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RESUMEN

La existencia de plantas con un elevado potencial terapéutico constituye una
alternativa farmacologica de marcado interés en el tratamiento de muchas
enfermedades, de ahi la importancia de realizar estudios preclinicos con el
propdsito de detectar posibles efectos tdxicos post administracion. El objetivo fue
determinar el perfil fitoquimico preliminar y evaluar la toxicidad aguda de los
extractos de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”, fue
realizado en el laboratorio del Centro de Desarrollo, Andlisis y Control de Calidad
de Medicamentos y Fitomedicamentos de la Escuela Profesional de Farmacia y
Bioquimica durante los meses de junio a noviembre del 2017. El tipo de
investigacion fue bésico-experimental. Las cortezas de Heliocarpus
popayanensis Kunth “lausa jellma” fueron recolectadas del distrito de San
Francisco, departamento de Ayacucho. Para la determinacion del ensayo de
toxicidad aguda oral en ratas, se utilizé el método descrito por Arroyo y Cisneros.
Se utilizé 20 ratas de cepa Holfzman macho y hembra de 250 a 300 g de peso,
las cuales fueron divididas en cuatro grupos al azar, grupo I: control (macho):
SSF 10 mL/kg; grupo II: extracto hidroalcohdlico 2 g/kg; grupo lll: control
(hembra): SSF 10 mL/kg; grupo IV: extracto hidroalcohdlico 2 g/kg. Los
metabolitos secundarios presentes en los extractos fueron flavonoides, taninos,
saponinas, antocianinas, cardiotonicos, esteroides y alcaloides. Se concluye que
el extracto etandlico de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma” a la dosis
de 2g/kg es practicamente no toxica (DL50 es superior a 2000 mg/kg).

Palabras clave: Heliocarpus popayanensis Kunth, toxicidad aguda.
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l. INTRODUCCION

Hoy en dia, la exploracién de alternativas terapéuticas dentro de los productos
naturales para aliviar o curar sus dolencias o afecciones se ha intensificado. La
adquisicion de nuevos farmacos a partir de la biodiversidad es uno de los
ejercicios cientificos mas importantes, tomando en consideracion la potencialidad
de encontrar en la biodiversidad nuevas estructuras que puedan constituirse en
cabezas de serie, y debido a la creciente tendencia de la poblacién a consumir
productos fitoterapéuticos.’

El uso de fitomedicamentos constituye una nueva categoria terapéutica que sin
dudas revolucioné el esquema de tratamiento medicinal de fines del siglo XX y
marca un aporte ascendente en el siglo XXI. La existencia de plantas con un
elevado potencial terapéutico constituye una alternativa farmacologica de
marcado interés en el tratamiento de muchas enfermedades, de ahi la
importancia de realizar estudios preclinicos con el propdsito de detectar posibles
efectos toxicos post administracion.?

Las plantas medicinales constituyen una valiosa alternativa terapéutica y su
validacioén cientifica es una necesidad. No podemos limitar a la sabiduria popular
la seguridad y eficacia de una planta, pues cada parte de ella tiene numerosas
sustancias con actividad biolégica, capaces potencialmente de producir efectos
téxicos. La introduccién de estas en la terapéutica debe efectuarse sobre una
base cientifica que valide tanto sus acciones farmacoldgicas como su toxicidad.®
Existe una ruta critica establecida para la evaluacion y el desarrollo de productos
farmacéuticos que esta conformada por una serie de fases de cumplimiento
obligatorio, que incluyen evaluaciones farmacolégicas y toxicolégicas
experimentales. Para ello, se hace necesario brindar seguridad en los
tratamientos, por lo que los estudios toxicolégicos son imprescindibles antes de

llevar un producto a fase clinica.*



Por tal motivo se planteo el presente trabajo de investigacion teniendo en cuenta

los siguientes objetivos:

Objetivo general:

Determinar el perfil fitoquimico preliminar y evaluar la toxicidad aguda de los

extractos de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.

Objetivos especificos:

e Identificar los metabolitos secundarios presentes en la corteza de
Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.

o Evaluar la toxicidad aguda oral de los extractos de la corteza de Heliocarpus

popayanensis Kunth “lausa jellma” en ratas albinos.



II.  MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de estudio

Vasquez y col.’, en el 2006 realizaron el estudio; Propagacion por estacas
juveniles del balso blanco (Heliocarpus americanus L. Sin. H. popayanensis)
utilizando propagadores de subirrigacion. ElI balso blanco (Heliocarpus
americanus L. Sin. H. popayanensis Hook & Arn.) es la especie mas usada en
procesos de clarificacion de la panela en Antioquia y las zonas cafieras hiumedas
colombianas. Pero la extraccion de la corteza de arboles obtenidos de la
regeneracion natural comienza a ser insostenible, por el dafio causado a los
individuos y la presién creciente a este recurso. La prohibicion del uso de
sustancias quimicas en procesos de clarificaciéon de panela ha aumentado la
demanda de la corteza del balso blanco. En este trabajo estimé el enraizamiento
de estacas juveniles de balso blanco, por propagadores de sub-irrigacion.
Realiz6 dos experimentos, utilizando acido a-naftalenacético (ANA). En el
primero evalu6 el efecto del transporte, cicatrizante y sustrato sobre el
enraizamiento de las estacas de balso blanco. El mejor medio de transporte fue
en cristales de hidrogel para mantener la humedad de las estacas, sin utilizar
cicatrizante y sembrandolas en el sustrato tierra (55 % de enraizamiento). En el
segundo analizé la influencia de la intensidad luminica y el &rea foliar en el
porcentaje de enraizamiento de las estacas. El mas alto enraizamiento se obtuvo
con el tratamiento de doble sombra y un area foliar de 20 cm2 (25 % de
enraizamiento). Aunque los mejores resultados indican un relativo éxito en el uso
de medios de enraizamiento, es una primera aproximacion para propagar esta
especie que necesita ser protegida.

Quispe y Montolla®, en el 2018 realizaron la investigacion; Estudio etnoboténico,
etnofarmacoldgico y determinacion de la actividad antibacteriana in vitro de los
extractos secos etandlicos al 70% de las especies vegetales medicinales mas

frecuentemente utilizadas en infecciones de la piel en las comunidades de



Paltaibamba y Riobamba del distrito de Yanatile—Cusco frente a Staphylococcus
aureus cepa ATCC. Como objetivo fue realizar el estudio etnoboténico,
etnofarmacoldgico y determinar la actividad antibacteriana de plantas
medicinales utilizadas para tratar las infecciones de la piel por los pobladores de
las comunidades de Paltaibamba y Riobamba del distrito de Yanatile del
Departamento de Cusco, recolectd 25 especies vegetales empleadas en
infecciones de la piel de las cuales seleccion6 cuatro (04) especies vegetales
nativas mas frecuentemente utilizadas para estas afecciones, de las cuales
evalud su actividad antibacteriana in vitro a partir de extractos secos etanélicos
al 70%. De las cuales se reportd las partes mas utilizadas: hojas 32,08 %,
corteza 16,98% y latex 15,09%; segun la forma de preparacién la mas usada es
la infusién 26,5%, y cataplasma 23,1%. De las plantas identificadas seleccioné
cuatro especies (04): Verbena Hispida “Jaya Verbena”, Heliocarpus americanus
(L) “Monte Rata Rata”, Urera Baccifera (L) “Tinri Tinri y Maclura tinctoria
“Amarillo”, a las cuales se les determinaron la actividad antibacteriana in vitro
frente a Staphylococcus aureus ATCC 25923 por el método de pozo excavado.
Se concluye que para el estudio etnobotanico, etnofarmacoldgico, las plantas
mas utilizadas son la Verbena hispida “Jaya verbena”, Heliocarpus americanus
(L) “Monte rata rata”, Urera baccifera (L) “Tinri tinri” y Maclura tinctoria (L)
“Amarillo”, Cyathea sp. (Sano sano), Croton lechleri Mull.Arg. (Sangre de grado),
Bixa Orellana L. (achiote), Stachys herrerae Epling (cancer q ora), Capsicum
pubescens Ruiz&Pav. (Uchu), Oenothera rosea L Her. Ex Aiton (yawar chonq’a),
Triumfetta bogotensis DC. (Rata rata), Piper elongatum Vahl (yurac mocomoco),
Ficus pertusa L.f (matapalo), las partes empleadas son: hojas y corteza en
infusion y cataplasma para el tratamiento de las infecciones de la piel. Para la
actividad antibacteriana, los extractos secos etanélicos al 70 % de las especies
vegetales de hojas y tallos de Verbena hispida “Jaya verbena”, hojas de
Heliocarpus americanus (L) “Monte rata rata” y hojas de Urera baccifera (L) “Tinri
tinri”, generalmente utilizadas para las infecciones de la piel, presentan actividad
antibacteriana frente a Staphylococcus aureus cepa ATCC 25923.

Calle’, en el 2018 realiz6 el estudio; Actividad diurética del extracto acuoso de la
corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth. “lausa jellma” en Cavia porcellus
“cobayos”, como objetivo pudo determinar la actividad diurética del extracto
acuoso de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth. “lausa jellma” en

Cavia porcellus “cobayos”. Recolectd la muestra del distrito de San Francisco,



Huamanga-Ayacucho. La actividad diurética determiné utilizando el método de
Naik et al. Empleando 18 cobayos machos. El extracto acuoso presentd
flavonoides, saponinas, taninos y azucares reductores. El extracto acuoso de la
cortea de Heliocarpus popayanensis Kunth. “lausa jellma” 2,5 mL Ext./kg de
peso, posee actividad diurética alta con un valor 1,97 + 0,11, estadisticamente
similar a la furosemida que present6 un valor de 19,93 £+ 0,02. Se concluye que
el extracto acuoso de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth. “lausa
jellma” presentd actividad diurética.

2.2. Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”

2.2.1. Clasificaciéon Taxonémica

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : DILLENIIDAE

ORDEN : MALVALES

FAMILIA : TILIACEAE

GENERO : HELIOCARPUS

ESPECIE : Heliocarpus popayanensis Kunth
N. V. : “lausa jellma” “huampo”

Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangenesis de la Facultad de Ciencias Biologicas de la

Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga. (Anexo 1)

2.2.2. Descripcién botanica

Es una planta arbdrea de aproximadamente 15 metros de alto, crece al estado
silvestre formando los bosques montanos, la corteza interna del tallo es
mucilaginosa, las ramas tiernas y hojas presentan un indumento denso de pelos
estrellados; las hojas son grandes, simples pecioladas, alternas agrupadas en
fasciculos en el 4pice de las ramas, con estipulas caedizas, laminas ovadas de
15 cm de largo por 21 cm de ancho y 12 cm de peciolo en las hojas adultas y en
las tiernas, 13 cm de largo por 17 cm de ancho con un peciolo de 4 cm, de base
cordada o algo redondeada, de 4pice agudo a obtuso de bordes dentados, de
consistencia membranacea de 7 nervaduras principales desde la base, haz de
verde oscuro y envés verde palido, provistos de pelos estrellados. (Anexo 2).
Inflorescencias en paniculas o cimas terminales abiertas en ejes tomentosos,
flores pequefias, tetrdmeras, céliz de 4 sépalos y corola de 4 pétalos de color
verde amarillentos. El fruto es una capsula pequefa, elipsoide, rojizo de hasta 6
cm de largo por 2 mm de ancho, provista de cerdas flexibles de 4,5 m de largo

de color rojizo. (Anexo 2)



2.2.3. Habitat

Crece en zonas tropicales y subtropicales humedas (selva baja y ceja de
montafa). (Anexo 2)

El material colectado corresponde a la localidad de San Francisco a 650
m.s.n.m. (Anexo 2)

2.2.4. Usos en la medicina popular

El mucilago de la corteza se usa en la medicina tradicional como desinflamante
del higado y rifiones. Asi mismo de la corteza se extraen fibras largas usadas
para atar objetos. La madera es muy liviana y es utilizada para fabricar objetos
de artesania y cajones de embalaje. (Anexo 2)

Esta especie se confunde con palo de balsa (Ochroma yiramidale). (Anexo 2)
2.3. Analisis fitoguimico

La fitoquimica comprende el estudio de metabolitos secundarios presentes en
especies vegetales, los cuales pueden ser fenoles y polifenoles, quinonas,
flavonas y flavonoides, taninos, cumarinas, terpenoides y aceites esenciales,
alcaloides, lectinas y polipéptidos, glucdsidos y saponinas, asi como esteroides y
xantonas. Para conocer el tipo de compuestos presentes en las plantas pueden
usarse diferentes técnicas, tales como el tradicional tamizaje fitoquimico,
cromatografia de gases, cromatografia de capa delgada, cromatografia de
liguidos de alta resolucion, espectrofotometria de masas, espectrofotometria
infrarrojo, entre otras.®

2.3.1. Tamizaje fitoquimico

El tamizaje fitoquimico o screening fitoquimico es una de las etapas iniciales de
la investigacion fitoquimica, que permite determinar cualitativamente los
principales grupos quimicos presentes en una planta y a partir de alli, orientar la
extraccion y/o fraccionamiento de los extractos para el aislamiento de los grupos
de mayor interés.’

El tamizaje fitoquimico consiste en la extraccion de la planta con solventes
apropiados y la aplicacién de reaccién de color y precipitacion. Debe de permitir
la evaluacion rapida, con reacciones sensibles, reproducibles y de bajo costo.
Los resultados del tamizaje fitoquimico constituyen Unicamente en una
orientacion y debe de interpretarse en conjunto con los resultados del screening
farmacolégico.®

2.4. Compuestos fitoquimicos

El término Fitoquimico significa sustancias quimicas de las plantas que aunque

no se consideran esenciales para nuestro metabolismo, sin embargo son



beneficiosas a largo plazo para nuestra salud. Existen mas de 2 000 fitoquimicos
en las plantas, que se agrupan en clases de acuerdo a su funcién y sus
caracteristicas estructurales, de los cuales se considera que los terpenos, los
fenoles y los tioles, son los mas estudiados.®

Los alimentos ademas de aportar nutrientes, contienen una serie de sustancias
no nutritivas que intervienen en el metabolismo secundario de los vegetales:
sustancias colorantes (pigmentos), aromaticas, reguladores del crecimiento,
protectores naturales frente a parasitos y otros, que no tienen una funcién
nutricional clasicamente definida, o no son considerados esenciales para la
salud humana, pero que pueden tener un impacto significativo en el curso de
alguna enfermedad, son los fitoquimicos o sustancias bioactivas.**

Los compuestos presentes en una planta pueden ser muy diversos, pero para su
analisis fitoquimico se agrupan en alcaloides, carbohidratos, glucésidos,
saponinas, flavonoides, esteroles, fenoles, taninos, cumarinas, diterpenos,
protefnas y quinonas, entre otros. A continuacién se describen algunos de ellos.®
2.4.1. Flavonoides

Ellos son muy importantes para el desarrollo y buen funcionamiento de las
plantas, ya que actian como atrayentes de animales en la oviposiciébn, como
agentes protectores contra la luz UV o contra la infeccibn por organismos
fitopatdégenos; ademas, estos compuestos presentan propiedades relacionadas
con la salud humana, lo cual esta basado en su actividad antioxidante.*?
Quimicamente, estas sustancias son de naturaleza fendlica y se caracterizan por
poseer dos anillos arométicos bencénicos unidos por un puente de tres atomos
de carbono, con la estructura general C¢-C3-Cs, los cuales pueden formar o no
un tercer anillo.*?

Las funciones de los flavonoides en las plantas se pueden resumir en tres

grupos: papel de defensa, de sefial quimica y efecto sobre las enzimas.*?
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Figura 1. Estructura basica de una flavona."



2.4.2. Taninos

Los taninos son metabolitos polifendlicos ampliamente distribuidos en el reino

vegetal. Se localizan en todas las partes de las plantas y su concentracién es

variable a lo largo del ciclo vegetativo.*

Estos compuestos participan en diversas funciones, tales como la asimilacién de

nutrientes, la sintesis proteica, la actividad enzimatica, la fotosintesis, la

formacion de componentes estructurales de la planta, la alelopatia y la defensa

ante los factores adversos del ambiente.™

2.4.3. Saponinas

Las saponinas son compuestos que se encuentran en muchas plantas. Deben

su nombre a la caracteristica distintiva de formar espuma. Su nombre

probablemente proviene de la planta Saponaria, cuyas raices se han usado

histéricamente para formar jabon.*

Las saponinas tienen diferentes actividades bioquimicas: una fuerte actividad

hemolitica, antimicrobial, fungicida, alelopatica, insecticida, y molusquicida,

ademas de efectos como coadyuvante de vacunas.**

2.4.4. Compuestos fendlicos

Los fenoles son compuestos quimicos que se encuentran ampliamente

distribuidos en las frutas, vegetales. Originan una de las clases méas importantes

de metabolitos secundarios en plantas, en su mayoria derivados de la

fenilalanina y en menor cantidad de la tirosina. Estos compuestos constituyen un

amplio grupo de sustancias presentes en las plantas con diferentes estructuras

guimicas y actividades metabdlicas. Existen mas de 8000 compuestos fendlicos

identificados.*

2.4.5. Alcaloides

La funcion de los alcaloides en las plantas no es aun clara, existen algunas

sugerencias sobre el “rol” que juegan estas sustancias en los vegetales como:

¢ Sirven como productos de desecho o almacenamiento del nitrdgeno sobrante,
esta funcion es equivalente a la del &cido Grico o de la urea en los animales.*

e Debido a que en su mayoria, los alcaloides son asociados con &cidos
organicos que le facilita el transporte en la planta, pueden servir como
productos de almacenamiento del nitrégeno no metabolizado o para
transporte del mismo; en el caso de las Solanaceas midriaticas, los ésteres
del tropano se forman en las raices y son transportados a las partes aéreas

donde pueden ser hidrolizados.*



e La microquimica ha permitido mostrar en forma general, que los alcaloides
son localizados en los tejidos periféricos de los diferentes 6rganos de la
planta, es decir en el recubrimiento de las semillas, corteza del tallo, raiz o
fruto y en la epidermis de la hoja; esto nos permite pensar que los alcaloides
cumplen una importante funcién como es la de proteger a la planta, por su
sabor amargo de estos, del ataque de insectos.'®

e Los alcaloides pueden servir de reguladores del crecimiento, se ha
demostrado que los alcaloides derivados de la putrescina se incrementan
notablemente durante la germinacion de algunas plantas como la cebada,
cuando se encuentran en suelos deficientes de potasio.*®

2.5. Toxicologia
La toxicologia se puede definir como “La ciencia que estudia los efectos
adversos, (o la toxicidad), de las sustancias y productos quimicos sobre los
organismos vivos asi como los mecanismos de accion, diagndéstico, prevencion y
tratamiento de las intoxicaciones”.*’
2.6. Toxicidad aguda
La toxicidad aguda de una sustancia quimica se refiere a los efectos adversos
gue se manifiestan tras la administracién por via oral o cutanea de una sola
dosis de dicha sustancia, de dosis mdltiples administradas a lo largo de 24
horas, 0o como consecuencia de una exposicién por inhalacién durante 4 horas.*™®
La toxicidad aguda se investiga frecuentemente en ratas. Donde el efecto toxico
cuantificable o parametro, es la muerte. Tipicamente una prueba de toxicidad
aguda consiste en la exposicibn en una sola ocasiéon a grupos de 10 a 20
animales cada uno, mas un grupo control, a aproximadamente cinco dosis
diferentes del xenobiotico a probar, el cual se administra al inicio del estudio. Los
animales se examinan diariamente, se registran los signos clinicos y los
sintomas de toxicidad. Después de un intervalo de 14 dias, se cuenta el nimero
de animales muertos en cada grupo de dosis y en el grupo control, los resultados
son analizados estadisticamente con respecto a la frecuencia de animales
expuestos muertos como funcion de la dosis.™

En el contexto de estos estudios de toxicidad aguda, la dosis media se refiere

como la dosis letal media o LDsy (por sus siglas en inglés), es importante

mencionar que la dosis letal media es una dosis estadistica no es una dosis real.

Y se deriva de los estudios de toxicidad aguda mencionados anteriormente,

donde la mitad de los animales de prueba mueren y la otra mitad sobrevive.



Cuando se reporta la LDso, se deben sefialar tanto la especie de los animales de
prueba como la ruta de exposicion, porque ambos son factores determinantes en
la determinacion de la LDso.™

Se han creado grados de toxicidad, basados en la DL (dosis letal), DLs, (dosis
letal 50), que poseen un cierto valor practico.*’

Dosis letal (DL) es aquella cuya administracion causa la muerte.*’

Dosis Letal 50 (DLsp) es la dosis que causa la muerte al 50% de los individuos
que la reciben.’

Existen varias clasificaciones de los grados de toxicidad; una de las mas
frecuentemente utilizadas es la que aparece en la Tabla 1.

Estas clasificaciones se refieren exclusivamente a toxicidad aguda.*’

Tabla 1. Grados de toxicidad®’

Rango de toxicidad Dosis letal oral probable par humanos
Préacticamente no téxico 15 g/kg
Levemente tdxico 5-15 g/kg
Moderadamente toxico 500 mg-5g /kg
Muy toxico 50-500 mg/kg
Extremadamente téxico 5-50 mg/kg
Supertéxico <5 mg

2.7. Factores gque influyen en la toxicidad

La toxicidad de una hoja puede ser afectada por muchos factores distintos, como

la via de administracion (por ejemplo si se es aplicada en la flor, ingerida,

inhalada, inyectada), el tiempo de exposicién, el nimero de exposiciones (solo
una dosis Unica o mdultiples dosis con el tiempo), la forma fisica de la toxina

(s6lida, liguida o gaseosa), la salud total de un individuo, y muchos otros. Pero

varios de estos términos que solian describir estos factores se incluyen aqui:

e Exposicion grave: una exposicién Unica (sola) a una sustancia téxica que
puede causar el dafio bioldégico severo o incluso la muerte; exposiciones
agudas por lo general no son caracterizadas con una duracion mayor a un
dia.®

e Exposicion cronica: Una exposicion continla a una toxina durante un periodo

prolongado, es moderado en meses o afios.”
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. MATERIALES Y METODOS

3.1. Lugar de ejecucion

El presente trabajo de investigacién se realiz6 en el laboratorio del Centro de
Desarrollo, Analisis y Control de Calidad de Medicamentos y Fitomedicamentos
de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, de la Facultad de Ciencias
de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristdbal de Huamanga durante
los meses de junio a noviembre del 2017.

3.2. Poblacion y muestra

3.2.1. Poblacion

Especie de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma” que crece en el
distrito de San Francisco, provincia de La Mar, departamento de Ayacucho, que
cumplan con ciertos criterios: la corteza libre de incisiones o lesiones.

3.2.2. Muestra

Se realiz6 un muestreo por conveniencia, 500 g de corteza secas de Heliocarpus
popayanensis Kunth “lausa jellma” recolectadas del distrito de San Francisco.
Una parte de la planta recolectada se llevo al Herbarium Huamangenesis para su
respectiva identificacion y su clasificacién taxonémica.

3.2.3. Unidad experimental

Se utilizé 20 ratas de cepa Holtzman, macho y hembra de tres meses de edad
con un peso entre 250 a 300 g adquiridos del bioterio de la Universidad Peruana
Cayetano Heredia. Acondicionandolas con alimento balanceado y agua por una
semana.

3.3. Disefio metodolégico para larecolecciéon de datos

3.3.1. Procedimiento paralarecoleccion de muestra

La planta se recolecté manualmente en el mes de Julio del 2017, en las horas de

la mafana.
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3.3.2. Secado, molienda

El secado se realiz6 a temperatura de ambiente protegidas de la luz solar, con

ventilacion necesaria.

Después se seleccionaron las cortezas, fueron reducidas de tamafio con una

licuadora, las muestras molidas fueron recuperadas de la licuadora.

3.3.3. Preparacion de extractos

Se realiz6 los pasos establecidos por Pérez y col.*

Se pes6 cuatro muestras de 5,0 g cada una de material seco y molido, luego se

empaquetaron con papel filtro y colocaron en vasos de 200 mL. Se agrego a

cada vaso 30-40 mL de solvente (cloroformo, etanol 96 %, agua y HCI 1 %),

posteriormente se taparon con una luna de reloj, se dejaron reposar por 24

horas.

3.3.4. Tamizaje fitoquimico

Para determinar el perfil fitoquimico se emple6 el método de andlisis cualitativo

de ensayo a la gota, el cual consiste en someter al extracto vegetal, segun la

polaridad, a reactivos especificos que generan compuestos coloreados o

precipitados, segln el tipo de metabolito secundario presente.?

a. Extracto cloroférmico

o Esteroides: Ensayo de Liebermann-Burchard. A 5 gotas de extracto, afiadio
5 gotas de anhidrido acético, luego, 2 gotas de acido sulflrico concentrado.
Una coloracion verde, azul, azul verdoso, violeta o roja, indicd presencia de
un nudcleo esteroidal o triterpenoidal.

¢ Quinonas: Ensayo de Borntrager. A 5 gotas del extracto, llevado a sequedad,
agrego 5 gotas de tolueno o andlogos (disolver) y, luego, 5 gotas de NaOH al
5 %. La aparicion de una coloracion roja, en la fase acuosa, indica la
presencia de antraquinonas y naftoquinonas. Un método alternativo consiste
en hervir dos gramos del material pulverizado durante cinco minutos, con 10
mL de KOH al 5 % y 10 mL de perdxido de hidrégeno al 6 % y enfriar.
Separar la fase liquida y acidular con 5 mL de &cido acético glacial, para
después realizar una extraccion con benceno. La capa bencénica se pone
amarilla, se separa y 5 mL de esta solucion se agitan con NH,OH, las
antraquinonas colorean de rojo la capa alcalina.

b. Extracto etandlico

e Esteroides: a 5 gotas de extracto, llevado a sequedad, agreg6 5 gotas de
diclorometano o cloroformo (disolver) y realizar el ensayo de Liebermann-

Burchard.
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d.

Flavonoides: Ensayo de Shinoda, a 5 gotas de muestra se afiadidé unos
trocitos de magnesio metélico y, luego, agregd 3 gotas de acido clorhidrico
concentrado. La coloracion rojiza indica la presencia de flavonoides.
Cardiotonicos: Ensayo de Kedde, a 5 gotas de extracto agreg6 3 gotas de
reactivo de Kedde. La aparicién de coloraciones violetas o purpuras indica la
existencia de cardiotonicos.

Taninos: Ensayo de cloruro férrico, a 5 gotas de extracto se afiadié 2 gotas
de solucion de FeCl; al 10 %. Una coloracién azul indica la presencia de
taninos hidrolizables y una coloracion verde, de taninos condensados.

. Extracto acuoso

Antocianinas: Ensayo del pH (medio &cido y bésico). A 5 gotas de extracto,
afiadi6 3 gotas de HCI concentrado. Observar el color formado. A otras 5
gotas de extracto, afiadié 3 gotas de NaOH al 5 %. Observa el color formado.
Las antocianinas se reconocen por producir diferentes colores a diferentes
pH.

Saponinas: Ensayo de la espuma. Colocé 3 mL del extracto en un tubo de
ensayo y agitdé vigorosamente por 30 segundos, esperar 15 minutos. La
persistencia de espuma indica la presencia de saponinas.

Taninos: Ensayo de cloruro férrico.

Extracto acido (HCI al 1%)

Alcaloides: Ensayos de Dragendorff, Meyer y Wagner.

Afadié en 3 tubos de ensayo, 1 mL de extracto acido. Afiadié a cada uno, 2

gotas de los reactivos de Dragendorff, Mayer y Wagner. Si se observa turbidez o

precipitados (rojo a naranja, blanco a crema y marrdén) se considera que la

muestra contiene alcaloides.

3.3.5. Ensayo de toxicidad aguda oral en ratas

Modelo descrito por Arroyo y Cisneros.*

Procedimiento:

Se emplearon ratas albinos de cepa Holfzman, de ambos sexos con un peso
de 250 g (hembras) y 300 g (machos).

Se formaron cuatro grupos de 5 ratas cada uno: dos grupos de tratamiento
con los extractos (5 machos y 5 hembras) y dos grupos control (5 machos y 5
hembras). Se aclimataron durante siete dias antes del ensayo, y durante los
14 dias de ensayo experimental, recibieron alimentacién de la misma
composicion y agua ad libitum, a una temperatura de 20 +4°C, con

fotoperiodo de 12 horas.
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e Se realizdé el ensayo de toxicidad aguda oral a una dosis de 2 g/Kg de peso
(basado en el porcentaje de sélidos totales).

e El alimento fue retirado 18 horas antes de comenzar el experimento y fueron
repuesto tres horas después de las administraciones.

¢ A las 18 horas de ayuno, haciendo uso de una cénula orogastrica de metal,
se administraron la sustancia de prueba. Se recomienda no administrar mas
de dos mililitros de la sustancia a evaluar y preferentemente todos los
animales deberian recibir el mismo volumen.

e Se observaron: a) la evolucién temporal del peso corporal; b) los diferentes
signos clinicos: ojos y membranas mucosas, piel y pelo, sistema circulatorio,
sistema respiratorio, sistema autonomo y central, asi como temblores,
convulsiones, salivaciéon, sedacion, somnolencia, diarrea, muerte u otras
alteraciones clinicas que pudieran presentarse.

¢ Si los animales no mueren en el periodo de evaluacion, se considera que la
DLsg es superior a 2000 mg/kg.

3.4. Disefio experimental

El disefio que se empled, es el disefio de postprueba Unicamente y grupo control.

Simbdlicamente y de forma abreviada corresponde a:

RG, Xn On
RG. . O

Donde RG corresponde a los grupos experimentales organizados

aleatoriamente, X, es el estimulo, O, es la observacion y (_.) ausencia de

estimulo.”

El disefio experimental para evaluar la toxicidad aguda serd con cuatro

tratamientos y cinco repeticiones para cada grupo del modo siguiente:

Grupo Tratamiento Dosis
Grupo | Extracto etandlico 2 g/Kg
Grupo Il SSF 10 mL/kg
Grupo Il Extracto etanolico 2 g/Kg
Grupo IV SSF 10 mL/kg

3.5. Analisis estadistico

Los resultados fueron expresados en cuadros y gréaficos. La diferencia
significativa que existe entre los tratamientos son evaluados a través del Analisis
de Varianza (ANOVA) con un nivel de significancia estadistica de 0,05 (para ello

se utiliz6 el programa SPSS version 19).
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IV. RESULTADOS
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Tabla 2. Metabolitos secundarios del tamizaje fitoquimico de la corteza de

Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho 2019.

Metabolitos Reactivos y/o Resultados Observaciones
secundarios reacciones
Taninos del tipo Tricloruro férrico +++ Coloracion azul

pirogalotanicos

Saponinas Espuma +

Antocianinas Ensayo de +
antocianidinas
Flavonoides Shinoda ++
Glicosidos Ensayo Kedde +
cardiotonicos
Esteroides Ensayo ++
Liebermann/Burchard
Esteroides Ensayo ++

Liebermann/Burchard

Dragendorff +
Alcaloides Wagner +
Mayer +

Formacion de espuma por
mas de dos minutos
Coloracion rojo a marén en
la fase amilica
Coloracion carmelita intenso

Coloracion violaceo

Coloracion roja

Coloracion roja

Presencia de opalescencia

Presencia de opalescencia

Presencia de opalescencia

Leyenda:

Escasal/tenue (+)
Regular/moderada (++)
Abundante/intensa (+++)
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Figura 2. Peso de las ratas machos de la evaluacion de la toxicidad aguda de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho 2019
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Figura 3. Peso de las ratas hembras de la evaluacion de la toxicidad aguda de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho 2019
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Sustancia gris células piramidales con edema perinuclear, aumento 10x.
Rata macho 2 mg/kg).

Tejido hepatico con triada portal sin alteraciones significativas,aumento 10x.
Rata macho 2 mg/kg).

Epitelio duodenal presenta alteraciones leves de la arquitectura normal de la mucosa, aumento
10x. (Rata macho 2 mg/kg).

Figura 4. Andlisis anatomopatoldgico de la toxicidad aguda (ratas machos) de la
corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019
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http://www.uco.edu.co/floraorienteantioquia/tiliaceae/Heliocarpus-popayanensis-Kunth/Paginas/default.aspx

Sustancia gris y blanca sin alteraciones significativas aumento 10x.
Rata hembra 2 mg/kg).

5 'y
Tejido hepatico, triada portal sin alteraciones significativas, aumento 10x.
Rata hembra 2 mg/kg

Epitelio duodenal, mucosa presenta acortamiento de vellosidades, aumento 10x.
(Rata hembra 2 mg/kg).

Figura 5. Andlisis anatomopatoldgico de la toxicidad aguda (ratas hembras) de
la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019
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Sustancia gris, células piramidales con edema perinuclear, aumento 40x.
Rata macho 2 mg/ki

Sustancia gris, células piramidales con edema perinuclear moderado, aumento 40x.
(Rata hembra 2 mg/kg).

Figura 6. Analisis anatomopatologico de la toxicidad aguda ratas machos y ratas
hembras de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.
Ayacucho, 2019
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V. DISCUSION

En sus comienzos, la medicina se desarroll6 de manera empirica utilizando
principalmente las plantas disponibles en cada parte del mundo y atribuyendo
con frecuencia a las mismas un poder sobrenatural, suscitando sus virtudes
terapéuticas toda clase de creencias y supersticiones. Igualmente, se fueron
conociendo las plantas toxicas y narcéticas, empleando las primeras para la
caza y pesca y las segundas con fines medicinales y placenteros.?*

A pesar del enorme progreso habido en los dltimos afios en el desarrollo de
nuevos farmacos, la mayoria de ellos siguen presentando efectos secundarios,
por lo que la busgueda de nuevos agentes terapéuticos mas eficaces y seguros
sigue siendo una parte importante de la investigacion farmacéutica. En este
sentido, el reino vegetal continla siendo una fuente interesante de nuevos
agentes farmacoldgicos, ya que existen multiples plantas medicinales que
poseen una gran diversidad de metabolitos secundarios con variadas
aplicaciones, de los que hasta el momento sé6lo han sido investigados una
pequefia parte.?

El Pera es uno de los cinco paises con la mayor biodiversidad del mundo; ello le
representa una condicion promisoria para su desarrollo, a través del uso directo
de sus recursos naturales, como las plantas medicinales. *°

Los componentes toxicos se encuentran concentrados en las semillas y los
brotes, aunque también se han constatado efectos con el consumo de plantas
maduras. Esta propiedad tiene relevancia en el momento de la utilizacion de los
extractos, pues supone inconvenientes en el desarrollo de los protocolos,
produciendo efectos toxicos antes de la conclusién de la investigacion de sus
propiedades. La aplicacion de las plantas medicinales debe efectuarse sobre
una base cientifica que valide la efectividad terapéutica y su relativa inocuidad.?’
La tabla 2, muestran los metabolitos secundarios presentes en la corteza de

Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Esta nos indica la presencia de

23



flavonoides, taninos, saponinas, antocianinas, cardiotonicos, esteroides y
alcaloides. Por su parte Calzada®® determind la composicién quimica del
mucilago de Heliocarpus americanus, confirmando la presencia de taninos,
triterpenos, lactonas, compuestos nitrogenados en la investigacion; Efectividad
del Heliocarpus americanus (palo de goma) como adhesivo para protesis
removibles en pacientes de la ciudad de Huanuco 2016.

El estudio de Calzada confirma la presencia de metabolitos secundarios en la
investigacion realizada.

Por otro parte Quezada y col.”®

realiz6 un cribado fitoquimico cualitativo de
plantas con propiedades mucilaginosas, determinando la presencia de
saponinas en la especie de Heliocarpus americanus L. en la investigacion;
Plantas mucilaginosas en la clarificacion del jugo de la cafia de azlcar.

Por otra parte la que mas destaca de la identificacion fitoquimica es la presencia
de taninos, por la coloracién verde intensa, que sefiala la presencia de taninos
del tipo pirogalotanicos. Presencia de flavonoides por la coloracién roja, en la
fase amilica. También la presencia de saponinas por la formacién de espumas
por mas de dos minutos.

Para la determinacion de la toxicidad aguda oral en ratas se empled el método
propuesto por Arroyo y Cisneros®, que se basa en formar 4 grupos (un grupo
macho y hembra) y dos controles realizando el seguimiento por 14 dias.

La figura 2 muestra el peso de las ratas machos de la toxicidad aguda de la
corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Esta nos muestra una
disminucion del peso del inicio (346,67 g) al dia 7 (306,67 g) y al dia 14 (290 g),
estadisticamente a un p=1,05 x10* los datos de todos los promedios de los
pesos en todos los tiempos (inicio, 7 y 14 dias) son similares.

Por su parte Fortuna®, realiz6 la evaluacion bioldgica de los pesos corporales
(promedio) de las ratas machos en funcion del tiempo. Obteniendo en el primer
dia (276,4 g) al dia 14 (310,22 g), respecto al blanco al inicio (299 g) al dia 14
(331,85 ). Estadisticamente no existen diferencias significativas en el
incremento del peso promedio de las ratas machos en la investigacion;
Evaluacion de la toxicidad aguda del extracto hidroalcohdlico de hojas frescas de
Mutisia acuminata R. & P. “chinchilcuma” en cerebros y cerebelos de ratas
albinas cepa Holtzman.

En las ratas machos en el tratamiento no se aprecia una disminucion
considerable del peso en todos los tiempos tanto en la investigacion como el

estudio realizado por Fortuna®.
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La figura 2 también nos muestra el peso de las ratas machos (control) de la
toxicidad aguda de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.
Esta nos muestra que no hubo una disminucién de peso considerable del inicio
(248 g) al dia 7 (240 g) y al dia 14 (240 g), estadisticamente a un p=0,11 los
datos son similares en todos los tiempos y promedios de los pesos.

Por su parte Fortuna®, realiz6 la evaluacién biolégica de los pesos corporales
(promedio) de las ratas machos en funcion del tiempo. Respecto al blanco al
inicio (299 g) y al dia 14 (331,85 g) hubo un ligero incremento de peso.
Estadisticamente no existen diferencias significativas en el incremento del peso
promedio de las ratas machos en la investigacion; Evaluacion de la toxicidad
aguda del extracto hidroalcohdlico de hojas frescas de Mutisia acuminata R. & P.
“chinchilcuma” en cerebros y cerebelos de ratas albinas cepa Holtzman.

La administracion de la sustancia ensayada (Heliocarpus popayanensis) no
produjo mortalidad ni sintomas atribuibles a toxicidad respecto a las ratas
machos.

Los principios activos de las plantas medicinales usadas con fines terapéuticos
pueden resultar nocivos para el organismo cuando se incrementa su
concentracion, ya sea bajo la creencia popular de mejorar la eficacia, por exceso
de confianza, por desconocimiento o por descuido.*

La figura 3 muestra el peso de las ratas hembras de la toxicidad aguda de la
corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa jellma”. Esta muestra una
disminucién del peso pero no son considerables al inicio (230), al dia 7 (220) y
14 (210) respectivamente. Estadisticamente a un p=0,386 los datos de todos los
promedios de los pesos en todos los tiempos son similares.

Fortuna®, realiz6 la evaluacion bioldgica de los pesos corporales (promedio) de
las ratas hembras en funcién del tiempo. Obteniendo en el primer dia (192,07 g)
al dia 14 (218,21 g). Estadisticamente no existen diferencias significativas en el
incremento del peso promedio de las ratas hembras en su investigacion;
Evaluacioén de la toxicidad aguda del extracto hidroalcohdlico de hojas frescas de
Mutisia acuminata R. & P. “chinchilcuma” en cerebros y cerebelos de ratas
albinas cepa Holtzman.

La figura 3 también muestra el peso de las ratas hembras (control) de la
toxicidad aguda de la corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa jellma”. Nos
indica una disminucion del peso pero no son muy considerables desde el inicio
(194 g) al dia 7 (190 g) al 14 (184 g). Estadisticamente a un p=0,135 todos los

promedios de los pesos en todos los tiempos son similares.
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En las ratas hembras tanto en el tratamiento y en el control no se aprecia una
disminucidn considerable del peso en todos los tiempos.

Fortuna®, realizé la evaluacién bioldgica de los pesos corporales (promedio) de
las ratas hembras en funcién del tiempo. Respecto al blanco al inicio (195,90 g)
al dia 14 (224,10 g) present6 un ligero incremento de peso. Estadisticamente no
existen diferencias significativas en el incremento del peso promedio de las ratas
hembras en su investigacion; Evaluacién de la toxicidad aguda del extracto
hidroalcohdlico de hojas frescas de Mutisia acuminata R. & P. “chinchilcuma” en
cerebros y cerebelos de ratas albinas cepa Holtzman.

En el presente estudio se realiz6 el estudio de ANOVA de los grupos de
tratamiento, se determiné que no existe diferencia significativa (p<0,05) a un
nivel de confianza de 95 %, en cuanto a sus medias y varianzas.

Por otra parte Chuquitarqui y Valdivia®*, nos menciona que el andlisis de
varianza sirve para comparar si los valores de un conjunto de datos numéricos
son significativamente distintos a los valores de otro 6 més conjuntos de datos,
en el: Estudio fitoquimico preliminar y evaluacion del efecto diurético del extracto
de laurus nobilis “laurel” en animales de experimentacion.

En la figura 4, 5 y 6 muestra el andlisis anatomopatolégico de las ratas de cepa
Holtzman (macho y hembra). De estas imagenes se puede mencionar que el
lausa jellma produce toxicidad marcada en el sistema nervioso central, edema
cerebral. Ademas produce edema leve de mucosa duodenal. En la sustancia
gris, células piramidales con edema perinuclear tanto en las ratas machos como
en las ratas hembras. El lausa jellma no produce toxicidad sobre el tejido
hepatico.

El lausa jellma produce toxicidad a mayor dosis, como lo demuestran los
ensayos experimentales.

De esto se puede deducir que las cortezas de Heliocarpus popayanensis “lausa
jellma” tiene propiedades téxicas dosis dependientes. Por otra parte las ratas
hembras son mas resistentes al principio activo del lausa jellma en relacién a las
ratas machos.

Las distintas partes de una planta pueden contener diferentes concentraciones
de sustancias quimicas. Algunas sustancias quimicas producidas por las plantas
pueden ser mortales. Por ejemplo, el taxdn, utilizado en quimioterapia para
eliminar células cancerosas, es producido por una especie de la planta tejo.*
Respecto a la dosis letal media (DLsg) no se detectaron evidencias de toxicidad

aguda, pérdidas de funciones vitales, signos o sintomas de toxicidad observable.
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No se produjo la muerte de ninguna rata tratada. Por lo que se considera que a
la dosis de 2 g/kg es préacticamente no téxica (DLsy es superior a 2000 mg/kg).
Por su parte Castillo®® realizé la CI50 (ug/mL) de extractos etandlicos de plantas
provenientes de la comunidad de Yanesha. Determinando el CI50 (ug/mL) de las
cortezas de Heliocarpus americanus determinando >100 en su investigacion;
Sistema de evaluacion biologico para la busqueda de nuevos compuestos con
actividad antileishmania.

Las plantas pueden ocasionar dafio tanto al hombre como a los animales
herbivoros. La mayoria de las intoxicaciones estan relacionadas con nifios
pequefios que pueden estar en contacto con las plantas tanto en casa como en
el patio del colegio, etc. Los adultos y adolescentes pueden verse afectados por
plantas toxicas con las que han experimentado, por pensar que tenian
propiedades curativas, placenteras, alucinégenas o de otro tipo. En estos casos
raramente se ocasionan serios problemas. Las intoxicaciones mas severas se
originan al consumir plantas silvestres que se recogen de forma equivocada para
la alimentacion.’

Alrededor del 80 % de la poblacibn mundial recurre a la medicina tradicional
herbolaria para la atencién primaria de la salud. Varias farmacias las procesan
como jarabes, pastillas y otros compuestos obtenidos en forma natural. La
demanda de estos productos se encuentra en aumento tanto en el Paraguay
como en los otros paises de la region, que tienden hacia el consumo de
medicinas alternativas. Ante esta realidad, los estudios sobre las diferentes
especies vegetales cobran importancia, y antes de conocer sus propiedades
beneficiosas, seria prioridad el control de sus propiedades toxicolégicas para
evitar efectos adversos.?’

Se determind el perfil fitoquimico preliminar y evalud la toxicidad aguda de los

extractos de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.
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VI. CONCLUSIONES

Determiné el perfil fitoquimico preliminar y evalué la toxicidad aguda de los
extractos de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”.
Los metabolitos secundarios presentes en la corteza de Heliocarpus
popayanensis Kunth “lausa jellma” son los flavonoides, taninos, saponinas,
antocianinas, cardiotonicos, esteroides y alcaloides.

El extracto etandlico de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma” a la

dosis de 2g/kg es practicamente no tdxica (DLsg es superior a 2000 mg/kg).
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VIl. RECOMENDACIONES

Realizar estudios fitoquimicos y toxicolégicos comparativos con otras
especies vegetales del género Heliocarpus o con variedades de Heliocarpus
popayanensis Kunth “lausa jellma”.

Dado que existen numerosos antecedentes por intoxicacién de plantas
aparentemente medicinales, se recomienda a la autoridad publica sanitaria
difundir medidas preventivas sobre ese tipo de intoxicacion, con el fin de
evitar pérdidas de vidas humanas.

Se recomiendo continuar los estudios con el lausa jellma en forma
experimental para precisar con que dosis se produce las convulsiones y

otras patologias cerebrales.
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Anexo 1. Certificado de descripcion taxondmica de Heliocarpus popayanensis
Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

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

CERTIFICA

Que, la Bach. en Farmacia y Bioquimica, Srta. Bertha, BENDEZU QUISPE, ha
solicitado la identificacion de una muestra vegetal para trabajo de tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segun el Sistema de Clasificacion
de Cronquist. A. 1 988. y es como sigue:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : DILLENIIDAE

ORDEN : MALVALES

FAMILIA ; TILIACEAE

GENERO : Heliocarpus

ESPECIE : Heliocarpus popayanensis Kunth.
N.V. : “lausa jellma’, “huampo”

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

Ayacucho, 17 de Mayo del 2017
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Anexo 2. Certificado de descripcion botanica de Heliocarpus popayanensis

Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

DESCRIPCION BOTANICA DE LAUSA JELLMA
Nombre Cientifico :Heliocarpus popayanensis Kunth.
FAMILIA : TILIACEAAE

Es una planta arbérea de aproximadamente 15 metros de alto, crece al estado
silvestre formando los bosques montanos, |a corteza interna del tallo es
mucilaginosa, las ramas tiernas y hojas presentan un indumento denso de pelos
estrellados; las hojas son grandes, simples, pecioladas, alternas agrupadas

en fasciculos en el apice de las ramas, con estipulas caedizas, laminas ovadas
de 15 cm de largo por 21 cm de ancho y 12 cm de peciolo en las hojas adultas
y en las tiernas, 13 cm de largo por 17 ¢cm de ancho con un peciolo de 4 cm, de
base cordada o algo redondeada, de &pice agudo a obtuso de bordes dentados,
de consistencia membranacea con 7 nervaduras principales desde la base, haz
de color verde oscuro opaco y envés verde palido, provisto de pelos estrellados.

Inflorescencia en paniculas o cimas terminales abiertas de ejes tomentosos, flores
Pequenas, tetrameras, caliz de 4 sépalos y corola de 4 petalos de color verde
Amarillentos. El fruto es una capsula pequefia, elipsoide, rojizo de hasta 6 cm de
largo por 2 mm de ancho, provisto de cerdas flexibles de 4.5 mm de largo de color
rojizo.

HABITAT :

Crece en zonas tropicales y subtropicales himedos (Selva Baja Y Ceja de
Montafa).
El material colectado corresponde a la localidad de San Fracisco a 650 msnm.

USOS :

El mucilago de la corteza se usa en medicina tradicional como desinflamante del
higado y rifiones.. Asimismo de la corteza se extraen fibras largas usada para
atar objetos. La madera es muy liviana y es utilizada para fabricar objetos de
artesania y cajones de embalaje.

Esta especie se confunde con palo de balsa (Ochroma yiramidale).

JEFE
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Anexo 3. Recoleccion de las cortezas de Heliocarpus popayanensis Kunth

“lausa jellma”. Ayacucho, 2019.
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Anexo 4. Procedimientos de la obtencion de los extractos de la corteza de

Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019
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Anexo 5. Tamizaje fitoquimico de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth

“lausa jellma”. Ayacucho, 2019
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Anexo 6. Procedimiento de la toxicidad aguda de la corteza de Heliocarpus

popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019
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Anexo 7. Valores descriptivos de la toxicidad aguda en ratas machos de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

95% del intervalo

de confianza para

Desviacion Error : : :
N Media la media Minimo Maximo
estdndar  estandar : :
Limite Limite
inferior superior
Inicio 3 346,666 23,094 13,333 289,298 404,035 320,00 360,00
7
i 3 306,666 32,145 18,559 226,812 386,520 270,00 330,00
fas
14
di 3 290,000 26,457 15,275 224,275 355,724 260,00 310,00
fas
Total 9 314,444 34,681 11,560 287,786 341,102 260,00 360,00
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Anexo 8. Andlisis de varianza de la toxicidad aguda en ratas machos de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

Suma de Media
Gl : F p-valor
cuadrados cuadratica
Entre grupos 5088,9 2 25444 3,368 0,105
Dentro de
4533,3 6 755,6
grupos
Total 9622,2 8
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Anexo 9. Valores descriptivos de la toxicidad aguda en ratas machos (control)

de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

95% del intervalo de

confianza parala

~ Desviacién  Error : : :
N Media media Minimo Maximo
estandar estandar : :
Limite Limite
inferior  superior
Inicio 5 194,00 5,477 2,449 187,199 200,800 190,00 200,00
7
i 5 190,00 10,000 4,472 177,583 202,416 180,00 200,00
fas
14
di 5 184,00 5,477 2,449 177,199 190,800 180,00 190,00
fas
Total 15 189,33 7,988 2,062 184,909 193,757 180,00 200,00
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Anexo 10. Analisis de varianza de la toxicidad aguda en ratas machos (control)

de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

Suma de Media
Gl : F p-valor
cuadrados cuadratica
Entre grupos 213,3 2 106,7 2,667 0,110
Dentro de grupos 480,0 12 40,0
Total 693,3 14
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Anexo 11. Valores descriptivos de la toxicidad aguda en ratas hembras de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

95% del intervalo

de confianza para

: Desviacion Error : : :
N Media la media Minimo Maximo
estdndar  estandar : :
Limite Limite
inferior superior
Inicio 4 230,00 24,4949 12,2474 191,023 268,976 200,00 260,00
7
g 4 220,00 14,1421 7,0710 197,496 242,503 200,00 230,00
ias
14
i 4 210,00 18,2574 9,1287 180,948 239,051 190,00 230,00
ias
Total 12 220,00 19,5401 5,6407 207,584 232,415 190,00 260,00
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Anexo 12. Andlisis de varianza de la toxicidad aguda en ratas hembras de la

corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

Suma de Media
Gl : F p-valor
cuadrados cuadratica
Entre grupos 800,0 2 400,0 1,059 0,386
Dentro de grupos 3400,0 9 377,8
Total 4200,0 11
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Anexo 13. Valores descriptivos de la toxicidad aguda en ratas hembras (control)

de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

95% del intervalo de

confianza parala

Desviacion Error : Maxim
N Media media Minimo
estdndar  estandar : : 0
Limite Limite
inferior  superior
Inicio 5 194,000 5,477 2,449 187,199 200,800 190,00 200,00
i 5 190,000 10,00 4,472 177,583 202,416 180,00 200,00
fas
14
di 5 184,000 5,477 2,449 177,199 190,800 180,00 190,00
fas
Total 15 189,333 7,988 2,062 184,909 193,757 180,00 200,00
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Anexo 14. Andlisis de varianza de la toxicidad aguda en ratas hembras (control)

de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma”. Ayacucho, 2019

Suma de Media
Gl : F p-valor
cuadrados cuadratica
Entre grupos 253,3 2 126,7 2,375 0,135
Dentro de grupos 640,0 12 53,3
Total 893,3 14

52


http://www.uco.edu.co/floraorienteantioquia/tiliaceae/Heliocarpus-popayanensis-Kunth/Paginas/default.aspx

Anexo 15. Matriz de consistencia

TITULO PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES MARCO TEORICO METODOLOGIA
Estudio ¢ Tendra General: El extracto Variable Vésquez y col., en el Nivel de investigacién
fitoquimico toxicidad aguda Determinar el perfil etandlico de Independiente 2006 realiz6 el estudio; Basica-Experimental
preliminar y el extracto fitoquimico preliminar y las cortezas de : Propagacion por Poblacion:
toxicidad etandlico de las evaluar la toxicidad Heliocarpus Extractos de la estacas juveniles del Especie de Heliocarpus popayanensis Kunth
aguda oral cortezas de aguda de los extractos popayanensis  corteza de balso blanco “lausa jellma” que crece en el distrito de San
de la corteza Heliocarpus de la corteza de Kunth “lausa Heliocarpus (Heliocarpus Francisco, provincia de La Mar, departamento
de popayanensis Heliocarpus jellma” popayanensis  americanus L. Sin. H. de Ayacucho, Muestra:
Heliocarpus Kunth “lausa popayanensis Kunth presenta Kunth  “lausa popayanensis) 500 g de corteza secas de Heliocarpus
popayanensi jellma”? “lausa jellma”. toxicidad jellma”. utilizando popayanensis Kunth “lausa jellma”
S Kunth Objetivos especificos: aguda. Indicador: propagadores de recolectadas del distrito de San Francisco.
“lausa e Identificar los Extracto subirrigacion. Una parte de la planta recolectada se llevo al
jellma”. metabolitos acuoso. Quispe y Montolla6, en Herbarium Huamangenesis para  su
Ayacucho secundarios Extracto el 2018 realizaron el respectiva identificacion y su clasificacion
2017 presentes en la etandlico. estudio; Estudio taxonémica.
corteza de Extracto etnobotanico, Unidad experimental
Heliocarpus cloroférmico. etnofarmacoldgico y 20 ratas albinas de cepa Holfzman, con 250-
popayanensis Kunth Extracto acido. determinacion de la 300 g de peso.
“lausa jellma”. Variable actividad antibacteriana Metodologia
e Evaluar la toxicidad Dependiente: in vitro de los extractos Este estudio fue realizado conforme al
aguda oral de los Toxicidad secos etandlicos al método descrito por Arrollo y Cisneros.
extractos de la aguda. 70% de las especies Disefio experimental
corteza de Indicador: vegetales medicinales Seran divididos de manera aleatoria en cuatro
Heliocarpus Medicién de la mas  frecuentemente grupos cada uno con cinco repeticiones.
popayanensis Kunth toxicidad utilizadas en Anélisis estadistico
“lausa jellma” en durante 14 infecciones de la piel Los resultados fueron expresados en cuadros
ratas albinos. dias. en las comunidades de y gréaficos. La diferencia significativa que

Paltaibamba y
Riobamba del distrito
de Yanatille -Cusco
frente a

Staphylococcus aureus
cepa ATCC.

existe entre los tratamientos son evaluados a
través del Andlisis de Varianza (ANOVA) con
un nivel de significancia estadistica de 0,05
(para ello se utilizé el programa SPSS version
19).
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