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RESUMEN

La diarrea presenta una de las principales causas de enfermedad y muerte en el
mundo, convirtiéndose en un problema relevante para la salud pablica debido a su alta
prevalencia y a las complicaciones que ocasiona en la poblacion vulnerable, especialmente
en niflos menores de cinco afios. Por tanto, el objetivo de este estudio fue evaluar el efecto
antidiarreico del extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus
serotina Ehrhart. “guinda” en ratas albinas. El analisis fitoquimico se realizd segun la
metodologia descrita por Miranda y Cuellar, mientras que la evaluacion del efecto
antidiarreico se efectu6 de acuerdo con Arbds y colaboradores. Los animales se dividieron
en seis grupos experimentales que recibieron los siguientes tratamientos: agua destilada,
loperamida, atropina y extracto hidroalcohodlico liofilizado en dosis de 100, 200 y 400
mg/kg. El tamizaje fitoquimico identifico6 metabolitos secundarios como taninos,
flavonoides, alcaloides, saponinas y compuestos fendlicos. Los resultados evidenciaron
que el extracto redujo significativamente el transito intestinal inducido por aceite de ricino
en comparacion con el control negativo, mostrando un efecto dosis dependiente. A la dosis
de 400 mg/kg, la inhibicidn alcanz6 un 42,1 %, estadisticamente similar a la loperamida
(43,2 %) y cercano a la atropina (52,2 %). En conclusion, el extracto hidroalcohélico
liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina posee un efecto antidiarreico.

Palabras clave: Prunus serotina, extracto hidroalcohdlico liofilizado, efecto

antidiareico.
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ABSTRACT

Diarrhea is a leading cause of illness and death worldwide, making it a significant
public health problem due to its high prevalence and the complications it causes in
vulnerable populations, especially children under five. Therefore, the objective of this
study was to evaluate the antidiarrheal effect of the lyophilized hydroalcoholic extract of
the leaves and stems of Prunus serotina Ehrhart, commonly known as "cherry," in albino
rats. Phytochemical analysis was performed according to the methodology described by
Miranda and Cuellar, while the evaluation of the antidiarrheal effect was carried out
according to Arbos et al. The animals were divided into six experimental groups that
received the following treatments: distilled water, loperamide, atropine, and lyophilized
hydroalcoholic extract at doses of 100, 200, and 400 mg/kg. Phytochemical screening
identified secondary metabolites such as tannins, flavonoids, alkaloids, saponins, and
phenolic compounds. The results showed that the extract significantly reduced castor oil-
induced intestinal transit compared to the negative control, demonstrating a dose-
dependent effect. At a dose of 400 mg/kg, inhibition reached 42,1%, statistically similar
to loperamide (43,2%) and close to atropine (52,2%). In conclusion, the lyophilized

hydroalcoholic extract of Prunus serotina leaves and stems has an antidiarrheal effect.

Keywords: Prunus serotina, lyophilized hydroalcoholic extract, antidiarrheal

effect.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

La enfermedad diarreica aguda (EDA) es una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad infantil en todo el mundo y fue la cuarta causa principal de muerte
entre los menores de 5 afios. En 2015, se estima que causaron méas de 1,3 millones de
muertes (Troeger et al., 2017), es importante recalcar que la mayoria de las muertes
infantiles por EDA se registraron en paises de ingresos bajos y medianos (Fischer et al.,
2012).

En el Pert, la problematica también es significativa, ya que la EDA, entre ellas la
gastroenteritis infecciosa, la intoxicacion por alimentos y la colitis, presentan una elevada
incidencia. Estos cuadros se ven favorecidos principalmente por condiciones inadecuadas
de higiene y saneamiento, ademas de la alta concentracion de habitantes en determinadas
zonas (Zuhiga y Caro, 2017). De acuerdo con los reportes emitidos por la Direccion
General de Epidemiologia del Ministerio de Salud de Perd (2023), Centro Nacional de
Epidemiologia, Prevencion y Control de Enfermedades (CDC Per(), se registraron mas de
135,900 episodios de EDA. Segun lo indicado por Hadad (2023), Lima concentrd alrededor
de 39,890 casos, seguida de Piura con 11,464; Arequipa con 9,986; y Tumbes.

En la regién Ayacucho, el Minsa reportd mas de 10 mil casos de menores de cinco
afios con EDA, el distrito con mayor incidencia de enfermedad diarreica aguda es el propio
Ayacucho, que registra 1,538 casos. Le siguen San Juan Bautista y Huanta, ambos con
cifras superiores a los 600 casos. También destacan Llochegua y Jesus Nazareno, donde se
han notificado méas de 400 episodios cada uno. Finalmente, los distritos de Sivia y Carmen
Alto presentan alrededor de 350 casos respectivamente (Inforegion Redaccidon, 2024) .

La diarrea se caracteriza por una reduccion de las heces, generalmente acompafiada
por un incremento en la frecuencia de las evacuaciones intestinales. Este problema de salud
es bastante comdn y puede originarse por diversas razones (Morales y Navazo, 2006).

Los medicamentos antidiarreicos acttan reduciendo o eliminando los sintomas de

la diarrea, ya sea abordando su causa subyacente o aliviando sus manifestaciones. En



particular, los medicamentos de accion paliativa 0 no especifica favorecen el proceso de
absorcion a nivel del intestino y alteran la consistencia de las deposiciones fecales, lo que
favorece una mayor retencion de agua y electrolitos en los enterocitos y disminuye el ritmo
con el que avanza el contenido intestinal. Como resultado, disminuye la frecuencia de las
evacuaciones, aunque en muchos casos no se produce un cambio significativo en la
consistencia ni en el contenido liquido de las heces. Dentro de este grupo, los opiaceos,
como la loperamida, son los més utilizados (Morén, 2018).

A lo largo de la historia, las plantas medicinales han representado una de las
opciones mas relevantes en el tratamiento de diversas afecciones, convirtiéndose en una
alternativa fundamental para el cuidado de la salud (Organizacion Panamericana de la
Salud, 2019b). A nivel global, se han reconocido diecisiete paises con una gran
biodiversidad, entre ellos Perd, el cual se encuentra en regiones geograficas consideradas
centros de biodiversidad mundial. Este pais es catalogado como megadiverso debido a su
abundante variedad de flora y fauna. En particular, resalta la presencia de plantas con
multiples usos para el ser humano, especialmente en el &mbito alimenticio y medicinal,
cuyo aprovechamiento se remonta a las civilizaciones preincaicas e incas (OPS, 2019a).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reconoce la importancia del uso de
plantas medicinales en la “Atencion Primaria de la Salud”, quienes estiman que casi el 80%
de la poblacion lo usan (Malpartida, 2018).

Los metabolitos secundarios responsables del efecto antidiarreico han sido objeto
de estudios controlados; se ha sefialado que los taninos y los flavonoides desempefian un
papel fundamental en la actividad antidiarreica, ya que favorecen la reabsorcion de agua y
electrolitos en el colon, mientras que otros metabolitos secundarios pueden actuar
disminuyendo la motilidad intestinal (Palombo, 2006). Asimismo, se ha evidenciado la
eficacia de los taninos en el tratamiento de la diarrea aguda (Esteban et al., 2009). Se han
identificado numerosos fitoquimicos en esta planta, incluyendo azlcares, flavonoides,
glucédsidos y terpenos, que podrian mediar las propiedades antidiarreicas, aunque no se ha
definido el componente activo.

Las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” usado en la medicina
tradicional por sus diversas propiedades medicinales, entre ellas el efecto antidiarreico,

motivo la presente investigacion, para lo cual se plantearon los siguientes objetivos:



Objetivo general
Evaluar el efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas
y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” en ratas albinas.
Objetivos especificos
e Determinar los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico
liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda”.
o Determinar el porcentaje de distancia recorrida del carbdn activado por efecto
del extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina
Ehrhart. “guinda” en ratas albinas.
e Comparar el efecto antidiarreico del extracto hidroalcoholico liofilizado de las

hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” con la loperamida y atropina.



CAPITULO Il. DESARROLLO DE LA PERSPECTIVA TEORICA
2.1. Marco Referencial
2.1.1. Antecedentes Internacionales

Kumar y Ali (2023) sefialaron que el objetivo de su estudio fue evaluar la actividad
antidiarreica de los extractos etandlicos de hojas de Prunus avium y Cedrus deodara,
tradicionalmente empleados para tratar la diarrea. Para ello, se utilizaron modelos murinos,
especificamente ratones albinos suizos, en los que se administraron distintas dosis de los
extractos y se compararon sus efectos con medicamentos de referencia y con un grupo
control negativo. Los resultados mostraron que los extractos redujeron de manera
significativa la cantidad de heces humedas en todos los niveles de dosis evaluados, y que
las administraciones de 400 y 600 mg/kg lograron una disminucién mayor en el contenido
intestinal que la loperamida, farmaco estandar. En conclusion, los extractos etanélicos de
hojas de Prunus avium y Cedrus deodara evidenciaron propiedades antidiarreicas en
modelos murinos.

Ali y Sagib (2023) evaluaron el potencial antidiarreico, antiespasmodico y
broncodilatador del extracto etandlico de Rosa webbiana Wall. ex Royle. Para ello,
identificaron sus compuestos bioactivos mediante cromatografia liquida (LC) acoplada a
ionizacion por electrospray (ESI) y espectrometria de masas en tandem (MS/MS), asi como
cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC). Asimismo, analizaron sus posibles
interacciones farmacoldgicas mediante enfoques in silico, y se realizaron ensayos in vitro
en tejidos aislados de yeyuno, traquea y vejiga de conejo, complementados con pruebas in
vivo para determinar los efectos antiperistalticos, antidiarreicos y antisecretores. Los
resultados mostraron cantidades relevantes de rutina, kaempferol y quercitrina, las cuales
presentaron alta afinidad por blancos relacionados con la sefializacion dependiente de
calcio y la actividad espasmolitica. El extracto relajo de manera significativa las

contracciones inducidas por K* y carbacol, desplazé las curvas de respuesta al calcio de



forma similar a farmacos bloqueadores de canales de calcio y mostré patrones combinados
de accion anticolinérgica e inhibidora de fosfodiesterasa.

Komiazyk et al. (2019) desarrollaron una investigacion que tuvo como objetivo
evaluar si extractos acuosos de especies de la familia Rosaceae pueden neutralizar la toxina
del cdlera, un factor clave en la diarrea secretora. Para ello, se prepararon infusiones de
Agrimonia eupatoria, Rubus fruticosus, Fragaria vesca, Rubus idaeus y Rosa canina, y se
analizaron sus efectos sobre células expuestas a la toxina mediante mediciones de cCAMP
y ensayos de union e internalizacion. Los resultados mostraron que todos los extractos
evaluados redujeron significativamente los niveles intracelulares de cCAMP inducidos por
la toxina y afectaron su interaccion con las células, ya sea bloqueando su adherencia o
dificultando su ingreso. Ademas, se observd que algunos extractos interferian con pasos
clave necesarios para que la toxina desencadene la secrecion excesiva de agua Yy
electrolitos. En conclusidn, las especies Rosaceae estudiadas demostraron capacidad para
atenuar la actividad enterotoxica del agente causal del célera.

Carmona (2016) realiz6 un estudio que tuvo como objetivo determinar el efecto
sedante, la actividad antidiarreica y la dosis letal media de los extractos acuoso y etanolico
de Prunus serétina Ehrenb. una especie tradicionalmente utilizada frente al insomnio y la
diarrea. Como método, se recolectd el material vegetal y se obtuvieron los extractos
mediante técnicas de Soxhlet para el extracto acuoso y maceracion para el etandlico;
ademas, la toxicidad aguda se evalud con el método de Lorke modificado y los efectos
farmacoldgicos se analizaron en modelos murinos mediante las pruebas del cilindro
exploratorio, campo abierto y diarrea inducida con aceite de ricino. Los resultados
mostraron que ambos extractos presentan una dosis letal media de 6,155.79 mg/kg,
disminuyen los levantamientos y desplazamientos de los ratones tratados, y ejercen un
efecto protector significativo frente a la diarrea inducida. En conclusién, los extractos de
Prunus serotina Ehrenb. evidencian baja toxicidad aguda y exhiben propiedades sedantes
y antidiarreicas que respaldan su uso tradicional.

Aguilera'y Moreno (2016) realizaron un estudio cuya finalidad es evaluar la accion
antidiarreica de una coccion de semillas de Theobroma cacao (Malvaceae) en ratones Mus
musculus (Rodentia, Muridae) cepa NIH". Se llevé a cabo un estudio in vivo usando un

modelo animal, Para ello, se indujo diarrea en ratones de la cepa NIH mediante la



administracion de aceite de ricino. Se probaron dos concentraciones diferentes de la
coccion: 2,48 % p/vy 1,24 % plv. El experimento se llevo a cabo siguiendo el Protocolo
Estandarizado (PFA001) del bioterio de la Universidad de Chimborazo, Ecuador. Se
evidencio que la concentracion de 1,24 % p/v de la coccidn de semillas de cacao incremento
de manera significativa la proporcion de heces solidas en comparacion con los grupos
control, lo que refleja una mejoria en el cuadro diarreico inducido. En conclusion, a
concentracion de 1,24 % p/v protegié la mucosa intestinal y redujo la diarrea en ratones,
confirmando su efecto antidiarreico.

2.1.2. Antecedentes Nacionales

Aguirre 'y Huarac (2025) estudiaron el efecto antidiarreico del extracto
hidroalcohdlico obtenido de las partes aéreas de Sanguisorba minor Scop. “pimpinela” e
Foeniculum vulgare Mill.” hinojo” en ratas albinas. Se aplico un disefio experimental
multifactorial con diferentes dosis de cada extracto, siguiendo un proceso de recoleccion y
extraccion estandarizado. Como procedimiento, se indujo a diarrea con aceite de ricino, se
administraron los tratamientos segin cada grupo y luego se midio la longitud del transito
intestinal con un marcador. Los analisis fitoquimicos permitieron identificar alcaloides y
compuestos fenolicos en los extractos. Los resultados mostraron que las dosis bajas de la
combinacion vegetal redujeron el transito intestinal de manera més efectiva que las dosis
mayores, con un promedio de 60 cm, resultado comparable al efecto del farmaco estandar
loperamida (74,33 cm). Ademas, se identificaron metabolitos secundarios como alcaloides
y compuestos fendlicos, los cuales podrian explicar la accion terapéutica observada. En
conclusion, los extractos hidroalcohdlicos de pimpinela e hinojo demostraron un efecto
antidiarreico significativo, evidenciando su potencial como alternativas naturales para el
tratamiento de la diarrea aguda.

Santos (2021) plantea un estudio cuyo objetivo es evaluar el efecto antidiarreico In
vivo del extracto etandlico de las hojas de Tecoma stans L. “timboco” en Rattus rattus var.
alvinus. Para ello, se emplearon 20 ratas albinas distribuidas aleatoriamente en cuatro
grupos de cinco individuos: el primero recibi6 suero fisiolégico como control negativo, el
segundo fue tratado con aceite de ricino para inducir diarrea, el tercero recibi6 extracto
etanolico de Tecoma stans mas aceite de ricino, y el cuarto grupo tratado con loperamida

mas aceite de ricino como control positivo, utilizando carbon activado como marcador del



transito intestinal. Los resultados mostraron que tanto el extracto etanolico como la
loperamida redujeron significativamente el transito intestinal en 26,4 % y 26,3 %
respectivamente, mientras que el grupo tratado Unicamente con aceite de ricino presentd
una disminucion de 9,5 %, confirmando la induccion de la diarrea. En consecuencia, se
concluye que el extracto etanolico de la planta inhibe el transito intestinal.

Quispe-Diaz et al. (2019) tuvieron como objetivo investigar el potencial efecto
antiespasmadico de los extractos de Rubus roseus y Mentha pulegium en el ileon aislado
de cobayos (Cavia porcellus). Para ello, se emplearon segmentos de ileon previamente
contraidos con acetilcolina (ACh; 4 x 10 M) y cloruro de potasio (KCI; 4 x 10* M), y
posteriormente se evalu6 el efecto de los decoctos de ambas plantas en un sistema de
6rgano aislado utilizando concentraciones crecientes no acumulativas; como controles
positivos se emplearon nifedipino (5 x 10°® M), atropina sulfato (5,5 x 10 M) y N-
butilbromuro de hioscina (3 x 1072 M). Se registraron la amplitud y la frecuencia de las
contracciones durante diez minutos tras la administracion de los extractos. Los resultados
mostraron que los decoctos de R. roseus y M. pulegium disminuyeron significativamente
las contracciones inducidas por ACh (p <0,001) y KCI (p < 0,01), con efectos comparables
a los farmacos estandar en distintas concentraciones, y, adicionalmente, ambos extractos
redujeron la frecuencia contractil frente a ambos agentes espasmadgenos (p < 0,001). En
conclusidn, los decoctos de las plantas en estudio demostraron un efecto antiespasmaédico
en el ileon aislado de cobayo.

Moran (2018) evaluo el efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico de la raiz
de Eleutherine bulbosa “yahuar piri piri” en ratones. Se aplicd un disefio experimental,
prospectivo y transversal, empleando aceite de ricino para inducir diarrea y carb6n activado
como marcador del transito intestinal. Se trabajé con seis grupos de seis animales, que
recibieron suero fisioldgico, loperamida, aceite de ricino y el extracto en dosis de 50, 100
y 200 mg/kg por via oral. El extracto mostré alta solubilidad en agua y etanol, y se
identificaron  flavonoides, alcaloides, taninos, esteroides, triterpenoides vy
sesquiterpenlactonas como compuestos presentes. Los resultados revelaron que la dosis de
200 mg/kg produjo la mayor inhibicién del transito intestinal (38,8 %), seguida de 100

mg/kg y 50 mg/kg, superando incluso a la loperamida. El analisis estadistico confirmé



diferencias significativas frente al control. Se concluye que el extracto presenta actividad
antidiarreica y que su eficacia aumenta de manera proporcional a la dosis administrada.

Malpartida (2018) estudi6 el efecto antidiarreico del extracto etandlico de hojas de
Solanum radicans L.f. (fluchco hembra) en ratones albinos machos administrado por via
oral. Se utilizé un disefio experimental empleando aceite de ricino para provocar diarrea y
carbén activado como marcador del transito intestinal. Los animales se distribuyeron en
grupos que recibieron suero fisioldgico, loperamida como control positivo y el extracto en
concentraciones de 400, 600 y 900 mg/kg. Cada ratén recibié 0,2 mL de suspension de
carbén activado al 10 % en goma tragacanto al 1 %. Tras la eutananasia por dislocacion
cervical, se midio la longitud total del intestino delgado y el desplazamiento del marcador,
calculandose el porcentaje de inhibicion del peristaltismo. El extracto mostré un efecto
antidiarreico significativo, destacando la dosis de 400 mg/kg con una reduccion del
69,66%, superior a la loperamida (63,42 %). El analisis fitoquimico preliminar identifico
alcaloides, flavonoides, azlcares y esteroides, y la cromatografia en capa fina evidencio
coincidencia con estandares de atropina, rutina y quercetina. La evaluacién de citotoxicidad
frente a Artemia salina indic6 una concentracion letal media de 12,83 pg/mL. En
conclusion, el extracto etandlico de hojas de Solanum radicans L.f. demostr6 actividad
antidiarreica y citotoxica.
2.1.3. Antecedentes Locales

Cérdenas (2019) realizdé una investigacion cuyo objetivo es evaluar el efecto
antidiarreico del extracto hidroalcoholico de las hojas de Alnus acuminata (Kunth) “aliso”
en cobayos. Se utilizaron 30 cobayos machos (0,5-0,6 kg), divididos en cinco grupos:
control negativo (agua destilada), tres dosis del extracto (100, 300 y 500 mg/kg) y control
positivo (loperamida 2 mg/kg). Se aplicé el modelo de transito intestinal con carb6n
activado y se identificaron metabolitos secundarios mediante técnicas fitoquimicas.
Resultado: Los compuestos encontrados incluyen taninos, flavonoides, alcaloides,
cumarinas y saponinas. El extracto a 500 mg/kg mostro una inhibicion del transito
intestinal del 55,6 %, similar al efecto de la loperamida (62,4 %), con diferencias
estadisticamente significativas (p = 2,46x10#). En conclusion, el extracto hidroalcohdlico
posee actividad antidiarreica, especialmente a la dosis de 500 mg/kg, comparable a la de

un farmaco estandar.



Yupanqui (2019) realizé un estudio que tuvo como finalidad de Evaluar el efecto
del extracto hidroalcohodlico de la raiz de Ipomoea pubescens Lam. “papilas” sobre la
motilidad intestinal. Metodologia: Estudio experimental realizado en el laboratorio de
Farmacia, con raices recolectadas en Vinchos (Ayacucho). Se utilizé el modelo de transito
intestinal con carbon activado en cinco grupos de ratas (n=8 por grupo), incluyendo control,
bisacodilo (0,25 mg/kg) y tres dosis del extracto (125, 250 y 500 mg/kg). Se efectud
tamizaje fitoquimico segin Miranda y Cuellar. Resultados: Se detectaron compuestos
como flavonoides, alcaloides, saponinas y quinonas. El extracto a 500 mg/kg mostré el
mayor estimulo sobre la motilidad intestinal (72,10 %), superior al bisacodilo (86,71 %) y
con significancia estadistica. En conclusion, el extracto de esta planta estimula la motilidad
intestinal sin evidencias de toxicidad aguda.

Quispe (2017) desarroll6 un investigacion que tuvo como proposito determinar la
actividad antiespasmaodico del extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium junceum
L. “retama” en ileon aislado de Cavia porcellus “cobayo”. Se utilizé un modelo in vitro en
ileon aislado, segun el método de Magnus, la planta fue recolectada en Ayacucho (2,924
m.s.n.m). Se evaluaron tres concentraciones del extracto (1, 2 y 4 mg/mL) y se identificaron
metabolitos secundarios mediante el método de Miranda y Cuellar. Como resultado se
detectaron alcaloides, flavonoides, saponinas, taninos, quinonas, entre otros. La mayor
actividad antiespasmaodica se observo a 2 mg/mL, con una media de 64,62 contracciones y
una altura promedio de 4,2 mm, mostrando significancia estadistica (p < 0,05). En
conclusion, el extracto presenta efecto antiespasmadico significativo en ileon aislado de
cobayos, especialmente a 2 mg/mL.

Trejo (2015) el presente estudio tuvo como finalidad determinar la actividad
antidiarreica del extracto hidroalcoh6lico de las hojas de Schinus molle L. “molle”. Se
emplearon 25 cobayos machos, con un peso entre 500 y 600 g, distribuidas aleatoriamente
en cinco grupos experimentales: un grupo recibié agua destilada como control negativo,
otro fue tratado con loperamida 2 mg/kg como control positivo, y los tres grupos restantes
recibieron el extracto hidroalcoholico a dosis de 100, 200 y 300 mg/k, Se identificaron
metabolitos secundarios presentes en el extracto, tales como flavonoides, taninos,
compuestos fendlicos, triterpenos, esteroides, catequinas, saponinas, resinas, azlcares

reductores y cumarinas. Como resultado el extracto mostrd una reduccion del transito
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intestinal dependiente de la dosis administrada: 39,1 % con 100 mg/kg, 34,8 % con 200
mg/kg, y 92,7 % con 300 mg/kg. Este Gltimo resultado fue estadisticamente comparable
con la inhibicion del transito intestinal lograda por la loperamida (100 %). Estos hallazgos
permiten concluir que el extracto hidroalcoh6lico de Schinus molle posee una actividad
antidiarreica significativa a la dosis de 300 mg/kg, similar a la del farmaco estandar.
Gutiérrez (2011) desarrollé una investigacion con el propdésito de determinar el
efecto antidiarreico del extracto etandlico de las hojas de Juglans neotropica Diels "nogal”.
Para el estudio se utilizaron 25 cobayos con un peso de 500 a 600 g, distribuidos
aleatoriamente en cinco grupos: un control negativo tratado con agua destilada, un control
positivo con loperamida y tres grupos experimentales que recibieron extracto etandlico de
hojas de nogal en dosis de 100, 300 y 500 mg/kg de peso corporal. El analisis fitoquimico
reveld la presencia de compuestos como fenoles, triterpenos, esteroides, catequinas,
resinas, saponinas, antraquinonas, cumarinas, azlcares reductores y aceites esenciales. Los
hallazgos mostraron que el extracto ejercié una accion antidiarreica significativa en todos
los grupos tratados, destacando la dosis de 300 mg/kg, cuyo efecto fue estadisticamente
superior al de loperamida. En conclusion, el extracto etanélico de Juglans neotropica posee
un potencial terapéutico importante, con una eficacia mayor que la del farmaco estandar

en la dosis intermedia evaluada.
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2.2. Marco Teorico
2.2.1. Prunus serotina Ehrhart. “guinda”

2.2.1.1. Clasificacion Taxondmica. Se clasifica en:
Tabla 1

Clasificacion taxonémica

Categoria Descripcion
DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA
ORDEN : ROSALES
FAMILIA : ROSACEAE
GENERO : Prunus
ESPECIE : Prunus serotina Ehrhart.
N.V. : “guinda”, “capuli”

Nota. Constancia emitida por la Blga. Laura Aucasime Medina, especialista en sistematica
y taxonomia de plantas (Anexo 4).
Sinonimias: Prunus capuli Cav.; Prunus Salicifolia Kunth; Prunus serotina Subsp. Capuli
(cav.) McVaugh (Gonzales Dipas, 2019).
Nombres vulgares: Capuli, guinda, murmuntu, cerezo, cereza, chaucha capuli (Delgado
Stmar, 2004) .

2.2.1.2. Descripcion Botanica. Arbol de tronco corto y recto, copa irregular y
extendida que comienza a ramificarse desde los tres o cuatro metros, llega a alcanzar hasta
unos 15 metros de altura. En zonas como Lima se han observado ejemplares mas pequefios
que aun producen frutos de buena calidad. Su corteza, en la etapa juvenil, es de color
marron oscuro, lisa, con lenticelas pequefias que tienden a desprenderse en forma de finas
laminillas (Pretell et al., 1985). Es caducifolio, florece de enero a marzo y la produccion
de frutos ocurre entre mayo y agosto (Niembro et al., 2010). El sistema radical de esta
especie es predominantemente superficial y se extiende hasta alcanzar profundidades
medias. La mayor parte de las raices se concentran en los primeros 60 centimetros del
suelo, lo que facilita una rapida expansién del sistema radicular durante el crecimiento
(McVaugh, 1951). Corteza o tronco se caracteriza por presentar una superficie lisa en los

individuos jovenes, mientras que en los ejemplares adultos adquiere una apariencia
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fisurada con tonalidades marron grisaceas (Niembro et al., 2010). Ramas alternas, erguido-
extendidas, lampifas, escabrosas por la presencia de muchas lenticelas esparcida
(McVaugh, 1951). Las hojas de esta especie son simples, con peciolo definido, alternas,
lanceoladas, oblongas, deciduas, poseen margenes sutilmente dentados, exhibiendo una
coloracion verde oscura en la parte superior y un tono amarillento en la inferior; sus
dimensiones oscilan entre 6 y 14 cm de largo, y entre 2,5 y 4,5 cm de ancho (Pretell et al.,
1985). Las flores de esta especie se caracterizan por sr numerosas, pequefias y de tonalidad
blanca, organizadas en racimos axilares colgantes y alargados que alcanzan entre 10 y 15
cm de longitud, con pedicelos que varian de 5 a 10 mm de largo (McVaugh, 1951). El fruto
presenta una cascara delgada, de aspecto liso y brillante, que adquiere tonalidades que van
del rojo parpura al negro al alcanzar la madurez. La pulpa, de sabor agridulce con ligera
astringencia, envuelve una semilla dura y redondeada de aproximadamente 9 a 10 mm de
longitud por 8 a 9 mm de diametro, con coloracién castafio claro, dentro del cual se
encuentra el embrion (Niembro etal., 2010). Cada fruto contiene una sola semilla,
protegida por un endocarpio de consistencia lefiosa e impermeable al agua, estimandose
una produccién de entre 4,000 y 6,000 unidades (Pretell et al., 1985). Asimismo, la especie
se caracteriza por presentar flores hermafroditas (McVaugh, 1951).

2.2.1.3. Origeny Distribucion Geografica. Esta especie, originaria del continente
americano, se desarrolla principalmente en zonas montafiosas y presenta una distribucion
natural que se extiende desde Canada hasta Guatemala. En México, se localiza en areas de
gran altitud, como el Valle de México, y en estados que van desde Guanajuato y Jalisco
hasta Chiapas, alcanzando elevaciones superiores a los 2,500 metros sobre el nivel del mar
(McVaugh, 1951). De manera mas amplia, su rango geogréafico abarca desde el este de
Canada y los Estados Unidos, prolongandose hacia México través de las Sierras Madre
Oriental y Occidental y el Eje Neovolcanico, hasta llegar a Guatemala (Niembro et al.,
2010).

2.2.1.4. Composicion Quimica. En las hojas de P. serotina se han identificado los
diversos compuestos metabolitos bioactivos, entre ellos triterpenos como el urs-12-en-28-
al- 3p-ol, ademas de glucdcidos arométicos tales como el B-glucopiranosa-benzoato y el
prinasin. También se ha reportado la presencia de aceite esencial, grasa sélida, resina acida,

amigdalina, un alcaloide no especificado, acido tanico y compuestos pécticos. Respecto a
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la corteza, esta contiene aceite esencial, resina, taninos, acido galico; adicionalmente, a
través de destilacion, puede liberar acido cianhidrico, sustancia considerada
potencialmente tdxica (Alvarado, 2017).

2.2.1.5. Propiedades y Uso Medicinal. Los frutos de esta especie son aptos para
el consumo humano y se destacan por su alto contenido de vitaminas A, By C, utilizandose
en la preparacion de diversos productos como aguas frescas, helados, jaleas, mermeladas,
conservas, atoles, tamales o consumiéndose directamente como fruta fresca. Las flores son
apreciadas por su valor melifero y contribuyen a la produccion de miel de buena calidad.
Las hojas presentan propiedades medicinales, y las infusiones derivadas de su cocimiento
se emplean en la medicina tradicional como sedantes y antiespasmaodicos para aliviar
inflamaciones, colicos estomacales, tos y afecciones respiratorias como bronquitis,
laringitis y tosferina, asi como en casos de dolencias neuralgicas, artriticas, gotosas y
reumaticas. Desde el punto de vista ambiental, esta especie resulta valiosa para la fauna
silvestre por la abundancia de frutos que produce. Localmente se cultiva como cerco vivo,
frutal en huertos familiares, ornamental en &reas urbanas e incluso como cortina
rompevientos en zonas rurales. Su resistencia a la sequia y a suelos pobres la hace
especialmente (til para la recuperacion de terrenos degradados y la restauracion ecoldgica
(Niembro et al., 2010).

2.2.1.6. Metabolitos Secundarios. Contiene diversos metabolitos secundarios
entre los que incluyen alcaloides, antraquinonas, flavonoides, lactonas sesquiterpénicas,
taninos y saponinas. Estos compuestos le otorgan propiedades bioldgicas que pueden ser
aprovechadas con fines farmacoldgicos, especialmente en el tratamiento de afecciones
inflamatorias, digestivas o respiratorias (Alvarado, 2017).

2.2.1.6.1. Compuestos Nitrogenados. En el que se identificaron alcaloides

e Alcaloides.

Los alcaloides constituyen uno de los grupos mas diversos de metabolitos
secundarios presentes en organismos vivos. Si bien los alcaloides han sido aislados
tradicionalmente de las plantas, de las cuales aproximadamente el 20 % de las especies
contienen alcaloides, investigaciones recientes han mostrado que también se encuentran en

animales, insectos, invertebrados marinos y microorganismos. Muchos de estos
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compuestos han tenido aplicaciones terapéuticas importantes y contintan utilizandose
ampliamente en la medicina moderna por sus efectos farmacoldgicos (Loyola et al., 2004).
Figura 1

Estructura basica del alcaloide
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3H-Pirrolo[1,2-a]azepina

Nota. Estructura quimica tomada de (De la Cruz, 2023).

2.2.1.6.2. Compuestos Fenolicos. Los polifenoles, o compuestos fenolicos forman
un extenso grupo de metabolitos secundarios presentes en las plantas, caracterizados por
su diversidad estructural y variadas actividades bioldgicas. Se han identificado méas de
8,000 compuestos de este tipo, siendo la lignina un ejemplo habitual que se encuentra en
forma de polimero insoluble. En los animales, su presencia depende del consumo de
productos vegetales. La localizacidn de estos compuestos en los tejidos y células vegetales
varia segln su naturaleza quimica, pudiendo encontrarse dentro de la célula o en la pared
celular. Tradicionalmente se consideraban antinutrientes, principalmente debido a los
taninos, que pueden afectar la digestibilidad de las proteinas. Sin embargo, recientemente
han recibido atencion por sus propiedades antioxidantes y su potencial para favorecer la
salud humana, participando en la prevencién y tratamiento de enfermedades como el
cancer, trastornos cardiovasculares y afecciones inflamatorias (Martinez et al., 2000).

e Flavonoides

Los flavonoides constituyen un subgrupo de polifenoles presentes en frutas,
vegetales y ciertas bebidas como té negro, café, la cocoa, cerveza y vino tinto. Su estructura
puede variar desde moléculas fendlicas sencillas hasta compuestos altamente

polimerizados con pesos moleculares superiores a los 30,000 Da. Su relevancia cientifica
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radica principalmente en su potente actividad antioxidante, la cual ha sido objeto de
numerosos estudios, especialmente en ambitos clinicos y nutricionales, considerando que
las dosis de antioxidantes dietéticos recomendadas globalmente se basan en estos efectos
(Pérez, 2003).

Estructura Quimica. Se han descrito trece subclases de flavonoides que
comprenden mas de 5,000 compuestos distintos, todos compartiendo un esqueleto quimico
comun de tipo C6-C3-C6, también denominada difenilpropano, derivado del &cido
shiquimico y de residuos de acetato. Estos compuestos presentan diversas propiedades
bioldgicas, incluyendo actividad antioxidante, antiinflamatoria, antitrombdtica,
antimicrobiana, antialérgica, antitumoral, antiasmatica y la capacidad de inhibir enzimas
clave como la transcriptasa inversa, proteina quinasa C, tirosina quinasa C, calmodulina,
ornitina descarboxilasa, hexoquinasa, aldosa reductasa, fosfolipasa C y topoisomerasa Il
(Pérez, 2003).

Figura 2

Estructura basica de los flavonoides y sistema de numeracion

2-fenil-1-benzopiran-4-ona

Nota. Estructura quimica tomada de Pérez (2003).

e Antraquinonas

Son compuestos aromaticos que contienen maultiples grupos hidroxilo y forman
parte de un amplio grupo de polifendles, constituyendo la base de numerosos colorantes
naturales. Se localizan principalmente en la corteza y raices de diversas especies
pertenecientes a familias botanicas como Leguminosas, Rubiaceas, Liliaceas. Entre las
antraquinonas mas conocidas se encuentran la Aloina llamada también Barbaloina; la

Isobarbaloina y la Aloemodina (Vega et al., 2005).
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e Taninos

Los taninos son compuestos fendlicos solubles en agua, con un peso molecular que
oscila entre 500 y 3,000 g/mol, y ademas de presentar las reacciones caracteristicas de los
fenoles, poseen la capacidad precipitar alcaloides, gelatina y otras proteinas (Kuklinski,
2003).

Los taninos son compuestos polifendlicos complejos de origen vegetal que poseen
una masa molecular alta y un sabor caracteristico astringente, histéricamente se han
utilizado por su capacidad para transformar la piel en cuero, haciendolas mas resistentes al
calor y ciertos microorganismos. Esto se debe a su habilidad para enlazarse con
macromoléculas como proteinas y carbohidratos. Ademas tienen la propiedad de precipitar
en presencia de metales pesados, proteinas y alcaloides, lo que permite su aplicacion en
casos de intoxicacion por estas sustancias (Frias y Rosales, 2023).

Figura 3
Estructura basica de taninos

Ho |
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Acido 3,4,5-trihidroxibenzoico
Nota. Estructura quimica tomada de De la Cruz (2023).

¢ Clasificacion de los taninos.

Desde hace tiempo se sabe que las plantas superiores presentan dos tipos de taninos,
los cuales se distinguen tanto por su estructura quimica como por su ruta biosintética: los
taninos hidrolizables y los taninos condensados (Villar del Fresno, 1999).

Taninos Hidrolizables: Estos compuestos se caracterizan por su estructura de
glicosidos, en la que la parte no azucarada, o aglicona, suele estar formada por moléculas
de acido elagico, mientras que la glucosa es generalmente el azlcar principal (Frias y
Rosales, 2023).
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Taninos Condensados: Son polimeros que presentan estructuras cercanas con los
compuestos flavonoides. También se les conoce con el nombre de proantocianidinas,
proantocianidoles o leucoantocianidinas.

El nombre proantocianidina proviene de la reaccion de oxidacion que ocurre
durante el calentamiento de estos polifenoles en soluciones alcohdlicas acidas, generando
pigmentos llamados antocianinas, los cuales varian en color del rojo al violeta. Las
proantocianidinas pueden estar compuestas entre dos a cincuenta unidades de flavonoides.
En cuanto a su distribucién, los taninos hidrolizables predominan en angiospermas y
dicotiledoneas, mientras que los taninos condensados se encuentran principalmente en
gimnospermas. Se menciona también un tercer grupo de taninos de distribucion mucho
mas restringida: el de los florotaninos, que son polimeros floroglucinol presentes en ciertas
especies de algas (Frias y Rosales, 2023).

e Propiedades biol6dgicas y farmacolégicas

La accion bioldgica de los taninos esta relaciona con su capacidad de enlazarse con
proteinas y formar complejos con enzimas, lo que puede influir en diversos procesos
patoldgicos. Entre sus propiedades destacan la actividad antimicrobiana, astringente,
vasoconstrictora, antioxidante, y su funcién como antidoto frente a alcaloides toxicos.
Pueden generar efectos antinutricionales cuando se consumen en exceso, secuestran Fe* de
la dieta (Frias y Rosales, 2023) .

Las propiedades mas destacadas y ampliamente estudiadas de los taninos, se
relacionan con su capacidad para formar complejos con diferentes compuestos. Asimismo,
su accion antioxidante, basada en la neutralizacion de radicales libres, es un factor clave
en sus efectos farmacoldgico (Villar del Fresno, 1999).

Los taninos destacan por sus diversas aplicaciones terapéuticas. Actlan como
antidiarreicos al disminuir el movimiento peristaltico del intestino, también presentan
propiedades antisepticas que los hacen Utiles para el tratamiento de afecciones cutaneas
tanto de forma topica como sistémica. Ademas, se utiliza como antidoto frente al
envenenamiento por metales pesados y alcaloides. Gracias a su efecto vasoconstrictor,

también son empleados en el manejo de varices y hemorroides (Villar del Fresno, 1999).
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2.2.2. Enfermedad Diarreica Aguda (EDA)

La enfermedad diarreica aguda es una condicién asociada al rezago social y sigue
representando un reto importante en la salud publica, que afecta especialmente a los paises
en vias de desarrollo, aunque puede presentarse en personas de cualquier edad, sin
embargo, el grupo mas vulnerable son los nifios menores de cinco afios (Povea y Hevia,
2019).

2.2.3. Diarrea

La diarrea se define como una modificacion del patrén habitual de las deposiciones,
caracterizada principalmente por heces de consistencia mas liquida y, con frecuencia, un
incremento en el nimero de deposiciones diarias. Se trata de un problema de salud bastante
comun que puede tener multiples origenes (Morales y Navazo, 2006).

Desde una perspectiva médica, la diarrea se define por la presencia de més de tres
evacuaciones intestinales al dia, o bien por el incremento en la cantidad de heces que supera
los 200 gramos en un periodo de 24 horas en sujetos adultos (Pica, 2018).

Las enfermedades diarreicas contintan representando una de las principales causas
de enfermedad y muerte infantil a nivel mundial, y en la mayoria de casos son consecuencia
de la ingesta de alimentos o agua contaminada. La incidencia de diarrea infecciosa es
especialmente elevada en regiones con condiciones sanitarias deficientes, como ocurre
frecuentemente en los paises en vias de desarrollo (Organizacion Mundial de la Salud
[OMS], 2024).

De acuerdo con los datos proporcionados por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) y UNICEF, se estima gue a nivel global ocurren aproximadamente 2 mil millones
de episodios de enfermedades diarreicas cada afio. De estos casos, cerca de 1,9 millones de
defunciones corresponden a nifios menores de cinco afios de edad, siendo la mayoria de
estos fallecimientos registrados en paises en vias de desarrollo ( Salgado, 2024).

2.2.3.1. Clasificacion de la Diarrea. Desde el enfoque clinico y terapéutico, es
importante establecer una distincion entre los tipos de diarrea, clasificandolas en agudas o
cronicas (Trejo, 2015).

Desde una perspectiva fisiopatoldgica, la diarrea puede agruparse en tres categorias

principales como: osmdtica, secretora e inflamatoria (Pineda et al., 2004).
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2.2.3.1.1. Diarrea Aguda. segun la definicion establecida por la OMS Y OPS, la
diarrea aguda se caracteriza por la presencia de tres o mas deposiciones liquidas o
semiliquidas en un lapso de 24 horas, o de al menos una evacuacion que contenga
elementos anormales como moco, sangre o pus. Esta condicion puede estar acompafada
por sintomas como fiebre, escalofrios, nauseas, vémitos o dolor abdominal tipo cdlico. Su
duracion tipica es inferior a los siete dias y por criterio de diagnostico, no debe excederse
maés all& de dos semanas (Diaz et al., 2014).

2.2.3.1.2. Diarrea Cronica. La diarrea crénica se caracteriza por una alteracion
persistente en la consistencia de las heces, la cual se prolonga por un periodo de mas de
cuatro semanas, este trastorno puede incluir evacuaciones que generan sensacion urgente
0 molestias abdominales, asi como un aumento en la frecuencia de las deposiciones. La
consistencia fecal depende de la proporcion entre el contenido de agua en las heces y la
capacidad de los residuos solidos para retenerla. Debido a que cuantificar directamente esta
consistencia puede resultar complicado considero que las heces estdn compuestas en un 60
a 85 % por agua, el peso fecal diario se considera una forma Util de estimacion indirecta.
En este contexto, se define la diarrea por un volumen o peso de heces superior a 200 gramos
en un periodo de 24 horas, tanto en adultos como en nifios. Esta medida se toma
habitualmente durante un lapso de 2 a 3 dias para obtener una media confiable. No obstante,
es importante sefialar que hasta un 20 % de los casos con diarrea liquida pueden presentar
un peso de heces inferior a los 200 g, lo cual escapa a esta definicion objetiva (Fernandez
etal., 2016).

2.2.3.1.3. Diarrea Osmdtica. Este tipo de diarrea se asocia con un aumento del
movimiento de liquidos hacia la luz intestinal, causado por la presencia de solutos
osmoticamente activos en dicha region. Este mecanismo es el principal involucrado en los
casos de diarrea provocados por la intolerancia a ciertos azucares o por el consumo de
laxantes osmoticos, como la lactulosa (Diaz et al., 2009).

2.2.3.1.4. Diarrea Secretora. EI mecanismo secretor es el principal responsable de
los episodios de diarrea en la poblacion pediatrica, (casi 70% de los casos). Un ejemplo
clasico de este tipo de diarrea es el ocasionado por la toxina del Vibrio cholerae, la cual se
une a receptores especificos en las células intestinales y activa la enzima adenilil ciclasa.

Esta activacion produce un incremento en los niveles intracelulares de AMP ciclico
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(AMPc) intracelular, lo que a su vez estimula la secrecion de iones cloruro, provocando
una pérdida masiva de agua y sodio hacia la luz intestinal. De forma similar, en la infeccion
por rotavirus, el efecto secretor esta mediado por la toxina NSP4, que actia aumentando
los niveles intracelulares de calcio, activando los canales de cloruro y generando una
respuesta secretora comparable (Diaz et al., 2009).

2.2.3.1.5. Diarrea Inflamatoria. La diarrea inflamatoria crénica se puede detectar
mediante la presencia de leucocitos en las heces; no obstante, debido a que esta prueba no
se realiza de manera rutinaria en la mayoria de los centros de salud, se ha adoptado una
definicion funcional basada en criterios clinicos y de laboratorio. Estos incluyen: a) la
presencia visible de sangre o pus en las evacuaciones; b) la aparicion de signos sistémicos
como fiebre persistente o recurrente, pérdida de peso o manifestaciones inflamatorias
extraintestinales que afectan articulaciones, piel u 0jos; y c) niveles elevados de marcadores
inflamatorios, como proteina C reactiva, velocidad de sedimentacion globular, recuento
plaquetario o calprotectina fecal superior a 150 mg/kg en al menos dos mediciones, sin uso
de antiinflamatorios no esteroideos (AINE) (Fernandez et al., 2016).

2.2.3.2. Tratamiento de la Diarrea. El abordaje terapéutico se fundamenta en dos
estrategias de intervencion:

Una vez confirmada la presencia de diarrea, la primera medida que debe adoptarse
es una adecuada rehidratacion por via oral. La pérdida de liquidos es frecuente
especialmente en nifios y adultos mayores. Para contrarrestar esta deshidratacion se
recomiendan las soluciones de rehidratacion oral, cuya eficacia esta basada en el hecho de
que los mecanismos de absorcién activa del sodio permanecen intactos, o al menos muy
eficaces, en todos los tipos de diarrea.

El segundo aspecto fundamental del tratamiento es la alimentacion del paciente con
diarrea. Esta debe seguir unas pautas dietéticas bien definidas, con el objetivo de disminuir
la duracion y las molestias del cuadro clinico. Para ello, es necesario evitar ciertos
alimentos y la reintroduccién paulatina de aquellos mejor tolerados por el organismo
durante el proceso de recuperacion ( Pérez, 2003).

2.2.4. Antidiarreicos
Los medicamentos antidiarreicos pueden administrarse con seguridad en pacientes

con diarrea aguda leve a moderada. No obstante, su uso esta contraindicado en pacientes
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que presentan diarrea con sangre, fiebre alta o sintomas sistémicos, ya que en estos casos
podrian enmascarar o agravar una patologia subyacente mas grave. Ademas, si se observa
que la diarrea persiste o empeora durante el tratamiento, estos farmacos deben ser
suspendidos de inmediato. En el contexto de patologias cronicas, como el sindrome del
intestino irritable (IBS) o la enfermedad inflamatoria intestinal (IBD), los antidiarreicos
pueden ser Gtiles como parte del manejo terapéutico para controlar los episodios diarreicos
persistentes (Katzung y Trevor, 2016).

2.2.4.3. Agonistas Opioidérgicos. Dentro de esta categoria de farmacos se
encuentra la loperamida.

2.2.4.3.1. Loperamida. La loperamida actia como un agonista potente de los
receptores opioides tipo u. Aunque se absorbe eficientemente en el tracto gastrointestinal,
esta sustancia se extrae y metaboliza casi por completo mediante el sistema enzimatico del
citocromo P450 en el higado, especialmente por la isoenzima CYP3A4, donde se conjuga
y los conjugados se excretan en la bilis. Su efecto antidiarreico se debe principalmente a
su accién directa en la pared intestinal al igual que la morfina y otros agonistas de los
receptores u, la loperamida prolonga el tiempo de trénsito intestinal, al reducir los
movimientos propulsivos y aumentar la motilidad no propulsiva, lo cual se logra mediante
su interaccion con el plexo mientérico localizado en la capa muscular longitudinal del
intestino. ademas, incrementa el tono del esfinter anal, lo que contribuye a una mejor
continencia durante la noche en pacientes con bolsas ileoanales (Regnard et al., 2011).
Figura 4

Estructura quimica de la loperamida
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4-[4-(4-chlorofenil)- 4-hidroxy-1-piperidil]- N, N-dimetil-
2,2-difenil-butanamida
Nota. Estructura tomada de Quimica Alkano S.A de C. (2016).
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Mecanismo de Accion: La loperamida es un farmaco antidiarreico activo por via
oral, con actividad MOR. EI compuesto es 40-50 veces méas potente que la morfina como
agente antidiarreico y su capacidad de penetracion en el sistema nervioso central es
minima. Este medicamento actda prolongando el tiempo de trénsito intestinal, tanto en el
intestino delgado como en el trayecto entre la boca y el ciego. Asimismo, contribuye a
mejorar la continencia al incrementar el tono del esfinter anal. Por otro lado, la loperamida
también manifiesta propiedades antisecretoras, Utiles contra la toxina del colera y ciertas
variantes de toxinas producidas por E. coli, se considera que este efecto se debe a su
capacidad para actuar sobre receptores acoplados a proteinas Gi, lo cual inhibe la
estimulacién de la adenil ciclasa inducida por dichas toxinas (Goodman, 1996).

2.2.4.4. Antagonistas de los Receptores Muscarinicos.

2.2.4.2.1. Atropina. La atropina actia como un agente anticolinérgico y funciona
como antagonista competitivo y reversible de los receptores muscarinicos (McLendon y
Preuss, 2025). Este compuesto, conocido como d-I-hiosciamina, es un alcaloide derivado
de Atropa belladona y se presenta de manera natural en su forma levégira (I-hiosciamina),
que desvia la luz polarizada hacia la izquierda. Quimicamente es un éster formado por el
acido tropico, tropanol y un grupo hidroxilo libre, lo que confiere su especifica actividad
antimuscarinica. Por esta razén, la atropina es considerada el anticolinérgico mas potente,
con menor efecto sobre los receptores nicotinicos (De la Cruz, 2023).

Figura 5

Estructura quimica de la atropina
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2-phenylpropanoate
Nota. Estructura tomada de De la Cruz (2023). y Googman y Gilman (2006).
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Mecanismo de Accidn: La atropina actla bloqueando de manera reversible los
efectos colinomiméticos, que resultan del aumento de acetilcolina, que acttan sobre los
receptores muscarinicos. Este bloqueo impide que la acetilcolina ejerza su accion sobre el
masculo liso, lo cual conduce a una disminucion de la motilidad gastrointestinal.
Especificamente, cuando la atropina se une a estos receptores muscarinicos, compite con
la acetilcolina, evitando su union y, en consecuencia, impidiendo que esta despolarice la
membrana celular. Esta accion bloquea la entrada de iones calcio (Ca?") a través de l0s
canales especificos, 1o que a su vez evita la liberacion de trifosfato de inositol (IP3). En
consecuencia, se inhibe la accion de la acetilcolina, disminuyendo de manera notable el
tono muscular y la frecuencia de las contracciones, disminuyendo la velocidad del transito
intestinal (De la Cruz, 2023).

2.3. Marco Conceptual
2.3.1. Prunus serotina Ehrhart

Conocida también como capuli o guinda, es una planta originaria del continente
americano y pertenece a la familia rosaceae. Se ha empleado en la medicina tradicional por
sus propiedades antitusivas, antidiarreicas y antiinflamatorias. Ademads, presenta
metabolitos secundarios como flavonoides, taninos y alcaloides (Salazar-Castafieda et al.,
2021) (Menéndez -Valderrey, 2023).

2.3.2. Taninos

Son compuestos polifendlicos de origen vegetal, reconocidas por su capacidad de
unirse a proteinas y formar complejos insolubles. Se les atribuyen propiedades
farmacoldgicas como actividad astringente, antioxidante y antimicrobiana, comdnmente se
encuentran en corteza, hojas uy raices de diversas plantas (Isaza-Martinez, 2007).

2.3.4. Flavonoides

Son compuestos fendlicos, se encuentran en los vegetales, conocidos por su accion
antioxidante. Ademaés, poseen efectos antiinflamatorios, antimicrobianos y
cardioprotectores (Gonzalez et al., 2002).
2.3.5. Enfermedad Diarreica Aguda

La enfermedad diarreica aguda es una alteracion del sistema digestivo caracterizada

por evacuaciones liquidas frecuentes que duran menos de 14 dias. Puede estar acompafiada
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de fiebre, dolor abdominal o vémitos, comunmente causada por infecciones virales,
bacterianas o parasitarias (Organizacion Mundial de la Salud, 2017).
2.3.6. Diarrea

En personas adultas sanas que viven en el mundo occidental, la perdida de liquidos
a través de las heces se mantiene dentro de ciertos limites, siendo 200 gramos diarios el
valor maximo considerado fisiolégicamente normal (Goodman, 1996).
2.3.7. Antidiarreico

Los medicamentos antidiarreicos se emplean para tratar la diarrea, actuando
principalmente mediante la disminucion del movimiento intestinal o bien incrementando
la consistencia del contenido fecal (Bardal et al., 2011).
2.3.8. Loperamida

Es un opioide sintético perteneciente al grupo de los fenilpiperidinas, caracterizado
por su elevada lipofilicidad, esta aprobado por la FDA y se emplea comUnmente en el
tratamiento de distintos tipos de diarrea (Sahi et al., 2024).
2.3.9. Atropina

Los farmacos de este grupo actlan como antagonistas competitivos de la
acetilcolina, especialmente sobre los receptores muscarinicos tipo M3 localizado en el
musculo liso intestinal. Al bloquear estos receptores, impiden la accion colinérgica, de ahi
que una de sus acciones farmacoldgicas sea la antiespasmadica (Astudillo et al., 2009).
2.4. Marco Etico y Legal

La presente investigacion se desarroll6 respetando los principios internacionales de
bienestar animal, aplicando las 3R (reemplazo, reduccion y refinamiento) que orientan el
uso responsable de animales de laboratorio. Dichos lineamientos enfatizan la necesidad de
justificar su empleo Unicamente cuando no existan alternativas viables, reducir al minimo
el nimero de individuos utilizados y garantizar condiciones que disminuyan al maximo el
dolor y el sufrimiento durante los procedimientos experimentales (Romero-Fernandez et al.,
2016). Ademas, se tuvo en cuenta lo establecido por la Organizacion Mundial de la Salud
y el Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (OMS y CIOMS,
2016), los cuales promueven la ética, la integridad cientifica y el respeto por la vida animal

en la investigacion biomédica.
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En el ambito nacional, el estudio se enmarca en la Ley N.° 30407, Ley de
Proteccion y Bienestar Animal (Congreso de la Republica del Perd, 2015), que regula la
experimentacion y garantiza condiciones adecuadas de manejo para los animales.
Asimismo, la recoleccion de material vegetal se realiz6 conforme a la Ley N.° 29763, Ley
Forestal y de Fauna Silvestre (Servicio Nacional Forestal y de Fauna Silvestre [SERFOR],
2015), que establece disposiciones para el uso sostenible de los recursos naturales. Del
mismo modo, se respetaron los principios de integridad académica y responsabilidad
cientifica contemplados en el Cddigo de Etica en Investigacion de la Universidad Nacional
de San Cristobal de Huamanga (2020), asegurando transparencia y validez en los

resultados.
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CAPITULO IIl. MATERIALES Y METODOS
3.1.  Alcance de Investigacion

La presente investigacion tiene un alcance experimental, ya que busca demostrar el
efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus
serotina Ehrhart “guinda” a través de modelos animales inducidos con diarrea. El estudio
tiene como propdsito evaluar cientificamente la capacidad del extracto vegetal para reducir
la frecuencia, volumen y consistencia de las deposiciones, asi como su posible mecanismo
de accion.

La investigacion se desarrollard en condiciones controladas de laboratorio, lo que
permitird observar con mayor precision los efectos fisioldgicos del extracto sobre el
sistema gastrointestinal. Se utilizaran modelos animales (ratas albinas) para la induccion
de diarrea mediante agentes farmacoldgicos (como aceite de ricino), seguidos de la
administracion del extracto para evaluar su eficacia antidiarreica.

De este modo, el estudio se centra en proporcionar una base cientifica inicial que
respalde el uso tradicional de Prunus serotina Ehrhart como agente antidiarreico, sirviendo
de punto de partida para futuras investigaciones clinicas, toxicologicas y fitoquimicas mas
profundas.

3.2.  Tipo de Investigacion

Basico experimental, porque implicé la manipulacion del extracto en evaluacion
(variable independiente), bajo condiciones controladas, con el objetivo de comprobar y
establecer su posible efecto antidiarreico (variable dependiente) en ratas albinas utilizadas
como grupo experimental.

3.3.  Enfoque de la Investigacion

El enfoque es de tipo cuantitativo
3.4. Disefo de Investigacién

Experimental, completamente aleatorio con seis grupos de tratamiento (incluyendo

controles positivos y negativos) para evaluar el efecto del extracto en ratas albinas.
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Se empled un disefio de posprueba Unicamente y grupo control (Hernandez-
Sampieri et al., 2014).
Tabla 2

Disefio de investigacion con posprueba Unicamente y grupo control.

Grupos Tratamientos Observacién
RG; X 0]}
RG; - 0,

Nota. RG corresponde a los grupos experimentales distribuidos aleatoriamente, X
es la manipulacion de la variable independiente (tratamiento), Oi: medicion
postratamiento del efecto (actividad antidiarreica) y O2: medicion del grupo control,
agua destilada (ausencia del estimulo).
3.5.  Unidad de Anélisis
Hoja y tallo de Prunus serotina Ehrhart. “guinda”
3.6.  Poblacién de Estudio
Hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” que fueron recolectadas en la
provincia de Vilcas Huaman, Ayacucho.
3.7. Muestra
Dos kilogramos de hojas y tallos secos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda”, que
fueron recolectados en el mes de febrero en la localidad de Vilcas Huaman, Ayacucho, a
una altitud aproximada de 3,490 m.s.n.m. Las plantas fueron seleccionadas en su estado
fisiolégico oOptimo, libres de plagas o signos de deterioro. La recoleccion se realizo
siguiendo criterios botanicos y etnofarmacoldgicos locales, y la especie fue autenticada en
el Herbario de la Universidad Nacional San Cristobal de Huamanga.
3.8.  Criterios de Seleccion
3.8.1. Criterios de Inclusion
En la investigacion se emplearon hojas y tallos con caracteristicas organolépticas
apropiadas para su utilizacion.
3.8.2. Criterios de Exclusion
Se descartaron del estudio aquellas hojas que presentaban signos de deterioro, como
sequedad, marchitez, ennegrecimiento, rupturas, presencia de hongos o sustancias
extrafias, asi como los tallos dafiados por insectos o parasitos propios de la especie.

Asimismo, no se consideraron las flores ni los frutos.
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3.9. Técnicas e Instrumentos de Recoleccion de Datos
3.9.1. Proceso de Recoleccion e Identificacion Botanica de la Muestra

La recoleccion del material vegetal se realizé en la provincia de Vilcas Huaman,
ubicada en el departamento de Ayacucho, y se almacen0 en bolsas de polietileno.
Posteriormente, las muestras fueron trasladadas al laboratorio de Toxicologia vy
Farmacognosia de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, donde la bidloga
Laura Aucasime Medina, especialista en taxonomia y sistemética vegetal, efectud la
identificacion boténica.
3.9.2. Seleccién y Preparacion de la Muestra

Se seleccionaron Unicamente hojas y tallos en buen estado, las cuales fueron
sometidas a un proceso de limpieza y posteriormente secadas a la sombra, distribuyéndolas
de manera adecuada durante un periodo de dos semanas para asegurar una adecuada
deshidratacion de las muestras. Posteriormente, el material vegetal se estabilizé en estufa
a 40 °C durante dos horas. Finalmente, tanto las hojas como los tallos fueron triturados en
un mortero hasta obtener un polvo fino, que se almacend en un recipiente de boca ancha
para su conservacion (Lock de Ugaz, 1994)
3.9.3. Preparacion del Extracto Hidroalcoholico Liofilizado

La muestra seca y pulverizada fue sometida a maceracién en un frasco de color
ambar con solucion hidroalcohdlica al 70 %, en una proporcion de 1 en 10 mL de alcohol.
El proceso se mantuvo durante siete dias, tras lo cual el extracto fue filtrado y concentrado
en un rotavapor hasta alcanzar un 20 % de sdlidos totales. Posteriormente, se le adiciond
maltodextrina al extracto hasta obtener una concentracion del 15 %, congelandose a -60 °C
por 24 h vy, finalmente, sublimandose a -80 °C durante el mismo lapso de tiempo. El
extracto liofilizado se conservo en refrigeracidn hasta su posterior utilizacién (Cienfuegos
y Cueva, 2009)
3.9.4. Tamizaje Fitoquimico (Miranda y Cuellar, 2000).

3.9.4.1. Ensayo de Dragendorff, Mayer y Wagner (alcaloides). Se le afiadié 1
gota de acido clorhidrico concentrado a la alicuota que equivale a 2 mL de extracto, se
calentd suavemente y se dejo enfriar hasta alcanzar acidez, posteriormente 3 gotas de los
reactivos de Dragendorff, Mayer, Wagner.

Positivo: formacién de precipitado
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3.9.4.2. Ensayo de cloruro férrico (fenoles y taninnos). Se afiadio acetato de
sodio para neutralizar el extracto y se adicion0 3 gotas de tricloruro férrico al 5 % en
solucién salina fisioldgica.

Positivo: rojo vino (compuestos fendlicos), verde intenso (taninos pirocatecélicos)
0 azul (taninos pirogalotanicos).

3.9.4.3. Ensayo de Shinoda (flavonoides). A la alicuota del extracto se le afiadié
1 mL de Acido amilico (magnesio metélico + acido clorhidrico), se mezclan las tres fases
y se dejé reposar hasta que se separen.

Positivo: cuando el alcohol amilico colore6 de amarillo, naranja, carmesi o rojo.

3.9.4.4. Ensayo de Fehling (azUcares reductores). Se agregd 2 mL del reactivo
al extracto, se calent6 en bafio de agua por 5 a 10 minutos.

Positivo: presencia de precipitado rojo.

3.9.4.5. Ensayo de espuma (saponinas). La alicuota del extracto hidroalcoholico
liofilizado se diluy6é con 5 veces su volumen en agua. Se agitdé la mezcla fuertemente
durante 5 a 10 minutos.

Positivo: formacién de espuma en la superficie del liquido de mas de 2mm de altura

y persistidé por mas de 2 minutos.

3.9.4.6. Ensayo de catequinas. Para ello se tomé una gota de extracto con la ayuda
de un capilar y se aplico sobre papel de filtro. Sobre la mancha se afiadié solucién de
carbonato de sodio.

Positivo: aparicion de una mancha verde carmelita a la luz UV.

3.9.4.7. Ensayo de Baljet (lactonas y cumarinas). A la alicuota del extracto
hidroalcohdlico liofilizado se le adicionaron gotas de Acido Picrico (CsHsN3O7) e
Hidroxido de Sodio (NaOH).

Positivo: formacidn de precipitado vino.

3.9.4.8. Ensayo de Kedde (glucésidos cardiotdnicos). A la alicuota del extracto
se afiadieron gotas de Acido 3-5 dinitrobenzoico al 2% e Hidroxido de potasio (KOH).

Positivo: coloracion violacea, persistente durante 1 a 2 horas.

3.9.4.9. Ensayo de Liebermann- Burchard (triterpenos y esteroides). A la

alicuota del extracto se le afiadieron dos gotas de Anhidrido Acético (CsHeO3) luego se
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agito, finalmente por la pared del tubo de ensayo se dejo resbalar 2-3 gotas de Acido
Sulfurico (H2S0s).

Positivo: el cambio de coloracién ocurre de manera réapida: primero se observa
rosado que pasa velozmente a azul; luego aparece un verde intenso, perceptible, aunque
breve; y finalmente la reaccion culmina con una tonalidad verde oscuro que progresa hasta
negro.

3.9.5. Procedimiento para la Recoleccion de Datos

3.9.5.1. Evaluacion del efecto antidiarreico en el transito intestinal. La
metodologia se centrd en el modelo de transito intestinal descrito por Arbos et al. (1993),
empleando carbon activado como marcador debido a su facilidad para seguir su
desplazamiento a lo largo del intestino, lo que permite evaluar de manera préactica la
motilidad intestinal.

3.9.5.2. Farmacos de Referencia. Loperamida 2 mg, fabricado por Laboratorios
Portugal S.R.L., R.S. N° EN-07476 Y Atropina Sulfato 1 mg/mL, fabricado por Drogueria
inversiones JPS S.A.C., R.S. N° EE-10012, Lote N° 14122090.

3.9.5.3. Procedimiento Experimental

Se trabajo6 con 30 ratas albinas de ambos sexos, con un peso promedio de 190 + 15
g. Los animales fueron mantenidos en un ambiente limpio y controlado, sometidas
previamente a un ayuno de 24 horas con libre acceso al agua (ad libitium). Posteriormente,
los animales se distribuyeron de manera aleatoria en seis grupos, cada uno integrado por
cinco ratas, estos animales fueron identificados, pesados y se registraron sus signos vitales.
Los grupos y tratamientos fueron distribuidos de la siguiente manera: el Grupo | recibid
agua destilada por via oral mediante sonda orogastrica; el Grupo Il recibié loperamida 2
mg/kg por via oral mediante sonda orogastrica; el Grupo Ill fue tratado con atropina 1
mg/mL por via subcutanea; los Grupos 1V, V y VI fueron tratados con extracto
hidroalcohdlico de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. "guinda" preparado en
carboximetilcelulosa, en dosis de 100, 200 y 400 mg/kg, respectivamente, por via oral
mediante sonda orogastrica.

Treinta minutos después de la primera administracion, se suministrd la suspension
de carbon activado al 10 % (0,1 mL/10 g de peso) a todos los animales por via oral.

Transcurrido 30 minutos, los animales fueron sacrificados con dosis letal de pentobarbital
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sddico (Halatal®), posteriormente se procedié a la diseccion abdominal para extraer el
intestino desde el piloro hasta el ciego, colocandolo sobre una mesa de 2,5 metros de
longitud con el fin de medir la distancia recorrida del carbén activado, expresada como
porcentaje de transito intestinal. Finalmente, con el propoésito de evaluar el efecto del
extracto sobre el transito intestinal acelerado, se utilizé aceite de ricino (2,5 mL) como
inductor de diarrea, aplicado cinco minutos antes de la administracion del carbén activado
(Arbos et al., 1993).

El efecto antidiarreico del extracto hidroalcoholico liofilizado de Prunus serotina
Ehrhart "guinda” se evalué manejando diferentes concentraciones y se utiliz6 un disefio
completamente aleatorio, dividiendo a los animales de experimentacion en seis grupos de
cinco ratas cada uno, como sigue:

Tabla 3

Distribucidn de grupos para la evaluacion del efecto antidiarreico

Grupo Tratamiento  N° Dosis Indicador Dosis del Via de
experimental Ratas indicador  Adminis
(mL/10g) tracion
Grupo | AR + Agua 5 c.s.p CA 0,1 VO
(Control negativo) destilada
Grupo 1l AR + 5 2 mg/kg CA 0,1 VO
(Control positivo 1)  Loperamida
Grupo Il AR + 5 1 mg/kg CA 0,1 SC
(Control positivo 2) Atropina
Grupo IV AR + EHL 5 100 mg/kg CA 0,1 VO
Grupo V AR + EHL 5 200 mg/kg CA 0,1 VO
Grupo VI AR + EHL 5 400 mg/kg CA 0,1 VO

Nota. EHL = extracto hidroalcoholico liofilizado; AR = aceite de ricino; CA = carbon

activado; VO = via oral; SC = subcuténeo.

— Formula para calcular el porcentaje de distancia recorrida por el carbon activado
en el intestino delgado (% DRCAID)

% DRCAID Distancia recorrida por el carbon en el intestino delgado 100
N X
’ distancia total del intestino de la rata
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— Porcentaje de inhibicion del transito intestinal evaluado con carbon activado

N—n
100

% Inhibicion =

Donde N, es la media del avance del carbdn activado en el grupo control (agua
destilada) y n, es el avance del carbon activado en el grupo con tratamiento. Siendo el 100
% del recorrido, la longitud del tubo digestivo que abarca del piloro hasta el ciego.

3.10. Analisis de Datos

La actividad antidiarreica fue analizada estadisticamente mediante un anélisis de
varianza (ANOVA), con un nivel de confianza del 95% y para determinar las diferencias
significativas entre los resultados de los grupos experimentales, se aplico la prueba de
comparaciones multiples de Tukey con el uso del software SPSS version 20.

3.11. Consideraciones Eticas

El presente estudio se desarrollé conforme a los lineamientos éticos y técnicos para
el uso de animales de laboratorio establecidos por el Instituto Nacional de Salud del Pert
(INS), que regulan el cuidado, manejo, alojamiento, procedimientos experimentales y
métodos humanitarios de eutanasia (Instituto Nacional de Salud, 2016).

Asimismo, se respetaron los principios internacionales de bienestar animal,
aplicando las 3R (reemplazo, reduccion y refinamiento) que orientan el uso responsable de
animales de laboratorio. Dichos lineamientos enfatizan la necesidad de justificar su empleo
Unicamente cuando no existan alternativas viables, reducir al minimo el numero de
individuos utilizados y garantizar condiciones que disminuyan al maximo el dolor y el
sufrimiento durante los procedimientos experimentales (Romero-Fernandez et al., 2016).

Las ratas fueron mantenidas en condiciones adecuadas de bienestar animal,
cumpliendo los estandares de alojamiento, temperatura, humedad, ventilacion y acceso
continuo a agua y alimento, conforme al “Guide for the Care and Use of Laboratory
Animals” (National Research Council., 2011).

Los procedimientos de induccion de diarrea, administracion de tratamientos y
manipulacion experimental fueron realizados por personal capacitado, procurando reducir
el estrés y el dolor, siguiendo las recomendaciones del International Council for Laboratory
Animal Science (ICLAS, 2010).
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Durante la ejecucidn del experimento se procur6 en todo momento el bienestar de
los animales, aplicando practicas que garantizan un manejo humanitario. Al finalizar los
procedimientos, los animales fueron sacrificados de forma ética, siguiendo los protocolos
reconocidos por las normativas de bienestar animal vigentes ( Morales et al., 2023).

Asimismo, la recoleccion de Prunus serotina Ehrhart. "guinda” se realizé conforme
a la Ley N.° 29763, Ley Forestal y de Fauna Silvestre (SERFOR, 2015), que establece
disposiciones para el uso sostenible de los recursos naturales. Del mismo modo, se
respetaron los principios de integridad académica y responsabilidad cientifica
contemplados en el Cadigo de Etica en Investigacion de la Universidad Nacional de San

Cristobal de Huamanga (2020), asegurando transparencia y validez en los resultados.
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CAPITULO IV. RESULTADOS
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Tabla 4
Tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de

Prunus serotina Ehrhart. “guinda .

Metabolitos Ensayo Resultados Observacion
Secundarios
Dragendorff ++ Moderada  formacion  de
precipitado color naranja
++ Moderada  formacion  de
Alcaloides Mayer precipitado color amarillo claro
Wagner ++ Moderada  formacion  de
precipitado marrén
Taninos  y/o Cloruro férrico ++++ Coloracion verde intenso
Fenoles
Flavonoides Shinoda +++ Coloracién naranja intensa
Azucares Fehling +++ Abundante  formacion  de
reductores precipitado color rojo
Benedict +++ Precipitado rojizo
Saponinas Espuma ++++ Presencia de espuma
Catequinas Catequinas + Moderada presencia de mancha
verde carmelita a luz UV
Lactonas y Baljet +++ Coloracion rojo intenso
Cumarinas
Glucosidos Kedde + Escasa formacion de
cardiotdnicos precipitado
Triterpenos Liebermann- - No hay formacion  de
y/o esteroides  Burchard precipitado

Nota. Ausente (-),

escaso (+), moderado (++), abundante (+++), muy abundante (++++)
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Figura 6
Porcentaje de la distancia recorrida por el carbon activado por efecto del extracto

hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart.

C 0,
5 20.0% 72.1%
= 67.0%
8 70.0%
o o 57.0%
3
60.0%
3 47.4% 47.3%
§;\? 50.0% 39.4%
(0]
< O
© 3 40.0%
S >
c ©
B ©  30.0%
o
©
p 20.0%
o
2
© 10.0%
[0]
g
S 0.0%

100 mg/kg 200 mg/kg 400 mg/kg Loperamida Atropina 1l Blanco
2 mg/kg mg/mL

Tratamiento

Nota. ANOVA (p = 3,87x10 %)

38



Figura7
Porcentaje de inhibicion del transito intestinal por efecto del extracto hidroalcohdlico
liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart.
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CAPITULO V. DISCUSION

Prunus serotina Ehrhart. “guinda” es una especie vegetal originaria del continente
americano, ampliamente empleada en la medicina tradicional tanto en el &mbito nacional
como internacional. Debido a las multiples propiedades terapéuticas que se le atribuyen,
decidi investigar el efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas
y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” en ratas albinas, Ayacucho 2025. (Anexo 3)

Las plantas contienen diversos principios activos en proporciones variables, entre
los cuales destacan los llamados metabolitos secundarios, son considerados como no
esenciales para la supervivencia del organismo; sin embargo, actualmente se reconoce que
desempefian funciones bioldgicas especificas de gran relevancia. Estos compuestos,
denominados principios activos, son los de mayor interés en el ambito farmacoldgico por
su potencial terapéutico (Alvarado, 2017). Por esta razén, el presente estudio se enfoco en
identificar cualitativamente los metabolitos secundarios a través de un analisis fitoquimico
preliminar. Para ello, se emple6 un proceso de extraccion hidroalcohdlica liofilizada a
partir de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda”.

En latabla 4, se presenta el andlisis fitoquimico aplicado al extracto hidroalcohdlico
liofilizado obtenido de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” segun el
método Miranda y Cuellar (2000), determinandose como componentes principales; taninos
y fenoles, flavonoides, azlcares reductores, lactonas y cumarinas, alcaloides, observandose
también la presencia de saponinas en mayor porcentaje. (Anexo 7)

Los resultados se comparan con los hallazgos reportados por Alvarado (2017),
quien estudio sobre la actividad antioxidante y citotoxica de 35 plantas medicinales de la
Cordillera Negra, observo la presencia de los metabolitos secundarios mediante reactivos
generales y especificos de Look, 1994. Se reportaron presencia de taninos, saponinas,
antraquinonas, lactonas sesquiterpenicas, flavonoides, compuestos fendlicos y alcaloides

en menor porcentaje. Alvarado estudi6 35 plantas medicinales dentro de ello se encuentra
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la planta que nosotros estudiamos, lo que permite respaldar nuestros hallazgos sobre la
presencia de distintos metabolitos secundarios identificados.

Una composicion similar de metabolitos bioactivos también ha sido reportada en el
género Sanguisorba. En una investigacion complementaria, Aguirre y Huarac (2025)
reportaron la deteccion de alcaloides y compuestos fenolicos en mayor proporcion,
triterpenos y/o esteroides, taninos, quinonas, esteroides y flavonoides en moderada
proporcion.

De acuerdo con los resultados obtenidos, la presencia de taninos en el extracto
evaluado sugiere una relacion directa con el efecto antidiarreico observado, el cual se
atribuye a su capacidad al disminuir el movimiento peristaltico del intestino,
especificamente al inhibir el peristaltismo, los cuales son solubles en agua y disolventes
organicos polares como el alcohol. Los taninos ejercen su accion al precipitar las proteinas
presentes en la superficie de la célula, lo que permite la formacién de una barrera protectora
sobre la mucosa intestinal. Este mecanismo explica su empleo tradicional y extendido en
la medicina popular para el tratamiento de la diarrea (Kuklinski, 2003); (Villar del Fresno,
1999). Los taninos forman complejos con las proteinas de la mucosa intestinal, reduciendo
la secrecion de agua (Salazar-Castafieda et al., 2021).

En un estudio realizado sobre el efecto antidiarreico del extracto etandlico de las
hojas de Junglans neotropica Diels “nogal”. Ayacucho- 2011, sefiala que los que los
taninos poseen la capacidad de precipitar proteinas, formando complejos insolubles
conocidos como tanatos de proteinas. Esta propiedad le otorga actividades antimicrobianas,
antifangico, antiséptico y antidiarreico. Por lo tanto, se concluye que dichos metabolitos
secundarios, en particular los taninos, son los principales responsables del efecto
farmacolodgico observado (Gutiérrez, 2011) (Villar del Fresno, 1999). También tomamos
como referencia trabajos de Trejo (2015), evalud el efecto antidiarreico del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Schinus molle L. “molle”; Moran (2018), estudio el efecto
antidiarreico del extracto hidroalcohdlico de la raiz de Eleutherine bulbosa (yahuar piri
piri) en ratones; Cardenas (2019), investigd la accion antidiarreico del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Alnus acuminata (Kunth) “aliso” en cobayos; Malpartida

(2018), estudio6 la determinacion del efecto antidiarreico en ratones albinos del extracto
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etanolico de hojas de Solanum radicans L.F “fuchco hembra” y evaluacion de
citotoxicidad en Artemia salina.

En la figura 6, se muestra el porcentaje de distancia recorrida por el carbén activado
bajo los diferentes tratamientos. El extracto a dosis de 400 mg/kg evidencid una reduccion
significativa en el porcentaje de recorrido del carbon activado, lo que indica un mayor
efecto antidiarreico en comparacion con las dosis de 100 y 200 mg/kg, asi como con los
farmacos estandar loperamida (2 mg/kg) y Atropina (1 mg/mL). Los valores promedios
obtenidos se expresaron en funcion de la distancia recorrida por el carbon activado. En
conjunto, los resultados confirman que el extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas
y tallos de Prunus serotina Ehrhart. ejerce un efecto inhibitorio sobre la motilidad
intestinal. Esta accion se evidencio por la menor distancia recorrida por el carbdn activado
en el intestino delgado, en comparacion con el blanco, la diferencia observada resulto
estadisticamente significativa (p=3,87x102%) con un nivel de confianza del 95 % (Anexo
11), lo que permitio rechazar la hipotesis nula y aceptar la hipétesis alterna, confirmando
que los resultados obtenidos presentan validez estadistica y una desviacion estandar dentro
de pardmetros aceptables.

Los resultados de las pruebas de normalidad aplicadas al porcentaje de la distancia
recorrida por el carbén activado (Anexo 10) evidenciaron que los datos obtenidos en todos
los tratamientos se ajustan a una distribucién normal, ya que los valores de significancia
fueron superiores a 0,05 (p > 0,05). En el caso del agua destilada, la loperamida a 2 mg/kg
y la atropina 1 mg/kg, las pruebas de Shapiro-Wilk registraron valores de 0,464; 0,895 y
0,814, respectivamente, confirmando la normalidad de los datos. De igual forma, la dosis
de 100, 200 y 400 mg/kg del extracto de hojas y tallos presentaron valores de p
comprendidos entre 0,489 y 0,775, todos mayores a 0,05, lo que indica que los datos no
difieren significativamente de una distribucion normal. Este resultado respalda la
aplicacion de métodos estadisticos paramétricos, como el analisis de varianza (ANOVA),
sin riesgo de incumplir la condicion de normalidad.

El andlisis de varianza (ANOVA) realizado sobre el porcentaje de la distancia
recorrida del carbon activado (Anexo 11) evidencié diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos, con un valor de p inferior a 0,05 (p < 0,05). La suma de

cuadrados entre grupos fue de 3998,221 con 5 grados de libertad (gl), lo que indica una
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variacion atribuible a los tratamientos aplicados. La media cuadréatica entre grupos alcanzé
799,644 y el estadistico F fue de 472,083, confirmando dichas diferencias. En contraste, la
suma de cuadrados dentro de los grupos fue de 40,653 con 24 gl, lo que demuestra que la
variacion intergrupal fue considerablemente menor que la observada entre los tratamientos.
La media cuadratica obtenida dentro de los grupos fue de 1,694, lo que indica que la
variabilidad interna fue baja en comparacion con la registrada entre los tratamientos. En
general, estos hallazgos respaldan la hipdtesis de que al menos uno de los tratamientos
presenta un efecto significativamente distinto.

Asimismo, el analisis de comparacion de medias mediante la prueba de Tukey
(Anexo 12) el grupo con atropina a 1 mg/mL (39,4240) present6 el valor mas bajo del
porcentaje de distancia recorrida del carbdn activado, lo que confirma su potente efecto
inhibidor y valida su uso como control positivo. Posteriormente, los tratamientos con EHL
a 400 mg/kg (47,3240) y loperamida a 2 mg/kg (47,3660) ambos tratamientos se agrupan
juntos porque no presentaron diferencias estadisticamente significativas entre si, lo que
indica que ambos tratamientos ejercen un efecto comparable, evidenciando que a dosis
altas el extracto alcanza una eficacia similar a un farmaco de referencia. Por otra parte, el
EHL a 200 mg/kg (57,0180) mostré un porcentaje de recorrido del carbon activado
intermedio, lo que refleja una inhibicion menor con que la alcanzada con dosis més altas,
sugiriendo un efecto dosis-dependiente. En cambio, la dosis de 100 mg/kg (67,0160) no
presentd diferencias significativas con respecto al control negativo (agua destilada,
72,0700), presenta el porcentaje de recorrido del carbén activado més alto, lo que es
esperado, ya que no recibié ningun tratamiento que interfiera en la motilidad, esto
demuestra que en concentraciones bajas el extracto no ejerce un efecto relevante sobre el
transito intestinal. En conjunto, estos resultados confirman que el EHL posee un efecto
antidiarreico dependiente de la dosis, alcanzando su mayor eficacia en dosis elevadas,
donde logra una accion comparable a la de la loperamida.

Estos resultados son comparados con la investigacion el efecto antidiarreico del
extracto hidroalcoholico de las hojas de Alnus acuminata (Kunth) “aliso” en cobayos,
utilizando como farmaco de referencia la loperamida, evidencié una disminucién
significativamente y dependiente de la dosis en el transito intestinal Moro6n et al. (1999).

De forma similar, el estudio del efecto antidiarreico del extracto etanolico de las hojas de
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Juglans Diels “nogal”, Ayacucho-2011, reportd un 23 % de recorrido intestinal (Gutiérrez,
2011).

En la Figura 7 se observa que el extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos
de Prunus serotina Ehrhart “guinda” presentd un efecto inhibitorio del transito intestinal
en ratas albinas de manera dosis dependiente, alcanzando 42,1 % a 400 mg/kg. Este
resultado es comparable con la loperamida (43,2 %) y cercano a la Atropina (52,2 %), lo
que evidencia que el extracto posee un efecto antidiarreico significativo y equiparable a los
farmacos de referencia.

La prueba de normalidad aplicada al porcentaje de inhibicién intestinal (Anexo 13)
evidencié que los datos obtenidos para los diferentes tratamientos como: atropina,
loperamida y extractos de hojas y tallos en dosis de 100, 200 y 400 mg/kg, se ajustaron a
una distribucion normal, dado que todos los valores de p fueron mayores a 0,05 (p > 0,05).
En el caso de la atropina 1 mg/mL y la loperamida 2 mg/kg, el test de Shapiro-Wilk arrojé
valores de 0,048 y 0,565, respectivamente, confirmando su distribucién normal. De igual
manera, los extractos de hojas y tallos presentaron valores de p entre 0,401 y 1,000, lo que
indica que ninguno de los tratamientos analizados alterd la normalidad de los datos. Este
hallazgo resulta importante, ya que respalda la pertinencia de emplear andlisis estadisticos
paramétricos en la evaluacion de los resultados.

El andlisis de varianza (ANOVA) aplicado al porcentaje de inhibicion intestinal del
carbon activado inducida por el extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de
Prunus serotina Ehrhart “guinda” (Anexo 14) evidenci6 diferencias estadisticamente
significativas entre las medias de los grupos evaluados. El elevado valor de la estadistica
F (41,274), junto con un valor de p=2,15x10"° que es menor al nivel de significancia, indica
que la variabilidad observada entre los tratamientos supera ampliamente a la variabilidad
interna de cada grupo. En consecuencia, se confirma que al menos uno de los tratamientos
presenta un efecto diferencial significativo en comparacion con los demas.

En consecuencia, se procedio a realizar la comparacion de medias mediante la
prueba de Tukey (Anexo 15), muestran diferencias significativas en el efecto inhibidor del
transito intestinal entre los distintos tratamientos. El extracto hidroalcohdlico liofilizado
(EHL) a 100 mg/kg presento el valor méas bajo (13,5380), conformando un subconjunto

independiente, lo que indica un efecto inhibidor minimo sobre el trénsito intestinal. A una
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dosis intermedia de 200 mg/kg, el EHL alcanz6 un valor promedio de 27,5100,
agrupandose en un subconjunto distinto que refleja un aumento progresivo del efecto. En
cambio, con dosis de 400 mg/kg (42,1380), el extracto mostré un efecto mucho mayor,
ubicadndose en el mismo rango que la loperamida a 2 mg/kg (43,2320), lo que evidencia
una similitud significativa en su actividad antidiarreica respecto a este farmaco de
referencia. Finalmente, la atropina a 1 mg/mL obtuvo el valor mas alto (54,1500),
diferenciandose en un subconjunto propio, lo que confirma su potente accion sobre la
inhibicion del trénsito intestinal. En conjunto, los resultados reflejan un comportamiento
dosis-dependiente del extracto, donde las concentraciones mas elevadas (400 mg/kg)
alcanzan una eficacia comparable a la loperamida, mientras que las dosis mas bajas carecen
de un efecto relevante.

En sintesis, la comparacion de los tres tratamientos evidencia diferencias
relevantes. La atropina alcanz6 la mayor inhibicion del transito intestinal (52,2 %),
atribuida a su accion como antagonista competitivo de los receptores muscarinicos, lo que
reduce la motilidad intestinal (De la Cruz, 2023). Este efecto se ve potenciado por la via
de administracién subcuténea, que le otorga una mayor biodisponibilidad al evitar el
metabolismo de primer paso, lo que favorece una respuesta mas intensa (Katzung y Trevor,
2016).

Estos hallazgos concuerdan con lo reportado en otras investigaciones de plantas
medicinales con actividad antidiarreica. Por ejemplo, Morén et al. (1999) demostraron que
los tratamientos con tintura de Psidium guajava disminuyen el transito intestinal de manera
significativa y dosis dependiente, similar al comportamiento observado en Prunus serotina
Ehrhart. De igual forma, Gutiérrez (2011) inform6 que el extracto etandlico de Juglans
neotropica “nogal”, presento un efecto inhibitorio de 23 % sobre la motilidad intestinal, lo
que confirma que la presencia de metabolitos secundarios como taninos y flavonoides
contribuye en su actividad.

Trejo (2015) también reportd que el extracto hidroalcohdlico de Schinus molle
redujo el transito intestinal de manera significativa, efecto comparable al farmaco estandar.
Resultados semejantes fueron descritos por Cardenas (2019) con Alnus acuminata y por
Malpartida (2018) en Solanum radicans, donde se evidencié un efecto antidiarreico

dependiente de la concentracion administrada.
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La similitud de estos resultados con lo obtenido en Prunus serotina se sustenta en
la presencia de metabolitos secundarios como taninos, flavonoides, saponinas y alcaloides,
identificados en el tamizaje fotoquimico del presente estudio. De acuerdo con Villar del
Fresno (1999), los taninos ejercen un efecto astringente que contribuye a disminuir la
motilidad intestinal, mientras que los flavonoides poseen acciones antioxidantes vy
antiinflamatorias que fortalecen el efecto.

En el desarrollo de la presente investigacion no se encontraron antecedentes
cientificos que reporten especificamente el efecto antidiarreico del extracto
hidroalcohdlico liofilizado de Prunus serotina Ehrhart. No obstante, se tuvo acceso a
documentos y articulos fundamentados en la medicina tradicional. Asimismo, se
identificaron estudios previos que describen otras propiedades farmacol6gicas de la

especie, entre ellas su actividad antiinflamatoria, entre otras.
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CAPITULO VI. CONCLUSIONES
El extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina
Ehrhart. “guinda” tiene efecto antidiarreico en ratas albinas.
El extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina
Ehrhart. “guinda” mostro la presencia de metabolitos secundarios como fenoles,
taninos, flavonoides, azlcares reductores, saponinas, lactonas y cumarinas.
El porcentaje de la distancia recorrida por el carbon activado a 100, 200 y 400
mg/kg fueron de 67,0 %; 57,0 %; 47,4 % y el porcentaje de inhibicién de 13,5 %;
275%y 42,1 %.
El extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina
Ehrhart. “guinda” a dosis de 400 mg/kg alcanzé un 42,1 % de inhibicion del
transito, estadisticamente similar a la loperamida (43,2 %) y cercano al de atropina
(52,2 %).
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CAPITULO VII. RECOMENDACIONES
Seguir con los estudios de la planta Prunus serotina Ehrhart. “guinda”, averiguando
acerca de otras actividades, ya que presenta diferentes metabolitos secundarios.
Determinar la toxicidad de esta especie vegetal a fin de proponer su adecuado uso
a nivel posolégico fitoterapéutico.
Realizar estudios fitoquimicos con el propoésito de determinar los principios activos
responsables del efecto antidiarreico.
Profundizar estudios microbiol6gicos y farmacoldgicos para una futura obtencién

de formas farmacéuticas.
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Anexo 1

Matriz de definicion y operacionalizacion de variables

Variable Definicion Definicion Dimensiones* Indicadores Valoracion  Escala de item del

conceptual operacional medicion instrumento
Independiente  Se trata de productos que se  Producto que sera Obtencion del Concentracion Se clasifica en Cuantitativo  Ejecucion de
Extracto obtienen  mediante  la obtenido mediante la extracto del extracto baja, mediana de razon tamizaje
hidroalcoholico extraccion de compuestos maceracion de las hidroalcohdlico hidroalcohdlico vy alta segln la fitoquimico para
liofilizado de vegetales que seran hojas y tallos de liofilizado. liofilizado de cantidad identificacion de
las hojas y utilizados en la produccion Prunus serotina 100 mg/kg administrada. metabolitos
tallos de de medicinas o para uso Ehrhart. “guinda” en 200 mg/kg secundarios en el
Prunus directo. La liofilizacién es etanol de 70° (200 g: 400 mg/kg extracto
serotina un proceso de secado que 2.000 mL) durante 14 liofilizado de
Ehrhart. utiliza la sublimacion, se dias con agitacion Prunus serotina
“guinda”. emplea para reducir las periddica, luego se Ehrhart.

pérdidas de los compuestos filtrar4 hasta 20 % de

que son responsables del sélidos en rotavapor,

sabor, aroma, etc. Este se agregara

proceso consta de dos maltodextrina a fin de

métodos que son la obtener 15 % luego se

congelacién y la congelara a +60 °C

sublimacion directa bajo por 24 h y sublimado

presién reducida a-80 °C.

(Fernandez, s. f.).
Dependiente El efecto antidiarreico se Se determinara el Medicion del Distancia Mejora en la Cuantitativo Medicion del
Efecto debe a que disminuye el efecto antidiarreico transito e recorrida del motilidad de razon recorrido con una
antidiarreico trnsito  gastrointestinal, del extracto inhibicion, carbén activado intestinal cinta métrica en el

aumenta el tiempo de hidroalcohdlico mediante (cm) en el mediante intestino de la rata.

contacto, y reduce la liofilizado de hojas y recorrido del intestino de la disminucion

secrecion de agua y tallos de Prunus carbdn activado. rata albina del recorrido

electrélitos, aumenta la serotina Ehrhart. de carbon

absorcion de agua y sales, 0 “guinda” a activado.

estos dos efectos juntos
(Rodriguez, 2015).

concentraciones  de
100, 200 y 400 mg/kg
se sigui6 el método
descrito por Arbos y
colaboradores (1993).
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Anexo 2

Matriz de consistencia

Titulo: Efecto antidiarreico del extracto hidroalcohélico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serdtina Ehrhart. “guinda

en ratas albinas. Ayacucho 2025.

Autor: Cline Martinez Ledén

2

Formulacion del problema Objetivos Hipotesis Variables Metodologia

Problema General Objetivo general Hipotesis general Variable Tipo de investigacion

:El extracto hidroalcoholico Evaluar el efecto antidiarreico El extracto hidroalcohdlico  independiente: Basica-experimental
Extracto Poblacion:

liofilizado de las hojas y tallos
de Prunus serotina Ehrhart
“guinda” tendrda un efecto
antidiarreico en ratas albinas?

del

extracto hidroalcohélico

liofilizado de las hojas y tallos
de Prunus serotina Ehrhart
“guinda” en ratas albinas.

liofilizado de las hojas y
tallos de Prunus serdtina
Ehrhart “guinda” tiene efecto
antidiarreico en ratas albinas.

Objetivos especificos

Hipdotesis Nula

Determinar los metabolitos
secundarios presentes en el
extracto hidroalcohdlico
liofilizado de las hojas y tallos
de Prunus serotina Ehrhart.
“guinda”.

Determinar el porcentaje de
recorrido del carbdn activado
por efecto del extracto
hidroalcohdlico liofilizado de
las hojas y tallos de Prunus
serotina Ehrhart. “guinda” en
ratas albinas.

Comparar el efecto
antidiarreico  del extracto
hidroalcohdlico liofilizado de
las hojas y tallos de Prunus
serotina Ehrhart. “guinda”
con la loperamida y atropina.

El extracto
hidroalcohdlico liofilizado
de las hojas y tallos de
Prunus serétina Ehrhart
“guinda” no posee efecto
antidiarreico en  ratas
albinas.

hidroalcohdlico
liofilizado de las
hojas y tallos de
Prunus serétina
Ehrhart “guinda”.
Indicador:
Extracto
hidroalcoholico
liofilizado de 100,
200 y 400 mg/kg.
Variable
dependiente:
Efecto antidiarreico
Indicador:
Recorrido del carbén
activo (cm) en el
intestino de la rata.

Hojas, tallos y frutos de Prunus
serétina Ehrhart “guinda” que crece
en la provincia de Vilcas Huaman
departamento de Ayacucho.
Muestra:

Se recolectara 2 Kg de hojas, tallos
y frutos de Prunus serotina Ehrhart
“guinda” en la provincia de Vilcas

Huaman departamento de
Ayacucho, durante el mes de
octubre en buen estado 'y

conservadas adecuadamente.
Unidad experimental

Ratas albinas de peso 190 + 15¢g de
peso aproximadamente que seran
adquiridas del Bioterio del Instituto
Nacional de Salud.

Estandar: Agua destilada

Anélisis de datos:

Los datos recolectados seran
analizados con la prueba de
ANOVA con un nivel de confianza
del 95% utilizando el paquete
estadistico SPSS.
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Anexo 4
Constancia de identificacion y clasificacion taxonomica de Prunus serotina Ehrhart

“guinda”.

CONSTANCIA

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

Que, la Bachiller en Farmacia y Bioquimica, Srta. Cline, MARTINEZ LEON, ha

solicitado la identificacion de una muestra vegetal para trabajc de tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segin el Sistema de

Clasificacion de Cronquist. A. 1988, siendo su taxonomia la siguiente:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : ROSIDAE

ORDEN : ROSALES

FAMILIA : ROSACEAE

GENERO : Prunus

ESPECIE : Prunus serotina Ehrhart.
N.V. - “guinda”, “capuli”

Se expide la presente constancia a solicitud de la interesada para los

fines que estime conveniente.

Ayacucho, 5 de febrero del 2 024
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Anexo 5
Procedimiento de obtencidn del extracto hidroalcohdlico liofilizado a partir de hojas y tallos de
Prunus serotina Ehrhart “guinda”.

© 200 g de tallos y hojas
de “guinda” en 2 L de
OH 70°

a. Hojas y tallos pulverizadas; b. Maceracion con alcohol70%; c. Filtracidn; d. Evaporacion
en bafio maria; e. Muestra sometida a liofilizacion; f. Concentracion del extracto liofilizado.
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Anexo 6
Esquema del analisis fisico — quimico cualitativo en el extracto hidroalcohdlico liofilizado

EXTRACTO HIDROALCOHOLICO
DIVIDIR EN FRACCIONES DE 2 mL c/u

4 ) f N |7 5 L N\ (" N\ | 7 N | 7 N | )
m 2mL
2 mL 2mL
El mL 2mL En;ayo Ensayo Ensayo 2mL Ensayo
nsayo Ensayo € de Ensayo de
. ; d .
catequi de Lieberm clo ri o Borntra de Antocia
nas Fehling Bj:r?e;rd ferrico ger Kedde nidina
. RN J I\ RN /1 J |\ /I "
Y N ) )
2mL
2mL 2mL
de de Shinod
Resinas Espuma a
U, —— N——
) ) 0\
2 mL 6mLen3
2mL porciones
Ensayo E“;ZVO Enayos de
de F Dragendor
Baljet N'.nh'dr dff, Mayer
ina y Wagner
—— — \ )

Nota. Figura tomada de Miranda y Cuellar (2000).
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Anexo 7

Tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus
serotina Ehrhart “guinda”.
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Anexo 8

Resultados estadisticos por efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las
hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart “guinda”.

Grupo |
Agua destilada (blanco)
Longitud del Distancia recorrido del % Recorrido del
N° rata Peso (g) intestino (cm) carbon activado (cm) carbon activado
1 180 135 101 74,81
2 170 129 93 72,09
3 165 125 89 71,20
4 180 121 85 70,25
5 170 125 90 72,00
Grupo Il
Loperamida 2 mg/kg ( control positivo 1)
Longitud total ~ Distancia recorrido % Recorrido % Inhibicion
del intestino  del carbdn activado  del carbon del transito
N° rata Peso (g) (cm) (cm) activado intestinal
1 195 118 56 47,46 38,86
2 180 102 48 47,06 47,60
3 185 115 53 46,09 42,14
4 190 103 49 47,57 46,51
5 170 111 54 48,65 41,05
Grupo 11
Atropina 1 mg/mL ( control positivo 2)
Longitud total ~ Distancia recorrido % Recorrido % Inhibicion
del intestino  del carbdn activado  del carbon del transito
N° rata Peso (Q) (cm) (cm) activado intestinal
1 180 99 38 38,38 58,52
2 190 96 38 39,58 58,52
3 185 113 47 41,59 48,69
4 200 118 47 39,83 48,69
5 180 106 40 37,74 56,33
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Anexo 9

Resultados estadisticos por efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las
hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart “guinda”.

Grupo IV
Extracto hidroalcoholico liofilizado 100 mg/kg
Longitud total ~ Distancia recorrido % Recorrido % Inhibicion
del intestino  del carbon activado  del carbon del trénsito

N° rata Peso (g) (cm) (cm) activado intestinal
1 190 135 89 65,93 2,84
2 205 118 80 67,80 12,66
3 185 119 82 68,91 10,48
4 175 108 72 66,67 21,40
5 160 111 73 65,77 20,31
Grupo V

Extracto hidroalcoholico liofilizado 200 mg/kg
Longitud total ~ Distancia recorrido % Recorrido % Inhibicién
del intestino  del carb6n activado  del carbon del transito

N° rata Peso (g) (cm) (cm) activado intestinal
1 185 114 67 58,77 26,86
2 190 109 61 55,96 33,41
3 200 127 72 56,69 21,40
4 200 127 73 55,48 20,31
5 185 105 59 56,19 35,59
Grupo VI

Extracto hidroalcohdlico liofilizado 400 mg/kg
Longitud total ~ Distancia recorrido % Recorrido % Inhibicién
del intestino  del carb6n activado  del carbon del transito

N° rata Peso (g) (cm) (cm) activado intestinal
1 215 114 53 46,49 42,14
2 190 113 52 46,02 43,23
3 165 113 54 47,79 41,05
4 205 115 56 48,70 38,86
5 170 105 50 47,62 45,41

73



Anexo 10

Prueba de normalidad al evaluar el porcentaje de la distancia recorrida del carbon activado del
extracto hidroalcoholico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart “guinda ”.

Pruebas de normalidad

TRATAMIENTO Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig.
Agua destilada 0,909 5 0,464
Loperamida 2 mg/kg 0,973 5 0,895
Atropina 1 mg/mL 0,961 5 0,814
EHL (100 mg) 0,913 5 0,489
EHL (200 mg) 0,914 5 0,491
EHL (400 mg) 0,955 5 0,775

Nota. *EHL=Extracto hidroalcohdlico liofilizado.
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Anexo 11

Analisis de varianza (ANOVA) del porcentaje de la distancia recorrida del carbon activado.

Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Entre grupos 3998,221 5 799,644 472,083 3,87x107%
Dentro de 40, 653 24 1,694
grupos
Total 4038,874 29
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Anexo 12

Resultado de la prueba de Tukey del porcentaje de distancia recorrida del carbon activado en el
intestino delgado de la rata albina.

Subconjunto para alfa = 0,05

Tratamientos N a b c d e
Atropina 1 mg/mL 5 39,4240

EHL 400 mg/kg 5 47,3240

Loperamida 2 mg/kg 5 47,3660

EHL 200 mg/kg 5 57,0180

EHL 100 mg/kg 5 67,0160

Agua destilada 5 72,0700
Sig. 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000

Nota. *EHL=Extracto hidroalcoholico liofilizado.
Si: Sig. > 0,05: todos los tratamientos son estadisticamente similares.
Si: Sig. < por lo menos uno de los tratamientos es diferente del resto.
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Anexo 13

Prueba de normalidad al evaluar el porcentaje de inhibicion intestinal del extracto
hidroalcohdlico liofilizado de las hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart “guinda”.

Pruebas de normalidad

TRATAMIENTO Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig.
Loperamida 2 mg/kg 0,925 5 0,565
Atropina 1 mg/mL 0,773 5 0,048
EHL (100 mg) 0,932 5 0,607
EHL (200 mg) 0,898 5 0,401
EHL (400 mg) 0,999 5 1.000

Nota. *EHL=Extracto hidroalcohélico liofilizado.
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Anexo 14

Analisis de varianza (ANOVA) de porcentaje de inhibicion intestinal del carbon activado.

Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Entre grupos 4979,438 4 1244,859 41,274 2,15x10°°
Dentro de grupos 603,221 20 30,161
Total 5582,659 24
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Anexo 15

Resultado de la prueba de Tukey del porcentaje inhibicién del carbén activado en el intestino
delgado de la rata albina.

Subconjunto para alfa = 0, 05
TRATAMIENTO N

a b c d
13,5380

EHL 100 mg/kg
EHL 200 mg/kg

EHL 400 mg/kg
Loperamida 2
mg/kg

Atropina 1 mg/mL 5 54,1500

27,5100

42,1380
43,2320

oo o1 Ol

Sig. 1,000 1,000 0,998 1,000
Nota. *EHL=EXxtracto hidroalcohdlico liofilizado.
Si: Sig. > 0,05: todos los tratamientos son estadisticamente similares.
Si: Sig. < por lo menos uno de los tratamientos es diferente del resto.
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Anexo 16

Valores Descriptivos del porcentaje de inhibicion del carbon activado en el intestino delgado de
la rata.

95% del
intervalo de
Desv. Desv. confianza
N Media Desviacion Error para la media Minimo Maximo
Limite Limite
inferior superior
Loperamida 5 43,23 3,70448 1,65669 38,6323 47,8317 38,86 47,60
2 mg/kg
Atropina 1 5 54,15 5,06383 2,26461 47,8624 60,4376 48,69 58,52
mg/mL
100 mg/kg 5 13,54 7,61972 3,40764 4,0769 22,9991 2,84 21,40
200 mg/kg 5 27,51 6,88642 3,07970 18,9634 36,0646 20,31 35,59
400 mg/kg 5 42,14 2,44067 1,09150 39,1075 45,1685 38,86 4541
Total 25 36,1144 15,25158 3,05032 29,8189 42,4099 2,84 58,52
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Anexo 17

Pesaje de las ratas albinas en el laboratorio de farmacologia de la Escuela Profesional de
Farmacia y Bioquimica.
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Anexo 18

Administracién de las diferentes concentraciones del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las
hojas y tallos de Prunus serotina Ehrhart “guinda” en ratas albinas, en el laboratorio de
Farmacologia de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, Ayacucho 2025.
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Anexo 19

Diseccion de la rata albina, realizado en el laboratorio de Farmacologia de la Escuela
Profesional de Farmacia y Bioquimica, Ayacucho 2025.
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Anexo 20

Distancia recorrida del carbon activado en el intestino delgado de las ratas albinas con blanco,
estdndares (loperamida y atropina), a 100 mg/kg, 200 mg/kg y 400 mg/kg de los extractos.
Realizados en el laboratorio de Farmacologia de la Escuela Profesional de Farmacia y
Bioquimica, Ayacucho 2025.

iy BiatiesjReTaid sy fiwataa fanatata \,2»\
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS

RESOLUCION DECANAL N° 960-2025-UNSCH-FCSA-D
BACHILLER: Cline MARTINEZ LEON

En la ciudad de Ayacucho, siendo las tres de la tarde del dia veintinueve de diciembre de
dos mil veinticinco, se reunieron en el Aula J-201 de la ciudad universitaria los docentes
miembros del jurado evaluador de sustentacion, para el acto de sustentacion de trabajo
de tesis titulado: Efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas
y tallos de Prunus serotina Ehrhart. “guinda” en ratas albinas. Ayacucho 2024 presentado
por la bachiller Cline MARTINEZ LEON para optar el titulo profesional de Quimico
Farmacéutico.

El Jurado evaluador de sustentacion esta conformado por:

Presidente . Prof. Johnny Aldo TINCO JAYO (delegado por el decano)
Miembros . Prof. Johnny Aldo TINCO JAYO
© Prof. Danny Roosvell CORDOVA DE LA CRUZ
4to jurado . Prof. Geovana HUAMANI ANDRADE
Asesor : Prof. Edwin Carlos ENCISO ROCA

Secretaria Docente : Prof. Liselly Elvira CHAUCA RETAMOZO

Con el quorum de reglamento se dio inicio a la sustentacién de tesis. El presidente de la
comision pide a la secretaria docente dar lectura a los documentos presentados por la
recurrente, y da algunas indicaciones a la sustentante.

Da inicio la exposicidn la Bachiller: Cline MARTINEZ LEON; y, una vez concluida la
exposicion, el presidente de la comisidn solicita a los miembros del jurado evaluador
realizar sus respectivas preguntas. Acto seguido, después de realizar algunas
observaciones, da pase al asesor de tesis profesor Edwin C. Enciso Roca para que pueda
realizar algunas aclaraciones y comentarios.

Concluida la ronda de preguntas, el presidente invita a la sustentante para abandonar el
auditorio y se pueda proceder con la calificacion.

RESULTADO DE LA EVALUACION FINAL

JURADOS TEXTO | EXPOSICION | PREGUNTAS | P.FINAL
Prof. Johnny Aldo Tinco Jayo 17 17 17 17
Prof. Danny Roosvell Cérdova De La Cruz 16 16 15 16
Prof. Geovana Huaman{ Andrade 17 17 17 17

PROMEDIO FINAL: 17




De la evaluacion realizada por los miembros del jurado calificador, llegaron al siguiente
resultado: Aprobar a la Bachiller Cline MARTINEZ LEON, quien obtuvo la nota final de
Diecisiete (17), para la cual los miembros del jurado evaluador firman al pie del presente.
Siendo las 17:00 h del dia, se da por concluido el presente acto académico.

|
Prof.}-hn Aldd Tinco Jayo
fembro

Bl > TR—
ldo Tinco Jayo

_________________________ OB

anny Roosvell Cérdova
Miembro

. Geovata Huamani Andrade
Miembro

La Cruz

mmca Prof. Liselly Elvira Chauca Retamozo

¥ Miembro Asesor Secretaria Docente




UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN CRISTOBAL DE HUAMANGA
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

El Instructor en Segunda Instancia, en virtud de la RCU N.® 039-2021-UNSCH-CU, y en

calidad de director de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, emite la presente

CONSTANCIA

DE ORIGINALIDAD DE TRABAJO DE INVESTIGACION

A Cline MARTINEZ LEON, Bachiller de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioguimica de
la Facultad de Ciencias de la Salud, en mérito a que la tesis titulada: Efecto antidiarreico
del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las hojas vy tallos de Prunus serotina Ehrhart.
“guinda” en ratas albinas. Ayacucho 2024; ha alcanzado un indice de similitud de 20%
(veinte); cumpliendo satisfactoriamente lo establecido en el Art. 13 del Reglamento de
Originalidad de Trabajos de investigacion de la Universidad Nacional de San Cristobal de
Huamanga mediante el uso del SOFTWARE TURNITIN.

En ese sentido, se emite la presente constancia en sefial de conformidad.

Ayacucho, 24 de diciembre de 2025.
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