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Resumen

El objetivo fue evaluar la actividad laxante del extracto metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en ratones. Se recolect6 el fruto de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en el distrito de Yauli, provincia
de Jauja, departamento Junin. La actividad laxante, se evalu6 en ratones hembras albinas;
mediante los pesos de ratones, los pesos de heces acumuladas y nimero de frecuencia de
evacuaciones en los ratones distribuidos aleatoriamente en 5 grupos (n=6). Resultados; la
dosis de actividad laxante fue a dosis 750 mg/Kg, con peso de heces acumuladas (3,53 g,
equivale 1,18 g por cada hora), nimero de frecuencia de evacuaciones (128 veces en 18
horas) y pérdida de peso del grupo tratado (1,83 g) demostrando la mayor efectividad de
laxante. Concluyéndose que el extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita
(Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) tiene actividad laxante en ratones, evidenciando que a

mayor dosis mayor efecto laxante.

Palabras clave: Junin; extracto metandlico; Passiflora tripartita; actividad laxante; ratones



Abstract

The objetive was to evaluate the laxative activity of the methanolic extracto of the sedes of
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) in mice. The fruit of Passiflora
tripartita (Juss.) Poir Var. mollisima was collected in the district of Yauli, province of Jauja,
department Junin. Laxative activity was evaluated in female albino mice; by means of the
weights of stool accumulated and the number of frequency of evacuations in the distributed
randomly in 5 groups (n=6). Results; the doce of laxative activity was a dose of 750
mg/Kg, with acummulated stool weight (3.53 g, equivalent to 1.18 g per hour), number of
stool frequency (128 timbes in 18 hours) and loss of weight of the treated group (1.83 g)
demonstrating the highesst laxative treaty. Concluding that the methanolic extracto of the
sedes of Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) has laxative activity in

mice, showing that the higher the doce the greater the laxative effect.

Keywords: Junin; methanolic extract; tripartite Passiflora; laxative activity; mice.



Introduccion

En nuestro pais, se encuentra varias investigaciones sobre el uso de las plantas medicinales,
usando las raices, hojas, flores, tallos, cortezas o semillas con fines curativos. Muchas de
estas plantas poseen cientos de compuestos que tienen un efecto adecuado hasta con una
minima de dosis. En el siglo XIX, el uso rasticamente, era para la cura de enfermedades y
ciertas dolencias en la poblacion humana. El uso de medicina tradicional en el Per( ocupa
importante lugar: casi el 80 % de las personas recurren a esto por no tener las posibilidades
econdémicas para la compra de los medicamentos sintéticos o por vivir en lugares muy

alejados donde es extremadamente dificil acudir a la medicina.

En muchas zonas de poblaciones de la region Sierra, el consumo de Passiflora tripartita
(Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), no solo es utilizado como infusiones sino para el
alivio de ciertas enfermedades como: renales, urinarias; incluso como desaparasitario;
también para cicatrizacion e inflamacion interna o externa; es asi como encuentran un

posible efecto para el estrefiimiento.

Por ello, se planteo el siguiente problema: ;Tiene actividad laxante el extracto metanélico

de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo)?

Por tal motivo, se propuso como objetivo principal evaluar la actividad laxante del extracto
metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en

ratones.



Capitulo |

Planteamiento del problema

1.1. Descripcion de la realidad problematica

A nivel mundial, segun la Secretaria de salud indica: el estrefiimiento se ha
convertido en problema crénico en la poblacion infantil, adulta y adultos mayores;
mayormente en mujeres. EI Universo (2015).

El 80 % de la poblacion mundial, utiliza la medicina tradicional en su rutina pasa la
satisfaccion de sus necesidades de atencion primaria de salud y la mayor parte de los
tratamientos tradicionales implicando el uso de extractos de plantas en diversas

preparaciones o sus principios activos. Secretaria de Salud (2017).

A nivel del Perq, tiene la poblacién con mayor incidencia del Sindrome de Intestino
Irritable presente en adolescentes y adultos, relacionado con el estrés personal, laboral,
familiar, econdmico u otra condicion que ocasione estado de ansiedad. Existe varios
productos laxantes en el mercado peruano, algunos de estos causan irritacion del tracto
digestivo, dafian equilibrio bacteriano intestinal y otros efectos secundarios, optan el uso
de tés e infusiones de hierbas para el estrefiimiento crénico que benefician en su salud,

reduciendo los efectos secundarios. Expreso (2018).

A nivel local (Lima), la investigacion sobre la determinacién de la actividad laxante
del extracto hidroalcohdlico del fruto pitahaya roja, demuestran su composicion con
presencia de compuestos antraquindnicos, componente activo para la actividad laxante.

Berrospi y Sanchez (2018).

1.2. Formulacion del problema

1.2.1. Problema general
¢Tendrd actividad laxante el extracto metandlico de las semillas de Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en ratones?



1.2.2. Problemas especificos

a. ¢Cual sera la dosis efectiva media del extracto metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) que tendra actividad laxante

en ratones?

b. ¢El extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo) a dosis 5000 mg/Kg presentara toxicidad aguda oral?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Evaluar la actividad laxante del extracto metandlico de las semillas de Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en ratones.

1.3.2. Objetivos especificos

a. Determinar la dosis efectiva media del extracto metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. Mollisima (tumbo) que tendra actividad laxante

en ratones.

b. Determinar la toxicidad aguda oral del extracto metandlico de las semillas de

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. Mollisima (tumbo).
1.4. Justificacion de la investigacion

Un laxante deberia ser no irritante y no toxico, actuar sélo en el colon y producir
heces normales dentro de las siguientes horas, lo cual se debera elegir en funcién del
tipo de estrefiimiento y condicidn del paciente, si las medidas higiénico-sanitarias no

sean lo suficiente o sea un fracaso. Pastor (2017).

La fibra dietética tiene beneficios como: normalizar las deposiciones (aumenta el

peso y tamafio de las heces de forma blanda, para la evacuacion sea con mayor



facilidad), ayuda a mantener la salud intestinal (reduce el riesgo del desarrollo de
hemorroides, cancer colorrectal y enfermedad diverticular), entre otros. Mayo clinic
(2019).

En la actualidad no hay registros de estudio de las semillas Passiflora tripartita
(Juss.) Poir. Var. Mollisima (tumbo) sobre su actividad laxante. En el uso tradicional
sirve para los calculos renales, malestares urinarios y dolores estomacales, afrodisiacas,
entre otros. La Republica (2018).

En el Per(, ha sido registrado grandes niumeros de especies con actividad terapéutica
por su gran biodiversidad de recursos naturales manifestando su eficacia en el uso
tradicional y la mayoria no poseen estudios que asegure la actividad biomédica y carece

de informacién cientifica sobre la actividad farmacoldgica y toxicologica.

Entonces, esto permitira mayor conocimiento de los efectos terapeuticos, la
contribucién en el conocimiento de la planta Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima  (tumbo) y la validacion de su wuso en la poblacion.



Capitulo 11

Fundamentos tedricos

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1.Nacionales

Leiva, Moya, Mejia 'y Oberti (2019), en Trujillo, refirié “Efecto ansiolitico in
vivo del extracto etandlico de Passiflora sapoense S. Leiva & Tantalean
(Passifloraceae) en ratones albinos”, el objetivo fue la evaluacion del efecto
ansiolitico in vivo del extracto etandlico de Passiflora sapoense S. Leiva &
Tantalean ( Passifloraceae) en ratones albinos”, utilizaron 20 ratones Balb/c
distribuidos en 4 grupos con 5 cada uno que fueron administrados por via oral,
inducidos a ansiedad con el marble burying test o prueba de enterramiento de
canicas, demostrando el niumero de esferas enterradas con una media de 9,60 + 1,82
y 4,20 £1,30, respectivamente en comparacion del grupo control blanco (G1): 17,20
13,03, concluyeron que la dosis 50 mg/Kg y 100 mg/Kg del extracto etandlico de P.

salpoense disminuyen los niveles de ansiedad.

Jalixto y Salas (2019), en Lima, refirio*“Actividad analgésica y antiinflamtoria
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Passiflora edulis Sims (maracuya)”, el
objetivo fue la evaluacion de la actividad analgésica y antiinflamtoria del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Passiflora edulis Sims “maracuya”, utilizaron 56
ratas Holtzmann, distribuidos en 8 grupos de 7 cada uno, utilizaron el método del
edema plantar inducido por la solucién albimina 0.1 mL y 49 ratones Mus musculus
(diferentes sexos) en 7 grupos de 7 cada uno, cuantificaron individualmente las
contorsiones observadas por 20’ para la actividad analgésica inducidos por via
intraperitoneal con &cido acético a 0.8 %, evidenciaron la actividad antiinflamatoria
inhibiendo el desarrollo del edema plantar a la hora de aplicado el extracto
hidroalcohdlico de 800 mg/Kg al 100% efectivo, frente a la dexametasona de 4 mg,
concluyeron que la actividad analgésica del extracto hidroalcohdlico de 400 mg/Kg

alcanzo un efecto del 70%.

Berrospi y Sanchez (2018), Lima, “Actividad laxante del extracto

hidroalcohdlico del fruto Hylocereus undatus (Haw) Briton & Rose “ pitahaya roja



en ratones de la especie Mus musculus, evaluaron la actividad laxante del extracto
hidroalcohdlico del fruto Hylocereus undatus (Haw) Briton & Rose en ratones Mus
musculus, usaron 50 ratones Mus musculus divididos al azar en 7 grupos de 6 cada
uno y fruto carnoso de “pitahaya roja”, mediante la maceracion para el método de
transito intestinal, observaron el recorrido del transito intestinal por el extracto
hidroalcohdlico siendo el 74,13% vy el recorrido intestinal del carbon activado en
grupo control fue a concentracion 400mg / Kg siendo el 70,13% en comparacion al
Bisacodilo que fue 63, 30%.

Bernal, Ifiaguazo y Chanducas (2015), Lima, “Efecto del consumo de chia
(Salvia hispanica) sobre los sintomas de estrefiimiento que presentan los estudiantes
de una universidad particular de Lima Este, 2014”, el objetivo fue determinar el
efecto del consumo de chia sobre los sintomas de estrefiimiento que presentan los
estudiantes de una universidad privada de Lima Este, participaron 20 estudiantes
entre 18 a 25 afos con estrefiimiento y semillas de chia gelatinificada, mediante el
disefio pre experimental realizaron el diagrama de tendencia donde todos
presentaron estrefiimiento en los cual la primera y segunda semana observaron la
disminucion de los sintomas y tercera semana solo dos personas de los subgrupos A
y B presentaron sintomas de estrefiimiento, concluyeron que existe diferencia

significativa entre el pre y post test.

Trejo (2015), Ayacucho, “ Efecto antidiarreico del extraco hidroalcoholico de
las hojas de Schinus molle L. “molle” Ayacucho-2014”, el objetivo fue evaluar el
efecto antidiarreico del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Schinus molle L.
“molle”, utilizd 25 cobayos machos en lotes de 6 unidades cada uno (Cavia
porcellus) y hojas secas molidas de Schinus molle L., mediante la maceracién
realizo la evaluacién del efecto antidiarreico en el transito intestinal, mostré que el
extracto a 300 mg/Kg de 92.7 % tiene similitud de efecto antidiarreico frente al
estandar Loperamida 2 mg/Kg, concluyo que el extracto hidroalcohdlico a dosis de
300 mg/Kg de peso tuvo mayor efecto antidiarreico estadisticamente similar a la
Loperamida.

Jauregui y Leon (2018), Lima, “Efecto laxante del extracto hidroalcohdlico del
exocarpo del fruto de Hylocereus megalanthus (pitahaya) en ratones albinos, el

objetivo fue determinar el efecto laxante del extracto hidroalcohdlico del exocarpo



del fruto Hylocereys megalanthus (pitahaya) en ratones albinas, utilizaron 24
ratones albinos de la cepa Balb/c/CNPB y 4629 de cascara de pitahaya, mediante la
maceracion evaluaron la actividad laxante, demostraron el efecto laxante por el peso
de las heces y nimero de evacuaciones en las concentraciones: 25%, 50%, 75%
donde a mayor concentracién mayor efecto laxante del extracto hidroalcohdlico por
la presencia de antraquinonas, taninos, mucilagos y glicésidos, atribuyendo al dicho

efecto.
2.1.2. Internacionales

Shripad y Nitin (2017), Espafia, “Evaluacion de la actividad diurética y laxante
del extracto acuoso de hojas de Argemone mexicana en ratas”, el objetivo fue
evaluar el extracto por su potencial diurética y laxante, usando 6 ratas albinas
Wistar de ambos sexos y hojas secas de Argemone mexicana, por el método de
percolacion, mostro la actividad diurética significativa a una dosis de 250 mg/Kg en
comparacion con la furosemida (estandar), también tuvo efecto para el aumento de
concentracion de electrolitos, el extracto a 100 mg/Kg mostr6 un aumento
significativo en la produccion fecal y peso de las heces en ambas dosis, concluyeron
el hallazgo significativo en el apoyo del uso tradicional de Argemone mexicana por

sus potencialidades diuréticas y laxante

Véasconez (2015), Ecuador, “ Comprobacion del efecto laxante del extracto
hidroalcohdlico del mesocarpio del fruto de la naranja agria (Citrus aurantium) en
ratones, el objetivo fue determinar el efecto laxante del extracto hidroalcohdlico del
mesocarpio del fruto de la naranja agria en ratones, utiliz6 el mesocarpio del fruto y
19 ratones Mus musculus, evalué la actividad con grupo blanco y estandar,
administrando lactulosa, obtuvo el peso de las heces a las 24 horas: 0.66g, 0.930g,
1.330g con la administracion del extracto al 40%, 60%, 80% respectivamente,
concluyd el andlisis estadistico, a mayor concentracion de extracto existe mayor
efecto laxante (80% mas eficaz) y la toxicidad agua al 100% del extracto es seguro

en animales.

Chaparro, Maldonado, Urango y Rojano (2015), Colombia, “Propiedades
quimiopreventivas de Passiflora mollisima (Kunth) L. H. Bailey (Curuba larga)

contra cancer colorrectal”, el objetivo fue la evaluacion del efecto del consumo



regular de la curuba en prevencion del cancer colorrectal en un modelo pre- clinico
experimental inducido con azoximetano, usando 44 ratones hembras isgénicos de la
cepa Balb/C y la pulpa de la Passiflora mollisima (Kunth) L. H. Bailey (Curuba
larga), mediante la liofilizacion de la pulpa, realizando los métodos: DPPH, FRAP,
ORAC, hallaron el efecto dosis-dependiente del consumo regular de la curuba en la
reduccion de Focos de Criptas Aberrantes en el modelo in vivo y el contenido de
fenoles (460.1 mg): acido galico/100g de fruta seca, flavonoides (1907.6 mg):
catequina/100g de fruta seca y carotenoides (118,8 mg): B-caroteno/100 g de fruta
seca, concluyeron el contenido de compuestos fendlicos y carotenoides, presentando

capacidad antioxidante y reduce la formacion de Focos de Criptas Aberrantes.

Bau (2015), Brasil, “La ingesta de extracto de hoja de Passiflora edulis mejora
el estado antioxidante y antiinflamatorio en ratas con colitis inducida por &cido
2,4,6- trinitrobencenosulfonico”, el objetivo fue la investigacion de los efectos
antioxidantes y antiinflamatorios de la ingesta oral del extracto acuoso de hojas de
Passiflora edulis, utilizdO 24 ratas machos Wistar y hojas de Passiflora edulis,
hallaron el estado antioxidante enddgeno y disminuyo la peroxidacion lipidica en
suero, higado y colon, también redujo el nivel proinflamatorio en el tejido de colon,
concluy6d que la ingesta oral del extracto acuoso de hojas de Passiflora edulis
minimiza eventos inflamatorios al prevenir la peroxidacion lipidica y mejorar el

estado antioxidante in vivo.

Pérez (2014), Ecuador, “Determinacion de la actividad laxante de los mucilagos
presentes en la Salvia hispanica, Borrago officinalis y Ullucus tuberosus frente a la
actividad laxante del aceite de ricino in vivo”, el objetivo fue la determinacion de la
actividad laxante de los mucilagos presentes en Salvia hispanica, Borrago
officinalis y Ullucus tuberosus frente al aceite de ricino in vivo, utilizé 6 grupos de
3 ratones cada uno y semillas de S. hispanica, tallos de B. officinalis, y semillas de
U. tuberosus, mediante la deshidratacion en calor hasta la sequedad, realizé el
andlisis in vivo, demostrando la actividad laxante significativa por la evacuacion de
las heces de manera constante en tiempo corto sin evidencia de alteracién, concluyé
el efecto laxante de masa es mas prolongado y comodo en comparacién de laxantes

irritativos (aceite de ricino) siendo su efecto rapido pero no prolongado y la



alteracion en el comportamiento normal de los ratones.

Zhahay (2014), Ecuador. “Evaluacion farmacognostica y preclinica de la
actividad laxante en la semilla de linaza (Linum usitatissimum)”, el objetivo fue la
evaluacién farmacogndsticamente y preclinicamente la actividad laxante en las
semillas (Linum usitatissimum), utilizé ratas hembras albinas Wistar en tres grupos
por igual y semillas molidas de Linium usitatissimum, mediante a percolacion
analizé el efecto laxante, siendo procesado estadisticamente por el Andlisis de
Varianza no paramétrico de Kruskal Wallis, concluyé que no contiene actividad

laxante el extracto acuoso de la semilla de la Linium usitatissimum.

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima

a. Clasificacion taxonémica

La muestra vegetal fue clasificada en el Herbario San Marcos del Museo de
Historia Natural de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos, mediante la
constancia (N° 401-USM-2018) y de acuerdo al Sistema de Clasificacion de
Cronquist (1988), adquirio la siguiente posicion taxondémica (Figura 27):

DIVISION: Magnoliophyta
CLASE: Magnoliopsida
SUBCLASE: Dileniidae
ORDEN: Violales
FAMILIA: Passifloraceae
GENERQO: Passiflora

ESPECIE: Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (Kunth) Holm- Niels. & P. Jorg.

b. Origeny distribucion
Es de origen del norte de los Andes, domesticada en el periodo prehispanico, surge
en los mercados locales de diversos pueblos andinos de Venezuela, Colombia,

Ecuador, Per( y Bolivia, distribuyéndose desde México hasta Argentina, desde los
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1.800 hasta los 3.000 msnm y se distribuye en Florida, Hawai, América Central y del
Sur, Sur del Africa, Nueva Zelanda y Australia (Ruiz, Venegas, Valdiviezo y

Plasencia, 2018). En el Peru se distribuye en los suelos de la region Sierra:

Tabla 1.

Distribuciéon en el Peru de la Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo)

Departamento Provincias

Huanuco Huanuco y Pampayacu

Junin Tarma, Ocopa, Carpapata y Huancayo

Ayacucho Ayacucho y Carrapa

Cuzco Cuzco, Ollataimbo, Quispicanchis, Valle Urubamba, Huasao
Apurimac Valle de Apurimac, Parccarccoto

Nota: La distribucién en el Per( de la Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) es en la
region Sierra. Se distribuye en Huanuco, Junin, Ayacucho, Cuzco y Apurimac. Esta tabla ha sido
adaptada de “Extraccion y caracterizacion quimica de las pectinas de las cdscaras del maracuya amarillo
(Passiflora edulis, Var Flavicarpa degener), granadilla (Passiflora ligularis Juss) y tumbo serrano
(Passiflora mollisima H.B.K. Bailey)”, por Ledén D.C. y Riveros J.D., 2014, Universidad Nacional del
Callao, p.42.

Se considera adecuado a temperaturas medias, pH acido y con clima de temporada
de alta humedad, seca de valles interandinos con temperaturas de 18°C a 24°C. Salas
(2019). Con una temperatura media de 12 ° C y los requerimientos de lluvia de 800 a
1500 mm anuales bien distribuidos, toleran diversos tipos de suelos, pero profundos,
fértiles y bien drenados con pH, que varia entre 3,5 a 4,5 segun la variedad. Ledn y
Riveros (2014).

C. Nombres comunes

En Nueva Zelanda, Australia y Nueva Guinea se le llama Banana passion fruit, en
Hawai como Banana Poka. En Latinoamérica, Colombia y Bolivia, se le conoce como
Curuba; en Venezuela como Curuba de Castilla y Parcha; en el Centro de Ecuador

como Gulian.

En el Peru se le conoce como purocksha, tacso, tin tin, trompos, tumbo del monte,

tumbo serrano, poro poro; la flor y la forma de la fruta se diferencian dos ecotipos:
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flor de pétalos color rojo (poro poro cimarron) y el otro de color rosado claro (poro
poro de Castilla). Leon y Riveros (2014).

d. Etimologia

El término Passiflora o flor de la pasion, proviene por los espafioles, encontraron
sus 6rganos florales similares con los instrumentos de la pasion de Cristo: la corola
floral de coloracion morado y blanco compara con la corona de espina salpicada de
sangre, los zarcillos con los latigos y, por altimo, los tres pistilos asemejan con los
tres clavos. El término mollisima proviene del “superlativo del latin mollis: suave,
aludiendo a la textura afelpada de la corteza del fruto”. Shismay Huénuco Perd
(2015).

e. Descripcion botanica
Segun Sepulveda y Calle (2016), describe al tumbo de la siguiente manera:

Raiz: Se caracteriza por tener una raiz, primaria muy ramificada, las secundarias
pueden extenderse sobre la hilera del cultivo, localizdndose la mayoria entre los

primeros 40-60 cm de profundidad de suelo.

Tallo: EIl tallo es semilefioso, cilindrico, trepador con zarcillos. Presenta un
crecimiento no determinado, por lo que tiene altura variable. El tallo es el principal
organo de reserva que aumenta su peso seco tan pronto empiezan las lluvias,

contribuyendo en la fotosintesis.

Hojas: Las hojas presentan limbo eliptico con bordes aserrados y nervaduras
(palminervada). Las hojas son simples, con un limbo para un peciolo. Pueden ser
polimorficas, pubescentes o lisas, de textura membranosa hasta coriacea, de tamafio

variable.

Flores: Son hermafroditas de tres sépalos por caliz (tamafio grande), sin aroma, de
colores vistosos, llamativos para la polinizacion. El céliz tiene cinco sépalos
resistentes|, con un nervio central sobresaliente en un borde fino de forma tubular
deciduo con una corola dialipétala. La simetria de la flor es radial con dos anteras

conformadas por sacos polinicos.
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Los estambres se insertan cerca a la corola, también presenta ovario infero de

inflorescencia axilar, sus sépalos y pétalos abren en forma de copa abierta.

Fruto: El fruto es una baya oblonga a redonda. La proximal y distal del 6rgano

terminan en forma aguda o redonda. La epidermis es lisa de color verde a amarilla.

Semilla: Presenta entre 100 a 120 semillas de promedio de 55 g por fruto”.

f. Composicion nutricional
La composicién nutricional de la Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima

por cada 100g del fruto es:

Tabla 2.

Composicion quimica por cada 100g del fruto de tumbo

Nutrientes Cantidad Nutrientes Cantidad
Energia (Kcal) 64 Yodo (ug) -
Proteinas (g) 1,20 Vitamina C (mg) 66,70
Grasa total (g) 0,50 Vitamina A (mg) -
Colesterol (mg) - Vitamina D () -
Glucidos (g) 15,40 Vitamina E (mg) -
Fibra (g) 3,60 Vitamina By, (W) -
Calcio (mg) 8 Folato (jQ) -
Hierro (mg) 0,60

Nota: La composicion quimica por cada 100g del fruto de tumbo. Presenta mayor cantidad en
su composicion: Vitamina C 66,70 mg. Esta tabla ha sido adaptada de Base de Datos
Internacional de Composicion de Alimentos”, por FUNIBER, 2020, Blog de Nutricion.
Copyright 2020 por Fundacion Universitaria Iberoamericana.

g. Usos y propiedades medicinales

Las hojas son usadas como vermifugo, también en las infusiones para tratar las
infecciones urinarias. El fruto posee un sabor acidulable y agradable, es usado en su
estado natural y en mermelada. La raiz, es usada cada 15g/L para enfermedades

urinarias. Ledn y Riveros (2014).
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h. Actividad farmacoldgica

El extracto etandlico del fruto Passiflora mollisima (Kunth) L. H. Bailey “tumbo

serrano”, tiene actividad antiinflamatoria por via topica. Churampi y Montes

(2015).

El extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita, posee el efecto depresor
a nivel del SNC por el test de Irwin. Gil (2016).

El zumo de Passiflora tripartita var. mollisima “puro puro” de los distritos de
Usquil, Charat y Huaranchal, presentan actividad antioxidante similares por
método DPPH. Garcia (2017).

El extracto de etandlico del fruto de Passiflora mollisima (tumbo), posee actividad
antimicrobiana sobre cepas cultivadas de Streptococcus mutans, Streptococcus
oralis y Streptococcus sanguinis; y actividad citotoxica sobre huevos fecundados

de erizo de mar (Tetrapygus niger) (Carrillo & Marcos, 2017).

El zumo del fruto de Passiflora mollisima “tumbo serrano”, posee efecto

gastroprotector frente a dafio gastrico por etanol 96% (Pérez, 2018).

El extracto etandlico de hojas Passiflora tripartita var. mollisima, posee efecto

ansiolitico por método Luz-oscuridad (Caldas y Castillo, 2018).

El extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita Var. mollisima (Kunth)
“tumbo serrano”, posee actividad antioxidante por método DPPH y

antiinflamatoria. Pari y Ramos (2019).

El zumo de Passiflora tripartita var. mollisima “pur pur”, posee efecto

antihiperglucemiante ante la accion de la adrenalina (Plasencia, 2019).

2.2.2. Marcha fitoquimica preliminar

Existe una serie de métodos para la deteccion preliminar de los diferentes
constituyentes quimicos en las plantas, basados en la extraccion de pequefias
cantidades de la muestra vegetal con solventes apropiados y en la aplicacion de

pruebas de coloracion y/o de precipitacion. Por mas modernas tecnicas, estos
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esquemas de tamizaje o screening tienen interés y la aplicacion especial en los

laboratorios menos equipados por ser ensayos rapidos y de bajo costo. Lock (2016).

Muestra seca
y molida
2-39

20mL metanol, etanol,
cloroformo o éter isopropilico:
calentar 5-10 min a ebullicidn,

Fildvnw

Extracto

concentrar a V4
de volumen

agua (el doble de

gotas de HCI 1% volumen), sacudir 30 seg

-R. Dragendorff -Prueba de la espuma -R. Shinoda
-R. Mayer

Figura SEQ Figura \* ARABIC 1. Marcha fitoquimica, esquema sencillo para determinar
alcaloides, saponinas y flavonoides; adaptado de “Investigacion fitoquimica- métodos en el
estudio de productos naturales, por Lock O.R., Biblioteca de Ciencias, p.6. Copyright 2016
por Departamento de Ciencias- Pontificia Universidad Cat6lica del Perd.

2.2.3. Quinonas

a. Definicion

Son de abundancia en la naturaleza, en el reino vegetal, se encuentran en vegetales
superiores (hongos y bacterias), depende del grado de complejidad de la estructura
guimica, se clasifican en: benzoquinonas, naftoquinonas o antraquinonas; son
estructuras monociclicas, biciclicas o triciclicas. Son quinonas triciclicas que derivan
del antraceno, llevando funciones hidroxilicas en su estructura en diferentes
posiciones: si se presenta dos grupos OH en las posiciones 1y 2, tiene propiedades de
colorantes; en las posiciones 1 y 8, tiene efecto laxante. Si se le agrega a la estructura
con OH en posicién 1y 8, un radical en el carbono de posicion 3 y sobre el carbono
de posicion 6, un radical OH y OCHj;(presente o no) para que puede tener

propiedades laxantes estimulantes. Las antraquinonas hidroxiladas en posiciones 1 y
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8 y con un sustituyente en la posicion 3 (-CHs;, CH30-0-COOCHg, tienen accion

laxante. Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos (2015).
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{c) simple; (d,e) furanonaftoquinona
(f.g) piranonaftoquinona ; (h,i) dimera

o o

(=4 0
» antraquinonas

() simple; (k, |, m) dimera; (n) reducida {antrona)
o

Figura SEQ Figura \* ARABIC 2. Tipos de quinonas y ejemplos, se presentan en estado libre, se subdividen en
benzoquinonas, naftoquinonas, antraquinonas y quinonas isoprenoide; adaptado de “Investigacion fitoquimica-
métodos en el estudio de productos naturales, por Lock O.R.,2016, Biblioteca de Ciencias, p.6. Copyright 2016
por Departamento de Ciencias- Pontificia Universidad Cat6lica del Perd

b. Antraquinonas
Las antraquinonas es un grupo de compuestos de mayor numero de quinonas
naturales. En los vegetales se encuentran de forma heterosidica (unidas a azucares,

glucosa, ramnosa y otros), unido a O-heterosidica por los OH de las posiciones 1y 8,
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6 a veces). También C-heterosidos, union directa de C-C en posicion 10, 0 mas de un
azucar y a la vez (O y C-heterésido). Los derivados antraquindnicos son de forma
oxidada (antraquinona), en forma reducida (antronas) y mondmeros o dimeros

(diantronas).

c. Efecto farmacoldgico de las quinonas

18

Figura SEQ Figura \* ARABIC 3. Enumeraciones de los sustituyentes de las
antraquinonas, presentan sustituyentes en la posicion 2 o 3, el estado de oxidacion del
atomo de carbono puede variar y ser —-CH3-CH,OH, -CHO, -COOH o formar grupos més
complejos; adaptado de “Compuestos fenolicos: quinonas” por el Consejo General de
Colegios Oficiales de Farmacéuticos, 2015.

Los vegetales que contienen quinonas pueden tener de comportamiento como

laxantes o purgantes segun la dosis de administracion.

Las quinonas han sido conocidas desde la Antigliedad por sus propiedades, en
ellas asociadas a la actividad antibacterial, antimalarica, antifingica y antitumoral,
entre otras. La emodina presenta accion catartica; la shikonina es antimicética; el
rhein (en forma de diacetato) es antirreumatico, entre otros. Se presenta el efecto

purgativo en las quinonas aisladas. Lock (2016).

Segun el Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos (2015), las

quinonas se dividen en 3 grupos:
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Antraquinonas libres

De forma reducida son muy irritantes, la aglicona es eliminada al alcanzar el intestino
delgado, se sugiere administrar de formas antraquinonicas heterosidicas (O-heterdsidos
de antraquinonas, C-heterdsidos de antronas) o formas dimeras (O-heter6sidos de
diantronas), es escaza del carbono metilénico y se hidrolizan en el intestino grueso. De
forma oxidada se reducen in situ, por su accion de forma libre y reducida, de accién en
el colon aumentando la motilidad intestinal por accion directa sobre las terminaciones

nerviosas y acttan sobre el movimiento de agua y electrolitos.
Derivados hidroxiantracénicos

Inhiben la actividad Na*/K*-ATPasica y producen disminucion de la reabsorcion de
agua, sodio y cloro, también el aumento de la secrecion de potasio a nivel de la mucosa
del intestino. También otros mecanismos participan: la estimulacion de la sintesis de

PGE,, mecanismo Ca”*- dependiente, estimulacién de histamina y 5-hidroxitriptamina.
Compuestos antraquindnicos

Son usados en situaciones de presentar estrefiimiento y cuando es necesaria una
evacuacion intestinal con heces blandas, con cierto limite de uso en periodos cortos de
tiempo. Demora en actuar, entre 6 y 8-12 horas despues de administrar, se sugiere por la

noche para un efecto por la mafiana siguiente.

2.2.4. Estrefiimiento o constipacion
a. Definicion
Es un trastorno caracterizado por una dificultad persistente en defecar o sensacion
de evacuacion incompleta con o sin movimientos intestinales poco frecuentes en la

defecacion menor 3 veces por semana. Cordero, Diaz, Gardeazabal, E. Martinez, y M.
Martinez (2016).



Tabla 3.

Distintas acepciones del estrefiimiento

Heces de menor volumen y consistencia dura

Disminucion en el nimero de deposiciones

Esfuerzo y/o dificultad excesiva en la expulsion de contenido fecal

Sensacion de evacuacion incompleta
Deseo de defecar sin lograrlo

Deseo ausente de defecar

Nota: Las distintas acepciones del estrefiimiento para el paciente.
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Incluyen la sensacién de evacuacién incompleta o la simple ausencia de deseo por la

defecacion.

Esta tabla ha sido adaptada de “Estrefiimiento” por Mearin F., Balboa A. y Montoro M.A.,
Libro de Gastroenterologia y Hepatologia, 2014,p. 148. Copyright 2020 por Asociacion

Espafiola de Gastroenterologia.

b. Sintomas

El estrefiimiento es un conjunto de varios sintomas: defecaciones infrecuentes

(menos de tres veces por semana), la necesidad de un esfuerzo excesivo, la sensacion

de evacuacion incompleta y los intentos insuficientes. Mearin, Balboa, y Montoro

(2014). Para una evaluacion del cumplimiento de los criterios de Roma Il1, se tiene

dos interrogativas: el inicio de los sintomas y el tiempo de evolucién. Con respecto a

la forma y consistencia de las heces, es usado y recomendado por la escala de Bristol.

Serra et al. (2017).

@® ®, Tipo1 Bolas duras separadas y
e sueltas

&S Tipo2 Bolas duras pegadas
entre ellass. formando una

morcilla abollonada

- Tipo3 Como una morcilla con
grietas en su superficie

- 1'P04  Como una morcilla con
grietas en su superficie.

PYRZE
L LAS

w Tipo 6

Heces fragmentadas,
blandas, con forma
redondeada.

Heces pastosas, deshechas,
sin forma

Heces totalmente liquidas,
como agua sucia

C. Clasificacion y etiologia

Segun Cordero et al. (2016), el estrefiimiento se clasifica y etiol6gicamente en:



° En funcién a su duracion

- Estrefiimiento agudo u ocasional
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La duracién es menor de 6 semanas, suele ser resultado temporal de estrés, viajes

y entre otros.

- Estrefiimiento crénico

Se prolonga mas 6 semanas, también en un periodo de 6 meses que se presenta

durante un minimo de 12 semanas, sin embargo, no son secuenciales.

° Segun su origen

- Estrefiimiento crénico secundario

Por causas en la estructurales colénicas y rectales (cancer colorrectal, enfermedad

inflamatoria intestinal, lesiones anorrectales, entre otros), enfermedades

sistémicas (enfermedad de Parkinson, diabetes, hipotiroidismo, entre otros) o la

administracién de diferentes medicamentos.

Tabla 4.

Causas secundarias de estrefiimiento por alteriacion de la funcién neuromuscular

Enfermedades
endocrinometabdlicas

Enfermedades que afectan
al masculo liso intestinal

-Diabetes mellitus:
acidosis, neuropatia
-Hipotiroidismo
-Uremia
-Hipercalcemia
-Porfiria
-Feocromocitoma
-Glucagonoma
-Panhipopituitarismo
-Intoxicacion por
plomo

Causas
Neurogenas
-Enfermedades que afectan
al sistema nervioso

entérico
-Trastornos que
comprometen a la

inervacion extrinseca del
colon

-Enfermedades afectadas al
cerebro

-Trastornos psiquiatricos

-Amiloidosis

-Miopatias  hereditarias
del esfinter anal interno
-Esclerosis sistémica
progresiva

-Miopatias congeénitas
(pseudoobstruccion
intestinal)

-Distrofias musculares

Nota: Las causas secundarias por alteracion de la funcién neuromuscular. Son causas por
enfermedades sistémicas de endocrinometabolica, neurdégena o neuromuscular. Esta tabla ha
sido adaptada de “Estrefiimiento” por Mearin F., Balboa A. y Montoro M.A., 2014, Libro
de Gastroenterologia y Hepatologia, p.150. Copyright 2020 por AEG.
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Tabla 5.
Medicamentos que pueden generar estrefiimiento

Grupo farmacologico  Ejemplos

Antagonistas del calcio
Antiacidos
Anticolinérgicos
Anticonvulsivantes
Antidepresivos
Antihipertensivos
Antipsicaticos

Nifedipino, verapamilo

Sales de aluminio o bismuto, ranitidina
Levodopa, carbodopa, amitriptilina, diciclomina
Fenitoina, acido valproico

Amitriptilina, Imipramina

Metildopa, clonidina

Haloperidol, risperidona

Opiaceos Morfina, codeina
Quelantes de las sales I .
biliares Colestiramina, colestipol

Carbonato calcico, fosfato calcico

Suplementos de calcio Sulfato ferroso

Suplementos de hierro

Nota: Los farmacos que pueden generar estrefiimiento.
Son causas existentes por la presencia del consumo en exceso de farmacos.
Esta tabla ha sido adaptada de “Curso basico sobre Patologias digestivas” por Cordero L.,
Diaz J., Gardeazabal Y., Martinez E., Martinez M., 2016, Revista farmacia profesional, p.
27-34. Copyright 2020 por Elsevier.
- Estrefiimiento cronica funcional o primario
Se da cuando se desconoce la causa del estrefiimiento, fisiopatolégicamente, se

divide en 3 grupos:

Estrefiimiento con transito intestinal normal: Es la forma comun de
estreflimiento que se relaciona con la dificultad de defecar y presencia de las
heces duras acompafiado de hinchazon y dolor abdominal, relacionado con

cambio de habitos sociales y dieta adecuada.

Estrefiimiento con transito intestinal lento: Se observa la reduccion
significativa en la frecuencia y duracion de contracciones intestinales y no se
muestran aumento de actividad motora col6nica por las comidas o la

administracién de medicamentes estimulantes.

Estrefiimiento por relacionados con la evacuacién rectal: Es debido al déficit
de la propulsion rectal necesaria para la salida de las heces a través del ano y/o
insuficiente relajacion del suelo de la pelvis y del esfinter anal durante el intento

de evacuacion.
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Tabla 6.

Criterios de Roma Il para estrefiimiento cronico funcional

1. Presencia de 2 o0 mas de los siguientes:

Heces duras o caprinas

Esfuerzo de defecar

Sensacion de obstruccion/bloqueo anorrectal
Sensacidn de evacuacion incompleta

Maniobras manuales para facilitar las evacuaciones
Menos de 3 evacuaciones por semana

2. Presencia de evacuaciones liquidas no es normal sin el uso de laxantes

3. No existe criterios suficientes para el diagndstico de sindrome del intestino
irritable

a—e (2 25% de evacuaciones + durante los ultimos 3 meses,
iniciando sintomas por menos de 6 meses antes del
diagnostico)

Nota: Los criterios de Roma Il para estrefiimiento crénico funcional. Se define como la
presencia durante los Ultimos 3 meses de 2 0 més de las condiciones mencionadas par un
estrefiimiento cronico segun su origen. Esta tabla ha sido adaptada de “Guia de practica
clinica sobre el manejo del estrefiimiento crdénico en el paciente adulto. Parte 1: Definicion,
etiologia y manifestaciones clinicas”, por Serra J., 2017, Revista Gastroenterologia y
Hepatologia, 40 (3), p.132-141. Copyright 2020 por Elsevier.

Tratamiento

El tratamiento se da dos maneras, farmacoldgicas y no farmacolégica, segin
Cordero et al. (2016) y Serra et al. (2017) afirman:

° Tratamiento no farmacoldgico

Este tipo de tratamiento sirve para evitar el uso excesivo de medicamentos,

mediante la reeducacion al organismo y pueda ser adaptado al intestino.

- Medidas dietéticas: Aumentar el consumo de fibra soluble (verduras, frutas,
legumbres, pan de centeno), para el incremento del bolo fecal para favorecer el
transito intestinal por la flatulencia y molestias intestinales, es recomendable
para adultos (19-50 afios) 27 a 40 g de fibra, fruta cruda y sin pelar y las verduras

crudas en las ensaladas y el pan integral.

- Aporte hidrico: La ingesta apropiada de agua, zumos o caldos (1,5 a 2 L diarios)

para el complemento de los efectos suplementos de fibra, por lo contrario, la fibra
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no podra mejorar el estrefiimiento y asi producir obstruccion intestinal.

- Ejercicio fisico: Es recomendable el ejercicio fisico de forma regular de acuerdo a

las condiciones de la persona.

- Medidas higiénicas: Evitar aguantar la necesidad de ir al bafio e intentar el cuerpo
sea acostumbrado al evacuar a la misma hora todos los dias y dedicar tiempo
necesario para defecar con tranquilidad. En adultos mayores, no hay evidencia
clinica que mejoren con el cambio de estilo de vida y de dieta. Por lo tanto, se debe

tratar farmacoldgicamente adecuada (suplementos de fibra y laxantes osméticos).

2.2.5. Laxantes

El tratamiento farmacoldgico se divide, segun Cordero et al. (2016) y Serra et al.
(2017) afirman:

a. Laxantes formadores de masa

No tiene indicacion en el tratamiento de estrefiimiento agudo, porque tardan dias
en llegar a su efecto terapéutico, es similar con la fibra dietética, mediante la
absorcion de agua se hinchan y aumentan la masa fecal, estimula el peristaltismo
facilitando la deposicion fecal. La accidn se acerca al mecanismo fisioldgico de
evacuacion en la terapia inicial en pacientes con hemorroides, postparto, dietas bajas
en fibra, colon irritable y evacuacion sin esfuerzo, acompafiado de ingesta alta de
liquidos. Se debe administrar por via oral antes de las comidas (30min-1h) con
abundante liquido, produce distension abdominal y flatulencia e interferir con
algunos medicamentos (salicilatos, hierro, calcio, digoxina y nitrofurantoina), en
todo caso, separarlos la toma una hora antes. No recomendable en nifios menores de
6 afos. Existen de origen natural como la ispagula (Plantago ovata) para tratar el

estrefiimiento cronico funcional, y de alternativa (metilcelulosa).

b. Laxantes osméticos

Esta indicado para estrefiimiento crénico, en pacientes encamados y cuando

necesiten defecar sin esfuerzos, pueden tardar varios dias. Producen la atraccion del
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agua a la luz intestinal, asi disminuye la consistencia de las heces y favorece su

transito y la eliminacion. Existen dos tipos:
- Derivados de azucares

Son disacaridos semisintéticos no absorbibles transformados por las bacterias
coldnicas en &cidos lactico, acético, propidnico, entre otros; provocan la disminucion
del pH en el colon estimulando la pared intestinal que favorece la atraccion de agua
por la osmosis, produciendo CO; e H,, responsable de la flatulencia al inicio del
tratamiento, también dolores coélicos, nauseas, vomitos y diarreas. La lactulosa y
lactitol, son los mas importantes. En casos especiales de la lactulosa, tener un control
como en pacientes diabéticos, porque se absorbe de la fructosa y lactosa, lo cual

alteraria la glucemia.

Los polioles, no son absorbidos ni metabolizados en el tracto digestivo. Los
polietilenglicoles (PEG) de alto peso molecular, aumentan el volumen de los liquidos
intestinales no absorbidos (responsable del efecto laxante). Asociados a una solucion
electrolitica y disueltos en agua, es usado en la preparacion del intestino para
exploraciones diagnosticas. Es seguro, eficaz para nifios, embarazadas y en pacientes
de edad avanzada. La glicerina, se utilizada de forma de supositorios 0 microenemas
en su prolongacion més de 6 a 8 dias, produciendo nauseas, molestias abdominales y

diarrea.

- Derivados del difenilmetano
Son profarmacos convertidos en metabolito activo en el intestino. El bisacodilo
inicia su efecto en 6 a 9 horas, actuando a los 30 minutos después de administrar y su
efecto de evacuar se debe a la propia estimulacion que sufre el ano al ingresar una
masa solida, a la actividad hidroscopica de la glicerina, desarrolla el volumen de las
heces y a la accion irritante del estearato sodico, excipiente de supositorios. La
formacién de enemas puede conseguir el mismo efecto en heces, pero producen

irritacion local. Son compuestos como el bisacodilo y picosulfato sodico.

c. Laxantes emolientes y lubricantes

Estan indicados cuando sea necesario mantener las heces blandas y evitar
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esfuerzos: hipertension, aneurismas, cirugia anorrectal, entre otros. Asi cubre las
heces de una capa de aceite hidrofébica impidiendo el agua que reabsorbe en el

colon, permaneciendo blandas las heces y facilitar su eliminacion.

La accidén aparece a los 6 a 8 h. EI mas conocido es la parafina liquida o aceite de
vaselina o vaselina liquida. Debe ser administrado en ayunas antes de acostarse
porque retrasa el vaciado gastrico y los alimentos permanecen un tiempo en el
estomago. Pueden disminuir la absorcion de vitaminas liposolubles A, D, E, K (para
pacientes con tratamientos anticoagulantes que incrementa el riesgo de hemorragia).
La administracion en grandes dosis puede eliminar lento por el esfinter anal que
causa prurito. Se debe utilizar en el tratamiento de rescate y en el estrefiimiento

cronico que no fueron respondidos a laxantes formadores de masa y/ osméticos.

d. Laxantes estimulantes de la mucosa intestinal

Antraquinonas: Indicados para el tratamiento del estrefiimiento ocasional,
alcanza su accién por via oral en 6 a 2 horas, administracién recomendable por la
noche. Incluye los principios activos de origen vegetal, como el sen (Cassia

angustifolia), cascara sagrada, ruibarbo, grangula, senosidos Ay B.

La accion laxante es producida en el colon, estimulando la actividad peristaltica
intestinal por una irritacion local de la mucosa, también inhiben la absorcion y
aumentan la secrecion hidroelectrolitica por la mucosa intestinal. Usado por via
rectal 15-45 minutos, produce sus efectos adversos en su uso prolongado: sensacion
de quemazon en el recto. El picosulfato sédico, se administra en gotas en 8 a 12
horas y se hidroliza en el intestino delgado a la accion bacteriana dando la forma

activa de bisacodilo.

e. Laxantes salinos

Estan indicados en casos que requiera una evacuacion rapida del colon para
preparar al paciente en examenes endoscopicos 0 sospecha de intoxicaciones o
envenenamientos, tiene su inicio de accién rapido en 1 a 3 horas. Son sales de

magnesio poco absorbibles (sulfato, tartrato, fosfato o citrato) siendo mas efectivo.
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2.2. Marco conceptual

1) Actividad antioxidante: Es la capacidad de cierta sustancia que inhibe la
degradacién oxidativa, lo cual actia mediante la reaccion de radicales libres, siendo

un terminador de cadena.

2) Actividad citotdxica: Es la formacién de células malignas o tdxicas frente a otras,
atacando el sistema inmunitario mediante la interaccion con otras células y asi

destruirlas, debido al envenenamiento de algun contenido en la inmunidad.

3) Actividad higroscépica: Es aquel compuesto que atrae agua en forma de vapor o de

liquido del ambiente en el que se encuentre, utilizados como desecantes.

4) Anticolinérgico: Son farmacos que actdan bloqueando algunos receptores de

acetilcolina, existen dos tipos: muscarinicos y nicotinicos.

5) Bacterias coldnicas: Conocido también como microflora intestinal, desarrolla el

sistema inmunitario del huésped y diferencia la microflora de los patdgenos.

6) Baya: Se les denomina a frutos carnosos simple y redondos, conocidos mayormente

como las frutas rojas o del bosque.

7) Bejuco: Es un término aplicado a plantas trepadoras, considerados como parasitos de
las estructuras de arboles porque crecen verticalmente y trepan sujetandose de ellos

hasta que se ramifican.

8) Cetoacidosis diabética: Es una complicacion grave de la diabetes que ocurre en el
organismo produciendo niveles elevados de acidos presentes en la sangre (cuerpos

cetonicos).

9) Consistencia gelatinosa: Término utilizado para comparar a la textura que tiene la

apariencia parecida a la gelatina.

10) Coriaceas: Término utilizado en plantas que se caracterizan por tener flores

hermafroditas, teniendo hojas opuestas y verticiladas.

11) Depresor a nivel del SNC: Es el farmaco que incluye sedantes, hipnéticos,

tranquilizantes, manifestando la lenta actividad del cerebro, atil para el péanico,
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ansiedad, transtornos de suefio y reacciones de estrés agudo.

12) Distrofia miotonica: Es una enfermedad que debilita progresivamente y pérdida de
la masa muscular, siendo genes anormales interfiriendo en la produccién de proteinas

necesarias para formar muscular saludables.

13) Efecto gastroprotector: Es el efecto de productos naturales que causa la
cicatrizacion de las Ulceras, restablecer la estructura y funcion de la mucosa que

previene la irregularidad de pocos efectos colaterales.

14) Encopresis: Llamada también incontinencia fecal, produce las heces liquidas

confundiéndose con diarrea, estrefiimiento con heces secas y duras.

15) Esfinter anal: Es el musculo situado en la parte terminar del tubo digestivo, que

controla la expulsién de las heces del cuerpo, son dos esfinteres: interno y externo.

16) Espasmo muscular: Llamado también calambre, es una contraccion involuntaria de

un masculo cuando se tensa de manera rapida y brusca formandose un bulto duro.

17) Evacuacion: Es el ultimo paso de la comida en el proceso digestivo, las heces salen

del cuerpo a través del recto y del ano.
18) Fasciculadas: Conjunto de raices ramificadas a otros érganos que forman el haz.

19) Fibra: Son alimentos que le aporta volumen a la dieta alimenticia para la

satisfaccion de sentirse lleno, ayuda para el estrefiimiento.

20) Flora sacarolitica: Son bacterias del colon, llamadas lactobacilos, forma parte de la
flora intestinal, compiten los nutrientes con otras bacterias, causa diarreas y/o

estrefiimiento, con célicos o vomitos.

21) Glucemia: Es el analisis que mide la cantidad de glucosa presente en la sangre, para
estudiar la posible presencia de diabetes de mellitus, Gtil de forma rutinaria.

22) Herbaceo: Término usado como alternativa a la hierba, es una planta pequefia con

un tallo joven, que es aplicado en la clasificacion taxonomica.

23) Lactitol: Es un edulcorante de carga con un sabor similar al azlcar, con estabilidad,
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solubilidad y es de baja cantidad de calorias, siendo apto en la alimentacion.

24) Metabolito activo: Es una sustancia que se produce en el organismo por la

biotransformacion de un medicamento y tiene propiedades farmacoldgicas.

25) Metabolitos secundarios: Su presencia son vinculados en relacion del medio

ambiente y sus exigencias ecologicas.

26) Meteorismo: Llamado también distension abdominal por la produccién y

acumulacion de una cantidad excesiva de gases en el tracto gastrointestinal.

27) Motilidad intestinal: Es la accion de mezclar el quimo con enzimas digestivas y
secreciones pancreaticas, exponiendo nutrientes a la mucosa intestinal para ser

absorbido, y el quimo no absorbido sea propulsado a lo largo del intestino delgado.

28) Peciolo: Es el rabillo de la unién de la Idmina de una hoja en la base foliar o al tallo,

por lo que es una caracteristica determinante para identificar la planta.

29) Polioles: Son sustitutos del azucar, llamado también alcoholes de azucar usados

como edulcorantes bajo en calorias.

30) Porfiria: Es el trastorno hereditario de poca frecuencia, donde el hemo (parte

importante de la hemoglobina) no es producida apropiadamente.

31) Proceso inflamatorio: Se da por el mecanismo de inflamacion frente a una agresion
produciendo una reaccion local del tejido inflamado, generando células necesarias
para la eliminacién de dicho agente y tejido dafiado.

32) Proctitis ulcerativa: Aparece en las enfermedades inflamatorias intestinales,
principalmente en la colitis ulcerosa, en una incidencia se ha descrito que comienza

por enfermedades de transmision sexual
33) Pubescente: En boténica, es el érgano vegetal cubierto de pelo fino y suave.

34) Quinonas: Es uno de los dos isémeros de la ciclohexanodiona, existe de forma de

prismas monoclinicos grandes y amarillentos.

35) Sintesis de PGE2: Se sintetiza mediante los acidos grasos esenciales por la accion
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de enzimas (ciclooxigenasas, lipooxigenasas, citocromo P-450, entre otros), la
ciclooxigenasa da lugar a las prostaglandinas, la lipooxigenasa a los acidos HPETEs,

HETE vy leucotrienos, el citocromo P-450 genera HETEs y EETSs.

36) Test de Irwin: Es el estudio del SNC que permite evaluar los efectos generales de

una sustancia sobre la actividad del SNC y sus funciones biol6gicas.

37) Trilobuladas: En boétanica, es el término usado mayormente en el 6rgano vegetal de

las hojas, cuando indica que tiene tres l6bulos.

38) Vermifugo: Es el preparado que tiene la propiedad de matar o eliminar los parasitos

intestinales.

2.3. Hipotesis

2.3.1. Hipdtesis general

El extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir.

Var. mollisima (tumbo) presenta actividad laxante en ratones.

2.3.2. Hipdtesis especificas
a. La dosis efectiva media del extracto metanolico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) que tendra actividad

laxante en ratones se encuentra entre la dosis 250 y 750 mg/Kag.

b. El extracto metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir.

Var. mollisima (tumbo) en dosis 5000 mg/ Kg presenta toxicidad aguda oral.
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2.4. Operacionalizacion de variables e indicadores

Tabla 7.

Operacionalizacion de variables e indicadores

Variables Definicion conceptual Dimension Indicador
Variable La actividad laxante se -Peso de ratones
independiente mide mediante los pesos de | Actividad laxante | -N° frecuencia de

los animales, los nimeros evacuaciones

de frecuencia de -Peso de heces

Actividad laxante del

. evacuaciones y los pesos de
extracto metandlico de

. las heces. También,
las semillas de

. L mediante la prueba de
Passiflora tripartita

. motilidad astrointestinal 0 i
(Juss.) Poir. Var. J Prueba de motilidad | *° desplazamiento

para medir el porcentaje de gastrointestinal | del carbén activado

mollisima (tumbo) )
recorrido con carbon

activado.

El efecto laxante es el
Variable dependiente

modo mecanico (semejante 250 mg/Kg

al mecanismo fisioldgico Dosis efectiva 500 mg/Kg

Efecto laxante en del intestino) para regular 750 mg/Kg
ratones el  trénsito intestinal,

mediante una dosis

efectiva. No obstante, la
seguridad del producto es
primordial mediante la |Toxicidad aguda oral 5000mg/Kg
prueba de toxicidad via

oral.

Nota: Operacionalizacion de variables e indicadores. Se indica la definicion conceptual,
dimensién e indicador de las variable independiente y dependiente. Esta tabla fue de
elaboracion propia.
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Capitulo 111
Metodologia

Tipo y nivel de investigacion

Experimental: Porque se realiz6 con grupos controles, manipulando la variable
independiente y las muestras seran obtenidos al azar.

Prospectivo: Porque se trabajé en presente a futuro.

Longitudinal: Porque se trabajo en mediciones.

Descripcion del método y disefio

3.2.1. Estudio fitoquimico

1) Recoleccion de la muestra botanica
La recoleccidn se realizé en el distrito de Yauli, provincia de Jauja, departamento
Junin, ubicada aproximadamente a 3.400 msnm. Se recolect6 5 kg de fruto de

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo).

2) Preparacion del extracto metanolico de las semillas de Passiflora tripartita

(Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo)

Se seleccionaron las semillas mediante la extraccién con una limpieza de agua
destilada y se pes6 1 Kg, fueron colocadas en bandejas para ser secadas en la estufa a
40 °C en 7 dias (Figura 15). Luego, se trituré las semillas secas, empleando una
licuadora para obtener la forma de polvo (Figura 16), se macerd con metanol QP en
un frasco color &mbar de boca ancha por 7 dias con agitacion diaria para homogenizar
(Figura 17). Finalmente, se filtr0 y secé en una estufa a 40 °C hasta obtener extracto
seco (Figura 18).

3.2.2. Prueba de solubilidad

La prueba de solubilidad de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (tumbo), se usaron varios solventes con diferentes polaridades (Figura
19). En los tubos de ensayo se colocé pequefia cantidad de extracto seco y se afiadid
1 ml de solventes de diferentes polaridades (agua destilada, etanol, metanol,

cloroformo, n-butanol, n-hexano, acetato de etilo) en cada tubo de ensayo. Berrospi
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y Sanchez (2018).

3.2.3. Marcha fitoquimica preliminar

La marcha fitoquimica preliminar del extracto de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), se realizO pruebas para

determinar los principales grupos de metabolitos secundarios.

Muestra seca y

manlida1nn

Taninos + 50mL MeOH, macerar 7 dias a temperatura
Rvo Gelatina ™% amhienta filtrar v lavar con MeOH v/ lleviar a GOml
Aminoacidos 2l Extracto

Rvo de

Ninhidrina el resto, llevar a sequedad/ rotavapor extraer
Flavonoides eon 1EmIl HCI 104 a BN°C filtrar enhre nanel
1 1

Inenlithla Solucioén acida

filtrar, enfriar, alcalinizar
con NHs, extraer en CHCI3

lavar con H,0, secar, agregar
5mL CHCls, calentar, filtrar,

nnnnn INlA CN N\ HAviar A Cmnal Vo RV I < VN B Y
ErarriAn h 1 1
Esteroides Fase cloroférmica Fase acuosa
R. Liebermann Burchard lavar con H,O, secar saturar con Na,SO, (0.1g de sal
Quinonas (Na;SOy), filtrar a 50mL anhidra por mL solucion) extraer
D Rarntrinar ~ i~ Ann OLIATL - T+ALL [D0UNACmAl )
Fraccién ¢
| 1
Cardenolidos evaporar a Fase cloroférmica- Fase acuosa
R. Kedde evaporacion sequedad + 2mL mtamAline vasenana e
+0.2mL 4mL L1 04 filtear I
Esteroides et ) lavar con sol.
—~ Filtrado Na,SO, (10mL), Erarcidn o
. secar, filtrar,
Alcaloides 2 ! |
Flavonoides
Rvo Shinoda
Fraccidn d
I anirnantnrianidinac
I(;|-|(:|3 IHCI 1%
Flavonoides Leucoantocianidina Cardendlidos Esteroides, Alcaloides
Rvn Shinnda Rvn Rnsenheim anillos lactona triterpenos Rvo Mayer
a,b-insaturado  Rvo Liebermann ™~ Denman A

Figura SEQ Figura \* ARABIC 5. Marcha fitoquimica preliminar, es un esquema mas elaborado para detectar
compuestos mencionados anteriormente y otros como antraquinonas, cumarinas, entre otros; adaptado de “Investigacion
fitoquimica- Métodos en el estudio de productos naturales”, por Lock O.R.; 2016, Biblioteca de Ciencias, p.7. Copyright
2016 por Departamento de Ciencias- Pontificia Universidad Catolica del Peru.
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3.2.4. Evaluacion de la actividad laxante

Se utilizo 30 ratones hembras albinos de 20-30g de peso corporal. Se evaluo segln
el Método de Vasconez (2015). Los animales recibieron alimentacion y agua antes
del procedimiento experimental, después de una semana de aclimatacion, fueron

divididos en 5 grupos (n=6).

Tabla 8.

Tratamiento para la evaluacion laxante

Grupo Tratamiento N° de animales
Grupo blanco Sin tratamiento 6
Grupo estandar Lactulosa 0,3 mL 6
Grupo tratado 1 Eé((t)rr?](;t/(:(rgetanélico de 6
Grupo tratado 2 E())((t)rr?](;t/(:(rgetanélico de 6
Grupo tratado 3 E;((t)rr?]cgt/(:(rgetanélico de 6

Nota: El tratamiento para la evaluacion de la actividad laxante. Se utiliz6 para diferenciar
el grupo blanco (sin tratamiento), grupo estandar (lactulosa) medicamento y grupos
tratados (extracto metandlico a dosis de 250, 500 y 750 mg/Kg. Esta tabla fue de
elaboracion propia.

Antes de la dosificacion se peso a los animales, no recibieron alimentacion
durante el procedimiento, se mantuvieron en sus jaulas con una base de campo
estéril para recoger sus heces y pesar cada campo de estéril con heces de cada
grupo (Figura 20). El peso de los ratones, nimero de frecuencia de evacuaciones y
el peso de las heces acumuladas se controlaron durante 0-1 hora, 1-6 horas, 6-12
horas y 12-18 horas. El efecto de la sustancia activa comienza a manifestarse entre
1 hora y maximo entre 12-18 horas. La dosis fue determinada entre el rango de

cada grupo y monitoreado las 18 horas (Figura 23).

3.2.5. Prueba de la motilidad gastrointestinal

Se utilizo 30 ratones hembras albinos de 20-30g de peso corporal. Se evaluo segln
el Método de Berrospi & Sanchez (2018). Los animales recibieron alimentacion y

agua antes del procedimiento experimental, fueron divididos en 5 grupos (n=6).
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Después de 1 hora se administrd el carbén activado al 5% (C.A. diluido con agua) a

todos los animales.

Tabla 9.

Tratamiento para la prueba de motilidad gastrointestinal

Grupos Tratamientos \I° de animales

Agua destilada 0.1mL/10g +

Grupo control negativo carbon activado 0.1mL/10g 6
Grupo estandar carbon ctvado 0 AmUL0G :
Grupotratadot, X medics de 2maky g
Grupotratadoz X medics de Smgka g
Grupo tratado 3 Extracto metandlico de 750mg/Kg 5

+ carbén activado 0.1mL/10g

Nota: El tratamiento para la prueba de motilidad gastrointestinal. Se utilizd para
diferenciar el grupo que recibié el medicamento, grupo con agua destilada y grupo que se
administré el extracto a dosis de 250, 500 y 750 mg/Kg. Esta tabla fue de elaboracion
propia.

Luego de 30 minutos después de administrar el carbon activado, los animales
fueron sacrificados mediante la dislocacion cervical; el abdomen fue abierto
inmediatamente y se extirpé el intestino delgado (region piloro al ciego). Se medid
la longitud del intestino delgado y la distancia entre la region del piloro y el frente
del carbdén activo para obtener el porcentaje de recorrido de carbon activado

(Figura 21), mediante la siguiente formula:

Dr
% recorrido = — X 100
Dt
Donde:
Dt: Distancia total del intestino delgado del animal.
Dr: Distancia recorrida del carbén activado en el intestino delgado del animal

La dosis fue determinada entre el rango de cada grupo (Figura 23)
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3.2.5. Test de la toxicidad aguda oral

Se utiliz6 3 ratones hembras albinos de 20-30g de peso corporal (Figura 22). Se
evaluo segun el Método de la guia Test N° 425 de la OECD (2018). Después de una
semana de aclimatacion, los animales estuvieron en ayunas (durante la noche

recibieron agua durante 4 horas).

Antes del procedimiento experimental, se pesaron los animales y se les administrd
Unica dosis del extracto metandlico de 5000 mg/Kg, sin tener en cuenta la ausencia de
signos o sintomas de toxicidad por esta via de administracion; luego recibieron
alimentacién, pero fueron retenidas durante 4 horas después de la administracion. Los
animales estuvieron monitoreados individualmente durante los 30 minutos, luego a
los 14 dias del experimento fueron observadas y registradas los signos de toxicidad
(Figura 29). La dosis fue determinada entre el rango de cada grupo y monitoreado
durante 14 dias (Figura 23).

Tabla 10.

Tratamiento para la toxicidad aguda oral

Grupo Tratamiento N° de animales

Grupo tratado Extracto metandlico de 5000mg/Kg 3

Nota: El tratamiento para la toxicidad aguda oral. Se utiliz6 para el Unico grupo tratado de 3
ratones, que recibid extracto a dosis de 5000 mg/Kg. Esta tabla fue de elaboracion propia.

3.3. Poblacion y muestra
3.3.1. Poblacién

Las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo)

3.3.2. Muestra
Muestra bioldgica: Ratones hembras albinas

Muestra vegetal: Extracto metanélico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.)

Poir. Var. mollisima (tumbo)

3.4. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos



35

Los datos fueron recogidos y tabulados individualmente cada muestra de los
procedimientos (Anexo 2).

3.5. Técnicas de procesamiento y analisis de datos

Se realizd procedimiento biolégico (animales de experimentacion. Para el analisis
estadistico se empled el analisis de varianza de un factor (ANOVA), prueba de Tukey
para la evaluacion laxante; correlacién de Pearson para la dosis efectiva media y signo
de Wilcoxon para la toxicidad aguda oral. Para el procesamiento de recopilacion se
utilizaron los programas SPPS® Windows® version 19 y Microsoft Office Excel®
2016.
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Capitulo IV

Presentacion y analisis de los resultados

4.1. Presentacion de resultados
4.1.1. Prueba de solubilidad

Tabla 11.

Solventes del extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir.
Var. mollisima (tumbo)

Solventes Resultados
Agua destilada ++
Metanol +++
Etanol +
Cloroformo -

Acetato de etilo -
N-hexano -
Benceno -
Acetona -

N-butanol -

Leyenda: (+++) Muy soluble, (++) Soluble, (+) Poco soluble, (-) Insoluble

Nota: Los solventes del extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir.
Var. mollisima (tumbo). Se puede estimar los solventes posibles en el extracto. Esta tabla fue
de elaboracion propia.

El extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (tumbo) es muy soluble en metanol, soluble en agua, poco soluble en
etanol; insoluble en cloroformo y acetato de etilo, n-hexano, benceno, acetona y n-

butanol.
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Figura SEQ Figura \* ARABIC 6. Prueba de solubilidad del extracto metandlico de las
semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), el 3er tubo de ensayo
(metanol es muy soluble); elaboracion propia.

4.1.2. Marcha fitoquimica preliminar

Tabla 12.

Componentes activos en el extracto metandlico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima

Componentes activos Reactivos Resultados
Aminoacidos Ninhidrina -
Taninos Gelatina- E:Io_ruro de sodio +++

Cloruro Férrico +++
Flavonoides Shinoda F++
Esteroides y triterpenos Liebermann-Burchard ++
Quinonas Borntager +
Cardendlidos Kedde -
Alcaloides 'I\D/I;ﬁ\rn dorff

Leucoantocianinas y catequinas Rosemheim
Leyenda: (+++) Abundante, (++) Moderado, (+) Presencia, (-) Ausencia




38

Nota: Los componentes activos en el extracto metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Mollisima. Se puede estimar los componentes
activos en el extracto. Esta tabla fue de elaboracion propia.

En el extracto metanolico de las semillas del tumbo se observa componentes activos
abundantes como tanino y flavonoides (+++), moderados como esteroides y

triterpenos (++); y la presencia de quinonas (+).

RvoO. FeCI3 %l Rvo. GELATINA

I

I Tﬁns.i\ e l =
o |
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Rvo. LIEBERMANN Rvo. BORNTRAGER
T ——

Figura SEQ Flgura \* ARABIC 7. Marcha fltoqwmlca prellmlnar del extracto-
metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo), mediante la coloracion de cada componente activo; elaboracion propia.
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4.1.3. Evaluacién de actividad laxante

35.00
30.00 ] — — —
25.00
o 20.00
X 15,00
10.00
5.00
0.00 — — — - -
Control Lactulosa  Ext. 250mg/Kg Ext. 500mg/Kg Ext. 750mg/Kg
negativo Tratamiento
mPeso inicial (g) OPesofinal (g) ®Pérdida de peso (g)

Figura SEQ Figura \* ARABIC 8. Evolucion del peso inicial, final y pérdida de peso en
ratones, tratados con extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.)
Poir. Var. mollisima (tumbo) vs grupo control negativo y grupo estandar; elaboracién
propia.

En la Figura 8, los pesos promedios observados en cada uno de los grupos del
procedimiento experimental; puede notarse un ligero aumento en la pérdida de peso
proporcionar al aumento de la concentracion extracto metanolico de las semillas de

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo).

Tabla 13.

Peso acumulado de las heces de ratones

Periodo de Control Lactulosa Extracto Extracto Extracto
observacion  negativo 250 mg/kg 500 mg/kg 750 mg/kg
0-1 hora 0,20 0,26 0,48 0,73 0,80

1- 6 horas 0,10 0,15 0,33 0,36 0,26

6 - 12 horas 0,23 0,26 0,87 0,81 0,86

12 - 18 horas 0,50 0,69 1,67 1,57 1,61
Peso total (g) 1,03 1,36 3,35 3,47 3,53

Peso promedio

0,34 0,45 1,12 1,16 1,18
por c/ 6 horas

Nota: El peso acumulado de las heces de ratones. Los pesos de heces acumulados (peso total
y peso promedio cada 6 horas). Esta tabla fue de elaboracion propia.

En la Tabla 13, presenta el peso acumulado de las heces de ratones tratados con
extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo); durante las 18 horas de observacién el grupo tratado con el extracto de las
semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) a una

concentracion 750 mg/kg presenté la mayor cantidad de heces recolectada (3,53 g), lo
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cual equivale a 1,18 g por cada hora.
Como el valor es superior a los demas, el extracto presenta una actividad laxante,
ademas, también se observan valores superiores para las otras dos concentraciones

con respecto al grupo control negativo e incluso superiores a la lactulosa.

I
L )

Peso de heces (g
o o
o 00

0.4
0.2 ==
0
0-1 1-6 6-12 12-18
Periodo de observacion en horas
e CoONtrol negativo e |_actulosa e Extracto 250 mg/kg

e Extracto 500 mg/kg e E xtracto 750 mg/kg

Figura SEQ Figura \* ARABIC 9. Evolucién del peso acumulado de las heces de ratones,
tratados con extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (tumbo) vs grupo control negativo y grupo estandar; fue de elaboracién propia.

La Figura 9 se representa mediante lineas en el Gltimo tramo de 12 a 18 horas se
observa una mayor efectividad del extracto metandlico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en sus 3 dosis (250, 500 y 750 mg/kg)

alejandose de manera importante del control negativo e incluso de la lactulosa.

Tabla 14.

Frecuencia de evacuaciones de ratones

Periodo de Control Lactulosa Extracto Extracto Extracto
observacion negativo 250 mg/kg 500 mg/kg 750 mg/kg
0-1 hora 0 5 1 3 7

1- 6 horas 3 7 9 10 12

6 - 12 horas 10 15 33 36 42

12 — 18horas 20 28 46 53 67
Total 33 55 89 102 128
Promedio ¢/ 6 horas 11,0 18,3 29,7 34,0 42,7

Nota: La frecuencia de evacuaciones de ratones. Fue tratada con las tres dosis del extracto
metanodlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) vs
control negativo (sin tratamiento) y grupo estandar (lactulosa) en 4 periodos de observacion.
Esta tabla fue de elaboracion propia.
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La Tabla 14 presenta con respecto al numero de evacuaciones de cada uno de los
grupos, se observo una mayor frecuencia en el caso de los ratones tratados con con
extracto metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (tumbo) a una concentracion de 750 mg/kg (128 veces en 18 horas);
seguido del grupo tratado con extracto a una concentracion de 500 mg/kg (102 veces
en 18 horas) los cuales fueron muy superiores al grupo control negativo (33 veces en
18 horas), es decir la frecuencia de evacuaciones también sugiere una actividad
laxante del extracto metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir.

Var. mollisima (tumbo).

80
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Frecuencia de evacuaciones

0-1 1-6 6-12 12-18
Periodo de observacion en horas

Control negativo e | actulosa e Extracto 250 mg/kg

= E xtracto 500 mg/kg e Extracto 750 mg/kg

Figura SEQ Figura \* ARABIC 10. Evolucién de las evacuaciones en ratones tratados con
extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo) vs grupo control negativo y grupo estandar; fue de elaboracion propia.

La Figura 10 se representa en lineas evidenciando de que las frecuencias de las
evacuaciones se elevan considerablemente a partir entre 6-12 horas, en la cual los tres
extractos metanolico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima (tumbo) presentan frecuencias muy superiores al grupo control negativo

(sin tratamiento) y ademas también superior al grupo estandar (lactulosa).



Tabla 15.

42

Distribucidn del peso inicial, final y pérdida de peso en ratones tratados con extracto
metandlico vs grupo control negativo y grupo estandar

. . . Pérdida de
Tratamiento Peso inicial Peso final
©) @ " peso(0)
Media 32,67 31,67 1,00
Control o
negativo Desviacion 489 489 0.00
estandar ' ’ '
Media 31,17 30,00 1,17
Lactulosa Desviacion 3.49 341 0.41
estandar ' ’ '
E Media 30,67 29,33 1,33
Xt. o
250mg/Kg Desviacion 378 339 052
estandar ' ’ '
Media 31,00 29,33 1,67
Ext. o
500mg/Kg Desviacion 429 418 052
estandar ' ’ '
Media 27,17 25,33 1,83
Ext. o
750mg/Kg  Desviacion 117 0.82 075
estandar ! : !
Media 30,53 29,13 1,40
Total Desviacion 394 3.96 0.56
estandar ! : !
H de Kruskal-Wallis 7,542 10,012 9,098
Gl 4 4 4
Sig. Asintdtica 0,110 0,040 0,059

Nota: La distribucion del peso inicial, final y pérdida en ratones, tratados con extracto
metanolico. En la prueba de H de Kruskal-Wallis existe diferencia significativa del peso final
(p = 0.04) y la pérdida de peso un p valor muy cercano a 0,05 (P= 0,059). Esta tabla fue de
elaboracion propia.

La tabla 15 presenta los valores resumen del peso inicial y final de los cinco grupos,

en el grupo control negativo se observé en promedio por cada raton una pérdida en un

1g de peso; en el caso del grupo estandar (lactulosa) la pérdida de peso fue

ligeramente superior con 1,17 g y los grupos tratados con extracto metandlico, se

observo en todos los grupos una pérdida de peso de 1,83 g para el grupo tratado con

dosis 750mg/Kg. Ademas, presenta la desviacion estandar de los pesos.
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Para comparar si el peso inicial fue igual en todos los grupos se utiliz6 la prueba no
paramétrica de Kruskal-Wallis, esta prueba no necesita del supuesto de
homogeneidad de varianzas ni de normalidad, tal como menciona (Baron y Rius,
2005), esta técnica se basa en rangos, el valor estadistico de prueba se obtuvo
mediante el SPPS y el p valor indica que no existian diferencias significativas en
cuanto al peso de los ratones al inicio del tratamiento. Por lo tanto, se rechaza Ho, es
decir, la diferencia o la pérdida de peso es practicamente significativa; estos
resultados nos llevan a concluir que el extracto metandlico de las semillas de

Passiflora tripartita tiene una actividad en los pesos de los ratones tratados.

4.1.4. Prueba de la motilidad gastrointestinal

Tabla 16.

Estadisticas descriptivas del porcentaje de avance del C.A.

N Media DeS\{lamon Minimo Maéaximo Actividad
estandar Laxante
Control 6 4458 150 4261 46,61 0%
negativo
Bisacodilo 6 53,89 2,88 50,55 57,82 17%
Ext. 250mg/Kg 6 65,02 2,50 6154 67,97 37%
Ext. 500mg/Kg 6 73,74 2,93 70,20 77,94 53%
Ext. 750mg/Kg 6 85,16 2,00 82,37 87,92 73%

Nota: Las estadisticas descriptivas del porcentaje del avance del C.A. El valor minimo de
42,61%% que corresponde al grupo control negativo y el valor maximo de 87,92% del grupo
tratado con extracto metandlico a dosis 750 mg/kg. Esta tabla fue de elaboracién propia.

La Tabla 16 muestra las estadisticas descriptivas del porcentaje del avance del
Carbdn activado en el intestino de los ratones, el grupo tratado con extracto
metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo) a dosis 750 mg/kg presenté mayor promedio 85,16% y a dosis 500 mg/kg
con un porcentaje de avance promedio de 73,74%. La desviacion estandar muestra la
dispersion de los resultados en torno a sus promedios, asi podemos afirmar que el
grupo mas homogéneo fue el grupo control (s= 1,50) mientras que el grupo que
mostro mayor dispersion fu el tratado con extracto metandlico de las semillas de

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en concentracion de 500
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mag/kg (s=2,93).
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Figura SEQ Figura \* ARABIC 11. Diagrama de cajas del porcentaje de avance del C.A. vs
tratamiento, el grafico representa a su distribucion y su asimetria; fue de elaboracion propia.

La Figura 11 muestra el diagrama de cajas del porcentaje de avance del carbdn
activado es proporcional a la concentracion del extracto metandlico; Ademas las
amplitudes de las cajas son muy similares lo cual sugiere una homogeneidad de

varianzas entre los 5 grupos.

Tabla 17.

Prueba de homogeneidad de varianza del porcentaje de avance del C.A.

Estadistico de Levene gll gl2 p valor

Porcentaje de avance 1,051 4 25 0,401

Nota: La prueba de homogeneidad de varianza del porcentaje de avance del C.A. Es para la
igualdad de varianzas con significancia p< 0,05. Esta tabla fue de elaboracién propia.

El P valor es menor a 0, 05, por lo cual se concluye que las varianzas o dispersiones
son iguales entre los 5 grupos; este resultado es un requisito fundamental para aplicar

una prueba paramétrica de analisis de varianza ANOVA.

Otro requisito necesario es de la normalidad de los datos la cual se presenta en la

siguiente tabla.



Tabla 18.

Prueba de normalidad del porcentaje de avance del C.A.
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Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk

Tratamiento - ;

Estadistico gl p valor  Estadistico gl p valor
Control negativo 0,189 6 200" 0,957 6 0,796
Bisacodilo 0,234 6 2007 0,924 6 0,538
Ext. 250mg/Kg 0,184 6 2007 0,942 6 0,673
Ext. 500mg/Kg 0,200 6 200" 0,951 6 0,749
Ext. 750mg/Kg 0,235 6 2007 0,955 6 0,778

Nota: La prueba de normalidad del porcentaje de avance del C.A. La prueba de Kolmogérov-
Smirnov y Shapiro-Wilk se estiman para la distribucion normal con significancia p<0,05.
Esta tabla fue de elaboracién propia.

El p valor es menor a 0, 05, por lo cual se concluye que la distribucién de los datos es

normal; estos resultados junto al anterior sobre la homogeneidad de varianzas

permiten aplicar un ANOVA.
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'I::igura SEQ Figura \* ARABIC 12. Actividad laxante vs las dosis del extracto metandlico,
iel grupo estandar fue de 37% y el grupo tratado mayor fue el extracto 750mg/Kg de 73%;
fue de elaboracion propia.

9

ura 14, ilustra la actividad laxante con respecto al grupo control para cada uno de los

tratamientos; de este modo Podemos observar qué es la mayor actividad laxante
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(73%) se obtiene con el extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita

(Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) a 750 mg/kg de concentracion de efecto laxante.

4.1.5. Test de la toxicidad aguda oral

Tabla 19.

Comportamiento de mortalidad de los ratones

Grupo Mortalidad Signos de toxicidad
Raton 1

Raton 2 Ninguno Ausencia de signos toxicos
Raton 3

Nota: EI comportamiento de mortalidad de los ratones. La toxicidad aguda oral con la dosis
5000 mg/Kg, se monitorizaron donde mostraron mortalidad (ninguno) y signos de toxicidad
(ausencia). Esta tabla fue de elaboracién propia.

La evaluacion de mortalidad y signos de toxicidad, durante el test de la toxicidad
aguda oral del extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir.
Var. mollisima a dosis de 5000 mg/Kg, no hubo ningun raton muerto ni se presento

signos toxicos en los ratones.

Tabla 20.

Variacion de peso de los ratones

Grupo Peso inicial (g) Peso 14 dias (g) Diferencia (g)
Ratén 1 31 34 +3
Rat6n 2 29 31 +2
Raton 3 26 29 +3

Nota: La variacion de peso de los ratones. La toxicidad aguda oral con la dosis 5000 mg/Kg,
se monitorizaron donde mostraron peso inicial y peso a los 14 dias, resultando ganancia de
peso. Esta tabla fue de elaboracién propia.

La variacion de pesos de los ratones, durante el test de toxicidad aguda oral del
extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo) a dosis 5000mg/Kg, fue por su alimentacion diaria, es decir, no hubo
diferencias de pérdidas de peso sino la ganancia, por eso no presentaron signos

toxicos o la muerte en los animales.



4.2. Prueba de hipdtesis

4.2.1. Prueba de hipdtesis general
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Ha: El extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo) presenta actividad laxante en ratones.

Ho: El extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo) no presenta actividad laxante en ratones.

Tabla 21.

Estadisticas descriptivas del porcentaje de avance del C.A.

N Media DeS\{lamon Minimo Maéaximo Actividad
estandar Laxante
Control 6 4458 150 4261 46,61 0%
negativo
Bisacodilo 6 53,89 2,88 50,55 57,82 17%
Ext. 250mg/Kg 6 65,02 2,50 61,54 67,97 37%
Ext. 500mg/Kg 6 73,74 2,93 70,20 77,94 53%
Ext. 750mg/Kg 6 85,16 2,00 82,37 87,92 73%

Nota: Las estadisticas descriptivas del porcentaje del avance del C.A. El valor minimo de
42,61%% que corresponde al grupo control negativo y el valor maximo de 87,92% del grupo
tratado con extracto metanolico a dosis 750 mg/kg. Esta tabla fue de elaboracion propia.
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Tabla 22.
Prueba ANOVA del avance del C.A.

Fuente de variacion ~ Suma de cuadrados Gl  Media cuadratica F p valor
Entre grupos 6130,90 4 1532,72 260,48 0,000
Dentro de grupos 147,11 25 5,88

Total 6278,00 29

Nota: La prueba ANOVA del avance del C.A. Se aplica para contrastar la igualdad entre los
grupos, indicando al menos uno diferente con significancia p<0,05. Esta tabla fue de
elaboracidn propia.

El p valor de la prueba es menor a 0, 05 (p valor = 0,000), indicando que al menos
uno de los grupos tratado existe el efecto laxante. Para determinar en qué grupo
tratado existe efecto laxante se realiz6 el método de comparaciones multiples prueba
de Tukey.

Tabla 23.

Subconjuntos homogeéneos de Tukey

Subconjunto para alfa = 0.05

Tratamiento N
1 2 3 4 5
Control negativo 6 44,58
Bisacodilo 6 53,89
Ext. 250mg/Kg 6 65,02
Ext. 500mg/Kg 6 73,74
Ext. 750mg/Kg 6 85,16
Sig. 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00

Nota: Los subconjuntos homogéneos de Tukey. La prueba de Tukey permite comparar las
diferencias entre los grupos con p< 0.05. Esta tabla fue de elaboracion propia.

Se forman 5 subconjuntos; el 1° formado por el grupo control negativo el cual no
presenta un efecto laxante (44,58%), el 2° formado por el bisacodilo el cual se
considera que posee efecto laxante (53,89%); el 3° y el 4° formado por los extractos a
250 y 750 mg/Kg (65,02 % y 73,74%) y finalmente el 5° que presenta mayor
actividad laxante del extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.)
Poir Var. mollisima (tumbo) a 750 mg/kg (85,16%).
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4.2.2. Prueba de hipdtesis especifica 1

Ha: La dosis efectiva media del extracto metanolico de las semillas Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) que tendré actividad laxante en ratones

se encuentra entre la dosis 250 y 750 mg/Kg.

Ho: La dosis efectiva media del extracto metandlico de las semillas Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) que tendra actividad laxante en ratones

no se encuentra entre la dosis 250 y 750 mg/Kag.
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Figura SEQ Figura \* ARABIC 13. Actividad laxante vs las dosis del extracto metandlico, el
grupo estandar fue de 37% vy el grupo tratado mayor fue el extracto 750mg/Kg de 73%; fue
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Tabla 24.

Correlacion entre actividad laxante y porcentaje promedio de avance del C.A.

% promedio d Actividad Correlacion de

Tratamiento avance Laxante Pearson p valor
Control negativo 44,6 0

Ext. 250mg/Kg 65,0 36,9

Ext. 500mg/Kg 73,7 52,6 0,997 0,049
Ext. 750mg/Kg 85,2 73,2

Nota: La correlacion entre actividad laxante y porcentaje promedio de avance del C.A.
El coeficiente de correlacion de Pearson, mide el grado de covariacion entre la actividad
laxante y % promedio avance del C.A con p< 0.05, si es mayor que 0 la correlacién es
positiva. Esta tabla fue de elaboracion propia.

La correlacion lineal r = 0,997 es significativa con p valor = 0,049, afirma que existe
correlacion entre la actividad laxante y el porcentaje promedio de avance del carbén
activado. Se puede estimar la dosis efectiva media del extracto metandlico de las
semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) mediante una

ecuacion de regresion lineal.
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Concentracion del extracto metandlico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) mg/Kg

Figura SEQ Figura \* ARABIC 14. Diagrama de dispersién de las dosis del extracto
metanolico vs % recorrido del C.A., se formula la ecuacion para hallar la dosis efectiva
media; fue de elaboracion propia.
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El trazo de una recta de regresion entre la concentracion del extracto metandlico de
las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) y su %
recorrido del carbon activado, se formula una ecuacién para encontrar la

concentracion qué producira una actividad laxante del 50 %; de este modo tenemos:

0,5-0,1791
0,0007

DE 50 = = 458.43mg/Kg

4.2.3. Prueba de hipdtesis especifica 2

Ha: Si existe toxicidad aguda oral del extracto metandlico de las semillas Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en dosis 5000 mg/ Kg.

Ho: No existe toxicidad aguda oral del extracto metandlico de las semillas Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en dosis 5000 mg/ Kg.

Tabla 25.

Variacion de peso de los ratones

Grupo Peso inicial (g) Peso 14 dias (g) Diferencia (Q)
Ratén 1 31 34 +3
Ratén 2 29 31 +2
Ratén 3 26 29 +3

Nota: La variacion de peso de los ratones. La toxicidad aguda oral con la dosis 5000 mg/Kg,
se monitorizaron donde mostraron peso inicial y peso a los 14 dias, resultando ganancia de
peso. Esta tabla fue de elaboracion propia.

Tabla 26. Prueba de rangos con signo de Wilcoxon del peso de ratones

Peso inicial (g) - Peso 14 dias (g)
z -1,633
p valor 0,102
Nota: La prueba de rangos con signo de Wilcoxon del peso de ratones. Se usa para comparar
si existe diferencia entre ellas y no necesita la normalidad de los grupos. Esta tabla fue de
elaboracion propia.
En la tabla 24, se observa que el p valor no es menor a 0,05, esto significa que el peso

al inicio y al final de los 14 dias de observacion no ha variado, es decir que no
podemos rechazar la Hipdtesis nula, afirmando que existe toxicidad aguda oral del
extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(tumbo) en dosis 5000 mg/ Kg.
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Discusién de los resultados

En la prueba de solubilidad del extracto metandlico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), resulté soluble agua destilada (++),
metanol (+++) y etanol (+), como se muestra en la Tabla 12 y la Figura 7; en la
investigacion de Pari y Ramos Huamani (2019) en su trabajo realizado sobre actividad
antioxidante y antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita
var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano” les resultd: agua destilada, metanol y etanol (+),
teniendo una coincidencia con nuestros resultados obtenidos; el metanol es un medio
utilizado mayormente para la extraccién de metabolitos como lo manifiesta Lock en su

obra Investigacion Fitoquimica (2016).

En la marcha fitoquimica preliminar del extracto metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), se demostré la presencia de
flavonoides (+++), taninos (+++), quinonas (+), esteroides y triterpenos (++), como se
muestra en Tabla 13 y la Figura 8; en el estudio de Churampi y Montes (2015) en su
trabajo realizado sobre evaluacion de la actividad antiinflamatoria del extracto etanélico
del fruto de Passiflora mollisima (kunth) L.h. bailey “tumbo serrano” y su uso como
activo bioldgico en industria cosmética les resulto: taninos (+++), flavonoides (+++) y
antraquinonas (+), entre otros, coinciden con nuestros resultado obtenidos; el
procedimiento fue realizado segun el esquema de la obra Investigacion Fitoquimica de
Lock (2016).

El peso acumulado de heces, en la Tabla 13 y Figura 9 se evidencid que a entre las
12-18 horas se observa mayor efectividad (3,53g), la frecuencia de evacuaciones, en la
Tabla 14 y Figura 10 se evidencié mayor frecuencia a dosis 750 mg/Kg (128 veces en 8
horas), el peso de inicial, final y pérdida, en la Tabla 15 se evidencié mayor pérdida de
peso ligero (1,17g). Se demuestran en los mencionados anteriormente, son datos
superiores al grupo control negativo (sin tratamiento) y al grupo estandar (lactulosa); en
el estudio de Jauregui y Leon (2018) en su trabajo realizado sobre efecto laxante
hidroalcohdlico del exocarpo del fruto de Hylocereus megalanthus (pitahaya) en ratones

albinos, indican que a mayor concentracién existe mayor efecto laxante.

El porcentaje del avance del carbon activado, en la Figura 12 se evidencio 73% a

dosis 750 mg/Kg siendo mayor al grupo control negativo (agua destilada) y al grupo
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estandar (bisacodilo). La dosis efectiva media, en la Figura 13 se obtuvo una ecuacion
de regresion, obteniendo como resultado 458.43 mg/Kg.

Por altimo, en el test de la toxicidad aguda oral, en la Tabla se evidencié en tres
ratones con dosis 5000 mg/Kg mediante el signo de Wilcoxon los pesos no han variado,
resultando que no existe toxicidad aguda oral  como lo manifiesta en la guia OECD
Test N° 425 (2018), el uso de la Gnica dosis de 5000 mg/Kg, es por razones de bienestar
animal, se considere para la relevancia directa en proteccion de la salud tanto humana,

ambiente y animal.
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Capitulo V

Conclusiones y recomendaciones

Conclusiones

. El extracto metandlico de las semillas Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo) presenta una actividad laxante significativa (p valor menor a 0,05),

a dosis 750 mg/Kg (superior a la lactulosa) y al 73% (superior al bisacodilo).

. La dosis efectiva media del extracto metandlico de las semillas de Passiflora

tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) es de 458 mg/kg, con el cual se

consigue una actividad laxante al 50%.

. El extracto metandlico de las semillas de Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo) a dosis 5000 mg/Kg, no presenta toxicidad aguda oral en los

ratones.

Recomendaciones

. Realizar estudios experimentales para determinar el mecanismo de accion exacto de la

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo).

. Realizar un analisis fitoquimico mé&s extenso, donde se realiza pruebas

cromatograficas, espectrofométrica y entre otros; para aislar los componentes activos
responsables de la actividad laxante de la Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var.

mollisima (tumbo).

. Realizar estudios experimentales en solvente diferente a lo estudiado a la Realizar

estudios experimentales para determinar el mecanismo de accion exacto de la

Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo).
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Titulo: Actividad laxante del extracto metandlico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo) en ratones

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES
PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS GENERAL |VARIABLE INDEPENDIENTE
GENERAL GENERAL El extracto metandlico de | Actividad laxante del extracto
¢Tiene actividad laxante [Evaluar la actividad las semillas  Passiflora metanolico de las semillas
el extracto metandlico de [laxante del extracto | tripartita (Juss.) Poir. Var. Passiflora tripartita (Juss.)
las semillas de Passiflora |metanolico de las | mollisima (tumbo) Poir. Var. mollisima (tumbo)
tripartita (Juss.) Poir. |semillas Passiflora | presentard actividad
Var. mollisima (tumbo) a ftripartita  (Juss.) Poir. laxante en ratones. DIMENSIONES
evaluar en ratones? Var. mollisima (tumbo) -D1: Actividad laxante
en ratones. -D2: Prueba de motilidad
PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS gastrointestinal
ESPECIFICOS ESPECIFICOS ESPECIFICOS
a. ¢Cuél sera la dosis [@. Determinar la dosis | 5|4 dosis efectiva media INDICADORES
efectiva  media  del [efectiva media  del | g extracto metandlico de -Peso de los ratones, n° de

extracto metanolico de
las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir.
Var. mollisima (tumbo)
que tendra actividad
laxante en ratones.

b. ¢Cuadl seré la toxicidad
aguda oral del extracto
metandlico de las
semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir.
Var. mollisima (tumbo)?

extracto metanolico de
las semillas de Passiflora
tripartita  (Juss.) Poir.
Var. mollisima (tumbo)
gue tendra actividad
laxante en ratones.

b. Determinar la
toxicidad aguda oral del
extracto metandlico de
las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir.
'Var. mollisima (tumbo).

las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var.
mollisima  (tumbo) que
tendra actividad laxante en
ratones se encuentra entre
las dosis 250 y 750 mg/Kg.

b. El extracto metandlico
de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.)
Poir.  Var. mollisima
(tumbo) a dosis 5000
mg/Kg presenta toxicidad
aguda oral.

frecuencia de evacuaciones,
peso de las heces acumuladas
-% recorrido del carb6n activado

VARIABLE DEPENDIENTE
Efecto laxante en ratones

DIMENSION
D1: Dosis efectiva
D2: Toxicidad aguda oral

INDICADOR
-250, 500, 750 mg/Kg
-5000/Kg
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Anexo B. Instrumento

1. Solventes presentes del extracto de metanolico de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir.Var. mollisima (tumbo)

Solvente Solubilidad

Agua destilada
Metanol

Etanol
Cloroformo
Acetato de etilo
N-hexano
Benceno
Acetona
N-butanol

Leyenda: (+++) Muy soluble, (++) Soluble, (+) Poco soluble, (-) Insoluble

2. Componentes activos presentes en el extracto de metandlico de las semillas de
Passiflora tripartita (Juss.) Poir.VVar. mollisima (tumbo)

Componentes activos Reactivo Resultados
Aminoacidos Ninhidrina
) Gelatina- cloruro de sodio
Taninos o
Cloruro Feérrico
Flavonoides Shinoda

Esteroides y Triterpenos  Liebermann-Burchard

Quinonas Borntager
Cardendlidos Kedde
] Mayer
Alcaloides
Dragendorff

Leucoantocianinas )
) Rosemheim
y catequinas

Leyenda: (+++) Abundante, (++) Moderado, (+) Presencia, (-) Ausencia




3. Peso acumulado de las heces de ratones tratados con extracto metanélico vs
grupo control negativo y grupo estandar

Periodo de Control Lactulosa Extracto Extracto Extracto
observacion negativo 250 mg/kg 500 mg/kg 750 mg/kg

0-1hora
1- 6 horas
6 - 12 horas
12 - 18 horas

Peso total (g)

Peso promedio
por ¢/ 6 horas

4. Frecuencia de evacuaciones de ratones tratados con extracto metandlico vs
grupo control negativo y grupo estandar

Periodo de Control Lactulosa Extracto Extracto Extracto
observacién  negativo 250 mg/kg 500 mg/kg 750 mg/kg

0-1 hora
1- 6 horas
6 - 12 horas
12 — 18horas

Total

Promedio por
c/ 6 horas

5. Evaluacion del comportamiento de mortalidad

Grupo Mortalidad Signos de toxicidad

R1
R2
R3

6. Variacion de peso de los ratones

Grupo Peso inicial (g) Peso 14 dias (g) Diferencia (Q)

R1
R2
R3
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Peso Pérdida . .
. S Peso . Longitud | Avance del | Porcentaje
Tratamiento inicial . de peso Tratamiento | . .
final (g) intestinal(cm) | C.A. (cm) | de avance
C)) (9
Control Control
negativo 24.00 23.00 1.00 negativo 46.00 20.40 44.35
Control Control
negativo 31.00 30.00 1.00 negativo 46.00 19.60 42.61
Control Control
negativo 33.00 32.00 1.00 negativo 47.00 21.30 45.32
Control Control
negativo 34.00 33.00 1.00 negativo 48.00 21.80 45.42
Control Control
negativo 36.00 35.00 1.00 negativo 56.00 26.10 46.61
Control Control
negativo 38.00 37.00 1.00 negativo 57.00 24.60 43.16
Lactulosa 27.00 26.00 1.00 Bisacodilo 59.50 34.40 57.82
Lactulosa 29.00 28.00 1.00 Bisacodilo 52.50 28.50 54.29
Lactulosa 30.00 29.00 1.00 Bisacodilo 54.30 28.20 51.93
Lactulosa 31.00 30.00 1.00 Bisacodilo 54.90 28.60 52.09
Lactulosa 33.00 31.00 2.00 Bisacodilo 45.50 23.00 50.55
Lactulosa 37.00 36.00 1.00 Bisacodilo 60.00 34.00 56.67
Ext. 250mg/Kg | 27.00 26.00 1.00 Ext. 250mg/Kg | 61.50 41.80 67.97
Ext. 250mg/Kg | 28.00 27.00 1.00 Ext. 250mg/Kg | 54.00 33.80 62.59
Ext. 250mg/Kg | 28.00 27.00 1.00 Ext. 250mg/Kg | 66.00 44.20 66.97
Ext. 250mg/Kg | 32.00 30.00 2.00 Ext. 250mg/Kg | 59.00 38.90 65.93
Ext. 250mg/Kg | 32.00 31.00 1.00 Ext. 250mg/Kg | 52.00 32.00 61.54
Ext. 250mg/Kg | 37.00 35.00 2.00 Ext. 250mg/Kg | 56.50 36.80 65.13
Ext. 500mg/Kg | 26.00 25.00 1.00 Ext. 500mg/Kg | 50.00 35.10 70.20
Ext. 500mg/Kg | 28.00 26.00 2.00 Ext. 500mg/Kg | 56.50 40.50 71.68
Ext. 500mg/Kg | 29.00 27.00 2.00 Ext. 500mg/Kg | 58.60 42.60 72.70
Ext. 500mg/Kg | 32.00 30.00 2.00 Ext. 500mg/Kg | 60.00 44.10 73.50
Ext. 500mg/Kg | 33.00 32.00 1.00 Ext. 500mg/Kg | 62.40 47.70 76.44
Ext. 500mg/Kg | 38.00 36.00 2.00 Ext. 500mg/Kg | 63.00 49.10 77.94
Ext. 750mg/Kg | 26.00 24.00 2.00 Ext. 750mg/Kg | 56.30 49.50 87.92
Ext. 750mg/Kg | 26.00 25.00 1.00 Ext. 750mg/Kg | 51.00 42.90 84.12
Ext. 750mg/Kg | 27.00 25.00 2.00 Ext. 750mg/Kg | 56.00 48.70 86.96
Ext. 750mg/Kg | 27.00 26.00 1.00 Ext. 750mg/Kg | 52.50 44,50 84.76
Ext. 750mg/Kg | 28.00 26.00 2.00 Ext. 750mg/Kg | 52.00 44.10 84.81
Ext. 750mg/Kg | 29.00 26.00 3.00 Ext. 750mg/Kg | 46.50 38.30 82.37
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Anexo D. Cronograma del programa experimental

CRONOGRAMA DEL PROGRAMA EXPERIMENTAL

Recoleccion del fruto Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var

Fase I: Recoleccion y seleccion de [Mmollisima
muestra botanica

Extraer las semillas con limpieza de agua destilada

Secado de las semillas en estufa a 40° C

Fase Il: Preparacion del extracto| Triturar las semillas secas con una licuadora
metandlico Passiflora tripartita (Juss.) = -
Poir. Var. Mollisima Maceracion de las semillas en metanol Q.P.

Secado del extracto metandlico y almacenado a refrigeracion

Procedimiento de la marcha fitoquimica preliminar (Fracciol
A, B, C, D, E)

Prueba de solubilidad del extracto metandélico

Fase I11: Analisis fitoquimico

Adgquisicién de animales de experimentacién

Distribucion aleatoria en 5 grupos (n=6)

Aclimatacion de los animales por 7 dias

Fase IV: Experimentacion en animales | ajimentacién con comida y agua

Evaluacion de actividad laxante en 18 horas

Prueba de la motilidad gastrointestinal en 1 dia

Test de toxicidad aguda oral en 14 dias




Anexo E. Testimonios fotogréaficos

e UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS o5
Universidad del Pert, DECANA DE AMERICA &3

¢ 3 Museo de
M VICERRECTORADO DE INVESTIGACION Y POSGRADO Nerere? 4
L UNMSM /
E T 0 e o
b TnEsTcAGON Vrosenioo MUSEO DE HISTORIA NATURAL S

100

“Aiio del Didlogo y la Reconciliacién Nacional”

CONSTANCIA N°401-USM-2018

EL JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA NATURAL, DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (rama y fruto) recibida de Briggite Luisa Sanchez Taipe, estudiante
de la Facultad de Farmacia y Bioquimica, Universidad Interamericana para el Desarrollo; ha
sido estudiada y clasificada como: Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima
(Kunth) Holm-Niels. & P. Jorg. y tiene la siguiente posicién taxondmica, segin el Sistema
de Clasificacién de Cronquist (1988).
DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE: DILENIIDAE
ORDEN: VIOLALES
FAMILIA: PASSIFLORACEAE
GENERO: Passiflora

ESPECIE: Passiflora tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (Kunth) Holm-
Niels. & P. Jorg.

Nombre vulgar: “Tumbo”
Determinado por: Mag. Asuncién A. Cano Echevarria & Blgo. Eduardo Navarro

Se extiende la presente constancia a solicitud de la parte interesada, para fines de estudios.

Lima, 31 octubre de 2018

RRIA
USM)
ACE/ddb

Figura SEQ Figura \* ARABIC 15. Clasificacion taxonomica de Passiflo_ra tripartita
(Juss.) Poir. Var. mollisima, mediante la constancia se evidencia la especie de la
muestra vegetal investigada; fue elaborado por Cano A., 2018
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Figura SEQ Figura \* ARABIC 16. Secado de las semillas de Passiflora
tripartita (Juss.) Poir. Var. mollisima (tumbo), semillas secas a 40°C en la
estufa en 7 dias; fue de elaboracion propia.

Figura SEQ Figura \* ARABIC 17. Semillas de Passiflora tripartita (Juss.)
Poir. Var. mollisima (tumbo) en forma de polvo, fueron triturados con una
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FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO POR JUICIO DE EXPERTOS

I.  DATOS GENERALES

. Rooue (hRPOCUIN  Hikip SLS)

1.1 Apellidos y nombres dei experto: .
1.2 Grado académico: . Hﬂgls’fdz .....
i3 Cargoemstltucnondondelabora WCENTC U PR Wi B

14
1.5

Titulo de la Invesﬂgacm{)r

Autor del instrumento: P ~3m 1
Nombre del instrumento: Proena de, Sowbitidad | Mdrdno F\*“‘ﬁ ”"m t’°"‘ Anar ewxbuwm

¢ v Q| X (&) 1: WY
f\d\\‘ _(\;'Z\ \(f}%\\\fkg r'(\j(o‘,ﬂi’m 3\;§A(%*W35) e ,,f.»,,mps U 2 \\"1
ﬁ.,o Sl (AR 5 Carotun Karkou , O~tiL O hL

l.fUL oy o \C\_XJ,\A*Q» o e Aot .’)/V) qa 1:‘\11\\..’"(, ,,\ ~‘ P, ) &Q‘g‘\dmk dth,\c oYaA
T T
: M | Excelent
INDICADORES CRITERIOS Deficient | Regular | Bueno Bu::o | et
\ -20% | a0 -609
CUALITATIVOS/CUANTITATIVOS e 0-20% I 21-40% | 41-60% 61-80% | 100%
Estd formulado con lenguaje ! ‘
| 1. CLARIDAD b ! : v
Estd expresado en conductas
p)
2. OBJETIVIDAD uhervabive /
Adecuado al alcance de ciencia y
% AD .
2 A(_:TUA“D tecnologia. \/
: NIZACION | N '
S ORGANIZAC Existe una organizacion logica. /
A | P
5. SUFICIENCIA Com‘prende . 0s aspectos de
cantidad y calidad.
6. INTENCIONALIDA | Adecuado para valorar aspectos /
D del estucio. y
7. CONSISTENCIA B'asaf%c.)s en aspectos Teon_cos- /
2l Cientificos y del tema de estudio. y
T TR,
8. COHERENCIA E?tre ‘os in wgs, indicadores, /
dimensiones y variables. { S
- H i
9. METODOLOGIA La 'e.stra~eg|a .respcnde al /
b | propasito del estudio. /
Genera nuevas pautas en la ‘ /
| 10. CONVENIENCIA investigacion y construccion de |
i N teorias. i L I
SUB TOTAL
TOTAL
VALORACION CUANTITATIVA (Total X.0.20) 5 \g ( '0 .......... .
VALORACION CUALITATIVA: ..o, GXOEL(:N =

OPINION DE APLICABILIDAD: voooooovvee oo

o2rfinfeore |

Brenas.. .27

Lugar vy fecha: ........

Firma y Posfirma del exberto

ON:..(07.5503, 2,

EXOF
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1.2
1.3
1.4
15
1.6

3 # ! FETE Pty v
Q_Q#‘ggdw\:}@‘l \QXLU‘L'TQI; Pruelpe 32 \a ‘NPVY‘lr\!,OCI(A 96131\*"«‘!\“?;(4/‘44\‘
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FICHA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO POR JUICIO DE EXPERTOS

DATOS GENERALES -

Apellidos y nombres del experto: g\ujAMA ....... Sf\‘“ ...... &A\"AFA ............

Grado académico: EDC/QOQA .................................................

Cargo e institucién donde lgbgrq:. ...... G fw\cx{—— hnsy ST \;m A, ?«3:]’” =
Titulo de fa Investigaciop: hety e Wil AL SHACKE R 85 B3 T2 o 2007
Autor del instrumento: ...aigaa i, .. R o Farkan, Ot Oty

Nombre del instrumento; £.2ia dg. 32w edidad, Marao e Llsanar) Eodluacéy

,CQHQWM agsda oved

Muy | Excelent

CRITERIOS Deficient | Regular | Bueno
INDICADORES ; - o Bueno e8l-
CUALITATIVOS/CUANTITATIVOS e0-20% | 21-40% | 41-60% 61-80% 100%
L. CLARIDAD Estd formulado con lenguaje /

apropiado. ; ; 5

2. OBIETIVIDAD

Estd expresado en conductas
observables.

3. ACTUALIDAD

Adecuado al alcance de ciencia y
tecnologia.

4. ORGANIZACION

Existe una organizacion logica.

| 5. SUFICIENCIA

Comprende los aspectos de
cantidad y calidad.

NN

D

% 6. INTENCIONALIDA | Adecuado para valorar aspectos /

del estudio.

7. CONSISTENCIA

Basados en aspectos Tedricos-
Cientificos y del tema de estudio.

8. COHERENCIA

Entre los indices, indicadores, /
dimensiones y variables.

9. METODOLOGIA

la estrategia responde al
propdsito del estudio.

10. CONVENIENCIA investigacion y construccion de

Genera nuevas pautas en la

N Y

teorias.

SUB TOTAL

| TOTAL

VALORACION CUANTITATIVA (Total x 0.20) : ......

VALORACION CUALITATIVA: ... S84, it ..,

OPINION DE APLICABILIDAD: i\éx

Lugar y fecha: ...... @(Qﬁ%,Z?‘//Z/aOKC‘ ......................

Peressernn e Ve

Fim s o gty



