 1 y
0

Fuente de Internet

o

dspace.ups.edu.ec 1 o
0

Fuente de Internet

BH B

revistas.ut.edu.co 1 o
0

Fuente de Internet

repositorio.unica.edu.pe 1
0

Fuente de Internet




repositorio.uladech.edu.pe

Fuente de Internet

T

—
o

alicia.concytec.gob.pe

Fuente de Internet

T

Frueenptg)dseiE}c:eﬂg.uroosevelt.edu.pe <1 o
oo Htn.edu.ec <7«
E e ea-pe <7«
oy <7«
Suiritedgilftier:étpau.edu.tr:8080 <1 o
i il <7
i el <Tw
e asanpedro.edu.pe <7«
Submitted to Instituto de Educacion Superior <1 o

Privado San Lucas

Trabajo del estudiante

N
(@)

Www.revistas.unitru.edu.pe

Fuente de Internet



<1%

www.quimicaviva.gb.fcen.uba.ar <'I o

Fuente de Internet

Excluir citas Activo Excluir coincidencias < 30 words

Excluir bibliografia Activo



