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RESUMEN

Introduccion: La especie Cordia Lutea Lam. “Changuaro” fue recolectada en el distrito de El
Carmen, provincia de Chincha, los pobladores la usan popularmente para problemas estomacales.
El Objetivo del estudio fue evaluar la actividad gastroprotectora y toxicidad aguda del extracto
etandlico de flores de Cordia lutea Lam. “Changuaro”. Material y métodos: Para la identificacion
de metabolitos secundarios mediante reacciones de coloracion y precipitacion se utilizé el método
de Screening fitoquimico. La actividad gastroprotectora del extracto etanélico de flores de Cordia
Lutea Lam. “Changuaro” se evalué por el método de induccién de Ulcera gastrica por etanol
absoluto, para la evaluacion de este método se utilizaron 30 ratones albinos cepa Balb/C53/CNPB
de 25 — 30 g de peso y 2 meses de edad, distribuidas en 6 grupos de 5 animales cada uno, a los
cuales se les administro el extracto etanolico de flores a dosis de 300, 500 y 750 mg/kg media
hora antes de la administracion del agente ulcerogénico; utilizando como control positivo
Sucralfato (1 mL/100 g). Se evalud la toxicidad aguda por el método de las clases, utilizando
ratones albinos, administrandoles extracto a una dosis de 2000 mg/kg. Resultados: En el extracto
etandlico de flores de la especie Cordia lutea Lam. “Changuaro” se identificaron grupos de
metabolitos secundarios. Asimismo, mostré un mejor efecto gastroprotector que el farmaco de
referencia frente a la accion nociva del etanol. El extracto etandlico no es toxico a la dosis de
2000 mg/kg. Conclusiones: El extracto etandlico de flores de la especie Cordia lutea Lam.
“Changuaro” presento los siguientes grupos de metabolitos secundarios: taninos, flavonoides,
grupos aminos libres, leucoantocianidinas, grupo fenolicos libres, triterpenoides y/o esteroides,
nafto y antraquinonas. Ademas, el extracto etandlico a dosis de 500 mg/Kg mostré mayor % de
inhibicion de Ulceras géastricas y se concluye que el extracto etanélico de Cordia lutea Lam.
“Changuaro” no presento toxicidad aguda a dosis de 2000 mg/Kg.

Palabras clave: gastroprotector, sucralfato, toxicidad, Cordia lutea Lam.
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ABSTRACT

Introduction: The species Cordia Lutea Lam. "Changuaro" was collected in the district of El
Carmen, province of Chincha, the inhabitants use it popularly for stomach problems. The
objective of the study was to evaluate the gastroprotective activity and acute toxicity of the
ethanolic extract of Cordia lutea Lam flowers. "Changuaro”. Material and methods: For the
identification of secondary metabolites through staining and precipitation reactions, the
phytochemical Screening method was used. The gastroprotective activity of the ethanolic extract
of Cordia Lutea Lam flowers. "Changuaro” was evaluated by the method of induction of gastric
ulcer by absolute ethanol, for the evaluation of this method 30 albino mice Balb/C53/CNPB strain
of 25-30 g of weight and 2 months of age were used, distributed in 6 groups of 5 animals each, to
which the ethanolic extract of flowers was administered at doses of 300, 500 and 750 mg/kg half
an hour before the administration of the ulcerogenic agent; Sucralfate (1 mL/100 g) was used as
a positive control. Acute toxicity was evaluated by the class method, using albino mice,
administering extract at a dose of 2000 mg/kg. Results: In the ethanolic extract of flowers of the
species Cordia lutea Lam. "Changuaro” groups of secondary metabolites were identified.
Likewise, it showed a better gastroprotective effect than the reference drug against the harmful
action of ethanol. The ethanolic extract is not toxic at a dose of 2000 mg/kg. Conclusions: The
ethanolic extract of flowers of the species Cordia lutea Lam. "Changuaro" presented the following
groups of secondary metabolites: tannins, flavonoids, free amino groups, leucoanthocyanidins,
free phenolic group, triterpenoids and/or steroids, naphtho and anthraquinones. In addition, the
ethanolic extract at a dose of 500 mg/Kg showed a higher % inhibition of gastric ulcers and it is
concluded that the ethanolic extract of Cordia lutea Lam. "Changuaro™" did not present acute

toxicity at a dose of 2000 mg/Kg.

Keywords: gastroprotective, sucralfate, toxicity, Cordia lutea Lam.
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I.  INTRODUCCION

Las enfermedades gastrointestinales representan uno de los trastornos que afectan con mayor
frecuencia a la poblacion mundial, encontrandose entre las primeras causas de muerte para la
poblacion mundial ®. Entre estas enfermedades es comun la Glcera péptica, que se presenta con
una incidencia entre el 5y 10% de la poblacion general.

La Ulcera péptica es una lesion que se genera en la mucosa gastrointestinal (estbmago o duodeno)
que se extiende mas alla de la muscularis mucosae y que permanece como consecuencia de la
actividad de la secrecion acida del jugo gastrico. Desde comienzos de los afios ochenta se ha
producido un cambio espectacular en los conocimientos etiopatogénicos de la enfermedad
ulcerosa péptica; de tal modo que hoy dia las dos causas mas frecuentemente relacionadas con la
etiologia de esta enfermedad son la infeccion por Helicobacter pylori y el consumo de farmacos
antiinflamatorios no esteroides (AINE), incluido el acido acetilsalicilico (AAS). Sin embargo,
existen otras causas menos frecuentes que pueden producirla .

Para el tratamiento de diversas enfermedades, segin datos estadisticos de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) ©, se ha descrito que hasta el 90% de la poblacion en ciertos paises
en vias de desarrollo se usa la medicina tradicional. La propia directora general de la OMS plantea
en el prélogo de la Estrategia de la OMS sobre medicina tradicional 2014-2023 que, "en todo el
mundo, la Medicina Tradicional (MT) es el pilar principal de la prestacidn de servicios de salud,
0 su complemento”.

Estudios realizados en América Latina reportan un gran porcentaje en cuanto al uso popular de
plantas medicinales. Asi tenemos que, en una zona rural de Cdrdova (Argentina) se ha
evidenciado que el 100% de la poblacion conocia sobre el uso de plantas medicinales, mientras
que el 78% conocia al menos cinco especies . Por otro lado, en Brasil, depende de la region, ya
que el porcentaje de uso de plantas medicinales puede variar entre 70 y 98% de pobladores ©9,
En Peru, Oblitas et al. ™ en su estudio realizado con pacientes de dos hospitales referenciales de
la ciudad de Cusco, encontr6 que el 83,2% informaron haber empleado plantas medicinales alguna
vez en su vida. Ademas, refiere que el 85,7% sefial6 que desearia que su médico le recete plantas
medicinales. Sus usos mas frecuentes son para problemas digestivos (62,4%); urinarios (42,4%),

y respiratorios (40,4%).
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1.2

Descripcion de la realidad problemética
Segun la OMS el cancer es una de las causas principales de muerte en todo el mundo,
aproximadamente 10 millones de fallecimientos en 2020 y entre los tipos de céancer que
causaron un mayor nimero de fallecimientos se encuentra el cancer gastrico con 769 000
defunciones ®.
Algunas infecciones cronicas también son factores de riesgo de cancer; esto es especialmente
problematico en los paises de ingresos bajos y medianos. En el mundo, cerca del 13% de los
casos de cancer diagnosticados en 2018 se atribuyeron a infecciones, especialmente las
causadas por la Helicobacter pylori, los papilomavirus humanos, los virus de la hepatitis B
y de la hepatitis C y el virus de Epstein-Barr ©.
La prevalencia de la Glcera gastrica es elevada, pues afecta al 10% de la poblacion en algin
periodo de la vida, con una prevalencia de Ulcera activa en un momento determinado del 1%.
En nuestro pais, la causa mas frecuente de hemorragia digestiva alta en pobladores andinos
es la Ulcera gastrica, en un estudio realizado en Huaraz se encontré que alcanzaba el primer
lugar con 29,6% @9,
El enfoque terapéutico de la enfermedad ulcerosa va dirigido a restablecer el equilibrio:
disminuyendo el factor agresor (Antagonistas Ho, inhibidores de la bomba de protones y
antidcidos) y aumentando la resistencia de la mucosa (citoprotectores y erradicacion de
Helicobacter pylori). EI Helicobacter pylori estd asociada a enfermedades como Ulcera
péptica, ademas de ser considerado un agente carcinogénico. El elevado y creciente indice
de resistencia de esta bacteria a los antimicrobianos utilizados en el tratamiento tradicional,
es considerado como la principal dificultad para llevar a cabo una terapia con éxito en la
erradicacion de la misma. Este hecho ha impulsado el desarrollo de estrategias alternativas
de tratamiento, entre las cuales los extractos vegetales estan posicionandose para cumplir
este papel. En los Ultimos afios, se han publicado numerosos trabajos que ponen de
manifiesto la gran efectividad de algunas especies en el tratamiento de esta patologia.
Antecedentes
1.2.1 Antecedentes Internacionales
Dresler Sy colab, (2017) ™V en su articulo Comparacion de algunos contenidos de
metabolitos secundarios en las diecisiete especies de la familia Boraginaceae
Contexto: La familia de las Boraginaceae comprende plantas que tienen importantes
aplicaciones terapéuticas y cosméticas. Su efecto farmacol6gico esta relacionado con
la presencia de naftaquinonas, flavonoides, terpenoides, fenoles o derivado de purina
- alantoina. Objetivo: En el presente estudio se analizdé la comparacion de algln
contenido de metabolitos secundarios y la relacion fitoquimica entre 17 especies de la
familia Boraginaceae. Materiales y métodos: Se utilizo electroforesis capilar de alto

rendimiento (HPCE) para realizar un andlisis quimiométrico. Resultados: Se
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identificaron seis compuestos activos en extractos de brotes (alantoina, acido p-
hidroxibenzoico, rutina, acido hidrocafeico, &cido rosmarinico y acido clorogénico) y
cuatro compuestos en extractos de raices (alantoina, &cido hidrocafeico, &cido
rosmarinico y shikonina). La presencia y abundancia de estos compuestos se utilizd
para la caracterizacion de las especies y para revelar su similitud y diferenciacion
fitoquimica. Discusion y conclusion: El presente estudio proporciona el primer
informe completo de la extraccion y cuantificacion de varios compuestos en especies
de Boraginaceae (algunos de ellos por primera vez). Entre las 17 especies estudiadas,
se reconocieron especies con actividad farmacoldgica potencialmente alta.

Ozay colab. (2017) ®? en su estudio Usos tradicionales, fitoquimica y farmacologia
de las especies medicinales del género Cordia (Boraginaceae). Objetivo: Cordia
(familia Boraginaceae) es un género de arboles o arbustos de flores de hoja caduca
que comprende mas de 300 especies distribuidas ampliamente en las regiones
tropicales. El estudio proporciona informacion cientifica sobre los usos tradicionales,
la fitoquimica y las actividades farmacol6gicas de las 36 importantes especies con
valor medicinal del género Cordia, para dar a conocer las perspectivas de futuras
investigaciones sobre su potencial uso terapéutico. Hallazgos clave: Se encontré que
las hojas, frutos, corteza y semillas de la mayoria de las especies poseen un valor
etnomedicinal abundante, pero se encontré que las hojas se usan con mayor frecuencia
para tratar muchas dolencias como trastornos respiratorios, dolor de estdmago,
heridas, inflamacidn, mialgia, tos, disenteria y diarrea. La investigacion fitoquimica
de 36 especies resultd en el aislamiento de 293 componentes quimicos de varias clases
guimicas. Se inform6 que los extractos brutos, fracciones, aceites esenciales y
compuestos puros aislados de varias especies de Cordia tienen una variada gama de

actividades farmacoldgicas.
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1.2.2 Antecedentes Nacionales
Venegas EA, y colab (2019) ™ en su investigacion propone realizar la evaluacion
fitoquimica preliminar del extracto metandlico y etandlico de las flores de Cordia
lutea Lam. y su efecto antioxidante. La obtencion de extractos fue mediante reflujo al
5%; se identificaron compuestos fendlicos, leucoantocianidinas y flavonoides,
principalmente. El efecto antioxidante se determind mediante la exposicion de los
extractos etandlico y metandlico frente al radical libre DPPH, dando como resultado
un mayor efecto antioxidante en el extracto etandélico de 1,75 expresado en mg acido
ascorbico/g muestra seca y ICso de 0,329 ug/mL. Para la cuantificacion de flavonoides
principales utilizaron el método HPLC estableciendo una mayor concentracion de
flavonoides expresados en rutina.
Villarruel C y Adelmo G (2018) @ en su tesis tiene el propésito de comparar el
efecto cicatrizante. Estudio de tipo cuantitativo, experimental, longitudinal,
prospectivo, analitico, de nivel explicativo y disefio experimental. Muestra: estuvo
conformada por 16 conejos, unidad de analisis, 64 heridas inducidas en mucosa
palatina de (conejo) Oryctolagus cuniculus, a los cuales se le realizé heridas inducidas
en mucosa palatina, se elabord un gel de Cordia lutea 10%, Plantago major 10% y un
gel mixto de ambas plantas al 10%, estos geles se aplicaron sobre las heridas
producidas en la mucosa palatina. Las heridas en los conejos tenian un didmetro de 4
mm, la metodologia indica que se debe medir el cierre de la herida a los tres, seis y
diez dias. Resultados: Al finalizar el experimento el gel de flor de overo experimento
un cierre total de 0.00 mm, el gel mixto tuvo un cierre de 0.1 mmy el gel de llantén
presentd un cierre de 0.2 mm de didmetro, Grupo control (sin gel) 1.0 mm Conclusion:
Existe diferencia en el efecto cicatrizante de los geles de flor de overo, gel de llantén
y gel mixto, en herida inducida de mucosa palatina en conejos, llegando a la
conclusion de que el gel de flor de overo presentd mayor efecto de cicatrizaciéon.
Valdiviezo JE (2017) ® En la presente investigacion se realizo la extraccion de
flavonoides totales a partir de las flores de Cordia lutea Lam. Las flores fueron
sometidas al proceso de limpieza, seleccién, pulverizacion, tamizaje vy
almacenamiento. Posterior a ello se obtuvieron los extractos por diferentes métodos
de extraccion. Una vez obtenido el extracto, se cuantificaron los flavonoides totales
mediante espectrofotometria UV- visible. EI mejor método de extraccion de
flavonoides totales fue mediante extraccién por Soxhlet, obteniéndose un porcentaje
de 2.42 + 0.0012 %.
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Castro 1Y (2016) “® en su investigacion realizé un fraccionamiento biodirigido del
extracto etandlico obtenido a partir de las flores. Estas fracciones dieron como
resultado una CMI de 31.3 pg/mL frente a una cepa de referencia de Helicobacter
pylori. El ensayo de citotoxicidad de las tres fracciones mostré una elevada toxicidad
en término de concentracion inhibitoria media (Clsp= 4.242.5, 3.8+1.5 y 8.8+3.3,
respectivamente). El andlisis realizado mediante HPLC acoplada a espectrometria de
masas, en conjunto con métodos espectroscopicos (RMN) permitié la identificacion
de que los seis compuestos identificados, presentaron un nicleo esteroidal en comin,

por primera vez descrito para Cordia lutea Lam.

1.3 Obijetivos del estudio
1.3.1 Obijetivo General:

- Evaluar la actividad gastroprotectora del extracto etanélico de flores de la especie
Cordia lutea Lam “Changuaro”.

- Evaluar la toxicidad aguda del extracto etandlico de flores de la especie Cordia
lutea Lam “Changuaro”.

1.3.2 Obijetivos Especificos:

- ldentificar los grupos de metabolitos secundarios presentes en el extracto etandlico
de flores de la especie Cordia lutea Lam “Changuaro”.

- Determinar que metabolitos secundarios estan asociados con la actividad
gastroprotectora del extracto etan6lico de flores de la especie Cordia lutea Lam
“Changuaro”.

- Examinar la evolucidn de peso de los animales de experimentacidn para determinar
el grado de toxicidad aguda del extracto etandlico de flores de la especie Cordia

lutea Lam “Changuaro”.

1.4 Hipotesis
1.4.1 Hipétesis General:
- El extracto etandlico de flores de la especie Cordia lutea Lam “Changuaro”
presenta actividad gastroprotectora.
- El extracto etandlico de flores de la especie Cordia lutea Lam “Changuaro” no
presenta toxicidad aguda.
1.4.2 Hipétesis Especifica
- Existe presencia de grupos de metabolitos secundarios en el extracto etandlico de

flores de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro”.
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- Existe diversos metabolitos secundarios responsables de la actividad
gastroprotectora del extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea Lam
“Changuaro”.

- Existe una evolucion natural del peso de los animales de experimentacion luego de
la administracion del extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea Lam

“Changuaro”.

La finalidad de estudiar la especie vegetal llamada “Changuaro” cuyo nombre cientifico es Cordia
lutea Lam, la cual pertenece a la familia de las Boraginaceae, es porque presenta como usos
medicinales de ser diurético y también lo emplean para las afecciones hepaticas, dolor de rifiones
y cicatrizante de heridas, entre otros 7, pero atin son escazas las investigaciones direccionadas a
la Ulcera gastrica y es en el argot popular, principalmente de los pobladores de la ciudad de
Chincha, donde la difusion del “Changuaro” y sus bondades son reconocidas por calmar molestias
gastricas, siendo frecuentemente utilizado en personas de bajo nivel econémico.

El presente trabajo de investigacion buscara contribuir en la terapia de la Ulcera gastrica,
validando el uso tradicional de esta especie vegetal, lo que permitira incluirla en la atencion
primaria de salud para la poblacién de menos acceso al tratamiento tradicional.

En ese contexto, el presente estudio titulado Evaluacién de la actividad gastroprotectora y
toxicidad aguda en ratones albinos del extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea
Lam “Changuaro”, se realizo con el objetivo de aportar cientificamente en la comprobacion del
uso tradicional del “Changuaro” para tratar enfermedades del sistema digestivo, por parte de
pobladores de la provincia de Chincha, Perd.

Es aqui que el presente estudio se basé en determinar en animales de experimentacion si esta
planta presenta actividad gastroprotectora, asi como también, algun grado de toxicidad aguda, y
es por ello que para un mejor entendimiento de su ejecucion y atendiendo al esquema de
presentacion aprobado, se le ha dividido en cinco capitulos debidamente concatenados y
ordenados:

En el capitulo | — Introduccién, donde se describe la realidad problematica, se presenta las
investigaciones recientes que forman parte de los antecedentes internacionales y nacionales
relacionadas con la investigacion, se describe la justificacion e importancia de su realizacion, para
luego detallar los objetivos y las hipétesis.

En el Capitulo Il — Estrategia metodoldgica, se describe el nivel, tipo y variables de la
investigacion, los materiales biol6gicos ensayados y los procedimientos experimentales.

En el Capitulo 11l — Resultados, se presentan los hallazgos del estudio: la determinacion de los
metabolitos secundarios presentes en el extracto etandlico de la especie estudiada y los ensayos

de la actividad farmacolégica y toxicidad aguda.
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En el Capitulo IV — Discusion, interpretacion de los resultados de la investigacion, concordantes
con los objetivos considerados en el planteamiento del estudio.

En el capitulo V' y VI — Conclusiones y Recomendaciones, hace referencia especificamente a los
resultados obtenidos durante la investigacion y sugerencias en la posibilidad de profundizar el
estudio o realizar otras investigaciones que confirmen ain mas los resultados.

En el capitulo VII y VIII — Referencias bibliogréaficas y Anexos, finalmente se presentan las
fuentes de informacion, que se han consultado para el desarrollo de la presente investigacion, y

los anexos que complementan la investigacion.
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1. ESTRATEGIA METODOLOGICA

2.1. Tipoy disefio de Investigacion

2.1.1 Tipo de investigacion

2.1.2

2.1.3

La presente investigacion se considera aplicada porque tiene el propdésito de poner en
préctica los conocimientos tedricos acerca de las flores de la especie Cordia lutea Lam
“Changuaro” para evaluar la actividad gastroprotectora.

Disefio de Investigacion

Por el disefio, el presente estudio es Experimental porque se manipula
intencionalmente la variable independiente, aunque el grado de control de la variable
es minimo y consistira en la aplicacion de un tratamiento a un grupo y después realizar
una medicion en una 0 mas variables, para observar cual sera el nivel de los efectos
en estas variables.

Variables:

Variables independientes:

Extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro”.

Variable dependiente:

Actividad gastroprotectora

Toxicidad aguda

2.2. Poblacién y muestra

2.2.1

2.2.2

Poblacion de estudio

Todas las plantas de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro” que se encuentran en
la provincia de chincha.

Muestra

Material botanico:

Flores de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro”.

Material biol6gico:

Ratones, con peso promedio de 25 a 30 g, procedentes del Instituto Nacional de Salud
(INS).

2.3. Técnicas e Instrumentos de recoleccion de datos.

2.3.1 Recolecciény tratamiento de la muestra vegetal

Cordia lutea Lam es una planta que fue recolectada en el distrito de EI Carmen que se
encuentra localizado dentro de la provincia de Chincha, que integra la regién de Ica,
cuenta con una latitud -13.4967, una Longitud -76.0542 y una Altitud 155 msnm,
limitando asi geograficamente por el Norte con el distrito de Alto Laran y por el

Noroeste con el distrito de Chincha Baja.
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2.3.2

2.3.3

Las flores de la especie vegetal se recolectaron en el mes de enero del 2022, esta
operacion se realizo a tempranas horas de la mafiana, luego la planta fue colocada en
recipientes herméticos.

Las flores se secaron a temperatura ambiente y bajo sombra, entre 2 a 3 semanas,
conservada adecuadamente para su posterior estudio.

Obtencién del extracto etanolico

El procedimiento para la obtencion del extracto etandlico de las flores de la especie
Cordia lutea Lam “Changuaro” empieza con la extraccion de los metabolitos
secundarios utilizando el método de maceracion, que consiste en poner en contacto
directo 300 g de flores secas, con 2 L de Etanol 96°. Macerandose por 7 dias, con
agitacion diaria.

Transcurrida una semana se filtrd, renovando el solvente y dejando el macerado por
un espacio de 7 dias mas. Se reunieron todos los filtrados y se concentraron a 40 °C
en un rotavapor o evaporador rotatorio.

Se obtuvo 100 g de extracto etandlico seco de color amarillo verdoso.

Tamizaje fitoquimico

El tamizaje fitoquimico o “screening” fitoquimico, es una de las etapas iniciales de la
investigacion fitoquimica que permite determinar cualitativamente los principales
grupos de constituyentes quimicos presentes en una planta. Consiste en la
identificacion de los principios activos de la planta con solventes apropiados y la
aplicacion de reacciones de coloracion ®©).

Se separ6 una parte correspondiente a la fraccion "A", el residuo se traté con solucion
diluida de HCI al 1%, luego se filtr6 obteniéndose dos partes; la parte insoluble que se
lavé con agua destilada y se agregé 5 mL de CHCly, la cual se filtrd y se secd, esta
constituyo la fraccion "B™.

La solucion &cida, parte soluble, se colocd en una pera de bromo que se neutraliz6 con
hidroxido de amonio y se extrajo con diclorometano, obteniendo la fase
diclorometanica (fraccion “C”) y la acuosa, esta ultima se satur6 con sulfato de sodio
anhidro y se extrajo con mezclas diclorometanica-etanol en una relacion de 3:2
obteniendo dos fases, la organica (fraccion "D”) y por Gltimo la fase acuosa remante
(fraccion "E").

Al término de este proceso, todas las fracciones fueron secadas para realizar las

reacciones de identificacion correspondientes a cada una de ellas.
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2331
a)

b)

Reacciones de identificacion

Fraccion A

Deteccion de taninos

Reaccion de Gelatina-sal: Se utilizo tres tubos de ensayo (tubo I, 11 'y 111) a
los cuales se le afiadi6 a cada uno 0,5 mL de extracto disuelto en agua, al tubo
I se adiciona 1,0 mL de solucion de NaCl 5%, al tubo 11 1 mL de gelatina 1%
y al tubo Il una mezcla de gelatina-sal, si se observa precipitacion con este
altimo reactivo o con el |1 es indicativo de la presencia de taninos, no obstante,
podria ser un falso positivo si solamente ocurre con el tubo I.

Deteccion de grupos fendlicos libres

Reaccion de Cloruro Férrico: Se utilizé un tubo de ensayo al cual se le afiadid
0,5 mL del extracto disuelto en etanol y gotas de solucion acuosa de FeCls
1%. La reaccion es positiva cuando aparecen colores azul negro o azul
verdoso.

Deteccion de aminoacidos

Reaccion de Ninhidrina: Se utilizaron dos tiras de papel de filtro, a estas se le
colocaron con la ayuda de una pipeta capilar, a la primera se le agreg6 una
gota de Fraccion A mas una gota del reactivo Ninhidrina al 2%, a la segunda
(blanco) se le agregé solucion etandlica de ninhidrina al 2%. Para obtener los
resultados se procedid a secar las tiras a temperatura ambiente para ver su
coloracidn. Si el papel que contiene el extracto presenta un color azul violaceo,
se considera positiva.

Deteccion de flavonoides

Reaccion de Shinoda: Para esta prueba se utilizé una placa, se afiadio 3 gotas
de la fraccion A mas 5 limaduras de Mgy 2 a 3 gotas de HCI concentrado. La
reaccion es positiva cuando aparecen tonos de color anaranjado a rojo.
Fraccion B

Deteccidn de triterpenoides y/o esteroides

Reaccion de Liebermann Burchard: Para esta prueba se utilizé 1 mL de la
fraccién B disuelta en diclorometano, a esta se le afiadié anhidrido acético (1
mL) y &cido sulfdrico (1 mL); para obtener resultados positivos se espera que
la reaccidn tenga color azul verdoso.

Deteccién de antraquinonas

Reaccion de Borntrager: Pararealizar esta prueba se utilizo la fraccion B, esta
fue disuelta en diclorometano y se agregd 3 mL de NaOH 5%, para obtener

resultados positivos se espera que la fase acuosa tenga un color rojo.
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c)

Fraccién C

- Deteccion de triterpenoides y/o esteroides

Reaccion de Liebermann Burchard. Proceder como en la fraccion B.

- Deteccién de alcaloides

d)

Para esta prueba se tomo el restante de la Fraccion C, seguidamente se agrega
2 mL de HCI 1%. Para finalizar se realizaron reacciones de Dragendorff,
Mayer, Wagner, siendo los resultados positivos si aparece un precipitado de
color anaranjado, crema, y marron respectivamente.

Fracciéon D

- Deteccién de Flavonoides

Reaccion de Shinoda. Proceder como en la fraccion A.

- Deteccion de Leucoantocianidinas y Catequinas

Reaccion de Rosenheim: Para esta prueba se tom6 2,0 mL de la Fraccién mas
1 mL de HCI concentrado, luego se procedi6 a calentar por un tiempo 10
minutos a 100 °C, se esperé a que enfrié para agregar 2 ml de agua mas 2 mL
de alcohol amilico, se considera positiva si toma un color que va desde un

rosado débil a carmesi intenso.

- Deteccion de Esteroides y/o Triterpenoides

e)

Reaccion de Liebermann-Burchard. Proceder como en la fraccion B.

Fraccion E

- Deteccién de Flavonoides

Reaccion de Shinoda. Proceder como en la fraccion A.

- Deteccion de Leucoantocianidinas

Reaccion de Rosenheim. Proceder como en la fraccion D.

2.3.4 Estudio farmacoldégico

2341

2.3.4.2

Actividad farmacoldgica por el método de induccién de Ulcera gastrica por

etanol absoluto

El método de induccidn de Ulcera gastrica por etanol absoluto, es un modelo
experimental para evaluar el efecto gastroprotector de extractos vegetales en
ratones sometidos a una administracion de etanol.

Procedimiento de la actividad farmacolégica por el método de induccién de

Ulcera gastrica por etanol absoluto

Se utilizaron 30 ratones albinos cepa Balb/C53/CNPB, procedentes del
bioterio del Instituto Nacional de Salud (Lima-Chorrillos), los cuales fueron
distribuidos al azar en seis grupos de cinco ratones cada uno, de 25 =+ 5 g de

peso corporal.
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Los animales fueron alojados en jaulas metalicas de crianza para su
aclimatacion por la semana previa a los experimentos, con libre acceso a agua
y alimento y con ciclos de 12 horas de luz/oscuridad, 24 horas antes de la
prueba se mantuvieron en ayuno con agua a libre acceso, media hora antes de
la experimentacion se agruparon aleatoriamente a los ratones, aplicando el
siguiente disefio experimental:

Tabla 1: Disefio de los grupos experimentales del extracto etandlico de Cordia

Lutea Lam
GRUPO TRATAMIENTO Ne DOSIS

| T(gfzgci;/" 5 1 mL/100 g
I (Contr%ﬁaggg;ativo) > 1 mL/100g
n "(Control i) ° LmLi100g
v Extracto CLLAM 5 300 mg/Kg
\ Extracto CLLAM 5 500 mg/Kg
VI Extracto CLLAM 5 750 mg/Kg

El método que se utilizé fue la induccién de Ulcera gastrica por etanol
absoluto. Los tratamientos se administraron por via oral con la ayuda de una
canula de metal; el estudio empez6 administrando el vehiculo (Tween 5%) al
grupo | y 11, 30 minutos después se administré el agente ulcerogénico con
excepcion del grupo | Blanco. El grupo Il como control positivo se le
administré Sucralfato, pasada media hora se le administré el etanol. A los
grupos de ensayo 1V, V y VI del extracto etandlico de flores de la especie
Cordia Lutea Lam “Changuaro” se les administro las dosis ya sefialadas media
hora antes de administrar el etanol. Pasada una hora, después de la
administracion de los respectivos tratamientos, a todos los animales se les
realizd eutanasia con la ayuda de la administracion de una sobredosis de
pentobarbital sédico (100 mg/Kg) y se sacrificaron por dislocacion cervical e
inmediatamente después se les efectud laparotomia en el tercio anterior de la
linea media abdominal, extrayéndose el estbmago que es abierto por la
curvatura mayor, lavdndose cuidadosamente con una corriente suave de suero

fisioldgico.
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Se extendieron los estomagos sobre una tabla de Tecnopor utilizando alfileres.

Observandose y cuantificAndose las Ulceras formadas para su valoracion.

El recuento se efectud visualmente utilizando una lupa, midiéndose la longitud

de cada una de las lesiones y sumandolas. El grado de ulceracidn se cuantifico

mediante la escala de Marhuenda “® y el % de inhibicion se determin6

mediante la siguiente expresion:

% Inhibicion = LUc—ILUp X 100

lLU.c

Siendo:

e 1.U.c: Indice de ulceracion medio del grupo control negativo.

e 1.U.p: Indice de ulceracion medio del grupo problema o control positivo.

Tabla 2: Escala de Marhuenda indicada en el manual de técnicas de
investigacion del CYTED.

Puntaje

Caracteristicas

0

Sin lesion.

Ulceras hemorragicas finas dispersas y de longitud menor a 2 mm.

Una ulcera hemorrégica fina de longitud menor a 2 mm.

Maés de una Ulcera grado 2.

Una ulcera de longitud menor de 5 mm y didmetro menor de 2 mm.

De una a tres Ulceras de grado 4.

De cuatro a cinco Ulceras de grado 4.

Maés de seis Ulceras de grado 4.

O N[ O O | W N

Lesiones generalizadas de la mucosa con hemorragia.

2.3.5 Evaluacién de la toxicidad aguda oral

La toxicidad se define como la capacidad de una sustancia quimica exdgena de causar

dafio a un ser. Existen diferentes métodos para medir la toxicidad, entre ellos esta el

método de clases de toxicidad aguda, validado y aprobado por la Organizacion

Econdmica para el Comercio y Desarrollo (OECD), donde se aprecia diferentes

formas de evaluar la toxicidad .

2.3.5.1 Recomendaciones para los ensayos

Se utilizan ratones, hembras de preferencia, las hembras deben ser nuliparas y

no embarazadas. Esto se debe a que las hembras son mas sensibles, segln las

encuestas bibliograficas de las pruebas convencionales de LDsq.
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Sin embargo, si se encuentra estudios donde los machos son més sensibles, se
utilizara machos. Cuando la prueba se realiza en machos, se debe proporcionar
una justificacion adecuada.

Deben emplearse animales adultos jovenes sanos de cepas de laboratorio de
uso comun. Cada animal, al comienzo de su dosificacion, debe tener entre 8 y
12 semanas de edad y su peso debe caer en un intervalo dentro del £ 20% del
peso medio de cualquier animal previamente dosificado.

El ratén debe tener un, habitad donde la temperatura debe ser de 22 °C (+ 3
°C). Aunque la humedad relativa debe ser al menos del 30% y preferiblemente
no exceder el 70%. La iluminacion debe ser artificial, la secuencia debe ser 12
horas de luz, 12 horas de oscuridad.

Los animales se seleccionan al azar, se marcan para permitir la identificacion
individual y se mantienen en jaulas durante al menos 5 dias antes de la
dosificacion para permitir la aclimatacion a las condiciones de laboratorio.
Antes de administrar la dosis de la sustancia a ensayar, los animales deben
permanecer en ayunas por 12 h.

Asimismo, antes de administrar la dosis se pesan a los animales que estaran
distribuidos en dos grupos de 3 animales cada grupo, una vez que se
administra la dosis, se observa a los animales con atencién principalmente
durante las primeras 4 horas, y diariamente por un periodo de 14 dias para ver
si tiene comportamientos que nos den un indicio de toxicidad. Los animales
son pesados en los dias 0, 7 y 14. Para concluir que la DLso es superior a la
dosis administrada, se tiene que evaluar los signos de toxicidad durante el

periodo de observacion y los cambios de peso de los animales #°,

La metodologia y el disefio experimental que se utiliz corresponden a los principios
descritos por la OECD en la Directriz 423 9,

2.3.5.2 Animales de experimentacion

Los animales fueron hembras, nuliparas y no embarazadas, procedentes del
INS “Instituto Nacional de Salud”. Los ratones se alimentaron con una dicta
especial para roedores y agua las 24 horas segun su necesidad.

Para su identificacién se marcaron sus colas con nimeros distintos, con la
finalidad de tener un mejor control, después se mantuvieron durante 5 dias,
antes de ser dosificados, a temperatura ambiente, con la finalidad de

aclimatarlos a las condiciones del laboratorio.
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2.4.

2.5.

2.3.5.3 Prueba limite a 2000 mg/Kg
Se dosificé un animal a la dosis de 2000 mg/Kg luego se observo, cualquier

indicio de toxicidad, por un periodo de 4 horas; al no presentar ningln
sintoma, se procedio a evaluar la toxicidad aguda oral, administrando 2000
mg/Kg a 2 ratones. El procedimiento para la evaluacion de la toxicidad aguda
oral implico lo siguiente:

Se utilizé 6 ratones, hembras nuliparas y no embarazadas, distribuidas en 2
grupos de 3 ratones cada uno: grupo control y prueba limite a 2000 mg/Kg.
Antes de administrar la dosis, los animales permanecieron en ayunas por 12
h. Se administr6 a 3 ratones 2000 mg/Kg de extracto (grupo de prueba limite)
y solucién de Tween 5% (1 ml/100 g) a otros 3 ratones (grupo control).
Después de dosificar a los ratones, estos fueron observados por 4 horas, y
continuamente durante 24 horas (con especial atencién durante los primeros
30 minutos), las observaciones fueron por un total de 14 dias, se prestd
atencion a posibles cambios de piel, pelo, o0jos, y convulsiones,
manifestaciones de temblores, salivacion, suefio, diarrea, letargo y coma.
Para concluir que la DLso es superior a la dosis administrada, los animales

fueron pesados en los dias 0, 7 y 14.

Técnicas de procesamiento de la informacion

Una vez obtenida la informacién mediante las fichas de recoleccién de datos, se realizé la
organizacion e introduccidn de estos en una base de datos en el programa Microsoft Excel
2010. Posteriormente, se aplicé la estadistica descriptiva e inferencial, a través del programa
estadistico IBM SPSS Statistics version 19, reportando el analisis estadistico, a través de
tablas y gréaficos, en el capitulo de resultados.

Aspectos éticos:

Para los ensayos se utilizaron animales, estos fueron manejados siguiendo los principios
descritos en el Institute for Laboratory Animal Research (Guide for the Care and Use of
Laboratory Animals, 2011) V' y la Declaracion de la Asociacion Médica Mundial sobre el
uso de animales de experimentacién (Declaracion de la AMM sobre el Uso de Animales en
la Investigacion Biomédica, 2017) @@, con la finalidad de mantener un buen cuidado al

utilizar animales de experimentacion.
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I11.  RESULTADOS

3.1. Evaluacion fitoquimica cualitativa de Cordia lutea lam “Changuaro”

Tabla 3: Metabolitos secundarios presentes en el extracto etandlico de Cordia lutea lam

“Changuaro”
FRACCION METABOLITOS RESULTADO
A Taninos +
Aminos libres +
Flavonoides +
Grupos fenolicos libres +
B Triterpenoides y/o esteroides +

Nafto y antraquinonas -

C Triterpenoides y/o esteroides +
Alcaloides -
D Flavonoides +
Leucoantocianidinas y catequinas +
Triterpenoides y/o esteroides +
E Flavonoides +
Leucoantocianidinas +

Fuente: Elaboracién propia.
(+) Positivo; (-) Negativo.

Se identificaron la presencia de diferentes metabolitos secundarios presentes en el extracto

etandlico de Cordia lutea lam “Changuaro”. De los cuales, los Flavonoides y Taninos

serviran para demostrar la actividad farmacoldgica.
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3.2. Actividad gastroprotectora

Tabla 4: Actividad gastroprotectora del extracto etanélico de flores de Cordia Lutea Lam.

“Changuaro”
Grupo Experimental N Valoracién de ulceras % de inhibicion
gastricas
Promedio
Control 5 7,2 -
Control Positivo 5 2,6* 63,89
Extracto 300 mg/Kg 5 4 44,45
Extracto 500 mg/Kg 5 2* 72,22
Extracto 750 mg/Kg 5 3,2 55,56

Fuente: Elaboracion propia.
*Es significativamente diferente con respecto al control Test de Dunn (p < 0,05)

El mayor % de inhibicidon de Glceras gastricas de los extractos a diferentes dosis, es de

72,22% a dosis de 500 mg/Kg, siendo mayor al control positivo (sucralfato).

Escala de Marhuenda

4
3
2
1
0
Control Positivo Extracto 300 Extracto 500 Extracto 750

mg/Kg mg/Kg mg/Kg

Figura 1: Comparacion del numero de Ulceras gastricas promedio inducidas por etanol

segun la escala de Marhuenda.

25



Porcentaje de inhibicidn de tlcera gastrica
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Figura 2: Comparacion del efecto inhibitorio de las Glceras gastricas inducidas por etanol

obtenidas por los grupos de tratamiento.

3.3. Prueba de toxicidad aguda

Tabla 5: Evaluacién de la toxicidad aguda del extracto etandlico de flores de Cordia Lutea
Lam. “Changuaro”

Grupos N Peso corporal ()
Dia 0 Dia7 Dia 14
Grupo de prueba limite 3 28 29 31
(2 000 mg/Kg)
Grupo control 3 28 30 32

Fuente: Elaboracién propia.

El peso de los ratones aumenta en 1 a 2 g por cada 7 dias. No presentaron comportamientos

anormales en los 14 dias.
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IV. DISCUSION

Los metabolitos secundarios encontrados en el extracto etandlico de Cordia Lutea Lam
“Changuaro” son contrastados con el estudio realizado por Rubén Alarcon (2018), en dicho
trabajo realizé un tamizaje fitoquimico de las flores de Cordia Lutea Lam “Changuaro”.

En el tamizaje fitoquimico se encontraron metabolitos que coinciden con los metabolitos
secundarios obtenidos en el presente estudio; metabolitos como: flavonoides, taninos,
triterpenoides y/o esteroides, catequinas y leucoantocianidinas (Rubén Alarcon, 2018)%. Por
consiguiente, esto ratificaria la presencia de estos metabolitos secundarios en el extracto etanélico

de Cordia Lutea Lam “Changuaro”.

En la evaluacion del efecto gastroprotector de la administracion por via oral de 300 mg/Kg, 500
mg/Kg y 750 mg/Kg del extracto etandlico de Cordia Lutea Lam “Changuaro” en ratones a las
que se les indujo Ulceras mediante la administracion de etanol, tal y como se muestra en la (Tabla
2), se encontr6 una menor cantidad de Glceras gastricas correspondiente al grupo tratado con el
extracto de 500 mg/Kg. De esta manera observamos que la administracion a dosis de 500 mg/Kg
del extracto etandlico de Cordia Lutea Lam “Changuaro” fue la mas efectiva para inhibir las

lesiones géstricas producidas por el etanol.

Asimismo, evaluando el sistema la puntuacion para Ulcera gastrica inducida por etanol segun la
escala de Marhuenda (Figura 1). Todos los animales tratados con la dosis de 500 mg/Kg del
extracto etanolico de Cordia Lutea Lam “Changuaro” presentaron una menor puntuacion

promedio con respecto al grupo control.

Como se muestra en la (Figura 2) al grupo gue se le administré 500 mg/Kg del extracto etandlico
de Cordia Lutea Lam “Changuaro” presento menor puntuacion de Ulcera gastrica con respecto a
los grupos de 300 mg/Kg y 750 mg/Kg segun la escala de Marhuenda. EI grupo que se le
administré sucralfato presento un 63.89% de inhibicién de la formacion de Ulceras, mientras que
el grupo experimental de 500 mg/Kg presento una mayor eficacia con un 72.22% de inhibicion

de la formacién de Ulceras.

Tasayco Nesquen (2017)%, sefiala que los flavonoides poseen propiedades que fortalecerian el
sistema de defensa de la mucosa gastrica a través de la estimulacion de la secrecion de moco
gastrico. En estudios previos los compuestos flavonoides demostraron tener efecto antisecretor y

propiedades citoprotectoras, también se cree que aumentan la resistencia capilar y mejoran la
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microcirculaciéon. Asimismo, los taninos estarian coadyuvando con dicho efecto farmacolégico,
ya que son sustancias que tienen la propiedad de precipitar las proteinas, esta precipitacion de
proteinas formaria una pelicula protectora impermeable sobre las Ulceras que hace a estas lesiones
menos permeables a sustancias toxicas y mas resistentes al ataque de enzimas proteoliticas.

Esto es comparado con los datos encontrados en la evaluacion fitoquimica (Tabla 1) y actividad
gastroprotectora (Tabla 2) del extracto etandlico de Cordia lutea Lam “Changuaro”. Al analizar
los resultados de la evaluacion fitoquimica, se evidencia de manera cualitativa la presencia de
flavonoides y taninos. Estos mecanismos explicarian la actividad gastroprotectora del extracto

etandlico de Cordia lutea Lam “Changuaro”.

En el articulo publicado en la revista peruana de medicina integrativa concluyen mediante un
estudio de toxicidad durante 28 dias de prueba, que las flores de la especie Cordia Lutea no tiene
efecto toxico, comparado con los resultados obtenidos de toxicidad aguda oral en el presente
trabajo se puede asegurar que la planta no es tdxica (Revista peruana de medicina integrativa,
2016)%.

Como se puede apreciar de lo anteriormente sefialado, la planta en estudio Cordia Lutea Lam se
podria utilizar en medicina natural para aliviar los problemas gastricos generados por las Ulceras,
ya que se demuestra tener un importante grado de inhibicion de Ulceras gastricas, dandole un valor
agregado cientificamente al uso popular de los pobladores de la ciudad de Chincha region Ica.
Por lo tanto, es importante continuar con las investigaciones lo que permitira definir el mecanismo
de accidn del efecto gastroprotector de las flores de la especie Cordia Lutea Lam y a la vez un

mayor reconocimiento del valor de este como recurso clinico, farmacéutico y econémico.
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V. CONCLUSIONES

El extracto etanolico de Cordia lutea Lam “Changuaro” presentd los siguientes grupos de
metabolitos secundarios: taninos, flavonoides, grupos aminos libres, leucoantocianidinas,
grupo fendlicos libres, triterpenoides y/o esteroides, nafto y antraquinonas.

El extracto etandlico de Cordia lutea Lam “Changuaro” a dosis de 500 mg/Kg mostré
mayor % de inhibicion de Ulceras gastricas.

El extracto etandlico de Cordia lutea Lam “Changuaro’ no presentd toxicidad aguda a dosis
de 2000 mg/Kag.
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VI. RECOMENDACIONES

Continuar la evaluacion de la actividad gastroprotectora por otro método para tener una
mejor compresion del mecanismo de accion del proceso antiulceroso de la especie.
Realizar estudios histopatolégicos a los estomagos de los animales de experimentacion
para demostrar microscopicamente el efecto gastroprotector.

Evaluar la toxicidad subcronica y cronica para descartar toxicidad a dicha dosis.
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VIll. ANEXOS

ANEXO 1

Clasificacion Taxondmica

CERTIFICACION BOTANICA

La bidloga colegiada quien suscribe CERTIFICA que, la muestra boténica conocida como
“changuaro” proporcionada por Jurado Anicama, Yhon Alexandrer; ha sido estudiada
cientificamente y determinada como Cordia lutea Lam y de acuerdo con el sistema de

clasificacion del APG IV (2016), se ubica en la siguiente categoria taxondmica.

REINO : PLANTAE
DIVISION : FANEROGAMAS
CLASE : EQUISETOPSIDA
SUBCLASE : MAGNOLIIDAE
SUPER ORDEN : ASTERANAE
ORDEN : BORAGINALES
FAMILIA : BORAGINACEAE
GENERO : Cordia

ESPECIE : Cordia lutea Lam

Se expide la presente certificacion a solicitud del interesado para los fines que estime

conveniente.

Ica 14 de Enero del 2022

Blga. Magaly Cuba Cérdova
CBP: 9389
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ANEXO 2

PERMISO DE LABORATORIO

A UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA

CONSTANCIA

EL DIRECTOR ACADEMICO DE LA FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA.

HACEN CONSTAR QUE EL ESTUDIANTE:

JURADO ANICAMA YHON ALEXANDER

Codigo N° 20140874

En vias de regularizacion, se le autoriza el uso de las instalaciones del laboratorio de
Toxicologia, para el desarrollo de su proyecto de tesis, el cual lleva como titulo
Evaluacion de la actividad gastroprotectora y toxicidad aguda en ratones albinos
del extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro”, y
que aprobado el proyecto debera presentar un documento con su asesor, indicando los
dias y horas que hara uso del laboratorio.

Se expide |la presente constancia para los fines pertinentes.

Ica, 23 de Noviembre 2022

UNIVERSID
FACULTA



ANEXO 3

CERTIFICADO SANITARIO DE RATONES

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

CERTIFICADO SANITARIO N°

Producto : Ratén albino Lote N° 1 C-11-2022

Especie - Mus musculus Cantidad : 60

Cepa : Balb/C53/CNPB Edad : 02 meses

Peso - Mayores 25 g. Sexo - macho/hembra
Guia de . 0007692 Destino . Jurado Anicama, Yhon
remision

Chorrillos : 15-02-2022

El Médico Veterinario que suscribe, Arturo Rosales Fernandez. Coordinador de
Bioterio Certifica, que los animales arriba descritos se encuentran en buenas
condiciones sanitarias *.

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

Chorrillos, 15 de febrero del 2022

(Fecha de emision del certificado) —

NOTA: El Bioterio no se hace
responsable por el estado de
los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.




ANEXO 4

CONSTANCIA DE ASESORAMIENTO

CONSTANCIA DE ASESORAMIENTO

Yo, JAVIER HERNAN CHAVEZ ESPINOZA, docente de la
Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional San Luis Gonzaga,
adscrita al Departamento Académico de Quimica Farmacéutica, dejo constancia que el
Trabajo de investigacion titulado “Evaluacién de la actividad gastroprotectora y
toxicidad aguda en ratones albinos del extracto etandlico de flores de la especie
Cordia Lutea Lam “Changuaro”, realizado por el Bach. Yhon Alexander JURADO
ANICAMA, ha sido revisado y evaluado, estando expedito para su sustentacion en acto

publico ante el Jurado Calificador que designe la Comision de Grados y Titulos.

Ica, 18 de noviembre del 2022

/O\kb

Dr. Q.F. CHAVEZ ESPINOZA Javier Hernan
Prof. Principal D.E.
DNI N° 21465353
ASESOR




Figura 4: Secado de las flores de la especie Cordia Lutea Lam
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Figura 6: Administracion por via oral del extracto etanolico de la especie Cordia Lutea Lam



Figura 8: Estdémago del raton-control positivo (sucralfato)

Figura 9: Estdmago del raton tratado con el extracto etandlico de Cordia Lutea Lam
(500 mg/Kg)



Universidad Nacional “SAN LUIS GONZAGA”
Facultad de Farmacia y Bioguimica
Comision de Grados Académicos y Titulos
Profesionales

FORMATO N°06
CARTA DE CONFORMIDAD DEL ASESOR DE TESIS

Sefiora
Francisca Martha Garcia Wong

Decana de la Facultad de Farmacia y Bioquimica
Universidad Nacional “San Luis Gonzaga”
Presente.

De mi consideracion:

Previo cordial saludo, por intermedio de la presente hago de su conocimiento
que, en mi condicién de ASESOR de la TESIS titulada “Evaluacion de la
actividad gastroprotectora y toxicidad aguda en ratones albinos del
extracto etandlico de flores de la especie Cordia Lutea Lam “Changuaro”
presentada por el asesorado Bach. Yhon Alexander JURADO ANICAMA
para optar el Titulo Profesional de Quimico Farmacéutico, ésta se encuentra
en condiciones aptas para su presentacion y sustentacion de acuerdo al
reglamento vigente, por lo que doy mi CONFORMIDAD. Asi mismo asumo
mi responsabilidad de asesor, indicando que he tenido cuidado de preservar los
estandares de calidad correspondientes, de prevenir el plagio y proteger los
derechos de autor, de acuerdo al D. L. N. °822- Ley sobre el Derecho de Autor.
Asimismo, declaro tener conocimiento de los efectos legales y administrativos
que se deriven del incumplimiento o falsedad de la presente declaracion,
previsto en el articulo 411 del Cédigo Penal y del articulo 32.3 de la Ley
27444, Ley de procedimiento Administrativo General.

Lo que informo a Usted para la continuacion de los tramites correspondientes.

Ica, 24 de noviembre del 2022

Dr. Q.F. Javier Hernan Chavez Espinoza
Asesor
Correo Institucional: javierchavez@unica.edu.pe
Celular: 996391519
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