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INTRODUCCION

La Medicina Tradicional se ha practicado desdealberes de la humanidad a través de
tentativas y desaciertos, que comprenden la sunt@dds los conocimientos y practicas
gue pueden ser explicados o no, empleadas envanmién, diagnéstico y eliminacion
de desbalances fisicos, mentales o sociales, dagnexclusivamente sobre la
experiencia practica y observacion transmitidagyeleeracion a generacion, de forma
oral o escrita. En la actualidad existe un recan@sito del empleo de fuentes naturales
de medicamentos y en especial de la fitoterapsifizado en muchos casos por razones
economicas, de residualidad o de disminucién deefestos toxicos crénicos muy
frecuentes en sustancias quimicas puras, con ndarteia en los paises desarrollados al
“retorno del empleo de productos naturales” emaghmiento de diversas afecciones” en
lo que se destaca el importante papel de la Orgaidiz Mundial de la Salud (OMS), en
cuanto a la utilizacion de la fitoterapia dentrolae programas de salud de los distintos
paises, a través de la validacion de efectos etaoicos adjudicados a las plantas
durante la existencia de la humanidad(14)(22)(29).

En este trabajo hemos realizado una recopilacidtaties acerca de las principales preparaciones
de origen vegetal, con el objetivo de brindar infacion a los profesionales de esta especialidad
en cuanto a sus formas de presentacion y modogegarpcion, teniendo en cuente la creciente
demanda de estos medicamentos en el mundo actsals ymultiples ventajas sobre los
medicamentos sintéticos. (29)(16). La incidencidadelesiones en nuestro diario convivir, nos
expone a sufrir algan tipo de inflamacién y has@idas que pueden ser superficiales o
profundas, por tal motivo se ve la necesidad deoedat un fitofarmaco que ayude a mejorar su
recuperacion y al mismo tiempo el proceso rapiddeginflamacion. Se elaboré una tintura y gel
con propiedades antiinflamatorias y cicatrizantes gan a cumplir los requisitos de calidad y
seguridad exigidos a todos los fitofarmacos. Delaihportancia de investigar el desarrollo de
fitofarmacos para el tratamiento de este probleangue implica menos costos y se puede utilizar
un gel a base de chilca y hierbamdBadcharis latifolia y Solanum nigrynya que estas plantas
tienen propiedades antiinflamatorias, antiséptic@strizantes entre otras, ademas la hierbamora

es antimicotica y antibacteriana. (19) (2).



Gracias a la medicina tradicional la utilizacionpdientas ayuda a solucionar una amplia gama de
patologias asi por ejemplo la chilca confiere wdighara la inflamacién y el dolor cuando se
utilizan las hojas directamente o ligeramente stes® tostadas, sobre la superficie localizada
del dolor. Las hojas machacadas, aplicadas a luxesiy hernias, incluso de los animales,
fortifican la parte afectada, soasadas se usan eotiioflamatorio y antiséptico, aplicadas sobre

heridas y ulceraciones; molidas se emplean paatriciar heridas frescas. (19)(27).

Los productos elaborados a base de plantas tieapasefectos secundarios y, en general menos
reacciones adversas que los productos farmacéwisnsempleo en la atencion médica primaria
puede lograr que se hagan ahorros en las cuergtisadias a la atencion médica del pais. Para
obtener un buen producto se empieza por el codéralalidad desde la materia prima hasta el
control de los productos terminados, sin dejaade los excipientes y procedimientos utilizados
para su obtencidn. Este proceso se realizo enlmratorio de Tecnologia Farmacéutica de la
Escuela Superior Politécnica de Chimborazo quesiistada en la ciudad de Riobamba. Es muy
importante que se lleve a cabo la investigaciérresa@b desarrollo de fitofarmacos para el
tratamiento de la inflamacion y el dolor que seficaees y de bajo costo para dar solucion a un

problema al cual estamos expuestos por difereatesas.



CAPITULO |

1 PARTE TEORICA

1.1 LA MEDICINA TRADICIONAL

El concepto de medicina tradicional es una nomdmacconvencional adoptada
recientemente por investigadores de los procesealdd-enfermedad para referirse a los
sistemas médicos empiricos, organizados y fundadesten las diversas culturas del
mundo. Aunque existen generalidades compartideda caciedad ha elaborado un
sistema terapéutico complejo que engloba concegsiolleoldgicas y practicas
terapéuticas, al igual que el desarrollo de esligeis que saben cémo aplicarlas.
(13)(34)

En todos los pueblos del mundo el proceso de saltetmedad es una realidad concreta
presente en el ciclo de vida de todos los indivgdsaciales. Desde siempre ha sido una
preocupacion basica del hombre la observacion depadecimientos hasta llegar a

elaborar complejas concepciones sobre la vida gnuarte, las enfermedades y sus
tratamientos. (13) (34)

Parte importante del patrimonio cultural de cadelybues este desarrollo cognoscitivo, y
a partir de él se han conformado sistemas médicgsrieos teniendo como base la

apropiacion y uso de los recursos naturales detrembidtico. (13) (33) (37)

Estos conocimientos se han transmitido de generamidgeneracion para preservar la
vida y permitir la reproduccion y florecimiento t&epropia cultura. Miles de afios de
observacién y experimentacion empirica han sidesa@s para la evolucion de los

diversos sistemas médicos empiricos alrededor dado) de las concepciones que los



fundamentan, asi como del conocimiento de plantdmales y minerales que
constituyen los nichos ecologicos. Se han seleadionlos elementos utiles con
potencialidades curativas y elaborando taxonomiakfeyentes tratamientos para las

necesidades de salud que afrontan las socieda@@d. 1)

Frecuentemente se piensa que la medicina tradiciabarca sélo el manejo de
medicamentos naturales o mas especificamenterdaién herbolaria. Pero la medicina
llamada tradicional es mas que eso; es una corepolistica que ubica al individuo en
su relacion con otros hombres, con la naturalezanyel universo. Tienen su propia
l6gica y leyes que entrelazan las percepcionesuw®po con las del macrocosmos. La
enfermedad es vista como un desequilibrio que esgepta por la falta de armonia o la

infraccion a las leyes reconocidas en dichas esférd)(17)

Hasta ahora el campo de investigacion sobre laaimediradicional ha sido abordado
principalmente por la antropologia, pero cada veayon numero de disciplinas
cientificas se incorporan para enriquecer el resga revalorizacion de este patrimonio
cultural que ha contribuido sustancialmente a laseovacion de la salud humana, al
igual que al desarrollo del conocimiento médicodeistno y de sus recursos. Las
necesidades actuales de salud en el mundo y ia edgndémica de muchos paises como
el nuestro, hacen indispensable un estudio masunof de los recursos médicos
disponibles. (8)(17)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha promova utilizacion de todos los

recursos existentes sin discriminaciones ideol&gica politicas reconsiderando la
potencialidad, eficacia y aceptacion de las medgitradicionales en las culturas
populares. Con el objeto de contribuir a manteaesdlud para todos los hombres, la
OMS recomienda establecer puentes de colaboraaime dos diferentes sistemas
meédicos. (8)(17)

Desde fines de la década del 1970 se viene hab(@id&/OPS) sobre la necesidad de
integrar las medicinas tradicionales dentro dedistemas oficiales para mejorar la

calidad de los servicios de salud. Esto, sobre foolorazones de orden cultural y



econémico (80% de la poblacién mundial ésta ensitnacion cultural y econémica que

define su preferencia y dificulta su acceso a ldionga occidental). (20)(34)

Las principales estrategias desarrolladas paraardogrsta meta han sido las
investigaciones de las plantas medicinales, paraeguir una validacion cientifica de los
tratamientos herbolarios, y la movilizacion y cafzeon de los recursos humanos de la
medicina tradicional para asi aprovechar mejompsogiedades en beneficio de la salud a

bajos costos. (20)

1.2 MEDICINA TRADICIONAL HERBOLARIA

Es aquella rama de la médica tradicional que atjlitantas o partes de ellas, ya sean en
su forma natural o preparada de diversa manerdacamencién de curar o aliviar o

prevenir diferentes sintomas o enfermedades.(9)

1.2.1 CARACTERISTICAS DE LA MEDICINA TRADICIONAL HIRBOLARIA

Todo pueblo, etnia o nacion tiene su medicina ¢radal, asi como su tradicién
culinaria, del vestir etc. No importa el nivel desdrrollo que posea, ni la region en que
se desenvuelva, la medicina tradicional herbolasainherente a cada poblacion vy

cultura, lo que le da caracteristicas propias,sgune

- Distribucion mundial

- Précticas basadas en creencias

- Uso actual vigente

- Tradicion cultural oral y escrita.

- Transferencia de generacidn en generacion
- Dificil transferencia entre culturas diferentes.
- Remedios confiables y seguros.

- Bajo costo.(9)(37)



1.2.3 MEDICAMENTO HERBARIO

La OMS considera como medicamento herbario a aguelen su composicion tenga
solo material vegetal fresco o seco y su uso sa bagu forma completa o con parte de
él, o por medio de técnicas para obtener solucioredractos del mismo.

Se excluyen de este concepto a aquellos que inerrem su formulacion aditivos como
edulcorantes, colorantes o cualquier otra sustaheiarigen sintético aunque estos no

participen de sus propiedades terapéuticas. ($43)7)

1.3 LAFITOTERAPIA

La fitoterapia es la ciencia que estudia la utiiaa de los productos de origen vegetal
con la finalidad terapéutica, ya sea para prev@aira atenuar 0 para curar un estado
patoldgico.

La base de los fitofarmacos son los vegetales. éahiho fitofarmaco no debe

confundirse con el de planta medicinal. (9)(42)

La OMS (1978) define dichos conceptos:

- Planta medicinal: Todo vegetal que contiene en uno 0 mas de susi@sga
sustancias que pueden ser usadas con finalidadepétticas o que son

precursores en la semi-sintesis quimico - farmazeyg4).

- Fitofarmaco: Es el extracto estandarizado de una parte dealaglimedicinal
utilizado en terapéutica. La estandarizacion skzeeaonsiderando alguno de los

compuestos bioactivos. (44).

- Principios activos.-son las sustancias responsables de la accion faldgaa.
- La fitoterapia utiliza por tanto, fitofarmacos yinmipios activos aislados de las
plantas. Estos productos deberan ser convenienterpegparados, dandoles la

forma farmacéutica mas adecuada para su admindstracpaciente.(44)



1.3.1 LA FITOFARMACOLOGIA.

Es la rama de la farmacologia que se orienta aldiestde los extractos de plantas
medicinales o fitofarmacos. Se requieren investgesl imaginativos, no dogmaticos,
dispuestos a no dejarse anclar por comodidad xealnsevo modelo experimental. Este
tipo de investigador farmacoélogo debe procurar sragrtuna vision holistica para poder
descifrar los mecanismos de accidon subyacentes @iversos compuestos contenidos en
los extractos en especial de los compuestos bioéctijue pueden interactuar con

multiples sitios en el organismo.(46)

Por esto la fitofarmacologia es una rama de ladaohgia muy amplia e interesante que

nos permite conocer mas acerca de los fitofarm#46}.

1.3.2 ALCANCES DE LA FITOTERAPIA

La Fitoterapia tiene una indiscutida importancial@medicina actual y la resistencia a
Su uso es cada vez mas sustentada en el descamonmue en argumentos
provenientes de una buena utilizacién del métodatifico. No obstante, no debemos
agrandar ni minimizar los recursos y alcances déttaerapia ni de los fitofarmacos.
Debemos saber reconocer cual es el lugar de inmooateque a la fitoterapia le
corresponde en la farmaco terapéutica modernaeyesstin duda aquél para el cual se ha
logrado demostrar su utilidad y cada fitofarmacbedi& tener su importancia de acuerdo

a su eficacia y seguridad terapéutica.(4)(46)

Entre los productos de origen vegetal, los hay dersb grado de potencia

farmacoldgica:

1. Muy potentes
2. Relativamente poco potentes y
3. De potencia intermedia(4)(46)



Aunque la definicién de Fitoterapia implica la iztlcion de cualquier producto de origen
vegetal, sin consideracion de su potencia farmgamdy toxicidad, debemos estar de
acuerdo que la Fitoterapia debe interpretarse damblizacion terapéutica de productos
con una actividad suave o moderada, con margerastdicos relativamente amplios y
gue dan lugar a tratamientos menos agresivos. (46)

Esto hace que la Fitoterapia sea un recurso suavieoddel armamentario terapéutico.
Asi, la Fitoterapia debe considerarse especialmaiiten el tratamiento de patologias

leves 0 moderadas, asi como de enfermedades @OHE)

1.3.3 EXIGENCIAS DE CALIDAD

Las exigencias concernientes al control de la adlide los fitofarmacos han sido
principalmente pero no exclusivamente aportadas lpsr prescripciones de las
farmacopeas. En Europa, las Farmacopeas AlemanaB (I¥96) y Francesa (10a
edicion) son las que contienen un mayor numero deografias dedicadas a ellos. El
creciente interés por la Fitoterapia ha interesstdas farmacopeas, como la italiana (9a
edicién) que ha publicado un volumen monogréafidra@rogas vegetales. (46)

La Farmacopea Europea no soOlo sigue incrementamdia @fio, el numero de
monografias dedicadas a fitofarmacos y derivadosités esenciales, extractos, etc.)
sino que en los ultimos afios ha publicado tambakmativas especificas referidas a los
ensayos de contaminacioén, no solo en el prodectoinado, sino a lo largo del proceso
de elaboracién y como también el momento en qpeoelucto ya esta siendo usado para
el fin elaborado y cualificar la posible contamiidac que puede causar al medio
ambiente tal vez por sus componentes 0 su envide. (

1.3.4 SEGURIDAD Y EFICACIA

La seguridad y eficacia en la utilizacion de lo®firmacos debe sustentarse en la

existencia de literatura cientifica relevante solmedemostracion de su actividad

farmacoldgica y su eficacia clinica, asi como sahreoxicidad. (37)(45)



Existen numerosos avances en el conocimiento derlosipios activos de las drogas
vegetales y de sus mecanismos de accion. No debelvidar, no obstante, que la
actividad de un fitofarmaco no va a ser exactamigutal que la de su principio activo
aislado, y que los efectos de ciertos fitofarmgumosden deberse a la coexistencia de
varios de sus constituyentes quimicos, que en ptmjgeran responsables de su
actividad. Recordemos aqui, como ejemplo, los terpeg flavonoides, componentes del
extracto de la hoja déinkgo bilobay los diversos grupos de ginsendsidos de la raiz de
ginseng, ademas, se sabe también de la preseniteg®enos pentaciclicos y alcoholes
de cadena larga, aldehidos y esteres presentaghitcl, la hierbamora posee alcaloides

esferoidales empleados como drogas antimuscarirfgag45)

En cuanto a la seguridad, el conocimiento que ligvfbgro de muchos fitofarmacos

proviene de la Medicina Tradicional y basado etoalbcimiento etnomédico acumulado
durante siglos, lo que proporciona cierta garasiau inocuidad, principalmente en lo
que a toxicidad aguda se refiere. No debe dessarthr forma general, sin embargo, la
posible aparicién de toxicidad o de efectos seaimslandeseables para fitofarmacos por

el solo hecho de ser de origen natural. (37)(45)

1.3.5 NECESIDAD DE ENSAYOS CLINICOS

El conocimiento de los compuestos bioactivos, logsagos farmacologicos

experimentales y principalmente los ensayos adicontribuyen notablemente a la
fundamentacion de la eficacia. Uno de los factonés criticos en Fitoterapia ha sido
siempre, precisamente, la escasez de ensayososligice demuestren la utilidad
terapéutica de los preparados. Ello se ha debidcipalmente a razones econémicas,
por una parte el elevado coste de los mismos, Yarla imposibilidad de patentar un

medicamento en base a un extracto vegetal. (9).

Sin embargo, en parte debido al endurecimientaasldelgislaciones nacionales y de la
propia Comunidad Europea, en los ultimos afios smdramentado la realizacion de

ensayos clinicos controlados, principalmente cdraetos estandarizados. Estos ensayos



son de gran utilidad para una mejor definicién @ ihdicaciones y la posologia, asi

como para detectar posibles reacciones advergas. (9

1.3.6 (¢ USAR VEGETALES TIENE RIESGOS?

En cualquier actividad humana existen diversogogepero éstos pueden minimizarse
con el conocimiento adecuado de los procesos yrigate que se manejan. Siempre hay
que tener presente la afirmacidmada es veneno, todo es veneno, todo depende de la
dosis'. Para poder adaptar satisfactoriamente esta afiémass necesario conocer bien
las plantas en su descripcién, usos y limitaciodesmanera que siempre se tenga la
certeza de que la planta es la adecuada, puesyngubaolvidar el gran parecido entre
algunas especies. Ademas es fundamental el recoilentd medico de la dolencia, para
gue el tratamiento sea el adecuado y no se traeféeamedad equivocada mientras que
la real causa estragos en el organismo del paciestesi, sin dejar de lado el tipo de

aplicacion de la planta y fundamentalmente, sufidasion y periodo de aplicacion. (9)

Es fundamental recordar que en muchos casos s@mit@#pios toxicos los que inducen
curacion. Aunque es cierto que en la actualidadhamide las plantas usadas y aceptadas
por los organismos de control son expedidas emdsgde reconocida responsabilidad, es
obligatorio efectuar un control médico del pacigntena verificacion de los tratamientos
gue van a aplicarse. Por otra parte, es de notopiartancia el hecho de que el uso de las
plantas medicinales presenta muy pocos efectodecalles negativos, aunque esta
situacion no implica dejar de lado el control yikgcia de la accion del medicamento

sobre el paciente. (9)(49)

Es de gran importancia tener en cuenta que no ladasnfermedades se curan de una
forma efectiva, o con la rapidez requerida, corus® de principios fitoterapeuticos.

Existen casos en los que se hace necesario reglarmedicina tradicional. (9)(49)

En Ecuador hay unas 500 especies de plantas madiiconocidas, 125 de ellas
ampliamente comercializadas y esto es solamentefraneion de la riqueza que se

estima existe en el pais. Su uso y comercio e asts el 80% de la poblacion



ecuatoriana depende de la medicina tradicional ry gomsiguiente de las plantas o
productos naturales, basados en estas para la gahidnestar. Esta tendencia es
creciente debido, principalmente, al dificil accdsda poblacion a la atencion médica y

medicamentos en general y a través del SegurolS@)i@9)

Por otro lado, dado que formalmente no se cuemtaiga institucion gubernamental que
regule la practica de esta medicina no se puedendigiar hasta que punto se encuentra

operando la iniciativa de ley. (9)(49)

1.4 DROGAS VEGETALES

La palabra "droga" tiene varias definiciones, segga el campo en el que se utilice. En
el caso de la fitoterapia, se considera que ungades aquella parte de una planta que
produce un efecto biolégico sobre el organismao) (49

Definir droga vegetal como "la planta entera ogsade estas frescas o convenientemente
desecadas que pueden utilizarse como materia grare la elaboraciéon de formas

farmacéuticas o para la obtencion de extractagaliles en terapéuticd'49)

Hay términos que son necesarios aclarar y que comdie son considerados como

sinbnimos. Por ejemplo:

Producto medicinal herbario: corresponden a praduabedicinales cuyas sustancias
activas son exclusivamente drogas vegetales ona@paes de drogas vegetales. (49)
1.4.1 FITOMEDICAMENTO

Son los medicamentos cuyo principio activo es uraeto vegetal, elaborado de acuerdo
a formas farmacéuticas tradicionales y que pressmdaactividad biol6gica demostrada.
Es decir que un fitomedicamento es un extracto taé@standarizado, normalizado y
estabilizado y que presenta una accion farmacaodgiefinida, conocida vy

cuantificada.(4)



A pesar de que los medicamentos herbarios se fao ukirante muchos siglos, y que

cerca de 250 mil plantas presentan una gran dig&tsen compuestos bioactivos que

podrian enriquecer la biblioteca de compuestosditpara la terapéutica, solo una

cantidad relativamente pequefa de especies deplaathan estudiado para las posibles
aplicaciones médicas. (4)

Los controles legislativos sobre plantas medicsale han evolucionado segun un
modelo estructurado de control. Hay diferentes maanen las cuales los paises definen
las plantas o hierbas medicinales o los productosatios de ellas. Asi, han adoptado
diversos enfoques en la autorizacion, el experdidabricacion y la comercializacion

para asegurar su inocuidad, calidad y eficacia. (9)

1.4.2 FORMAS DE UTILIZACION

- Planta en su total.

- Partes aéreas (excluye las raices).

- Sumidades floridas (flores con sus peciolos acoariaR).
- Flores o inflorescencias.

- Hojas.

- Tallos: Aéreos: Completo o la corteza, o el lefio.
- Subterraneos: Bulbos.

- Rizomas.

- Tubérculos.

- Frutos: Completos.

- Corteza (cascara).

- Pulpa.

- Semillas.

- Raices: Filamentosas o nabos.(4)(9)



1.4.3 FORMAS DE PRESENTACION

1. Preparaciones galénicas o magistralesAquellas que son indicadas por el
médico:

2. Infusiones, decocciones Jarabes, tinturas, exgaeto.

3. Especialidades fitoterapéuticas:Constituidas por tabletas, capsulas, grageas,
pildoras, perlas, balsamos, pomadas, unguentasastepolvos, talcos, elixires,

inhalaciones, etc. que tienen que ser elaboradesrdgros especializados.

Extraccién quimica de los principios activogara usos investigativos o experimentales
o continuar a partir-de ellos medicamentos contiervencion de la ingenieria genética u

otros procederes. (4)(9)

1.5 LOS FITOFARMACOS

1.5.1 CONCEPTO:

Son medicamentos obtenidos mediante modernas tggaslde produccion industrial y
gue contienen un extracto estandarizado de unaapéhmue constituye su componente

bioldgicamente activo. (4)(9)

Segun el criterio de expertos de la Organizaciomdial de la Salud (OMS) los
medicamentos herbarios o fitomedicamentos se aefineno: "Productos medicinales
acabados y etiquetados cuyos ingredientes actisi@as dormados por partes aéreas o
subterraneas de plantas u otro material vegetainmbinaciones de éstos, en estado bruto
o en forma de preparaciones vegetales". (4)(9)

Por material vegetal se entienden: jugos, resinesites vegetales y cualquier otra
sustancia de naturaleza semejante. Los medicamédrgdsarios pueden contener
excipientes ademas de los ingredientes activosl Baterial se combina con sustancias
activas definidas desde el punto de vista quimindusive constituyentes de plantas

aislados y quimicamente definidos, no se considaegicamentos herbarios. (4)(9)



1.5.2 PASOS QUE LLEVAN A LA PRODUCCION DE UN FITORMACO

1.5.2.1 Exigencias De Uniformidad

- Autentificacion de la especie empleada: génerqpgas

- Partes de la planta que son usadas: Raiz, con@aa, flores.

- Factores ambientales: Clima, altura, fertilidadsiedlo, etc.

- Condiciones de la cosecha

- Contaminacién de ingredientes herbarios: Insebimsgos, excretas, Pb, Mn, Hg
- Buenas practicas de manufactura: Control de calidad

- Estandarizacion de los extractos (1)(17)

1.5.3 CONTROL DE CALIDAD

- Aspectos quimicos y microbiolégicos de materiasps

- Control de material de envase y empaque

- Controles de proceso

- Controles quimicos, microbiolégicos y organolémide producto terminado.
- Debemos exigir al igual que con otros medicamer@éd,IDAD, SEGURIDAD
y EFICACIA.

EXIGENCIAS DE CALIDAD (Farmacopeas).

SEGURIDAD Y EFICACIA (Literatura cientifica)

NECESIDAD DE ENSAYOS CLINICOS

EVALUACION DE LA INFORMACION (Min. Salud)

APORTE DE MONOGRAFIAS (Comision E, ESCOP, OMS)
RESPONSABILIDAD PROFESIONAL (1)(17)

o ok~ 0N PE

1.5.4 FACTORES QUE INFLUYEN EN EL RECHAZO DE FITORMACOS

Desconocimiento, por parte de los profesionaledadsalud, acerca de los estudios
cientificos basicos y clinicos sobre los fitomendieatos que se han realizado

especialmente en esta Ultima década. Dificultagedagificacion, calidad, vida media,



biodisponibilidad, velocidad de excrecion que pmesela medicina folklérica

(infusiones, decocciones u otros). Debido a largiaade este tipo de medicamentos, se
presenta la dificultad de sefalar cual o cualdaglenoléculas estan ejerciendo la accion
terapéutica, aunque existe ya un gran avance tesesie tema ya que en a mayoria de
los medicamentos usados en la actualidad al mestasdentificada una de las moléculas
que se establecen como compuesto bioactivo siniexcle otros ademas estén también

modulando la accién farmacolégica. (1)(17)

1.6 CHILCA (Baccharislatifolia)

FOTOGRAFIA N° 1 CHILCA (Baccharis latifolia)

El géneroBaccharis es el mas rico en especies dentro de la tribu éaterestimandose
su namero entre 400 y 500 (Malagarriga Heras, 19l&som, 1990; Bremer, 1994).
Abundante en Sudamérica: Ecuador, Argentina, UnugGhile, apto para jardineria,

conocidos con el nombre vulgar de chilca, puedanalar 2 m y hasta 3 de ancho. (5)(22)

Nombre comun: Chilca.

Nombre cientifico: Amaranthaceae
Especie:Baccharis latifolia.
Familia: Asteraceae

1.6.1 DESCRIPCION DE LA PLANTA
Arbusto de 1.5 - 4.0 m. de altura, ramoso, denstaraibierto con puntos glandulosos,

con hojas hasta el 4pice. Hojas 12 — 15 cm. detlamhgor 3 — 6 cm. de ancho, opuestas,

lanceoladas, base cuneada, apice agudo, margadaerrdentado, trinervias, glabras y



resinosas. Ramos anguloso — estriados, viscosositoses, corimbos terminales,
bracteas tubuladas; capitulos masculinos con 2@ fld2es estaminadas, capitulos
femeninos con 120 — 130 flores postiladas. Cipsetaa. Espontanea en los margenes de
carreteras y caminos de la region interandina yomas secas y arenosas. El fruto es una
capsula obo-ovoide. Semillas oblongas con ariladilaSe encuentra también en areas
secundarias. Crece entre los 2400 y 3200 m.s.B)(22((38)

1.6.2 HISTORIA

La chilca se ha utilizado desde tiempos pre-colowsi Ha gozado de gran fama entre
los primitivos habitantes del area andina habiesido considerada, inclusive, como una

planta sagrada por los efectos terapéuticos gleehs atribuido. (22)

1.6.3 INGREDIENTES ACTIVOS

La ceniza de esta planta contiene sales de potasio.
En las hojas se han encontrado galotaninos, rugmexcitrina y eudesmano. También
contiene un aceite esencial y acidos grasos, asb ama serie de alcoholes lineales

saturados, el triterpeno-friedelina y el dimet@itina. (5)(22)
1.6.3.1 Compuestos especificos
Apigenina, dilactonas A, B, C, dipterpeno del tipopatorina, germacreno — D,

hispidulina, luteolina, nepetina, quercitina. (22)

1.6.3.2 Aceite esencial
Monoterpenos (nopineno, carquejol, acetato de egifgu (22).

1.6.3.2 Modo de empleoTés o infusiones, bafios.(22)

1.6.3.3 Usos y aplicacionedDesinflamante contra la bronquitis y catarro. Eiids

contra el reumatismo. (22)



1.6.3.4 Especificaciones del producto:Forma de comercializacion: Fresco,

deshidratado, pulverizado. (22)

1.6.3.5 Tipo de empaqueAl granel, fundas de polietileno, en frasco o wibbos
lugarefios extraen la corteza del lado opuestoealsgle el sol y la desecan al sol por 2
dias. (22).

1.6.3.6 Informacion complementaria: Componentes quimicos; El género Maytenus
presenta alcaloides espermicidas y sesquiterpérdacosnas, calconas, cumarinas, acido
fijos y débiles, catequinas, fenoles simples, saga@n quinonas Yy triterpenos. Arce. H.J.
determiné en la especie la presencia de maitenimabidor de tumores), evoniato

(isoflavonoide que tiene actividad hormonal) y &dilietilendiamino tetra-acético. (22)

1.6.3.7 Uso medicinal:Afrodisiaco, analgésico, adormecimiento de laseexidades,
agrietamiento de los pezones, artritis, bronquitistrea, disenteria, gripe, helmintiasis,
hemorroides, inflamacion renal de las extremidatieshmaniasis o UTA, lumbagos,

reumatismo, ulceraciones.(22)

En nuestra recorrido para ubicar las plantas ermmiols a Don José Yungan que habita
en la comunidad de Llusca uri lugar de donde sevabbn las plantas para esta
investigacién quien nos comento que la chilca ey aiilizada ya sea para los golpes,
curar heridas etc. (22)

Nos indicé que en este lugar las personas utilesihojas de chilca en las heridas que se
forman en sus labios pues desinflama rapidameoédnya el dolor que sienten. También
se pudo observar como calentaba unas hojas deplesta para colocarlas sobre sus

piernas porque nos dice que le calma el dolorsegree por las frias mafianas. (22)

1.6.3.8 Otros usosEl tronco de esta especie es maderable y se empiea lefia. Con
la corteza macerada en alcohol se preparan cogtadems bebidas alcohdlicas de uso

regional en la Amazonia Peruana. (22)



1.6.3.9 Distribucion geogréaficaEn el Ecuador tenemos la presencia de este arbnsto
toda la region sierra, en la via al cantén Bafids, garroquia flores via a Macas, San
Juan, Chambo, Licto, Alausi, Chunchi, Pallatan¢@m, s puede encontrar gran variedad
de especies de este arbusto. (5)(22)(37)

1.7 HIERBA MORA ( Solanum nigrum)

FIGURA N° 2 PLANTA HIERBAMORA

Nombre vulgar: Hierba mora, tomatillos del diablo, solano negro
Nombre cientificoSolanum nigrum

Familia: Solan&ceas (5)

1.7.1 HABITAT

Lugares cultivados, escombros y junto a los muros.

Caracteristicas: Hierba anual de hasta 60 cm. de altura. Hojasesval rombicas,
enteras o finamente lobuladas, de peciolo cortweElagrupadas en cimas pedunculadas;
blancas de hasta 1,5 cm. de didmetro y con lasaaneuy destacadas formando un cono

amarillo. Frutos en baya de hasta 1 cm. de didmetrdes o negros. (5)

1.7.2 QUIMICA:

1.7.2.1 Componentes activos:
Alcaloides: Glucoalcaloides (0,04%), solasonina, solanigriméasodamina, solamarina,
asparagina, Taninos, Saponinas, Acido citrico, anit, Heterésidos esteroideos

nitrogenados, Esteroles, Triacontano. (5).



Se reportan en la planta solanina, rutina aspargisalamargina. También contiene
solasodina (0.1%), que es la materia prima papadduccion de hormonas esteroidales.
(5) (47) (49)

1.7.3 FARMACOLOGIA Y ACTIVIDAD BIOLOGICA.

Estudios antibacterianos in Vitro demuestran quieloccion de las hojas de algunas de
estas especies tienen actividad antibiotica; cooroefemplo la decoccion deolanum
americanum contra Staphylococcus aureusja de Solanum nigrescenscontra
Pseudomonas aureoginosantraStaphylococcus aureysStreptococcus pyogenpsro

no contraVibrio cholerae (5)

1.7.4 PROPIEDADES MEDICINALES DE LA HIERBAMORA

1.7.4.1 Uso interno:
Se ha utilizado como analgésica, antiespasmodisadante (Dolores de estdémago,
higado, vesicula etc.) (47)(50)

1.7.4.2 Uso externo

Se aplicara el cocimiento de un pufiado de hojas ga@mar el dolor en la artritis, golpes
etc. Externamente, el liquido resultante de la dg@béa de un pufiado de hojas durante 10
minutos se puede utilizar para el tratamiento de émfermedades de la piel,
principalmente en lo que se refiere al eccemastaigsis, las Ulceras, grietas en la piel

seca, (Aplicar el liquido resultante sobre la zafeztada.) (47)(50)

Debido a su toxicidad se aconseja no tomar preparadseros realizados con hierba
mora. Aunque no se hayan registrado casos de daim®n humana, excepto los
mencionados en ciertos escritos muy antiguos, su aqusedaria reservado a los
preparados realizados por personal cualificadoo dgue las cantidades que deben

administrarse se encuentran muy cercanas a la timsisa. En ningun caso debe



administrarse a mujeres embarazadas pues puedecprofaciimente el aborto. En

ningun caso debe utilizarse durante la lactaneia nifios pequefios. (47)(50)

1.7.4.3 Aplicaciones.-Como principio activo de la hierbamora se ha hallach
glucoalcaloide llamado solanina, contenido en prcpaes similares contenido tanto en
el tallo como en el fruto y las hojas, aunque pareer que en el futuro maduro no

existen restos de estos alcaloides. (47)(50)

Al contrario que otros parecidos carecen de toattidn dosis relativamente bajas, pero
puede resultar peligroso en dosis altas — sobie $ode administra por via interna. En
cuanto a sus propiedades, parece probado queutienenportante actividad analgésica y
sedante; al parecer estas acciones las ejerce s$adbr@lacas motoras sensitivas
terminales, siendo de gran valor en la practicaicei También actia de manera eficaz
en los procesos dolorosos estomacales, con unaciefiggual o superior a otros
medicamentos conocidos. El contenido de la hierbarea solanina no es muy alto y
ademas tras la desecacion pierde parte de sue@anleis; pero en el jugo de la planta se
pueden encontrar cantidades suficientes para prodos efectos sedantes antes
descritos. (47)(50)

En medicina popular, las hojas o la infusién en fie las mismas se emplean como

sedantes, antipiréticas y purgantes; la sobredsisigmbargo, puede ser fatal.

1.7.4.4 Otras propiedades:
- Propiedades alimentarias:En algunos paises, como Grecia, se considera una
planta comestible. Sus hojas se consumen comordbmias hojas, después de
una hora de coccion, pierden parcialmente sus gulades tdxicas y son

consumidas como verduras. (47)(50)

- Recoleccién y conservaciéniLas hojas y toda la planta deben recogerse en
verano, cuando haya florecido. Debe secarse emgan bscuro y guardarse en un

recipiente limpio y hermético. (47)(50)



- Partes activas:Toda la planta (47)(50)

1.7.4.5 Toxicidad: Muy alta. Las intoxicaciones se producen por itigesde bayas
especialmente en los nifios, para los cuales leftarsmuy atractivas. (La ingestion de
unos 6 frutos por parte de un nifio puede resultdam¢s)(47)(50)

La toxicidad de los frutos en algunos periodosaia puede doblar la da Solanum
dulcamarao solano dulce) Los alcaloides contenidos en esesltan muy téxicos
produciendo lesiones en el aparato digestivo ysmpllmones. Una ingestién demasiado

elevada puede producir necrosis en el higado o &slemlos pulmones. (5)(47)(50)

En cuanto a los frutos, resultan mucho mas peligresmtes de madurar que es cuando
presentan una dosis mas elevada de solanina. Septwalucido intoxicaciones
alimentarias al contener ciertas partidas de gtesarrutos de hierba mora. La
recoleccion accidental de estos frutos junto cenglaisantes con los cuales se parecen,

aungue el sabor de los frutos venenosos de lazhiedna es picante y acido. (5)(47)(50)

La hierba mora es muy toxica para los animalesing§estion produce lesiones en el
estbmago, higado y rifiones, asi como problemas aleicidad por afectacion del
sistema nervioso. Segun la dosis ingerida pueddupides la muerte. La toxicidad no
solamente viene producida por los alcaloides santbtén por su gran concentracion en
saponinas. (5)(47)(50)

Sintomas Dolores de vientre, salivacion, diarrea, problea@asigado. En dosis
elevadas, disminucién del pulso, dificultad redpiia, convulsiones, parada

cardiorespiratoria, muerte. (5)(47)(50)

Tratamiento: Lavado de estdbmago, respiracion asistida y asistarlinica en
caso de dosis elevadas. (5)(47)(50)



1.7.5 RUTINA

La rutina es un flavonol glucésido de color amaridristalino (G;H30016) presente en
varias plantas (ruda, tabaco, trigo sarracenocahihierbamora etc.). A partir de la
hidrdlisis (reaccién quimica que utiliza agua pdeacomponer un compuesto), la rutina

produce quercetina y rutinosa. (5)(47)(50)

La rutina se utiliza en muchos paises como vasegiat y es el ingrediente de
numerosos preparados multivitaminicos y remediogbahes. Los rutosidas son
flavonoides que se presentan naturalmente, cuymdosfen la permeabilidad capilar y
los edemas (hinchazén) se encuentran documentadagtilizan en el tratamiento de

trastornos de los sistemas venosos y microciraubato(5)(47)(50)

Existe alguna evidencia del uso de la rutina eindaficiencia venosa crénica, edemas,
hemorroides, microangiopatias (enfermedad de Isssvsanguineos pequefios), varices y
trastornos venosos. Se requieren ensayos clineasldlad en estas areas para ofrecer

recomendaciones concretas. (5)(47)(50)

1.8 TINTURA

Principios activos de drogas vegetales.

La farmacopea XVI de los EEUU a definido las tiagicomo “soluciones alcohdlicas o
hidroalcoholicas preparadas con drogas vegetale®no sustancias quimicas”. Las
tinturas se diferencian de los espiritus en qualosnte se preparan con cuerpos no

volatiles; las tinturas contienen elementos vaati{4)(7)(45).

Las tinturas son medicamentos liquidos oficinales oficinales coloreados trasparentes
resultantes de la accion disolvente del alcohdicetd mezclas hidroalcohdlicas sobre
drogas frescas, secas, vegetales o animales. Bs kol preparados se trata de mezclar
de mudltiples sustancias que pueden ajustarse |maecite a un contenido prescrito en
sustancias activa. (4)(7)(45)



Principalmente en los extractos que contienen dicénde actividad exigido. La
estandarizacion de extractos de planta se ha ifitad® mucho en los udltimos afios. La
separacion de una mezcla de sustancias por digoldel cada componente sirviéndose

de uno o varios disolventes se denomina extrac@iyy.)(45)

1.8.1 EXTRACTOS SECOS

Son preparados pulverulentos, que se preparanttectas de drogas por evaporacion

del liquido del extracto. (45).

1.8.2 EXTRACTOS FLUIDOS

Son preparados liquidos que se obtienen en lacexirade droga. Como liquido de
extraccion pueden utilizarse mezclas etanol — agua, puede contener determinados
aditivos. De una parte de drogas se obtienen dwsspde extractos fluidos que en caso

necesario pueden ajustarse al contenido prescrito.

1.8.3 EXTRACTOS BLANDOS

Son preparados altamente viscosos que se obtieeemxttactos de drogas por
evaporacion de liquido de extraccion.

1.8.4 TINTURAS
Son preparados liquidos que se obtienen por exdracte droga o por disolucién de
extractos secos como, liquidos de extraccion olhaietes pueden utilizarse mezclas

etanol — agua que contengan determinados adi(@ps.

Para elaborar una tintura se puede usar la pei@olada maceracién En oportunidades

es necesario estabilizar la droga antes, desenigrasadicionar al disolvente alguna



sustancia coadyuvante de la extraccion. La Farpegc&uropea sefiala el proceso a

seguir con la droga. (4)

En términos generales, el porcentaje de la hiesbdek20 % en peso para drogas poco
activas (1 g de droga por 5 g de tintura) y al Hi?fpeso para drogas muy activas (1 g de
droga por 5 g de tintura). (45)

La necesidad de estandarizar exige en la actualichad valoracion de las tinturas,
indicando los contenidos maximo y minimo en prifgpactivos. Dependiendo que en la
elaboracion de la tintura se emplee una o variagad;, se denominan respectivamente
simples y compuestas (por ejemplo la tintura amafta de opio de la Farmacopea
Europea IX). (8)(9)

De acuerdo al tipo de disolvente las tinturas semgb interno, como ocurre en general
con las hidroalcohdlicas, o para uso externa, ceoaede con las tinturas etéreas,

cloroférmicas y acetonicas. (8)(9)

1.8.5 VENTAJAS

Se puede producir tinturas medicinales de uso camaeim necesidad de grandes
inversiones. Ocupa mano de obra en épocas de miemanda en el calendario agricola.
Permite la conservaciéon de los principios curatidedas plantas para uso en cualquier

época del afio.

1.8.6 DESVENTAJA

Si se extrae plantas medicinales sin resembraltivaruas especies, se corre el riesgo de

agotar la flora natural.



1.8.7 CONDICIONES DE USO DE LA TECNOLOGIA

Se requiere un nivel organizacional que prevealdaificacion de la produccion, el
control de la calidad y la comercializacion opoguwte los productos.
Disponer de agua potable y contar con un plan deemdra y cultivo de plantas

medicinales. (10).

1.9 GELES

Los geles son sistemas de dispersion, habitualnemsparentes, uniformes, facilmente
deformados, que constan como minimo de dos compEmdde éstos, uno es liquido y
actia como agente dispersante y el otro, un conmp@ngenerador de estructura,
habitualmente una materia coloidal sélida, Estabéista la parte liquida formando una
red tridimensional. (38).

En funcion del dispersante, se dispone de difesdiges de gel;
Hidrogeles (liquido = agua)

Geles alcohdlicos (liquido = alcohol)

Lipogeles (liquido = aceites, grasas liquidas,gemplo, parafina)

Geles surfactantes (liquido = mezcla agua/surfeetaf87).

1.9.1 LOS HIDROGELES Y LOS GELES ALCOHOLICOS

Poseen un efecto refrescante definido, debido ipafroente a la evaporacion de agua o
de alcohol. Por esta razdn, son especialmentecuades para la produccién de
geles solares. El componente generador de astystiede ser organico o inorganico,
hidrofilico o lipofilico, sintético o natural. Uneanplo de componentes generadores de
estructura organicos son los derivados de la cdutpie se utilizan predominantemente

en geles protectores formadores de pelicula. (19)

En los geles alcoholicos se utiliza el acido poilmo, que ejerce un notable efecto en

profundidad. En los lipogeles, que se utilizan gpalmente como bases de pomadas, el



politeno es un componente generador de estructdexuado. Los componentes
estructurales inorganicos son la bentonita (sdiedtiminico) y el acido silicico coloidal.
Estas sustancias poseen propiedades tixotropsagod, como geles altamente viscosos
se lichan, sin cambiar en absoluto su contenidager, bajo la influencia de tensiones
mecanicas, por ejemplo, sacudidas o agitacion. @uda tension cesa, el estado de

elevada viscosidad se restablece. (19)

1.9.2 GELES CREMOSOS

Los geles cremosos son geles sin emulgentes qudjfeaencia de los geles
hidrodispersantes, presentan las propiedades derema. (19)
1.9.3 GEL HIDRODISPERSANTE

Los geles hidrodispersantes representan un nuesasrdéo en galénica, que posibilita

entremezclar ciertas sustancias que normalmentessdl solubles en aceite o0 en agua,
como microgotitas una dentro de otra y sin necdsida afadir emulgentes y

conservantes; por ejemplo, para formular un prejpapaotector solar de gran eficacia.

(19) (20)

Existe una amplia gama de ingredientes de nat@aglelimérica capaces de gelificar el
medio acuoso. Muchos de estos aportan la adecusdasidad cuando se "hinchan” y
disuelven (como algunos derivados celuldsicos)ntras que otros requieren ademas de
su disolucion una posterior neutralizacion (comguabs polimeros acrilicos acidos).
(19) (20)

La gelificacion del medio oleoso se puede alcanaarla incorporacién de un reducido
namero de ingredientes pero su uso mas frecuerdkedesdar viscosidad a la fase grasa

de una emulsion.

Estas preparaciones estan formadas por liquidaficggbs con ayuda de agentes
apropiados. (19) (20)



1.9.4HIDROFOBOS (OLEOGELES).

Estan constituidos por excipientes como la pardiipaida adicionada de polietileno,

aceites grasos gelificados con silice coloidal ojgimones de aluminio o zinc. (18)

1.9.5 HIDROFILOS (HIDROGELES).

Se elaboran con excipientes hidréfilos como el agualicerol y los propilenglicoles,
gelificados con sustancias como goma de tragacakmigon, derivados de la celulosa,
polimeros carboxivinilicos, silicatos de magnesauminio. (18)

1.9.5.1 Preparacion

En la preparacion de hidrogel intervienen el aglagente gelificante seleccionado, a la
concentracién conveniente para obtener la consist@ecuada; ademas, se requiere la
adicion de una sustancia higroscépica como la mitigesl propilenglicol o el sorbitol,
que impida la desecacion rapida una vez que laaprejdn se aplica sobre la piel. Estas
sustancias actuan, asi mismo, mejorando la eldetioi hacen mas facil la extension del
preparado sobre la superficie cutanea. Debe ageg@mpre un agente antimicrobiano;
lo mas conveniente es la adicién de una soluciansecde metilparabeno al 0.075% y de

propilparabeno al 0.025 %. (6)

Los hidrogeles no son grasos por lo que son adesyzata la aplicacion sobre la piel
seborréica. Al secarse, dejan sobre la piel uneydeltransparente y elastica de alta
adherencia, que no obstruye los poros cutaneosnfluye en la transpiracion y se

elimina facilmente con agua. Se considera muy &blerla liberacion de medicamentos
incorporados. Estos medicamentos se liberan ddctwiehen breve tiempo y de una
manera casi continua. Los hidrogeles se utilizanbtén como refrescantes y como
protectores cutaneos. Para evitar pérdidas poroea@pn de agua se recomienda el

llenado completo de los tubos de envasado. (33)

El empleo de los extractos vegetales en la cosandétic relativamente reciente. Se
incorporan en gran numero de preparados cosmeétnalsiones, lociones, hidrogeles,

champus, geles de bafio. (33)



Los extractos hidroalcohdlicos y glicélicos tambpreden incorporarse a los vehiculos
emulsionados, pero en este caso, se incluyen sdaacuosa. Estos extractos también
pueden utilizarse en vehiculos con elevado comemiclioso: lociones, hidrogeles,
champus y geles de bafio. En ocasiones es incomepktilcoloraciéon que imprime el
extracto al producto cosmético (crema, champu,) eRara evitar este inconveniente los
extractos glicolico e hidroalcohdlico se sometennaenfriamiento intenso, reposo y
filtracion para separar la clorofila y otros comgtes que careciendo de actividad

biolégica dan coloracién al extracto. (7)

1.10 EXCIPIENTES

Son sustancias auxiliares que ayudan a que eliponactivo se formule de manera
estable, eficaz y, sobre todo, seguras para ekmaci Estos excipientes se pueden
clasificar de varias maneras, pero la mas intetesas atendiendo a la funcion que
realizan dentro del medicamento. Lo mas frecuestgque una misma sustancia tenga
méas de una funcion; por ejemplo, el etanol ayudsolabilizar principios activos
parcialmente solubles en agua y ademas es un edtugenservante. A continuacion
vamos a enumerar algunas de sus funciones y ejenai@osustancias mas o menos
cercanas a nosotros e indispensables para formnlanedicamento estable, seguro y
eficaz. (30)

Los geles, que estan formadas en gran medida poipiextes, estas formas
farmacéuticas pueden tener estructura de emulgsiéngel o de crema, pero la
caracteristica comun es que suelen estar compyastdases acuosas y fases oleosas,

gue debido a emulgentes se interponen de manataeest

Su fabricacion es algo parecido a hacer mayonadasé acuosa es el vinagre, la fase
oleosa es el aceite y el emulgente es la lecitiasgmte en la yema del huevo, cuando se
agita, las diferentes fases se interponen y lénadnace que se estabilicen, dando lugar a

esta mezcla homogénea.



Bien, pues los excipientes de la mayoria de lossggl pomadas sufren un proceso
parecido. La liberacion del principio activo deperdk la fase predominante, las fases
acuosas predominan cuando queremos que el farnctio® & nivel externo, es decir en

las capas superficiales de la piel.

Pero si necesitamos que el farmaco penetre bier @ste largo rato actuando, se buscan

excipientes grasos, que formen una pelicula odusMre la piel. (30)

1.11 CONTROL DE CALIDAD

El concepto actual de calidad difiere notablemeetejue existia hace unas décadas.

Entonces se buscaba sobretodo controles de caéas distintas fases de elaboracion
de formas farmacéuticas: control de materias priynasiteriales de acondicionamiento,
control en proceso y control en producto termin&idos diferentes controles de calidad
resultaban correctos, se estimaba que la calidagrae@ucto final era aceptable. Hoy en

dia se considera que el sistema de control deachlidor etapas 6 sectorial, no es

suficiente y lo que se intenta aplicar es el coticdp "garantia de calidad". (45)

Este concepto abarca, ademas de los controleslidadcéasicos, ya mencionados, el
concepto de operar de acuerdo a unas normas quaayan el riesgo de errores en la
elaboracion de medicamentos, y garantizar la olitende un producto final con la
calidad prevista durante el tiempo de validez éstado en el material de

acondicionamiento. (45)

Como conclusion, podemos decir que la garantiaatidacl se puede definir como "la

suma total de actividades organizadas con el obetgarantizar que los medicamentos
posean la calidad requerida para su uso previfiste sistema sustituye al concepto
antiguo que suponia que la calidad era competénatamente del servicio de control de
calidad del laboratorio farmacéutico. El objetivel distema de garantia de calidad es
conseguir que todo salga bien desde el princin,la ayuda de todo el personal que

participa en las distintas fases de consecuciamgeoducto farmacéutico. (22)(45)



Para conseguir un adecuado aseguramiento de daadate han establecido unas normas
que ya estan vigentes en la industria farmacéuéicanivel ministerio, con la
denominacion en Espafia de "Normas de Correctadaaimn” (N-C.F.) y que tienen
caracter obligatorio. A nivel de la Oficina de Famia se han establecido las
denominadas "Normas de Correcta Fabricacién de WHasrMagistrales y Preparados
Oficinales”, que de momento tienen el caractered®mendacion con el fin de que el
farmacéutico formulador se vaya adaptando progueswte a una forma de operar
homogénea para que al conseguir la mayor calidagiblpoen la elaboracion de
formulaciones magistrales y oficinales, cumplir ceh mandato de la Ley del
Medicamento (25/1990 del 20 de Diciembre) (22)(45)

1.12 NORMAS DE CORRECTA FABRICACION DE FORMULAS
MAGISTRALES Y PREPARADOS (NCFF)

1.12.1 CONTROL DE CALIDAD DE LAS FORMULACIONES.

El dltimo documento elaborado por el Consejo iregritorial de Salud, define los
principios generales y una serie de normas de teartBrnico y cientifico de acuerdo a
los conocimientos actuales, a los que debe ajestarsprogramacion de formulas
magistrales y oficinales. (30)(31)(32)(45)

El documento se hizo publico en marzo de 1992. orteente se publicaron en alguna
comunidad autbnoma, como en Catalufia, los regsis#ftnico-sanitarios que deben de
cumplir las oficinas de farmacia, y dentro de e¢lles forma muy resumida, se
mencionaban los elementos necesarios para disgenar laboratorio de Farmacotecnia
y control. (30)(31)(32)(45)

Para no alargar esta exposicion Unicamente trateréns aspectos mas importantes de

estas normas y que guarden una mas estrecha netacicl control de calidad. (45)



1.12.2 CONTROL DE CALIDAD DE LAS FORMULACIONES

Los ensayos que se realicen en las formulacionesandeberan ser destructivos en las
formulaciones magistrales y en general deberdn meaebas sencillas con un

equipamiento como el reflejado anteriormente. (4)

Como ensayos quimicos de tipo cualitativo puedewvirseeacciones coloreadas, como
las clasicas de alcaloides. Pruebas muy interesajpie dan informacion cualitativa y
semicuantitativa son las cromatograficas en capma émpleando reveladores quimicos

(vapores de lodo, etc.) 6 métodos fisicos comodailtravioleta. (4)

Los exadmenes organolépticos son importantes. Laicapa de coloraciones o la
presencia de manchas 6 particulas extrafias, dabuema informacion sobre la calidad
del preparado. La utilizacion del microscopio Gpties de gran importancia para el
examen del tamafo de la fase dispersa en emulsipnggspensiones y para la

identificacién de plantas medicinales. (6)(32)

Los ensayos galénicos son utiles para cumplir wree gle especificaciones de las
formulaciones. Como resumen diremos que el codiotalidad del producto acabado,
en el caso de las formulas magistrales, comportarap minimo, un examen detallado

de los caracteres organolépticos y un control de.@)(21)(32)

1.13 INFLAMACION

La inflamacion es la forma de manifestarse de muchas enfermed38desata de una

respuesta inespecifica frente a las agresionesel@io, y esta generada por los agentes
inflamatorios. La respuesta inflamatoria ocurreo s tejidos conectivos vascularizados
y surge con el fin defensivo de aislar y destrliiagente dafino, asi como reparar el
tejido u érgano dafado. El mayor problema que sdege inflamacion es que la defensa
se dirija tanto hacia agentes dafiinos como a nmaiide manera que provoque lesion

en tejidos u érganos sanos. (24)



Tras un proceso inflamatorio puede ocurrir o ®gte:
1. Resolucion con retorno a una estructura y funcanmales
2. Supuracion con formacion de absceso
3. Hinchazén con regeneracion de tejido especializadibroso formando una
cicatriz y

4. Persistencia del agente causante, haciéndosecelsgroronico (25)

La respuesta inflamatoria esta formada por plaséialas circulantes, vasos sanguineos
y constituyentes celulares y extracelulares delddejconectivo. Entre las células
circulantes se incluyen los neutréfilos, monocitessindfilos, linfocitos, basofilos y
plaguetas. Las células del tejido conectivo sonnastocitos, que rodean los vasos

sanguineos y los fibroblastos.

La matriz extracelular consiste en proteinas fiasosstructurales (colageno, elastina),
glicoproteinas adherentes (fibronectina, laminieatactina, tenascina y otras) y
proteoglicanos. La membrana basal es un componespecializado de la matriz

extracelular que consiste en glicoproteinas adassiproteoglicanos. (25)(26)

Los cuatro signos cardinalede la inflamacion fueron descritos por Parace3§oAC al

38 DC) y son:

a) rubor (coloracion roja)
b) tumor(hinchazon)

c) calor

d) dolor. (24)

Posteriormente, Galeno (130-200) afiadié un quingoos pérdida de funcién.La
coloracion y el calor se deben a un aumento dgl flanguineo en el area traumatica y a
la constriccion de las vénulas. Los cambios de ileratirculacion son inducidos por

mediadores quimicos. (24)



Estos mediadores, ademas, aumentan la permeabdligaldr con lo que los liquidos y
las células sanguineas pasan al espacio extragagmavocando la hinchazéon y un

aumento de la presion local que es el que orididaler. (24)

1.13.1 TIPOS DE INFLAMACION

La inflamacion segun su duracion se divide en aguci@nica. La aguda es de duracion
relativamente corta (minutos, horas o unos pocas)dse inicia muy rapidamente y se
caracteriza por el exudado de fluidos plasmaticoda ymigraciéon de leucocitos
predominantemente neutrofilos. La inflamacion aré@nilura semanas, meses o incluso
afnos y se caracteriza histolégicamente por etradib de linfocitos y macrofagos con la

proliferacion de vasos sanguineos y tejido cone¢B3)

1.13.1.1 Inflamacion aguda

Los cambios que se producen tras la lesion tiselaleben a tres procesos:

Cambios en el flujo y calibre vascular, que haags @aumente el flujo sanguineo
2. Cambios estructurales en los vasos sanguineos ugnentan la permeabilidad
vascular e inducen la formacién de exudado inflantat
3. Paso de los leucocitos del espacio vascular aadcular alcanzando asi el foco

de las lesiones.

El resultado de todo ello es el acimulo de unddflurico en proteinas, fibrina y
leucocitos. En los primeros 10-15 minutos se predwuta hiperhemia por dilataciéon de
arteriolas y vénulas y apertura de los vasos daegsexcalibre. Tras esta fase aumenta la
viscosidad de la sangre, lo que reduce la veloditddiujo sanguineo. Al disminuir la
presion hidrostatica en los capilares, la presiémdiica del plasma aumenta, y en
consecuencia un liquido rico en proteinas saleodevéasos sanguineos originando el

exudado inflamatorio. (33)



1.13.1.2 Inflamacién crénica

Si la inflamacion dura semanas 0 meses se congidameca, y tiene dos caracteristicas

importantes:

El infiltrado celular esta compuesto sobre todo pwcrofagos, linfocitos y células
plasmaticas. La reaccion inflamatoria es mas pitidcuque exudativa, es decir, que la

formacion de tejido fibroso prevalece sobre el exiadde liquidos. (33)

La inflamacién crénica puede producirse por diversausas: a) progresion de una
inflamacion aguda; b) episodios recurrentes deammdicion aguda y c) inflamacion
cronica desde el comienzo asociada frecuentement@fezciones intracelulares

(tuberculosis, lepra, etc). (33)

Microscopicamente la inflamacion cronica se caragepor la presencia de macrofagos
y sus derivados (células epitelioides y gigantds)ocitos, células plasmaticas,

neutrofilos, eosindfilos y fibroblastos. (33)

1.13.1.3Inflamacion cronica granulomatosa

Algunas formas de inflamacién crénica tienen ursadhbgia peculiar que consiste en el
acumulo de macréfagos modificados llamados epitidfo formando unos agregados
nodulares llamados granulomas. Las células epdeboreciben ese nombre porque se

asemejan a células epiteliales. (33)

1.13.2 MECANISMOS QUE INTERVIENEN EN LA INFLAMACION

1.13.2.1 Migracion leucocitaria

Inicialmente, en la inflamacion aguda se acumuled@minantemente los leucocitos
neutroéfilos polimorfonucleares y en las fases tdios monocitos y macréfagos. Hay

tres fases para el reclutamiento de las céluladaeregion dafiada, es decir, la

extravasacion o salida de las células desde lalduxaso al espacio intersticial. En el



capitulo dedicado al estudio de las moléculas adimnese analiza la funcion de las

mismas en los procesos de migracion leucocité88). (

Normalmente las células ocupan la parte centraltatebnte sanguineo teniendo muy
poco contacto con el endotelio. Al aumentar la atoilidad vascular, el flujo sanguineo
se enlentece, lo que permite a los leucocitos arss@l endotelio vascular. Este proceso
se denomina marginacion y se debe a los cambio®diedmicos producidos en la

inflamacion. (33)

Los leucocitos escapan del torrente circulatoriodiarge un movimiento ameboide
activo. Cuando los leucocitos entran en contacto leocélula endotelial, proyectan
pseuddpodos y migran por la superficie hasta quectd una union celular inter-
endotelial. Durante su paso desde la luz vascul&ejido extravascular, el leucocito
rompe las uniones inter-endoteliales y la membtzasal probablemente a través de la

secrecion de colagenasa. (33)

El tipo de leucocito que migra depende mucho @ehpio que dura la inflamacién y del
tipo de estimulo. En la mayoria de los casos, enflamacién aguda los neutréfilos son
las células predominantes durante las primeras &2dsh Estas células empiezan a
acumularse en los primeros minutos tras la lesimentras que los monocitos y
macréfagos se acumulan mas tarde, tras 24 horagpuBe de la extravasacion, los
leucocitos migran en los tejidos a los lugares das®lha producido la lesién mediante el

proceso de quimiotaxis. (33)

1.13.2.2 Células que intervienen en la inflamacion

En la inflamacion intervienen multitud de célulasr@ entre ellas destacan los
granulocitos neutroéfilos y los fagocitos mononumsala vida de los neutrofilos es muy
corta, sélo de 3 a 4 dias. Algunos de los produdt$os granulos son bactericidas,
mientras que otros son capaces de degradar lazmpatteica extracelular. Muchos de los
neutréfilos mueren en los lugares de inflamacibarlindo los enzimas que pueden dafar

las células o las proteinas de la matriz extragel(25)



Los fagocitos mononucleares se diferencian en ipaente todos los tejidos del

organismo de distinta manera segun el tejido qupat, dando lugar a macrofagos.

Los macréfagos tienen una produccién autocrinad®ifes de crecimiento tales como el
GM-CSF o el M-CSF que hacen que proliferen locabm@m los tejidos. Para llevar a

cabo sus funciones, los macréfagos necesitan seadas por el IFN-g. (25)

1.13.2.3 Moléculas que intervienen en la inflamaaid

Ademas de las células directamente implicadas eimmnflamacion, como son los
neutréfilos, macrofagos y linfocitos, los basofjlamastocitos, plaquetas y células
endoteliales también producen mediadores quimieay. dos tipos, los mediadores
tisulares y los mediadores plasmaticos de la irdl@aém. (25)(26)

1.13.2.4 Mediadores tisulares de la inflamacion

La activacidon de los mastocitos, baséfilos y plaasi@stimula el metabolismo del acido
araquidonico con la consiguiente sintesis de pytstdinas, leucotrienos y
tromboxanos. La histamina y la serotonina, seg@ggubr mastocitos, basdfilos y
plaguetas, producen vasodilatacion y aumentanriagabilidad vascular. El PAF es un
complejo lisofosfolipido-acetilado que induce la reggacion plaquetaria y la
degranulacion. (25)(26)

Ademas, aumenta la permeabilidad vascular, induedHesion leucocitaria y estimula la
sintesis de derivados del &cido araquidénico. Estlesivados incluyen las
prostaglandinas y los leucotrienos. El acido adimnico es un acido graso derivado del
acido linoleico que se encuentra en la membrandacey bajo estimulacion puede ser
liberado al exterior de la célula por una fosfadi@aEl 6xido nitrico se produce por las
células endoteliales, macrofagos y neuronas deboer(25)(26)



1.13.2.5 Mediadores plasmaticos de la inflamacién

El factor XIlI de la coagulacion (Factor Hageman)astiva por superficies extrafas
cargadas negativamente, tales como la membrand, bEsamas proteoliticos o

lipopolisacéridos.

Una vez activado, el factor Xl puede activar etesina de la coagulacion, el de la

fibrinolisis y el de las kininas-kalicreina. (2592

1.13.3 MANIFESTACIONES SISTEMICAS DE LA INFLAMACION

Las manifestaciones sistémicas se conocen de footeativa como respuesta de la fase
aguda &cute phase responsé\l llegar un agente que produzca una lesionuragjuste
rapido en la composicion de las proteinas plasagtic la concentracion de algunas
aumenta, mientras que la de otras disminuye. Unasdgque aumenta es la proteina C
reactiva, que funciona como opsonina de bactet@msa-2-macroglobulina y otras
antiproteinasas, el fibrinbgeno del sistema de&gualacion y el amiloide sérico A, cuya
funcién se desconoce. (33)

La albamina y la transferrina disminuyen. La magaté estos cambios se producen por

alteraciones en la sintesis de estas proteindegpbepatocitos. (33)

La inflamacion produce fiebre a través de pirogesdernos (endotoxina generalmente)
que estimulan la produccién de pirogenos endogeonoso la IL1 o el TNF. Estas
citocinas actlan sobre el hipotalamo anterior, dosel encuentra el termostato central
del organismo e inducen la produccion de PGE2 cqaee faumentar la temperatura
corporal. Ademas, en la sangre periférica se pabdervar una leucocitosis, es decir, un
aumento del nimero de leucocitos (dos o tres veEed aumento se debe sobre todo a

los neutréfilos, entre los que aparecen algunasdsrinmaduras (cayados). (33)



1.13.4 REPARACION DE LA INFLAMACION

En la inflamacion se produce una destruccion dedadas del parénquima y de las del
estroma. El tejido lesionado se repara mediantdotejonectivo que va a producir la
fibrosis y la escarificacion. En este proceso in&ren los componentes siguientes:

Formacion de nuevos vasos sanguineos (angiogénesis)
Migracion y proliferacién de fibroblastos
Deposito de matriz extracelular

A

Maduracion y organizacion del tejido fibroso (reralaaion).

El proceso de reparacion empieza a las 24 horaddréesion. Los fibroblastos y las
células del endotelio vascular comienzan a praliféormando el tejido de granulacién

en el cual se forman nuevos vasos (angiogéne2y)26)(33)

1.14 CICATRIZACION

1.14.1 CICATRIZ

Es la masa de tejido conjuntivo esencialmente sibroevestido por la epidermis
neoformada que ocupa una antigua solucion de eodéid producida por el
traumatismo. (43)

1.14.1.1 Definicion

La Cicatrizacidn es un proceso de reparo 0 regeiderale un tejido alterado, dando
como resultado final la formacion de un tejido tieal 6 un tejido igual al existente
previo a la injuria (regeneracion). La piel esjeh#lo de un tejido que sufre reparacion.
Es la cura de una herida a expensas del tejidauctivip o por regeneracion de los

propios tejidos afectados. (43)

La reparacion cutanea se puede categorizar efotreas:



1. Primaria: cierre primario
2. Secundaria: por segunda intencién

3. Terciaria: cierre primario tardio. (43)

Las heridas demandan energia y sintesis proteidagpoecesidades locales de la injuria,
la herida produce un estado de hipermetabolisnénsiso y catabolismo. Cualquiera
que sea la via de cicatrizacion, existen las nasfages, y cada una requiere de la

anterior, ademas de energia, proteinas y estimalodico. (43)

Concepto de Reparacién y Regeneracion

Reparacion es la sustitucion de los tejidos destruidos por tejido conjuntivo

neoformado.

Regeneraciones aquélla que sustituye los tejidos destruidesopos histolégicamente
semejantes. Puede ser que la regeneracion segigrsigf 0 defectuosa, resultando asi un
proceso de cicatrizacion mixta. Cuanto mas espeaihl sea el tejido, tanto menor sera
su capacidad de regeneracion. (43)

La respuesta de los tejidos vivos a la lesion doyst la base y el fundamento de la
practica quirdrgica. En realidad, desde un puntweista bioldgico, la lesién tisular y sus
secuelas participan en la mayor parte de los prdenédicos generales. (43)

La cicatrizacion de las heridas constituye unauesia basica de los seres vivientes
hacia la vida y, en general, produce restablecitoisatisfactorio de la integridad de los
tejidos, algunos médicos dan por un hecho o ignlaraiologia de la reparacion. (43)

1.14.2 TIPOS DE CICATRIZACION

1.14.2.1 Por Primera Intencién



Es una forma de cicatrizacion primaria que se @bsen las heridas operatorias y las

heridas incisas.

Este proceso requiere de las siguientes condiciones
* Ausencia de infeccion de la herida,

» Hemostasia perfecta,

» Afrontamiento correcto de sus bordes,

* Ajuste por planos anatémicos de la herida durensetura.(43)

1.14.2.2 Por Segunda Intencién

Esta ocurre en forma lenta y a expensas de urotelgd granulacion bien definido,
dejando como vestigio una cicatriz larga, retraidantiestética. Por lo general ocurre
cuando hay pérdida de sustancia o dificultad pantar los bordes de una herida o

también cuando existe un compromiso infeccios@drefida. (43).

1.14.2.3 Cicatrizacion por Tercera Intencion.-Asi denominada cuando reunimos las
dos superficies de una herida, en fase de gradalaobn una sutura secundaria. (43)

1.14.2.4 Cicatrizacion por Cuarta Intencion.-Cuando aceleramos la cura de una herida

por medio de injertos cutaneos. (43)

1.14.2.5 Fisiopatologia Cicatrizacion Aséptica Sigue las etapas ya descritas en la
biologia de las heridas, si es una incision quicargse dara con un minimo de
traumatismo. La unién de los bordes también cur@pedamente y con escasa fibrosis

conjuntiva. (43).

1.14.2.6 Cicatrizacion Séptica.Cuando la infeccion complica la evolucion de lade

entonces la cicatrizaciéon se torna prolongada,gonaiti demorar semanas 0 meses. (43)



1.14.3 FASES DE LA CICATRIZACION

1. Aglutinacion con reaccion inflamatoria,
2. Organizacion con hiperemia,

3. Fibrosis con isquemia. (43)
1.14.4 FACTORES QUE RETARDAN LA CICATRIZACION
Factores de accion local: Infeccion, Cuerpos ergafHematomas, Movilizacion,

Tension de la herida por la sutura, Edema, Vasealzdon. (43).
1.15 FLAVONOIDES

FIGURA No 1 ESTRUCTURA MOLECULAR DE LA FLAVONA

Flavonoide es el término genérico con que se identifica a emsips polifendlicos
caracterizados por una estructura quimica basadm e@squeleto C6-C3-C6, esto es un
anillo bencénico unido a una cadena, propanicaayaesu vez a otro anillo bencénico.
Dependiendo del grado de saturacion y patron déwién de grupos funcionales en la
estructura base, se da lugar a flavonoides comgrBesbnes comunes como flavanoles,
flavonas, chalconas, auronas, isoflavonoides,asiccomo a sus derivados glicosidados
que portan moléculas de azucares e incluso desvadoos de azucares. Suelen
encontrarse también parcialmente polimerizados aldughr a dimeros, trimeros, etc.,
hasta formar complejos multienlazados como lositencondensados. (14)(15)(18)(22)

Estos compuestos se encuentran de manera natulas etimentos que consumimos,
particularmente en los vegetales. En general ersgie aportan a los alimentos suele
ser amargo llegando incluso a provocar sensacidaeesstringencia dependiendo de lo
condensados que sean los taninos. El sabor puade d@pendiendo de las sustituciones

presentadas en el esqueleto llegando incluso aausamo edulcorantes cientos de veces



mas dulces que la glucosa. Han adquirido a Ulthecsas notoriedad publica a raiz de su
actividad biolégica con propiedades diversasmao antioxidantes, antimicrobianas,

anticancerigeno, antimutagénicos, etc. (14)(15)223)

1.15.1 CARACTERISTICAS DE LOS FLAVONOIDES

Los flavonoides o bioflavonoides son pigmentos tage no nitrogenados. Su funcién
dentro del mundo de las plantas parece ser la @raer a los polinizadores hacia las
llores o los animales que comen los frutos contenicion de que puedan dispersar mejor
las semillas. Muchas veces los flavonoides soedpuesta adaptativa de las plantas a la
intensa radiacion ultravioleta. Estos componentetegen y protegerian a las plantas de
los nocivos efectos de estos rayos solares. Algdaosel color amarillo y el nombre
general a estos principios, dado queflavus en Kitjnifica amarillo. De este nhombre
deriva la palabra flavonoide. (14)(15)(18)(22)

1.15.2 FLAVONOIDES Y SALUD

Los flavonoides o bioflavonoides son pigmentos rads presentes en los vegetales y
que nos protegen del dafio de los oxidantes, cosealgos ultravioletas cuya accion

aumenta en el verano; la polucion ambiental, cgrdaencia de minerales toxicos, como
el plomo y el mercurio; las sustancias quimicasenes en los alimentos: colorantes,
conservantes, etc.; como el organismo humano nadepyeoducir estas sustancias

qguimicas debemos obtenerlas de la alimentacionforera de suplementos. (18)(22)

No son considerados por los nutricionistas comanas, sin embargo los Flavonoides
actuan protegiendo la salud: limitan la acciéon de tadicales libres (oxidantes)

reduciendo el riesgo de cancer y enfermedadesacas]imejoran los sintomas alérgicos
y de artritis, aumentan la actividad de la vitam@arefuerzan los vasos sanguineos,
bloguean la progresion de las cataratas y la deggda macular, evitan las tufaradas de

calor en la menopausia y combaten otros sintorh8§2@)



Afortunadamente, no son raros ni exoticos, se ar@re en muchas frutas y vegetales:
estan presentes en todos los vegetales, y en ¢oamienes mas importantes se los puede
encontrar en la soja, el té verde y negro, el wnopmo también pueden utilizarse en

forma de suplementos nutricionales Junto con @efitaminas y minerales. (18)(22).



CAPITULO Il

2. PARTE EXPERIMENTAL

2.1 LUGAR DE INVESTIGACION

La presente investigacion se llevd a cabo en laudtscSuperior Politécnica de
Chimborazo en el Laboratorio de Tecnologia FarntéaguAnalisis de Medicamentos,

Microbiologia de Alimentos y Bioterio de la Facultde Ciencias.

2.2 MATERIALES EQUIPOS Y REACTIVOS

2.2.1 MATERIALES

2.2.1.1 Vegetales

Como materia prima se utilizaron las plantas cotaplde chilca y hierbamora frescas y
secas. La materia prima fue recogida en la proaidei Chimborazo, Ciudad Riobamba,

Parroquia Flores, Comunidad Santa Rosa, BarrichchugJri.

2.2.1.2 Tintura

Para la tintura utilizamos:
- Alcohol
- Glicerina
- Agua destilada

- Extractos valorados a los mismos que se los camsdiealto grado farmacéutico.



2.2.1.3 Gel

Para el gel utilizamos:

- Carbopol

- Metilparabeno base

- Propil parabeno base
- Trietanolamina

- Agua destilada

- Extractos fluido valorado considerado de alto griadimacéutico.

2.2.1.4 Envases

Se selecciona los envases adecuados para cadatprodu

2.2.2 MATERIALES DE LABORATORIO

- Vasos de precipitacion

- Tripode

- TermoOmetro

- Crisol

- Embudo simple

- Papel filtro

- Reverbero

- Barrilla de vidrio

- Pipetas volumétricas

- Capsulas de porcelanas
- Matraces

- Probetas

- Embubo simple y buchner
- Lampara de alcohol

- Balones esmerilados



- Equipo de destilacion

- Papel aluminio

2.2.2.1 Materiales y reactivos para comprobar la diwidad antiinflamatoria (ensayo

pre clinico)

a. Materiales:

- Algodon

- Bandejas de plastico

- Caja de guantes y mascarillas
- Jeringas

- Balones aforados

- Canulas.

b. Reactivo biolégico

- Ratas Wistar

c. Reactivos:
- Extractos de chilca
- Extracto de hierbamora
- Carragenina
- Diclofenaco sodico 100mg
- Agua destilada
- Alcohol potable
- Diclofenaco MK gel al 1%

2.2.2.2 Materiales y reactivos para comprobar la diwidad antiinflamatoria (ensayo

clinico)

- Gel elaborado con extracto de chilca al 1%



- Gel elaborado con extracto de hierbamora al 1%
- Gel elaborado con extracto de chilca y hierbambi&a

Colaboracion de la Union de taxistas de Chimbopaza la realizacion del ensayo.

2.2.3 EQUIPOS

- Autoclave

- Agitador eléctrico de 220 voltios
- Balanza analitica

- Estufa

- Mufla

- Espectrofotébmetro

- Rota vapor

- pH-—metro

- Viscosimetro

2.3 TECNICAS Y METODOS

2.3.1 ANALISIS FISICO - QUIMICO

2.3.1.1. Determinacion del contenido de humedad

Método Gravimétrico

Se pes6 2 g. £ 0.5 mg de droga cruda y se tragrsiivia un pesa filtro previamente
tarado y se sec6 a 100°C durante 3 horas. El pesast puso en un desecador donde se
dej6 enfriar hasta temperatura ambiente y se meddcandose nuevamente en la estufa
durante 1 hora y se repitidé el procedimiento habtener masa constante. El ensayo se
realizo por triplicado.
Célculos:
%H= M, —M; *100

M



Donde:

H = Porcentaje de Humedad

M = masa de la muestra de ensayo (Q).

M;= masa del pesa filtro con la muestra desecada (g)
M, = masa del pesa filtro con la muestra de ensagyo (g

100 = factor matematico para los calculos.

2.3.1.2. Determinacion de cenizas totales.

Método Gravimétrico

En un crisol de porcelana o platino previamentadarse pes6 2 g £ 0.5 mg de droga
cruda pulverizada y tamizada. Se calenté suavemkntenuestra aumentando la
temperatura hasta carbonizar y posteriormente caeir® en un homo mufla a una
temperatura de 700 a 750 °C durante 2 horas. Lsegnfrio el crisol en un desecador y

se pesa.

El proceso se repitié a partir de la incineraciésta obtener masa constante es decir que
no difiera las pesadas en mas de 0,5 mg para ekdeemeasa constante el tiempo de
calentamiento y pesada se realizé en intervalo80deninutos. Si el residuo presenta
trazas de carbon se le aflade unas gotas de pemsiticdrogeno concentrado, acido
nitrico o solucion de nitrato de amonio 10 mg ef afl y se calienta hasta evaporar los
solventes. Al enfriar el crisol el residuo es déocdlanco o casi blanco. El ensayo se

realizo por triplicado.

Célculos:

%C; =M, —M *100 %Ct=_,C *100
M-M 1061-

Donde:

%C, = Porcentaje de ceniza en base hidratada (g).

M1 = masa del crisol con la muestra de ensayo (g).



M = masa del crisol vacio (g).

M, = masa del crisol con las cenizas (g).
Ct = cenizas totales en base anhidra.

H = porcentaje de Humedad

100 = factor matematico para los calculos

2.3.1.3. Determinacion de cenizas solubles en agua

Método Gravimétrico

A las cenizas totales se afiadié de 15 a 20 mL wi@. & crisol se tap0 y se puso a hervir
suavemente directo a la llama del quemador dufamteénutos. La solucion se filtré a

través de papel filtro libre de cenizas, con cendeterminadas o declaradas. El papel
del filtro con el residuo se transfirid al crisoiidial, se carbonizé en un quemador y
luego se incinerd en un homo mufla a 700 - 750 d@mte 2 horas. Posteriormente se
coloco en un desecador y cuando alcance la ternpgratnbiente se pesa. El ensayo se

realiz6 por triplicado.

Calculos:

%C; = My, — My * 100 Ca=_ ;C *100
M- M 100H-

Donde:

%C, = Porcentaje de cenizas solubles en agua en [thatada
M1 = masa del crisol con la muestra de ensayo (g).

M = masa del crisol vacio (g).

M, = masa del crisol con las cenizas (Q).

M,4= masa del crisol con las cenizas insolubles ena égju

Ca = cenizas solubles en agua en base anhidra.



H = porcentaje de humedad

100 = factor matematico para los calculos.

2.3.1.4. Determinacién de cenizas insolubles endwiclorhidrico.

Método Gravimétrico

A las cenizas totales se afadio de 15 a 20 mL ide &brhidrico al 10 %. El crisol se
tapd y se puso a hervir suavemente 5 minutos. L&isa se filtr6 a través de papel
filtro libre de cenizas, con cenizas determinadds@aradas, se lavoé el residuo con agua
caliente hasta que al afadirle al filtrado acidaledn acido nitrico: i 0 2 gotas de nitrato
de plata 0.1 Molar, no muestre la presencia deiasr El papel de filtro con el residuo
se transfirid al crisol inicial, se carbonizé en gquemador y luego se incinerd en un
homo mufla a 700 - 750 °C durante 2 horas. Postaente se colocd en un desecador y

cuando alcance la temperatura ambiente se pesa.

El ensayo se realiz6 por triplicado.

Calculos:

%C; =M, —M *100 %G = G *100
M-M 100 -H

Donde:

%C, = Porcentaje de cenizas insolubles en acido dodoi en base hidratada.
M; = masa del crisol con la muestra de ensayo (g).

M = masa del crisol vacio (g).

M2 = masa del crisol con las cenizas acido clorhad(ug.

Ci = cenizas insolubles en acido clorhidrico badeda.

H = porcentaje de humedad

100 = factor matematico para los calculos



2.3.1.5. Determinacién de sustancias solubles.

Método Gravimétrico.

Se peso 5 g de droga cruda y se transfirié a wadradnico, con tapa de 250 mL.

Se afiadié 100 mL de agua y se agito durante 6 .hiouago se dejo en reposo hasta el

siguiente dia, se agité 30 minutos y se filtro papel. Se toma una alicuota de 20 mL, se
transfirio a una capsula de porcelana previamemseld, se evaporo sobre bafio de agua,
luego se deseco en estufa a 105°C, durante 3 rewamnfria y se pesa. El ensayo se
realiz6 por triplicado.

Calculos:

%Ss= _R*500 *100
M*(100 - H)

Donde:

Ss = Porcentaje de sustancias solubles en bas#ran(db)
H = Humedad de la muestra %

R =residuo de la muestra (g).

M = masa de la muestra de ensayo (Q).

100 y 500 = factores matematicos para los calculos.

2.3.1.6. Determinacion de metales pesados (plomo)

Se prepard un extracto etandlico de droga cruda o6 20 mL de esta solucién,
regulando su pH en un rango de 7 - 8 con solucgramdoniaco. A continuacién se
afladié 2 mL de solucion de cianuro de potasio, 1dalsolucion de clorhidrato de
hidroxilamina y 2 mL de solucion de tartrato deisog potasio. Después se agito la
mezcla fuertemente durante medio minuto con 5 misalecion de ditizona. La fase
organica separada se mide a 520 nm, en cubetasiohe Tomando como solucién de

referencia tetracloruro de carbono.



La lectura se realiza en absorbancia y se obtiemeseltado por interpretacion en la

curva de calibracion elaborada con los estandaspectivos.

2.4 ANALISIS MICROBIOLOGICO

2.4.1 METODO DE CONTEO DE AEROBIOS MESOFILOS TOTASEN PLACA.

Se peso 25 g de droga cruda en un erlenmeyer esteéri

Se agreg6 250 mL de agua peptonada al 0.1 % egtiéoinogeniz6. De este modo se
obtiene una dilucién de 10

Se dejo en reposo 1 hora.

De esta dilucidén, se tom6 1 mL y se mezclé con 9dalagua peptonada 0.1 % y se
obtuvo una dilucién de 10

De este modo realizar otras diluciones.

Se preparo tubos de ensayos tapa rosca con 15 medie de cultivo PCA (Plate Count
Agar).

A cada tubo con agar se adicion6 1 mL de la dilugideparada en el agua peptonada al
0.1 %.

Se homogenizé en un vortex, y el contenido de t#tlataen cajas petri.

Se incub6 a 35 + 2 °C por 48 horas.

Transcurrido este tiempo, se realiz6 la lectura.

Contandose las colonias que se desarrollan y s& ahaesultado de las placas con
mayor numero de colonias.

El nUmero maximo por caja para una buena evaluamdarebe exceder de 300 colonias /

caja.

2.4.2 DETERMINACION DE COLIFORMES TOTALES

a) Prueba presuntiva
Se peso 25 g de droga cruda en un erlenmeyer estéri
Se agrego6 250 mL de agua peptonada al 0-1 % egtéoimogenizar. De este modo se

obtiene una solucion 10



Se dejo reposar 1 hora.

De esta dilucion, se tom6 1 mL y mezclar con 9 ralagua peptona al 0.1 % y obtener
una dilucion 10.

De este modo realizar otras diluciones.

Se coloco 1 mL de cada una de las diluciones enl18e caldo lactosado.

Se incubd por 24 - 48 horas a 35 + 2 °C.

Observar si existe turbidez en el caldo lactosddgresencia de burbujas en la campana

de Durham (fermentacidn con formacion de gas)

b) Prueba confirmatoria

De los tubos positivos en caldo lactosado se tormB2asadas y se sembré en tubos de
10mL de caldo BRILLA.

Se incubd por 24- 48 horas 35 +2 °C.

Observar se existe turbidez en el caldo lactos&mlprgsencia de burbujas en la campana

de Durham (fermentacién con formacion de gas).

Los resultados se interpretaron segun la tablaMB.N

TABLA N° 1. TABLA UTILIZADA PARA LA INTERPRETACION DEL NMP PARA LA
DETERMINACION DE COLIFORMES TOTALES

COMBINACION DE | NMP COMBINACION | NMP
TUBOS DE TUBOS

0-0-0 <3 3-0-0 23
0-0-1 3 3-0-1 39
0-1-0 3 3-0-2 64
1-0-0 4 3-1-0 43
1-0-1 7 3-1-1 75
1-1-0 7 3-1-2 120
1-1-1 11 3-2-0 93




1-2-0 11 3-2-1 150
2-0-0 9 3-2-2 210
2-0-1 14 3-3-0 240
2-1-0 15 3-3-1 260
2-1-1 20 3-3-2 1100
2-2-0 21 3-3-3 >2.400
2-2-1 28

FUENTE: CACERES, ARMANDO. CONTROL DE CALIDAD MICROB IOLOGICO DE MATERIA PRIMA Y PRODUCTOS FITOFARMACEUT ICOS.
FARMAYALA. GUATEMALA.

El nimero de microorganismos aceptados para estelé material es:

0 — 100 NMP/g ACEPTABLE

Para Coliformes Totales: 100 — 460 NMP/g REGULAREPTABLE

> 460 NMP/g INACEPTABLE/RECHAZADO
Para Coliformes Fecales: < de 10 NMP/g ACEPTABLE

> DE 10 NMP/g RECHAZADO

2.4.3 DETERMINACION DE COLIFORMES FECALES.

a. Prueba presuntiva

Se peso 25 g de droga cruda en un erlenmeyer estéri

Se agreg6 250 mL de agua peptonada al 0.1 % egtéoinogenizar. De este modo se
obtiene una solucién 10

Se dejo reposar 1 hora.

De esta dilucién, se tomé 1 mL y mezclar con 9 raladua peptona al 0.1 % y obtener
una dilucién 1.

De este modo realizar otras diluciones.

Se coloco 1 mL de cada una de las diluciones enl1@e caldo lactosado.

Se incubd por 24 - 48 horas a 35 + 2 °C.

Se observé si existia turbidez en el caldo lactosadd presencia de burbujas en la

campana de Durham (fermentacion con formacion dg ga



b) Prueba confirmatoria

De los tubos positivos en caldo lactosado se tomad32asadas y sembrd en tubos de
10mL de caldo EC.

Se incubd por 24- 48 horas 35 +2 °C.

Observar se existe turbidez en el caldo EC y/oemia de burbujas en la campana de
Durham (fermentacion con formacion de gas).

Los resultados se interpretaron segun la tablaMB.N

2.4.4 METODO DE CONTEO DE MOHOS EN PLACA

Se peso 25 g de droga cruda en un erlenmeyer estéri

Se agrego6 250 mL de agua peptonada al 0.1 % egtéoinogenizar. De este modo se
obtiene una solucién 10

Se dejo reposar 1 hora.

De esta dilucion, se tom6 1 mL y mezclar con 9 raladua peptona al 0.1 % y obtener
una dilucion 10.

De este modo realizar otras diluciones.

Se prepard cajas petri con medio de cultivo OGY

Sobre las cajas petri se coloco 0.1 mL de las idigs respectivas y se extendio
mediante un extensor de vidrio. Se incubd a tenwy@aambiente por 5- 7 dias. Se
realizé el contaje. El recuento del nimero de dekiformadas no debe ser mayor de
100 colonias / caja.

A continuacion se procede con el siguiente analisis



2.5 TAMIZAJE FITOQUIMICO

Se procedi6 de acuerdo al siguiente esquema:
30 — 50 g de droga cruda

Extraer con 90 — 150 mL de éter etilico
por maceracion durante 48 horas

a temperatura ambiente.

Filtrar

/\ Residuo solido

Pesar y secar

Extracto etéreo

Medir calcular concentracion

Extraer con 3 veces el peso del residuo en volwuoaretanol por

maceracion durante 48 horas a temperatura ambiente.

|

Filtrar
Extracto alcohélico «—

Medir calcular concentracion

Residuo solido

Pesar y secar

|

Extraer con 3 veces el peso del residuo en volurnenagua por

maceracion durante 48 horas a temperatura ambiente.

'

Filtrar

«—

Extracto acuoso

. ., Residuo solido
Medir calcular concentracion

Pesar y secar



TABLA No. 2. PARAMETROS EVALUADOS EN EL TAMIZAJE FITOQUIMICO DE LOS
EXTRACTOS HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO DE CHILCA ( B. latifolia) Y
HIEBAMORA (S. nigrum).

Dividir en fracciones

2 mL ensayo del cloruro férrico (taninos)

10 mL ensayo de la Espuma ( saponinas)

6 mL (Dividir 3 fracciones) ensayos de Dragenildftayer, Wagner alcaloides
2 mL ensayo Shidona ( Flavonoides)

2 mL ensayo de Fehling (azucares reductores)

1 mL ensayo de Catequinas

2 mL ensayo de Bomtrager (Quinonas)

2 mL ensayo de Lieberman Buchard (TriierpenostBites)

© 00 N O O b~ W NP

2 mL ensayo de la Ninhidrina

2.5.1 ENSAYO DE DRAGENDORFF

Permite reconocer en un extracto la presenciaadoales, para ello, si la alicuota del
extracto esta disuelta en un solvente organice,dedte evaporarse, en un bafio de agua y
el residuo redisolverse en 1 mL de acido clorhadat 1 % en agua. Si el extracto es
acuoso, a la alicuota se le afiade 1 gota de adidbidrico concentrado, (calentar

suavemente y dejar enfriar hasta acidez).

Con la solucién acuosa acida se realiza el ens#yadiendo 3 gotas del reactivo de
Dragendorff si hay opalescencia se considera (ijidez definida (++), precipitado

(+++4)-

2.5.2 ENSAYO DE MAYER

Se debe proceder de igual manera que en el ensayorabendorff, hasta obtener
solucion acida. Luego afiada una pizca de clorusod® en polvo, agite y filtre. Aflada
de 2 a 3 gotas de la solucién reactiva de Mayehagi opalescencia se considera (+)

turbidez definida (++), precipitado coposo (+++).



2.5.3 ENSAYO DE WAGNER

Se parte de igual manera en los casos anteriorés st#ucion acida, afiadiendo 2 6 3
gotas del reactivo, clasificando los resultadokdrisma forma.

2.5.4 ENSAYO DE BAL JET

Permite reconocer en un extracto la presencia dapweestos con agrupamiento
lacténico, en particular Coumarinas, aunque otm®puestos lacténicos pueden dar
positivo al ensayo. Para ello, si la alicuota deftaeto se encuentra en alcohol, debe
evaporarse el solvente en bafio de agua y rediselar la menor cantidad de alcohol
(ImL). En estas condiciones se adiciona 1 mL detikea considerandose un ensayo
positivo la aparicion de una coloracion o precihitaojo (++ y +++) respectivamente.

2.5.5 ENSAYO DE BORNTRAGER
Permite reconocer en un extracto la presencia doo@as. Para ello si la alicuota del
extracto no se encuentra en cloroformo, debe eaapa@l solvente en bafio de agua y el

residuo redisolverse en 1 mL de cloroformo.

Se adiciona 1 mL hidréxido de sodio, hidroxido @¢éagio o amonio al 5 % en agua. Se

agita mezclando las fases y se deja en reposofasteerior separacion.

Si la fase acuosa alcalina (superior) se coloressido o rojo, el ensayo se considera
positivo. Coloracion rosada (++), coloracion rofa+).

2.5.6 ENSAYO DE LIEBERMANN — BUCHARD



Permite reconocer en un extracto la presencia derdenos y/o esferoides, por ambos
tipos de productos poseer un nucleo del androstgmgralmente insaturado en el anillo

8 y la posicion 5-6.

Para ello, si la alicuota del extracto no se ertcaem cloroformo, debe evaporarse el
solvente en bafio de agua y el residuo redisoharse mL de cloroformo. Se adiciona
1mL de anhidrido acético y se mezcla bien. Poraleg del tubo de ensayo de dejan

resbalar 2-3 gotas de acido sulfarico concentradagitar.

Un ensayo positivo se tiene por un cambio rapidoaiieracion.

1. Rosado- azul muy rapido

2. Verde intenso- visible aunque rapido

3. Verde oscuro-negro-final de la reaccion

A veces el ensayo queda en dos fases o desarmlmldr. Muy pocas veces puede
observarse el primer cambio. El tercer cambio gémente ocurre cuando el material
evaluado tiene cantidades importantes de estosuEBIys.

2.5.7 ENSAYO DE RESINAS

Para detectar este tipo de compuestos, adicionmla @ la solucion alcohdlica, 10mL

de agua destilada. La aparicion de un precipitagdiica un ensayo positivo.

2.5.8 ENSAYO FEHLING

Permite reconocer en un extracto la presencia deaegs reductores. Para ello, si la
alicuota del extracto no se encuentra en agua, eldq@orarse el solvente en bafio de

agua y el residuo residolverse en 1-2 mL de agua.

Se adicionan 2 mL del reactivo y se caliente emlolEiagua 5-10 minutos la mezcla.



El ensayo se considera positivo si la solucionaerea de rojo o aparece precipitado

rojo.

2.5.9 ENSAYO DE LA ESPUMA

Permite reconocer en un extracto la presencia pgenssas, tanto del tipo esferoidal
como triterpénica. De modo que si la alicuota sgientra en alcohol, se diluye con 5

veces su volumen en agua y se agita la mezclafuertte durante 5-10 minutos.

El ensayo se considera positivo si aparece espantamaiperficie del liquido de mas de

2 mm de altura y persiste por mas de 2 minutos.

2.5.10 ENSAYO DEL CLORURO FERRICO

Permite determinar la presencia de compuestosiftesol/o taninos en un extracto
vegetal. Si el extracto de la planta se realiza @oohol, el ensayo determina tanto

fenoles como taninos.

A una alicuota del extracto alcohdlico le adicioBagotas de una solucion de tricloruro
férrico al 5% en solucion salina fisiologica. Siestracto es acuoso se afiade acetato de
sodio para neutralizar y tres gotas de una solud@értricloruro al 5% en solucién

fisiologica, un ensayo positivo puede dar la sigtgenformacion general.

* Desarrollo de una coloracién rojo-vino, compudstlicos en general.
 Desarrollo de una coloracién verde intensa, el tipo Pirocatecolicos.
* Desarrollo de una coloracion azul, taninos gel pirogalotanicos.

2.5.11 ENSAYO DE SHIDONA

Permite reconocer en un extracto la presencia gido$ cardiotonicos. Una alicuota del

extracto en etanolse mezcla con 1 mL de reacts®dgeja reposar 5-10 minutos.



Un ensayo positivo es en el que se desarrolla oloaacion violacea, persistente durante
1- 2 horas.

2.5.12 ENSAYO DE PRINCIPIOS AMARGOS Y ASTRINGENTES

El ensayo se realiza saboreando 1 gota del extaactoso o del vegetal reconociendo el

sabor de cada uno de estos principios, bien didexda por el paladar.

2.6 OBTENCION DE LOS EXTRACTOS

2.6.1 PREPARACION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DE HILCA Y
HIERBAMORA PARA LA TINTURA

Método por percolacion:

Mézclese cuidadosamente la droga molidas con sofeicantidad de alcohol de 70° a
fin de que quede uniforme y apreciablemente huméagedéjese en reposo durante 15
minutos transfiérase a un percolador apropiado cionage la droga firmemente . Vierta
suficiente cantidad del menstruo de alcohol dep&a saturar la droga tapase la boca
del percolador y cuando el liquido esté a puntgatear; ciérrese el orificio inferior del

percolador y déjese macerar la droga por espacid teras.

Luego del tiempo trascurrido aflada poco a pocoidahtsuficiente de menstruo para
obtener 1000 mL de tintura y mézclese el produciopietamente, la velocidad de la

salida es de 1 mL del percolador por minuto.

2.6.2 PREPARACION DEL EXTRACTO FLUIDO DE CHILCA Y IERBAMORA
PARA EL GEL

Método por percolacion

Mézclese cuidadosamente la droga molidas con sofeicantidad de alcohol de 96° a
fin de que quede uniforme y apreciablemente humeaedéjese en reposo durante 15



minutos transfiérase a un percolador apropiado cionage la droga firmemente . Vierta
suficiente cantidad del menstruo de alcohol de®@8a saturar la droga tapase la boca
del percolador y cuando el liquido esté a puntgatear; ciérrese el orificio inferior del
percolador y déjese macerar la droga por espacid teras.

Se abre el orificio de salida y se deja salir ecplado a la vez que se afiade mas
menstruo, estableciendo un flujo de 3-5 mL/minwdsta obtener una primera fraccion de
85% de extracto, los que se guarda en un recipiente

Se detiene la extraccion y con el volumen de meostquerido, se macera durante 24
horas y e hace una extraccion de 1 L del extr&sdte proceso se repite por segunda vez.
Los ultimos 2 L de extracto obtenido se relinen g@®&entra a una temperatura que no
exceda los 60°C hasta obtener el volumen requeil®86 restante, e prefiere la

concentracion por vacio).

Este extracto blando se mezcla con la primeraifsacgbtenida y si fuese necesario se
aflade menstruo hasta el volumen del extracto flusdodeja reposar en un recipiente

bien cerrado de la siguiente manera:

- De 8-10°C No menos de 4 dias.
-De 15-20°C 15 dias

-Temperatura ambiente 30 dias.

Trascurrido el tiempo de reposo se filtra por pajelelocidad moderada, evitando lo
mas posible la evaporacion, y se envasa en retégieste vidrio de color ambar o
recipiente de plastico aptos para contener produdetonacéuticos. Se toma una muestra
para ensayo.

2.6.3 CONTROL DE CALIDAD DE LOS EXTRACTOS

2.6.3.1 Determinacién del pH.

La acidez o la alcalinidad de las soluciones aciesaaracterizan por el valor del indice

de hidrogeno, pH. El pH es por tanto un indice miso&ue se utiliza para expresar la



mayor o menor acidez de una solucion en funciofosléones hidrogenos. Se calcula

teéricamente mediante la ecuacion:

pH = - log a [H]

a [H" ] = actividad de los iones hidrégeno.

En la practica la medicién del pH se lleva a cabompedio de la lectura de pH en la
escala de un instrumento medidor de pH, ya sea @gaaaldgico. Esta lectura esta en
funcién de la diferencia de potencial establecid&eeun electrodo indicador y un

electrodo de referencia usando como solucion daeale la escala del medidor de pH,

una solucion reguladora del mismo.

Ajuste el equipo con la solucién reguladora de pelcaada al rango en que se realizara

la determinacién. Posteriormente determinese el @&l pH de la muestra.

2.6.3.2 Determinacion de la densidad relativa.

Se entiende por densidad relativa a la relaciéreenasa de un volumen de la sustancia
a ensayar a 25°C y la masa de un volumen iguabda a la misma temperatura. Este

término equivale a peso especifico.

Primeramente pésese el picnometro vacié y secdS 2°llénese con la porcion de
ensayo, manténgalo a la temperatura de 25 °C (xd@@jnte 15 min y ajustesele el
liquido al nivel empleado, si es preciso, una tieapapel para extraer el exceso secar

exteriormente el picnémetro.

Se pesa cuidadosamente el picnbmetro con la pode@nsayo y se repite la operacion

con el agua destilada a 25 °C, después de limgedmetro.

Expresion del resultado:

La densidad relativa a 25 ° C se calcula por laisige férmula:



D= M; - M
M- M

Donde:
M, = peso del picndmetro con la muestra (g)
M, = peso del picndmetro con la muestra (Q)

M = peso el picnémetro vacio (Q)

2.6.3.3 Determinacion Del indice De Refraccion.

El indice de refraccibn es una constante caratiterisle cada sustancia, la cual
representa la relacién entre el seno del angulndaigencia de la luz y el seno del angulo
de refraccion cuando la luz pasa oblicuamentevadrdel medio.

Esta relacion viene dada por la siguiente ecuacion:

n =Sen
Sen

Asi los refractdmetros utilizan como principio dedition, la determinacion del angulo
limite el cual presenta en el campo visual un estér claro y otro oscuro. La linea de

separacion entre ambos campos establece el angite dle la luz incidente.

Se coloca sobre el prisma de medicion una gotagde destilada. Utilizando para ello
una varilla de vidrio que no tenga cantos agudmgjssta el equipo seleccionado la zona
del espectro visible que aparece en la linea limék campo visual, moviendo el
compensador cromatico y colocando la intersecc@mraticulo sobre la linea limite de

los campos claro y oscuro.

Después de haber realizado el ajuste del refra¢ctopse coloca una gota de la muestra

de ensayo sobre el prisma de medicion, se ciem@rmprisma y se enfoca la luz por



medio del espejo, de modo tal que la misma inca@esla apertura de entrada del

prisma de medicion y se proceda de la misma foumacqn el agua.

Expresion de los resultados:

Se hacen tres lecturas y se calcula el promediasienismas. Dos 0 mas lecturas no

deben diferir en mas de 0.002.

Si las determinaciones no se efectian a la temyparde referencia se emplea la formula

siguiente:

Nd25 = Ndt + 0.00044 (t-25)

Donde:

Nd25 = indice de refraccion a 25 °C.

Ndt = Valor leido en la escala del aparato a |lgptatura.
T = valor de la temperatura a que se realiza lagigd(°C).
0.00044 = factor de correlacién por Grados Celsius.

Los valores se aproximan hasta las milésimas

2.6.3.4 Determinacion de Soélidos totales.

La determinacion de la variacidon de la masa, delida pérdida o eliminacién de
sustancias volatiles por accion del calor, mediamteproceso de evaporacion de la
porcion de ensayo y secado del residuo en estafialmasa constante, se le asigna
como solidos totales. 5.0 mL del extracto se llewaima capsula previamente tarada a
105 °C, se evapora sobre bafio de agua hasta gesidtlo esté aparentemente seco. Se
pasa entonces hacia una estufa y se deja hastagresante (aproximadamente 3 horas).
Se retira la capsula de la estufa y se coloca,nendesecadora hasta que alcance la

temperatura ambiente.



Para obtener la masa constante entre una pesadasganantendra un tiempo de secado

de 60 minutos.

Expresion de los resultados:

La cantidad de sélidos totales, expresado en %e Ralcula por la siguiente formula;

St = Pr—-P*100
V
Donde:

Pr = masa de la cdpsula mas el residuo (g).
P == masa de la capsula vacia (g).
V = volumen de la porcién de ensayo.

100 == factor matematico para el calculo.

2.6.3.5. Determinacion organoléptica del extracto idroalcohdlico y Fluido.

A los extractos se procede a analizar el aspector, ®lor, sabor.

Aspecto: Extracto Hidroalcoholico se determina observanaolatra luz la presencia de
particulas y/o turbidez en el tubo de ensayo deedencuentra la muestra a ser analizada
mediante visualizacién directa.

Color: Liguido de color café oscuro que se determina glotinte que presenta la
muestra.

Olor: Caracteristico a la planta.

Sabor: tiene un sabor amargo



2.6.3.6 Determinacion del contenido de alcohol dektracto Hidroalcohdlico.

El presente método se aplica Unicamente a las a@paes liquidas farmaceéuticas que

contiene alcohol.

El contenido en etanol de un liquido se expresaepolimero de voliumenes de etanol
contenido en 100 volumenes de liquido, medidos & POl °C. Este valor se conoce
como el "grado alcohdlico en volumen™ y re reflejaporcentaje (tanto por ciento V/V).
La relacion entre la densidad (cociente masa -mreh) a 20 + 0.1 °C., la densidad
relativa (corregida al vacio) y el grado alcohdlde una mezcla de agua y etanol se

indica en las

2.6.4 CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA.

a. Flavonoides.
Mezclar 1 gramo de droga en polvo con 10 mL de no¢taor 5 minutos en un bafio de
agua (60°C)

Tomar 5 mL de la solucién y concentrar hasta olst2msL.

Colocar 1 mL de agua y 10 mL de acetato de etijivaapor 10 minutos.

Separar la fase de etil acetato y concentrar loédégmer un volumen de 1 mL.

Usar el concentrado para la cromatografia.

Se aplica 10uL del concentrado en una placa crgrafta de silica gel 60 F254 con la
ayuda de un capilar.

Dejar secar después de cada aplicacion.

Se introduce la placa en la cuba cromatogréficstahgue el solvente recorra las ¥ partes
de la placa.

Retirar de la cuba y dejar secar para luego observia lampara UV 365 nm.

Reverla la placa y dejar secar, calentar en |deegtanotar los Rf.

Sistema de solventes: Cloroformo - acetona - &iduico (75-16.5-8.5)

Revelador: Acido sulfurico - vainillina.



1. Anadlisis espectrofotométrico del marcador quémifftavonoides totales expresado

como porcentaje de quercetina.

Se refluja 0.5 g de muestra por 2 horas con 20 en&aido sulftrico al 10% y 20 mL de
etanol al 50%.

Se enfria y se filtra con ayuda al vacio.

El residuo se lava con 30 mL de etanol al 50% gdas&charlo.

El filtrado se evapora en bafio de agua hasta kdndel volumen inicial.

Se enfria sobre bafio de hielo durante 30 minutosgo se filtra, lavando el precipitado
formando con 4 porciones de 10 mL de agua destitéal&l0 - 15 °C).

Se elimina el filtrado y los lavados y el residanto del filtro como del recipiente se
disuelve con 70 mL de etanol al 96 %, calentandwipmente a 50°C, la solucién se
pasa a un balén volumétrico de 100 mL y se comglet@lumen con etanol al 96 % (
solucion muestra).

Posteriormente se leen las absorbancias a 258 nm.

Como patron se emplea 0.04 g quercetina, los csaleksolvieron con etanol al 96 %
hasta completar un volumen de 50 mL, de esta swlge toma 1 mL y se diluye a 100

mL con etanol al 50%.

b. Alcaloides.

Método de extraccion- Los alcaloides presentes en las células en falensales, son

liberados como bases libres por el amoniaco, edggse con un solvente organico en
breve tiempo, tras lo cual se concentra la soluc@mvacio, se extrae con acido diluido
guedando en la fase organica la clorofila y la miayde los demas pigmentos, terpenos,
esteroles, etc. La solucion acuosa acida se akalbon NaOH o NFDH y se extrae con

un solvente inmiscible (benceno, éter o clorofornidg@ esta manera, se realiza una
primera purificacion de los alcaloides realizand@sta operacion en pocas horas

obteniéndose en forma de alcaloides totales.



Para realizar el perfil cromatografico de alcalside trabajé con el crudo de alcaloides
disuelto en clooformo,aplicAndose sobre el cromatofolio 10 uL de la s6lude ensayo

a 10 cm del borde inferior, luego se corrio 15 crpaatir de la linea de aplicacion
utilizando como fase mévil elsistema de solventetaso de etiloy cloroformo en la
proporcion 1:1 v /v. Una vez recorrido el cromaliofose revelé atomizando con el
reactivo de Dragendor{fse midieron los Rf de las manchas positivas frahtevelador,

se compararon los valores de Rf hallagi@d color de las manchas con reveladores de
luz UV a 254y 366 nm.

Para cuantificar se realiza una neutralizacion. dloaloides purificados se disuelven a
acético glaciar. Como reactivo para la valoraciéremplea HCIO4 y como indicador

cristal violeta (violeta de metilo)

2.7 CONTROL DE CALIDAD DE LOS EXCIPIENTES.

2.7.1 CARBOPOL (USP XX11I- Farmacia Remingtori‘i&dicion.)

Es una mezcla de resinas solubles en agua quen tiexeelentes propiedades de

suspension; espesamiento y formacion de gelesulfsigada en la industria cosmética.

Es blanco y su presentacion es un polvo. El alcpbtivinilico, polimeros de oxido de
etileno y la polivinilpirrolidona son componentes darbopol.
Carcomer 940 es un polimero de alto peso molecniamezcla de acido acrilico unido

con éteres de sacarosa.
Carcomer 940, previamente secado en vacio a 80fQ pora, no contiene menos de
56.0 por ciento y no mas de 68 .0 por ciento deglopos de acidos carboxilicos (-

COOH).

Descripcién.-Polvo blanco. Fino incoloro



Identificacion.- Preparar una dispersién 1:100 con NaOH para piodacgel viscoso
de pH 7.5.

Preparar una dispersion 1:100 a la una porciénaatinchzul timol TS y se produce una
coloracién naranja. Al la otra porcién se afiade rojesol TS y se produce una

coloraciéon amarrilla.

Viscosidad.-Entre 40.000 y 60.000 centipoises

Perdida por secado.-Secar al vacio a 80°C por 1 hora. No mas que 21€%u peso
inicial.
Metales pesados.- Maximo 0.002%

Valoracion del contenido de acidos carboxilico6.05 68.0 % de acidos carboxilicos.

Pesar 400 mg previamente y adicionar 400 mL de agnaagitacion constante a 1000
rpm, en un angulo de 60°. Continué agitando panitfutos.

Reduzca la velocidad de la agitacion titule potemeétricamente con hidréxido de sodio
0.25N usando un electrodo de calomel. Despuésmadto de mezcla, luego de cada
adicion de NaOH registre el pH. Calcule el conterdd acidos carboxilico como % por
la siguiente formula %:= 100 (45.02VN/peso de lastra).

Ensayo Microbiolégico.-Ausencia de salmonella y E.Coli.

2.7.2 METILPARABENO SODICO (USP XXIlI- Farmacia Rémgton 17**edicion.)

Se usa como conservante en gel, en otros produoBraéticos y en ciertos casos en
alimentos. Su presentacion se da en cristalesarasl
Descripcion.- Polvo cristalino blanco, inodoro o con algun oloaracteristico,

higroscopico

Solubilidad.- Soluble 1 g en 400 mL de agua en 3 mL de alcotd) ynL éter, soluble

en glicerina, aceite y grasa, tetracloruro de aavbbenceno.



Punto de fusién.-entre 125 - 128 °C

Identificacion.- En espectro infrarrojo absorbe a la misma longijuel la de referencia.

indice de acidez.El filtrado neutralizar y enfriado de la solucida 750 mg de muestra,

al afadir NaOH 0.1N y 2 gotas de rojo de metilosblcion es amarilla.

2.7.3 PROPILPARABENO SODICO (USP XXIIl- FarmaciarRington 17®edicion.)

Descripcion.- Polvo cristalino blanco, inodoro o con algun oloaracteristico,

higroscoépico.

Solubilidad.- Soluble 1 en 1 de agua 1 en 5a de alcohol y 1den&tcohol al 50%

Practicamente insoluble en aceites.

Identificacion.- Disolver 0-5 g de muestra en 5 mL de agua acatifton HC1 v filtrar

el precipitado resultante. Lavar este con aguagrkesobre silica gel durante 5 horas, la
absorcion en el espectro IR de una dispersién eiteamineral exhibe un maximo a la
misma longitud de onda que lo hace el estandard¢SRetilparabeno saodico.

Llevar a ignicion cerca de 0.3 g de muestra enfridisolver el residuo en 3 mL de HCI
3N. Esta solucién impregnada en un asa de platipavite un intenso y persistente color

amarillo a la llama.

pH.- Entre 9.6 y 10.5 en una solucion 1:100

Agua.- No mas que 5%

Cloruros.- Una porcion de 0.2g presenta no mas clorurosapipresentes en 0.1 mL de

HCI 0.02N (0.25%).

Sulfatos.- Una porcién de 0.25¢g presenta no mas sulfatesogyaresente en 0.3 mL de
H.SO, 0.02N (0.12%)



Valoracién.- Contiene no menos de 98.5 y no mas de 101.5 %tk 8a0..

2.7.4 TRIETANOLAMINA (TEA) (Farmacopea de los EstadUnidos Mexicanos V
Edicion)

Su nombre quimico es 2,2',2" Nitrilotrietanol, S& yprincipalmente como detergente,

emulsificante y plastificante ya que absorbe familte el agua.

Descripcion.- Liquido incoloro o amarillo palido, viscoso e higcopico que tiene un
ligero olor amoniacal. Se forma café por exposicda luz y aire.

Solubilidad.- Miscible con agua y alcohol, soluble en cloroforynigeramente soluble

en éter o benceno.

Identificacion.- Calentar 1 mL de la muestra lentamente en un tidensayo los

vapores cambian el color del papel tornasol r@ata.

Mezclar 1 mL de la muestra con 1 mL HCI la tempeaeatde fusién del precipitado

obtenido después de lavarlo con alcohol y secartteel 78°C aproximadamente.

Gravedad especifica.-Entre 1.120 y 1.128.
indice de refraccion.- Entre 1.482 y 1.485.

Residuo de Ignicion.- No mas de 0.1%.

Valoracioén.- Para trietanolamina¢81sNO; mezclar 500 mg de la muestra con 5 mL de
solucion 2M de HCI evaporar a sequedad en bafoaMawitar el residuo con 2
propanol pasar a un crisol de vidrio sinterizadada y lavar el disco y residuo con 3
porciones de 5 mL de 2-propanol. Secar el residd®%C hasta peso constante y
agregar una correccion de 0.2 mg por mL de propangbleado. Cada gramo es
equivalente a 803.5 mg deHsNO;s (trietanolamina).



2.7.5 GLICERINA (Farmacopea de los Estados Unidesitanos V Edicion)

Como bien se sabe la glicerina es un liquido irroplimodoro, con sabor dulce y soluble

en agua. Dentro del sistema actia como lubricahtenectante.

Descripcion.- Liquido siruposo claro e incoloro sabor dulce ynmés que un ligero olor
caracteristico.

Solubilidad.- Miscible con agua, alcohol y metanol insolubleckemoformo y éter.

Identificacion.- Espectro de absorcion IR.

Cuando se caliente con sulfato de potasio formaresgrritantes.
Cuando de calienta con una gota de borax en unerece Bunsem se produce una

llama verde.

Densidad.-No menor de 1.249 - 1.2840
indice de Refraccion.-Entre 1.455 y 1.465 a 20°C
Color.- Es similar al que exhibe 0.40 mL de cloruro fé@r@s y no debe ser mas oscuro.

Cloruro.- 7.0g de glicerina no tiene mas que los corresgorelia 0.10 mL de HCI
0.020N (0.001%).

Sulfatos.- 10 g de glicerina no tiene mas que la correspotglia 0.20 mL de $$Q,
0.020N (0.002%).

Metales pesados.El limite es de 5ppm

Acidos grasos y esteres.Titulacion residual no mas de 1 mL de NaOH 0.5N se

consume.

2.7.6 ALCOHOL ETILICO (alcohol potable) -— (USP/ XX - BP 88- Farmacia
Remington 17*Edicion.)



Descripcion.- Liquido incoloro, claro transparente, movil y wdlahierve alrededor
78°C, olor caracteristico sabor quemante, rapidéenigrilamable, arde con una llama

azul.

Solubilidad.- Miscible con agua, éter y cloroformo.

Identificacion.- Mezclar 5 gotas de alcohol con 1 mL de una sotu@oéuosa 1:10
permanganato de potasio y 5 gotas de solucion 21guN2804 tapar el vaso
inmediatamente con un papel filtro humedecido caora wsolucidon recientemente
preparada por disolucion de 0.1 g de nitroferrigrarde sodio y 0.25 g de piperazina en
5 mL de agua. Se produce un intenso color azukselpapel filtro. El color empieza a
palidecer después de algunos minutos.

Acidez o Alcalinidad.- 20 mL de muestra no requiere mas 0.2 mL de NaQN Para
un color rosado con solucion de fenolftaleina ymas de 0.1 mL HCI 0.1 N para dar un
color rojo con solucién de rojo metilo.

Densidad especifica.a 20°C de 0.819 a 08139

Grado alcohdlico.-Alcoholimetro de Gay Lussac.

2.8 PREPARACION DE LOS FITOFARMACOS

2.8.1 PREPARACION DE LA TINTURA

Para la preparacion de un lote de un Litro de mantantiinflamatoria de chilca y

hierbamora al 20% partimos de la siguiente férmula:

INGREDIENTES CANTIDADES

Mezcla de extractos (chilca y hierbamora) 200 g



Metilparabeno base 0.18¢g

Propilparabeno base g 0.020g
Alcohol Etilico 70% csp 1L
Glicerina 20 mL

Proceso de preparacion de la tintura:

Pesar cada una de las materias primas.
Disolver el MPB y PPB en alcohol.
Mezclar con los extractos.

Agregar la glicerina

ok~ 0N PE

Agitar hasta homogenizacion.

2.8.2 PREPARACION DEL GEL

Para la preparacion de un lote de un litro de geltrizante y antiinflamatorio al 1 %

partimos de la siguiente formula:

INGREDIENTES CANTIDADES
Carbopol NF 159

MPB (Metilparabeno sédico) NF 0.100g

PPB (Propilparabeno sédico) NF 0.010g

TEA (trietanolamina) 209

Agua 960 mL
Extracto fluido de chilca 79

Extracto fluido de hierbamora 39

Proceso de preparacion del gel:

1. Se prepara una suspension coloidal de Carbopot®4@ua desionizada.

2. Disolver en agua el metilparabeno base y propilgara base.



3. Agregar el carbopol 940 con agitacion constantatafdnasta homogenizacion,
dejar en reposo 24 horas para lograr una buenathaidn.

4. Mezclar con el extracto total y finalmente se rei#dé con trietanolamina,
homogeneizando hasta que adquiera caracterisgogel.d

5. Envasar y etiquetar

2.8.3 CONTROL DE CALIDAD DE LOS PRODUCTOS TERMINADG®

2.8.3.1 Control de calidad de la tintura

1. Determinacion Organoléptica De La Tintura

A la tintura se procede a analizar el aspectorgcolor, sabor.

a. Aspecto: Se determina observando contra luz la presencipadiculas y/o
turbidez en el tubo de ensayo donde se encuentnauéstra a ser analizada
mediante visualizacion directa.

b. Color: Liquido de color café oscuro que se determinaeptinte que presenta la
muestra.

c. Olor: Caracteristico a las plantas

2. Determinacion del pH

Se mide en el medidor del pH previamente calib@dosoluciones tampon de pH 4y 7.
Sacar el electrodo del lampon lavar con agua ddstiy secar con papel filtro.

En otro vaso se coloca la muestra (tintura) e dhtco el electrodo limpio homogenizar y
determinar el pH.

Anotar los resultados.

3. Determinacion de densidad relativa.

Lavar cuidadosamente el picndmetro y secar biesioca en la estufa durante 1 hora.

Pesar el picndmetro vacio.



Enrasar el picnGmetro con agua destilada, secaésarlo.
Vaciar el contenido del picnébmetro y llenarlo nueeate, pero esta vez con la muestra
(tintura).

Calcular la densidad relativa.

4. Determinacion Del indice De Refraccion

Se mide en un refractometro de Abbe, calibradgeip® con agua destilada.
Alzar cuidadosamente la tapa del refractometronpilar con papel filtro.
Colocar la muestra (tintura) y realizar la lectdedindice de refraccion.
Anotar los resultados.

2.8.3.2 Control de calidad del gel.

El control de calidad de producto terminado tiepnen@ propdésito determinar si una
forma farmacéutica posee los atributos de calidesVigmente establecidos. Estos
atributos buscan poder conseguir en ultimo térngoe el medicamento cumpla el

objetivo para el cual me disefiado de manera sggefiaaz.
1. Determinacion Organoléptica Del Gel
A la tintura se procede a analizar el aspectorgcolor, sabor.
a. Aspecto: Es un gel homogéneo al tacto, libre de grumosseal analizada
mediante visualizacion directa.
b. Color: amarrillo que se determina por el tinte que presehgel
c. Olor: Caracteristico a la planta.

2. Determinacion de la presencia de grumos enlel ge

Tomar una pequeiia cantidad de crema con los dealplicgr suavemente en el dorso de

la mano y observar si hay la presencia o auseeciguIMos



3. Determinacion de untuosidad al tacto del gel.

Tomamos una pequefia cantidad de gel con los dedgdicamos suavemente en el

dorso de la mano y observamos si hay la preserqiaidiculas.

4. Determinacion del pH

Se mide en el medidor del pH previamente calib@dosoluciones tampon de pH 4y 7.
Sacar el electrodo del lampon lavar con agua ddstiy secar con papel filtro.

En otro vaso se coloca la muestra (gel) e intrgdeicelectrodo limpio homogenizar y
determinar el pH.

Anotar los resultados.

5. Determinacion de la Extensibilidad del gel.

Bajo la denominacion de extension o extensibilidadun gel se entiende su capacidad

para ser aplicado y distribuido uniformemente sddoyzel.

Se pesa 0.23£0.02 g de muestra a 25°C se presitnead®s superficies de vidrio sobre
las cual se adiciona una pesa de 100 g durant@dteniEl area originada es la variable
respuesta (Extb.)

6. Determinacion de la viscosidad del gel.

Tomamos una muestra representativa del gel e imthods en el viscosimetro,
sometemos a la accion de la temperatura del bafia m25°C y tomar el tiempo desde
el punto de partida hasta la sefial indicada ersebsimetro.

2.8.4 ANALISIS MICROBIOLOGICO

1. Test para contaje total de microorganismo aeo8bi



Asépticamente transfiera 10 g de la muestra enamtenedor adecuado conteniendo
peptona, Tween, peptona o TAT ( Azoleccitina tdasia caldo con Tween) y ajuste el
volumen a 100 mL si es necesario ponga esta meadla bafio a 40 - 45 °C por mas de

10 minutos.

Mezcle bien en un vortex mixer.

2. Contaje de bacterias.

Transferir 1 mL de la mezcla de 100 mL a dos cpgis por separado, entonces anadir
unos 20 mL de TSA (Tripticasa soya agar) a cada ¢&pver la caja con movimientos
de rotacion, para obtener una buena mezcla dedatraLcon el agar.

Dejar solidificar e invertir las cajas, incubartis 30 - 35 °C por 48 horas a 5 dias 0 mas
tiempo si es requerido.

3. Contaje de hongos.

Proceder como en el punto anterior pero en lugarsae TSA afadir SAB. (Sabourad

dextrosa agar) e incubar de 20 - 25°C por 5-7 dias.

Al final del periodo de incubacion cuente el nUumeeocolonias y reporte el promedio de
bacterias u hongos encontrados por gramo de muestra

2.9 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA EN ANIMALES DE
EXPERIMENTACION.

2.9.1 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DE LOS EXTRACTOS [E CHILCA
(Baccharis latifolig Y HIERBAMORA (Solanum nigrum EN ANIMALES DE
EXPERIMENTACION.

2.9.1.1 Edema de la pata inducido por carragenina

El método del edema plantar por carragenina fueridegor primera vez por Winter et
al. y posteriormente modificado por Sughisita €tl8B1). Consiste en la administraciéon



subcutanea de una pseudosoluciérivde carragenina, un mucopolisacarido surfatado
extraido del alga marin@hondrus crispusa nivel de la aponeurosis plantar de la pata de
la rata, provocando una reaccion de caracter iaflanio mediada por liberacion de
diversos autacoides (histamina, serotonina, braditpy prostaglandinas, etc.) el
producto a ensayar se puede administrar por difssesias intraperitoneal, oral.

Una hora después de la administracion, la histaryife serotonina tienen un papel
principal como mediadores. Aproximadamente de wna § media a dos y media horas
después de la inyeccion de carragenina, intervida®rkininas como mediadores. La
tltima fase esta mediada por las prostaglandinasgjaimentalmente PGEPGE, y
PGR. La respuesta vascular maxima ocurre aproximad@emanlas 4 horas de la
administracion de carragenina y coincide con la fasdiada por las prostaglandinas. La
extravasacion de proteina tiene lugar durante kdaspuesta al agente adematdgeno.
Respecto a la migracion celular fundamentalmentdedeocitos polimorfonucleares,

comienza a dos horas de haber inyectado el agente.

Hay que estandarizar el ensayo: hora, temperattcaSe prefiere la carragenina ante
otros irritantes porque el edema que se produce rasnos modificado por factores
ajenos a los propiamente caracteristicos de lanr#tion y ademas porque la actividad
antiinflamatoria de este test guarda una buenaelagién con la actividad

antiinflamatoria en clinica.

a. Protocolo experimental en ratas

Animales de experimentacion.

Se utilizan lotes de 6 ratas Wistar de sexo homaméaproximadamente de 140 — 170 g
de peso en ayunas de 12 horas.

Descripcion de la técnica.

Se miden los volumenes normales de la pata dengobrior de las 6 ratas en un
plestismometro digital. Las infusiones a ensayaadsainistran en dosis de 1000mg/Kg
de peso mientras que para los extractos se utitibais equivalentes de materia seca

vegetal. La administracién se hace por via orapleamdo jeringas de 1mL con aguja



adaptada para ser usadas como sonda orogastriczehiulo utilizado es agua

disolvente usado para hacer los extractos. El gcoptrol recibe solamente el vehicul
otro grupo una dosis de la agente antiinflamatpraviamente estandarizada para ¢
condicion particular (generalmente 125mg/Kg dellferiazona). Media hora después
la administracién de la infusién o extracto, seeictg 0.2 mL de una disolucién osa al
2% de carragenina en la aponeurosis plantar derkches ratas. La medida del volun
dela pata derecha inflamada saliza por inmersion en el agua que contiene elllpc
del plestismometro hasta el maléolo lateral. Estglionon se realiza 3 y 5 horas

después del inicio del experimel

Por diferencia entre los volimenes de las patasdaedintes de la produccion de
inflamacién y a los tiempos 1, 3, y 5 se calculpatentaje de la inflamacion produci

con la siguiente formula.

't —TVo
Vo

Winflamacian = + 100

Siendo:

Vt = volumen de la pata inflamada a un tiemg

Vo = volumen normal.

Se determina el porcentaje de inflamacion para cath y se calcula el area baijc
curva de la inflamacién y por andlisis de variarsm determina si hubo efec

significativoentre los grupos tratados y el con

Los compuestos evaluados fueron extractos hidrbalmds de las plantas de chilce
hierbamora, diclofenaceddico de 100 mg, como control positivo y alcadlod0% que

se utilizdé en todos los casos como vehit

Se utilizaron 18 ratas albinaWistar) machos de 344.5472.0 g de masa corporal,
cuales fueron seleccionadas aleatoriamente en Rogrisegun la dosis de ense

atendiendo al tratamiento utilizado quedo el esgudenensayo de la forma siguie



REPETICIONES To T, T, Ts T4 Ts

I R1 R2 R3 R4 R5 R6
I R7 R8 R9 R10 R11 R12
I R13 R14 R15 R16 R17 R18

La dosis utilizada de los extractos file 1000mg/Kg peso corporal de los animales.

Donde:

To=Blanco Etanol 40%
T,= Diclofenaco 10mg/Kg
T, = Diclofenaco 30mg/Kg
T3 = Extracto Chilca

T, = Extracto Hierbamora

Ts = Extractos chilca y hierbamora

2.9.2 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL PRODUCTO TERMNADO A
BASE DE CHILCA Baccharis latifolig Y HIERBAMORA (Solanum nigrum
EN ANIMALES DE EXPERIMENTACION.

REPETICIONES To T, T, T3 T4
I R1 R4 R7 R10 R13
1l R2 R5 R8 R11 R14
11 R3 R6 R9 R12 R15
Donde:
To=Blanco

T1= Diclofenaco 1%
T, = Gel de Extracto Chilca
T3 = Gel de Extracto Hierbamora

T, = Gel de extracto chilca y hierbamora.

La dosis utilizada del gel fue de 1g para todasdtss.



2.9.3 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DE LOS EXTRACTOS Y PRODUCTO
TERMINADO A BASE DE CHILCA @. latifolia) Y HIEERBAMORA (S. nigrum
EN PACIENTES.

REPETICIONES To T, T, Ts Ta
| P1 P1 P1 P1 P1
Il P2 P2 P2 P2 P2
1] P3 P3 P3 P3 P3
Donde:
To=Blanco

T,= Diclofenaco 1%
T, = Gel de Extracto Chilca
T3 = Gel de Extracto Hierbamora

T, = Gel de extracto chilca y hierbamora.



CAPITULO I

3. RESULTADOS Y DISCUSION

3.1 CONTROL DE CALIDAD DE LA DROGA CRUDA CHILCA ( Baccharis
latifolia) Y HERBAMORA ( Solanum nigrum)

Previa a la utilizacion de las drogas vegetaleslaan diferentes aplicaciones, se
recomienda la realizacién de pruebas de contraiatidad de la droga cruda y seca que
en nuestro caso son la chil&agcharis latifolig y hierbamora$olanum nigrumque se

realizo basandose en la informacion de las plan&sicinales.

Cabe mencionar que en nuestro pais las propuestasntes a control de calidad, estan
aun en fase de aprobacion, pero los analisis agdritbs son los que estan vigentes en

algunos paises de la Red Iberoamericana de pradiitctimrmaceuticos.

3.1.1 DETERMINACION DE HUMEDAD

La determinacion de humedad realizada a la drogaacrfresca por el método

gravimétrico dieron los siguientes resultados:

CUADRO N° 1. DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROG A CRUDA DE CHILCA
(Baccharislatifolia). SEPTIEMBRE 2008.

%HUMEDAD
Planta fresca 88.47

Planta seca 9.71



CUADRO N° 2. DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROG A CRUDA DE
HIERBAMORA (Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

%HUMEDAD
Planta fresca 87.5
Planta seca 9.15

Los resultados expresados en los cuadros 1 y thdms que el contenido de humedad
en las drogas crudas (plantas secas de chilcarlgamera), fue de 9.71% y 9.15%,
respectivamente, este porcentaje se encuentraodeéattos limites establecidos para
materia prima vegetal (hasta 14%) segun tesiszegtds (22)(45), lo que indica que la
droga se encuentra en buenas condiciones de alameio, disminuyendo de esta

forma la contaminacion microbiana y degradaciomeéabolitos.

3.1.2 DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES

La determinacion de cenizas totales, solubles ea agnsolubles en acido clorhidrico,
realizada en las drogas cruda fresca y seca ponégbdo gravimétrico dieron los

siguientes resultados:

CUADRO N° 3. DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES, SOLU BLES EN AGUA E
INSOLUBLES EN ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA D E

CHILCA (Baccharislatifolia). SEPTIEMBRE 2008.

% Cenizas % Cenizas solubles % Cenizas insolubles en
totales(mg) en agua(mg) acido clorhidrico(mg)
Planta fresca  6.42 5.13 0.79
Planta seca  8.98 7.55 1.17

CUADRO N° 4. DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES, SOLU BLES EN AGUA E
INSOLUBLES EN ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA D E
HIERBAMORA (Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

Repeticiones % Cenizas totales(mg) % Cenizas sdulflo Cenizas insolubles en
en agua(mg) acido clorhidrico(mg)
Planta fresca 6.49 5.17 0.88

Planta seca 9.00 7.36 1.08



Los resultados expresados en los cuadros 3 y 4ndosa que en las drogas crudas
(plantas fresca de chilca y hierbamora), el codtenie cenizas totales fue de 6.42% y
6.49%; respectivamente, mientras que las cenizadbles en agua 5.13% y 5.17%
respectivamente; y cenizas insolubles en acido hiddco 0.79% vy 0.88%,
respectivamente. Mientras que en las drogas crygisitas seca de chilca y
hierbamora), el contenido de cenizas totales fud.68% y 9.00%; respectivamente,
mientras que las cenizas solubles en agua 7.55%86f4/respectivamente; y cenizas
insolubles en acido clorhidrico 1.17% y 1.08%, eesipamente; estos porcentajes como
se observan son aceptables para este tipo de mugatque en la Real Farmacopea
Espafiola nos indica que los limites permitidos parazas totales es hasta 10%.

3.1.3 DETERMINACION DE SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA

La determinacion de sustancias solubles en agakizada en las drogas cruda fresca y

seca por el método gravimétrico dieron los sig@gmnesultados:

CUADRO N° 5. DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN A GUA DE LA DROGA
CRUDA DE CHILCA (Baccharis latifolia). SEPTIEMBRE 2008.

% Sustancias solubles(mg)

Planta fresca 5.94

Planta seca 5.38

CUADRO N° 6 DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN AG UA DE LA DROGA
CRUDA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

% Sustancias solubles(mg)

Planta fresca 5.96

Planta seca 5.49

Los resultados expresados en los cuadros 5 y Gnadosa que en las drogas crudas
(plantas fresca de chilca y hierbamora), el codterde sustancias solubles en agua
5.94% y 5.96% respectivamente; también nos indimen las drogas crudas (plantas

secas de chilca y hierbamora), el contenido deasasts solubles en agua 5.38% y



5.49% respectivamente; que nos indican la cantidad compuestos que seran

responsables del efecto farmacoldgico.

3.1.4 DETERMINACION DE METALES PESADOS

Mediante la técnica colorimétrica determinamosr&sencia de plomo en la droga cruda
(plantas frescas y secas de chilca y hierbama@aydl nos indica la contaminacion por
gasolina con plomo que es usual para cultivos dok&n zonas cercanas de circulacion

vehicular.

3.1.5 ANALISIS MICROBIOLOGICO.

La droga vegetal (seca y fresca) que servira comee kpara la preparaciéon del
fitofarmaco debe ser de excelente calidad y e#isr tHe bacterias, hongos, es por ello
que el analisis microbiolégico comprende una s#gi@ruebas que sirven para establecer

la calidad microbiolégica de una droga vegetal.

Los parametros estudiados indicaran:

- Aerobios mesofilos totales: parametro general deehe.
- Coliformes totales: contaminacion fecal

- Coliformes fecales: contaminacion fecal.

- Mohos y levaduras: micotoxicidad potencial.

CUADRO N° 7 DETERMINACION DE MICROORGANISMOS CONTAM INANTES EN LAS
DROGAS CRUDAS (PLANTA FRESCA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)).
SEPTIEMBRE 2008.

Microorganismo Resultados Limites maximo aceptados
Aerobios meséfilos UFC/g 55 10 000

Coliformes Totales UFC/g Ausencia Menos de 10 a 100(segln uso)
Coliformes Fecales UFC/g  Ausencia Ausencia

Mohos y levaduras UPC/g 12 <100

LIMITES MICROBIOLOGICOS PARA HIERBAS WH O/PHARMA (1998)



CUADRO N° 8 DETERMINACION DE MICROORGANISMOS CONTAM INANTES EN LAS
DROGAS CRUDAS (PLANTA FRESCA DE HIERBAMORA ( Solanum
nigrum)). SEPTIEMBRE 2008.

Microorganismo Resultados Limites méaximo aceptados

Aerobios mesofilos UFC/g 42 10 000

Coliformes Totales UFC/g Ausencia Menos de 10 a 100(segun
uso)

Coliformes Fecales UFC/g  Ausencia Ausencia

Mohos y levaduras UPC/g 3 <100

LIMITES MICROBIOLOGICOS PARA HIERBAS WHO/PHARMA (19 98)

CUADRO N° 9 DETERMINACION DE MICROORGANISMOS CONTAM INANTES EN LAS
DROGAS CRUDAS (PLANTA SECA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)).
SEPTIEMBRE 2008.

Microorganismo Resultados Limites maximo aceptados

Aerobios mesofilos UFC/g 30 10 000

Coliformes Totales UFC/g Ausencia Menos de 10 a 100(segun
uso)

Coliformes Fecales UFC/g  Ausencia Ausencia

Mohos y levaduras UPC/g Ausencia <100

LIMITES MICROBIOLOGICOS PARA HIERBAS WHO /PHARMA (1998)

CUADRO N° 10 DETERMINACION DE MICROORGANISMOS CONTAMINANTES EN LAS
DROGAS CRUDAS (PLANTA SECA HIERBAMORA ( Solanum nigrum)).
SEPTIEMBRE 2008.

Microorganismo Resultados Limites maximo
aceptados

Aerobios mesofilos UFC/g 35 10 000

Coliformes Totales UFC/g  Ausencia Menos de 10 a

100(segun uso)
Coliformes Fecales UFC/g Ausencia Ausencia

Mohos y levaduras UPC/g Ausencia <100

LIMITES MICROBIOLOGICOS PARA HIERBAS WHO /PHARMA (1998)

Los resultados expresados en los cuadros 7, 8,10 wos indican que los valores

obtenidos mediante estas pruebas microbiologiesrrdinaron que las muestras de las



drogas vegetales estan en los limites microbiot@gpermitidos para este tipo de materia

por lo tanto se puede utilizar para la elaboradiélrfitofarmaco.

3.1.6 TAMIZAJE FITOQUIMICO

El tamizaje fitoquimico constituye una de las etapmie nos permite determinar
cualitativamente los principales grupos constitigemuimicos presentes en una planta.
La informacion obtenida de la investigacion de coegtos de origen vegetal, ayuda a
comprender la fisiologia y bioquimica de los orgaris que los producen y a lograr su
mejor aprovechamiento con fines cientificos, mewdilds y econémicos. (+) Posible

presencia; (++) presencia confirmada; (+++) preisethe cantidad suficiente.

CUADRO N° 11 TAMIZAJE FITOQUIMICO DE LA DROGA CRUDA (PLANTA FRESCA DE
CHILCA (Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Ensayo/Metabolito Indicadores TIPO DE EXTRACTO
E. Etéreo | E. Hidroalcéholico | E. Acuoso
Dragendorff/ Opalescencia(+) ) ) )
Alcaloides Turbidez definida(++)
Precipitado

naranja(+++)

Baljet/ agrupamientq Color rojo (++) (++) (++) (++)

lacténico Precipitado(+++)

Libermann Burchard/ Rosado — Azul, (++) (++) (++)

Triterpenos y/o| Intenso — visible,

esteroides Oscuro — negro(+)

Borntrager/Quinonas Rosado(++) (++) (++) (++)
Rojo(+++)

Cloruro Rojo — Vino (+), verde (-) ) )

férrico/compuestos intenso(+), Azul(+).

fendlicos y/o taninos

Shidona/Flavonoides | Amarillo, Naranja| (+++) (+++) (+++)

Carmelita o Rojo(+)

Fehling/Azlcares Color o Precipitadg (++) (++) (++)

reductores rojo ladrillo(+)

Espuma/Saponinas Espuma persistente 2 (+++) (+++) (++4)




(+)

Principios amargos.

Sabor amargo(+)

(++)

(++)

(++)

CUADRO N° 12 TAMIZAJE FITOQUIMICO DE LA DROGA CRUDA (PLANTA FRESCA DE
HIERBAMORA (Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

Ensayo/Metabolito Indicadores TIPO DE EXTRACTO
Extracto | Extracto Extracto
Etéreo Hidroalcéholico Acuoso
Dragendorff/ Opalescencia(+) (+++) (+++) (+++)
Alcaloides Turbidez
definida(++)
Precipitado
naranja(+++)
Baljet/ agrupamientd Color rojo (++) (++) (++) (++)
lacténico Precipitado(+++)
Libermann Burchard/ Rosado — Azul, (++) (++) (++)
Triterpenos y/o esteroides | Intenso — visible,
Oscuro — negro(+)
Borntrager/Quinonas Rosado(++) (++) (++) (++)
Rojo(+++)
Cloruro férrico/compuesto| Rojo — Vino (+),| (+++) (+++) (+++)
fendlicos y/o taninos verde intenso (+)
Azul(+).
Shidona/Flavonoides Amarillo, Naranja| (-) ) “)
Carmelita o Rojo(+)
Fehling/Azlcares reductore Color o Precipitadd (++) (++) (++)
rojo ladrillo(+)
Espuma/Saponinas Espuma persistent (+++) (+++) (+++4)
2'(+)
Principios amargos. Sabor amargo(+) (+++) (+++) (+++)

CUADRO N° 13 TAMIZAJE FITOQUIMICO DE LA DROGA CRUDA (PLANTA SECA DE
CHILCA (Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Ensayo/Metabolito

Indicadores

TIPO

DE

EXTRACTO

Extracto
Etéreo

Extracto
Hidroalcoholico

Extracto
Acuoso




Dragendorff/ Opalescencia(+) | (-) () )
Alcaloides Turbidez
definida(++)
Precipitado
naranja(+++)
Baljet/ agrupamient¢ Color rojo (++) | (++) (++) (++)
lactonico Precipitado(+++)
Libermann Burchard/ | Rosado — Azul, | (++) (++) (++)
Triterpenos y/q Intenso — visible,
esteroides Oscuro —
negro(+)
Borntrager/Quinonas | Rosado(++) (+++) (++) (+++)
Rojo(+++)
Cloruro Rojo — Vino (+),| (+++) | (+++) (+++)
férrico/compuestos verde intenso (+)
fendlicos y/o taninos | Azul(+).
Shidona/Flavonoides | Amarillo, Naranja (+++) (+++) (+++)
Carmelita o
Rojo(+)
Fehling/AzUcares Color 0| (++) (++) (++)
reductores Precipitado rojc
ladrillo(+)
Espuma/Saponinas | Espuma (+++) | (++9) (+++)
persistente 2’ (+)
Principios amargos. | Sabor amargo(+)| (+++) (+++) (+++)

CUADRO N° 14 TAMIZAJE FITOQUIMICO DE LA DROGA CRUDA (PLANTA SECA DE
HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

Ensayo/Metabolito Indicadores TIPO DE EXTRACTO
Extracto | Extracto Extracto
Etéreo Hidroalcéholico Acuoso




Dragendorff/ Opalescencia(+) (+++) (+++) (+++)
Alcaloides Turbidez
definida(++)
Precipitado
naranja(+++)
Baljet/ agrupamientd Color rojo (++) (++) (++) (++)
lacténico Precipitado(+++)
Libermann Burchard/ Rosado — Azul, (+++) (+++) (+++)
Triterpenos y/o esteroides | Intenso — visible,
Oscuro — negro(+)
Borntrager/Quinonas Rosado(++) (+++4) (+++) (+++)
Rojo(+++)
Cloruro férrico/compuesto| Rojo — Vino (+),| (+++) (+++) (+++)
fendlicos y/o taninos verde intenso (+)
Azul (+).
Shidona/Flavonoides Amarillo, Naranja| (-) ) “)
Carmelita o Rojo(+)
Fehling/Azlcares reductore Color o Precipitadd (++) (++) (++)
rojo ladrillo(+)
Espuma/Saponinas Espuma persistent (+++) (+++) (+++)
2" (+)
Principios amargos. Sabor amargo(+) (+++) (+++) (+++)

En el tamizaje fitoquimico los resultados obtenideda chilca Baccharis latifolig nos
demuestra que cualitativamente se tiene la presedei flavonoides, triterpenos,

quinonas entre los mas representativos.

Al contrario los resultados de la hierbamd®al@num nigrupno se observo presencia de
flavonoides posiblemente porque se encuentran ammicantidad o en ausencia total,
pero al realizar la caracterizacion para los aidal existio una marcada diferencia ya
gue se afirma la presencia de alcaloides, triterpequinonas entre otros. La presencia
de saponinas fue también muy representativa ensapi@atas.



3.2 CONTROL DE CALIDAD DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHO LICO Y
FLUIDO.

3.2.1 DETERMINACION DEL pH.

CUADRO N° 15 DETERMINACIQN DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLICO Y
EXTRACTO FLUIDO (PLANTA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)). OCTUBRE

2008.
Extracto Hidroalcohdlico Extracto Fluido
Planta fresca 5.57 4.54
Planta seca 5.37 4.90

CUADRO N° 16 DETERMINACIO[\I DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLICO Y
EXTRACTO FLUIDO (PLANTA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)).
OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcoholico Extracto Fluido
Planta fresca 5.43 4.32
Planta seca 5.32 4.76

En los resultados expresados en los cuadros 15sg Jfuede observar que los valores
obtenidos de pH tienden mas hacia la acidez loesiabtorio en los extractos vegetales,

gue favorecen para la elaboracién de una formaafegntica de uso topico.

3.2.2 DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIVA

CUADRRO N° 17 DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIV A DE EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA DE CHILCA
(Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcohdlico(g/L) Extracto Fluido(g/L)
Planta fresca 0.9785 1.0090
Planta seca 0.9798 1.0082

CUADRRO N° 18 DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIV A DE EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA DE
HIERBAMORA (Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico(g/L) ExtraElaido(g/L)
Planta fresca 0.9740 1.0094
Planta seca 0.9631 1.0085



En los resultados expresados en los cuadros 17sg Jiede observar que los valores

obtenidos de densidad relativa de los extracugds son mas elevados porque son

mucho mas consistentes.

3.2.3 DETERMINACION DEL INDICE DE REFRACCION

CUADRO N° 19 DETERMINACION DEL INDICE DE REFRACCION DE LOS EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA
(Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcohdlico(mg) Extracto Fluido(mg)

Planta fresca 1.3711 1.3707
Planta seca 1.3711 1.3706

CUADRO N° 20 DETERMINACION DEL I'NDIpE DE REFRACCION DE LOS EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA DE HIERBAMORA ( Solanum
nigrum)). OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcohdlico(mg) Extracto Fluido(mg)

Planta fresca 1.3710 1.3693
Planta seca 1.3700 1.3701

Los resultados expresados en los cuadros N° 19np2hdican que los extractos tienen
un indice de refraccion similar debido a su siomditen su estado de andlisis de las

plantas y sus constituyentes.

3.2.4 DETERMINACION DE SOLIDOS TOTALES

CUADRO N° 21 DETERMINACION DE S()LI}DOS TOTALES DE LO S EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA DE CHILCA ( Baccharis
latifolia)). OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcoholico(mg) Extracto Fluido(mg)
Planta fresca 1.38 1.67
Planta seca 1.51 1.65




CUADRO N° 22 DETERMINACION DE SOLIDOS TOTALES DE LO S EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA DE HIERBAMORA ( Solanum
nigrum)). OCTUBRE 2008.

Extracto Hidroalcoholico(mg) Extracto Fluido(mg)

Planta fresca 1.41 1.61
Planta seca 1.51 1.66

Los resultados expresados en los cuadros N° 21 mo82indican que los extractos
Hidroalcéholico tienen un porcentaje de sélidoalest un tanto menor al porcentaje de

los extractos fluidos.

3.2.5 DETERMINACION ORGANOLEPTICA (ASPECTO, COLORLOR).

CUADRO N° 23 DETERMINACION ORGANOLEPTICA (ASPECTO, COLOR, OLOR) DE
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA
FRESCA DE CHILCA (Baccharis latifolia)). NOVIEMBRE 2008.

Parametros Extracto Hidroalcoholico Extracto fluido
Aspecto Liquido Liquido fluido

Color Verde oscuro Verde oscuro

Olor Caracteristico de la planta  Caracteristictag#ganta
Sabor Amargo Amargo

CUADRO N° 24 DETERMINACION ORGANOLEPTICA (ASPECTO, COLOR, OLOR) DE
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA
FRESCA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). NOVIEMBRE 2008.

Parametros Extracto Hidroalcohdlico Extracto fluido

Aspecto Liquido Liquido fluido

Color Verde oscuro Verde oscuro

Olor Caracteristico de la plantaCaracteristico de la planta,
dulce dulce

Sabor Amargo Amargo




CUADRO N° 25 DETERMINACION ORQANOLEPTICA (ASPECTO, COLOR, OLOR) DE
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA SECA
DE CHILCA (Baccharis latifolia)). NOVIEMBRE 2008.

Parametros Extracto Hidroalcoholico Extracto fluido
Aspecto Liquido Liquido fluido

Color Verde oscuro Verde oscuro

Olor Caracteristico de la planta  Caracteristictag#anta
Sabor Amargo Amargo

CUADRO N° 26 DETERMINACION ORG,ANOLEPTICA (ASPECTO, COLOR, OLOR) DE
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA SECA
DE HIERBAMORA (Solanum nigrum)) NOVIEMBRE 2008.

Parametros Extracto Hidroalcoholico Extracto fluido

Aspecto Liquido Liquido fluido

Color Verde oscuro Verde oscuro

Olor Caracteristico de la plantaCaracteristico de la planta,
dulce dulce

Sabor Amargo Amargo

Los resultados de la determinacion organolépticdamadebido a que se trata de
diferentes plantas, lo mas notorio fue en olorageplantas en el caso de la hierbamora se
aprecio un olor dulce muy distinto al de la chilearo en tanto a su sabor, es amargo.
3.3 DETERMINACION ESPECTROFOTOMETRICA

3.3.1 DETERMINACION DE FLAVONOIDES POR CROMATOGRARI

La cromatografia se realizé en placas de silicagelsistema de solventes propios para

este tipo de compuestos.



CUADRO N° 27 DETERMINACION DE Rf DE LA CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA DE LA
PLANTA DE CHILCA (Baccharis latifolia). DICIEMBRE 2008.

MANCHAS CALCULOSRf COMPUESTOS  COLOR
OBSERVADAS IDENTIFICADOS
3.4 in—3-0 -
1 Rf==0.43 Quercetin — 3 — O -Moradc
' rutinoside(rutin)
2 Rf=27_¢.49  Quercetin—3 -0 —Morado-café
6.9 :
glucoroinde
4.6 in—-3-0 -
3 Rf == =0.66 Quercetin — 3 — O —Moradc
' rhamside
(isoquercetin)
4 Rf = 25 _ .79 Quercetin — 3 — O —Amarillo
6.9 ,
rhamside
5 Rf = g — 0.93 Quercetina Amarillo verdos

Los resultads expresados en el cuadro NC nos indica los compuestos que
identificaron por cromatografia en capa fina, stesuilar ¢ los datos base ¢ estandar

de Quercetina.

3.3.2 DETERMINACION DE ALCALOIDES POR CROMATOGRAFI,

La cromatografia se realizo en placas de silicagelsistera de solventes propios pse

este tipo de compuestos.
a. CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA DE LA PLANTA DE HIERBAMQRA.
En la cromatografia del extracde la hierbamora ela placa se observaron manchas

coloracién oscurdrente al reacyivo de dragendocque por presuncion se obtiel

solasodina, solanina como los mas preponder.



3.3.3 CONCENTRACION DE FLAVONOIDES Y ALCALOIDES ENLOS
EXTRACTOS HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO DE CHILCA Y
HIERBAMORA.

CUADRO N° 29 CONCENTR"ACION DE FLAVONOIDES EN LOS EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA DE CHILCA). DICIEM BRE

2008.

Extracto Hidroalcoholico(mg) Extracto Fluido(mg)
Planta fresca 59 61
Planta seca 59 63

CUADRO N° 30 CONCENTRACION DE ALCALOIDES EN LOS EXT RACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA DE HIERBAMORA).
DICIEMBRE 2008.

Extracto Hidroalcoholico(mg) Extracto Fluido(mg)
Planta fresca 61 66
Planta seca 50 51

Los resultados expresados en el cuadro N° 29 pomdgentes a la chilca nos indican un
buen porcentaje de Flavonoides tanto en el extiadtoalcoholico y fluido, a diferencia
de los extractos de hierbamora el cuadro N° 30 pyasentan un porcentaje alto de
alcaloides.

El control de calidad de los extractos resultd tp@snente favorable para la
investigacion realizada pues esto nos permitidisegielante, tomando en cuenta que se
confirmé la presencia flavonoides y alcaloides léstapermitiéndose seguir con la

investigacion.

3.4 CONTROL DE CALIDAD DE LOS EXCIPIENTES

El control calidad de los excipientes que son astdas para formular formas

farmacéuticas es uno de todos los eslabones tihsisle Aseguramiento de Calidad en
la Industria Farmacéutica. El laboratorio de Cdntite Calidad, mediante técnicas
analiticas validadas, debe certificar la calidadatkos los farmacos y excipientes luego

gue éstos llegan a la bodega de materias primas.



De esta manera, el laboratorio de Control de Caljglzdra liberar una partida de una
sustancia determinada, la cual entonces y soOloneetopuede ser utilizada en los

diferentes procesos de produccion.

3.4.1 CARBOPOL 940

CUADRO N° 31. CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES, CA RBOPOL 940 PARA
ELABORACION DEL GEL ANTINFLAMTORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificacion Resultado

Descripcién Polvo blanco fino, libre deCumple

particulas extrafas.

Identificaciéon Prueba Ay B Cumple

Viscosidad 30 500 — 39 400 32 000

Limites del benceno Méaximo 0.05% Certificado delisisa
Perdida por secado Maximo 2.0% 1.2%

Metales pesados Méaximo 0.002% 0.0015%

Ensayo: grupo carboxilico 56.68% 60.8%

Los resultados expresados en el cuadro N° 44 mbhsaim que el carbopol 940 cumple
con el control de calidad realizado con los difegeripos de analisis y especificaciones

de acuerdo a la Farmacopea Americana XXVIII

3.4.2 METILPARABENO SODICO

CUADRO N° 32. CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES MET ILPARABENO SODICO,
PARA ELABORACION DEL GEL ANTINFLAMTORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificacion Resultado

Descripcion Cristales incoloros o polv&Cumple
cristalino blanco, libre de
particulas extrafas.

Solubilidad Soluble en agua, alcohol, éter Cumple




Identificaciéon Prueba A Cumple
Acidez No mas de 0.001 de NaOKCumple

mL es requerido

Residuo de ignicion No mas 0.05% Certificado daliais
Punto de fusion 125°C — 128°C 127°C

Ensayo 99.0 — 100.5% 99.09%

Perdida por secado no mas del 5% 4%

Los resultados del cuadro N° 45 nos indica queedliparabeno sédico cumple con el

control de calidad segun la metodologia de la Feopea Americana XXVIII.

3.4.3 PROPILPARABENO SODICO

CUADRO N° 33 CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES PROP ILPARABENO SODICO,
PARA ELABORACION DEL GEL ANTIINFLAMTORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificacion Resultado

Descripcién Cristales incoloros o polvo Cumple
cristalino blanco, libre de

particulas extrafas.

Solubilidad Soluble en agua y alcohol. Cumple
Identificacion Espectro IR de las muestras Cumple
es comparable al del
estandar
pH Entre 9.6 — 10.5 9.8
Acidez Pasa la prueba Cumple
Residuo de ignicion No mas 0.005% Certificado de andlisis
Punto de fusién 95°C —98°C 95°C
Ensayo 99.0 — 100.5% 99.04%
Perdida por secado no mas del 0.5% 0.45%
Cloruros Pasa la prueba Cumple
Sulfatos Pasa la prueba Cumple

Los resultados expresados en el cuadro N°46 ndsaimgie el metilparabeno sédico
cumple con el control de calidad segun la metodalap la Farmacopea Americana
XXVIII.



3.4.4 TRIETANOLAMINA (TEA)

CUADRO N° 34 CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES TRIE TANOLAMINA (TEA), PARA
ELABORACION DEL GEL ANTIINFLAMTORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificacion Resultado

Descripcion Liquido claro, incoloro, viscoso, libde Cumple

particulas extrafas.

Identificacion Prueba Ay B Cumple
Gravedad especifica a 20°C 1.120 -1.128 1.125
indice de refraccion 1.481 — 1.486 1.483
Agua No mas de 0.5% 0.02%
Residuo de ignicion No mas del 0.05% 0.01%
Ensayo 99.0 — 100.5% 99.04%

Los resultados expresados en el cuadro N°47 nasaimpie el metilparabeno sodico
cumple con el control de calidad segun la metodalatp la Farmacopea Americana
XXVIIL.

3.4.5 GLICERINA

CUADRO N° 35 CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES GLIC ERINA, PARA
ELABORACION DEL GEL ANTIINFLAMATORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificaciéon Resultado
Descripcion Liquido siruposo e incoloro, saborcgul Cumple
Identificacion Prueba Ay B Cumple
Densidad No menor 1.29 —1.28 1.29
Color Pasa la prueba Cumple
indice de refraccion 1.455 — 1.465 a 20°C 1.456
Cloruros Pasa la prueba Cumple
Sulfatos Pasa la prueba Cumple
Metales pesados Limites es de 5 ppm 4.9 ppm

Acidos grasos y ésteres Pasa la prueba Cumple




Los resultados expresados en el cuadro N°48 nosaimplie la trietanolamina (TEA)
cumple con el control de calidad segun la metodalatg la Farmacopea Americana
XXVIIL.

3.4.6 ALCOHOL ETILICO (ALCOHOL POTABLE)

CUADRO N° 36 CONTROL DE CALIDAD DE EXCIPIENTES ALCO HOL ETILICO (ALCOHOL
POTABLE), PARA ELABORACION DEL GEL ANTIINFLAMATORIO DE
CHILCAY HIERBAMORA. ENERO 2009.

Tipo de andlisis Especificacién Resultado

Descripcion Liquido incoloro claro transparente,vihg volatil, hierve Cumple
alrededor de 78 °C olor caracteristico sabor qu&man

rapidamente inflamable, arde con una llama azul.

Solubilidad Miscible con agua, éter, cloroformo nthie
Identificacion Pasa la prueba Cumple
Acidez o alcalinidad Pasa la prueba Cumple
Densidad especifica Entre 0.819 - 0.814 0.820
Grado alcohdlico Alcoholimetro de Gay lussac cumpl

Los resultados expresados en el cuadro N°49 nesaimgie el alcohol etilico (alcohol
potable) cumple con el control de calidad segumktodologia de la Farmacopea
Americana XXVIII. Todos los parametros de contr@ dalidad con respecto a los
excipientes corresponden una bateria de analigssiablecidos en su correspondiente
boletin de andlisis. Ej. Para un excipiente sélgodeterminara su potencia, identidad,
solubilidad, caracteristicas organolépticas, sutguie fusion, indice de refraccion,
espectro IR, entre otros analisis, para el conteotalidad de los excipientes tenemos las
farmacopeas y otros textos especializados queanaiémo se deben realizar los analisis
y permiten comparar los resultados obtenidos cetitoites de aceptacion establecidos.
Asi, en el laboratorio de control se deberéa valldartécnicas aplicadas a los diferentes
analitos o sistemas a controlar para certificar tpsge metodologias utilizadas para

garantizar la calidad de un excipiente.



3.5 CONTROL DE CALIDAD DE LOS PRODUCTOS TERMINADOS

El control de calidad de producto terminado tienena propdésito determinar si una
forma farmacéutica posee los atributos de calides/immente establecidos. Estos
atributos buscan poder conseguir en ultimo térnmgoe el medicamento cumpla el

objetivo para el cual fue disefiado de manera segura

3.5.1 CONTROL DE CALIDAD DE LA TINTURA Y GEL CICATRZANTE Y
ANTIINFLAMATORIO DE CHILCA (Baccharis latifolig Y HIEERBAMORA
(Solanum nigrum)

3.5.1.1 Determinacion de parametros organoléptiedsa tintura de chilca y hierbamora.

CUADRO N° 37 DETERMINACION DE PARAMETROS ORGANOLE PTICOS DE LA
TINTURA DE CHILCA Y HIERBAMORA. FEBRERO 2009.

Parametros Tintura

Aspecto Liquido oscuro

Color Café
Olor Caracteristico de las 2 plantas
Peso 30 mL

Los resultados expresados en el cuadro N° 37 ndgainque los parametros
organolépticos de la tintura son los esperadoactaisticas propias de su materia prima

y también el peso es el correcto por cada frasco.

3.5.1.2 Determinacién del pH y densidad relativéadentura

CUADRO N° 38 DETERMINACION DEL pH Y DENSIDAD RELAT IVA DE LA TINTURA DE
CHILCA'Y HIERBAMORA. FEBRERO 2009.

Densidad relativa(g/L): pH
0.97 5.6




Los resultados expresados en el cuadro N° 38 rhsam que el pH es de 5.6 y es
débilmente acido y favorece a la estabilidad deflegonoides y esta en los limites

correspondientes segun la Farmacopea Americana KXVI

3.5.1.3 Determinacion del grado alcohdlico ennéutia de chilca y hierbamora.

El grado alcohdlico de la tintura tiene relacién ¢ densidad relativa, por tanto segun la
Real Farmacopea Espariola el contenido de etancépage V/V a 20°C es de 24.64.

3.6 DETERMINACION DE LOS PARAMETROS ORGANOLEPTICOS DEL
GEL ANTIINFLAMATORIO DE CHILCA' Y HIERBAMORA.

CUADRO N° 39 DETERMINACION DE PARAMETROS ORGANOLEPT ICOS DEL GEL
ANTIINFLAMATORIO DE CHILCA'Y HIERBAMORA. FEBRERO 20 09.

Parametros Gel

Aspecto Homogéneo, untuoso al tacto, libre de grumos
Color Verde

Olor Caracteristico a las plantas utilizadas para swed&ion
Presencia de grumos Negativo

Untuosidad al tacto Penetrante

Peso 100g

Los resultados expresados en el cuadro N° 53 msaim los caracteres organolépticos
los cuales son aceptables para el producto nattralolor es caracteristico ya que las
plantas de las que se deriva el gel son verdeantueosidad al tacto es buena, no existe

presencia de grumos y el peso del gel envasade £80d) por cada tubo.

3.6.1. DETERMINACION DE pH DEL GEL

CUADRO N° 40 DETERMINACION DEL pH DEL GEL ANTIINFLA MATORIO DE CHILCA Y
HIERBAMORA. FEBRERO 20089.

pH
473




Los resultados expresados en el cuadro N° 54 wosaigque el pH promedio es de 4.73

es débilmente acido lo cual favorece a la estatullide los flavonoides presentes en el

gel.

3.6.2 DETERMINACION DE LA EXTENSIBILIDAD DEL GEL

CUADRO N° 41 DETERMINACION DE LA EXTENSIBILIDAD DEL GEL ANTIINFLAMATORIO
DE CHILCA Y HIERBAMORA. MARZO 2009.

EXTENSIBILIDAD(cm)
4.36

Los resultados expresados en el cuadro N° 41 wisaiigue la extensibilidad promedio
es de 4.36 cm lo cual indica que esta dentro detd$ permitidos que es hasta 5 cm
segun la Farmacopea Americaca XXVIII.

3.6.3 DETERMINACION DE LA VISCOSIDAD DE GEL

CUADRO N° 42 DETERMINACION DE LA VISCOSIDAD DEL GEL ANTIINFLAMATORIO DE
CHILCA'Y HIERBAMORA. MARZO 2009.

VISCOSIDAD(centipois)
54.60

Los resultados expresados en el cuadro N° 42 mbsaimque el valor de la viscosidad
promedio es de 54.60 centipois.



3.6.4 ANALISIS MICROBIOLOGICO DEL GEL

CUADRO N° 43 DETERMINACION MICROBIOLOGICA DEL GEL A NTIINFLAMATORIO DE
CHILCA'Y HIERBAMORA. MARZO 2009.

MICROORGANISMOS RESULTADOS  LIMITES MAXIMOS
ACEPTADOS
Aerobios mesdfilos UFC/g Ausencia 10 000
Mohos y levaduras UPC/g Ausencia <100

Para obtener los resultados expresados en el cINtIAB se utilizaron métodos de
control microbiolégico establecidos por la USP XXVpara recuento total de mesofilos
aerdbicos. Mohos y levaduras. No se observo nitigorde crecimiento microbiolégico
en el producto terminado lo cual indica que estb Ipara su uso y es seguro para la
salud del paciente.Es importante la determinaci@nainioldgica porque es un parametro

de calidad que exigen las normas internacionateblesidas por las USP.

3.7 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA
(Baccharis latifolia) Y HIERBAMORA ( Solanum nigrum) EN RATAS
ALBINAS

CUADRO N° 44 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTIINFL AMATORIA DE LOS
EXTRACTOS DE CHILCA (Baccharis latifolia) Y HHERBAMORA ( Solanum
nigrum) EN RATAS ALBINAS. ENERO - ABRIL 2009

3.7.1 TIEMPO DE ADMINISTRACION DE EXTRACTO 1 HORA.

Inicial (cm) Final (cm)
3.2 3,63
3.2 3,57
3.3 3,53
3.4 3,50
3.4 3,60

3.3 3,67




3.7.2 TIEMPO DE ADMINISTRACION DE EXTRACTO 3 HORAS

Inicial (cm) Final (cm)
3.1 3,8
3.2 3,5
3.2 3,5
3.2 3,7
3.0 4,0
3.1 3,9

3.7.3 TIEMPO DE ADMINISTRACION DE EXTRACTO 5 HORAS.

Inicial (cm) Final (cm)
3.0 4,03
3.2 3,60
3.3 3,50
3.3 3,83
3.2 4,07
3.2 4,20

Donde:

TO Tratamiento control

T1 Diclofenaco dosis baja 10mg
T2 Diclofenaco dosis alta 30mg
T3 Extracto de chilca

T4 Extracto hierbamora

T5 Mezla de extractos

En la primera fase de la investigacion se puedecaporen los resultados obtenidos que
al tratar los animales con el extracto fluido ddcehcon una dosis de 1 mg/kg existe
inhibicion del edema plantar de la rata, con stodlia la inhibicion que produjo el

diclofenaco en la dosis de 10 mg/Kg, por otro lasg@btuvo resultado no favorable con
el extracto de hierbamora que no inhibi6 el edemfboena adecuada, con la mezcla de

los extractos no se observé inhibicién del edenesip que los valores obtenidos son



similares al tratamiento control, concluyéndose gupresencia de los flavonoides en
el extracto de chilca ayuda a disminuir la inflatbaccosa que no sucede con el
extracto de hierbamora que evidencia la presetieialcaloides, en la mezcla de
extractos se diria que de alguna manera no aetfaria adecuada los flavonoides de
la chilca por la presencia de los alcaloides dedebamora.

Al comparar el grupo tratado con el grupo contra {ratados) con los extractos, se
observa una disminucion en el volumen del edemartir ple la dosis administrada, lo
cual se demuestra al realizar la comparacién deamedediante un andlisis de varianza
gue demostré una diferencia altamente significatvdre los grupos control (no

tratados) y los grupos tratados con extractos.
Los mejores resultaron fueron a 1 y 3 horas de midtracion de los extractos.

3.8 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL A BASE DE E XTRACTOS
DE CHILCA ( Baccharis latifolia) Y HIERBAMORA ( Solanum nigrum) EN
RATAS ALBINAS

CUADRO N° 45 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTIINFL AMATORIA DEL GEL A
BASE DE EXTRACTOS DE CHILCA ( Baccharis latifolia) Y HHERBAMORA
(Solanum nigrum) EN RATAS ALBINAS. ENERO - ABRIL 2009

3.8.1 TIEMPO DE APLICACION DE GEL 1 HORA.

Inicial (cm) Final (cm)
3.3 3,43
3.2 3,33
3.2 3,47
3.1 3,40

3.8.2 TIEMPO DE APLICACION DE GEL 3 HORAS.

Inicial (cm) Final (cm)
3.2 4,10
3.1 3,23
3.3 4,03
3.3 3,70
3.2 3,60




Donde:

TO Tratamiento control

T1 Diclofenaco 1%

T2 Gel chilca 1%

T3 Gel hierbamora 1%

T4  Gel chilca y hierbamora 1%

En la segunda fase al trabajar con el gel de chidyagel de hierbamora £Jy gel de
mezcla de los extractos{)T se obtuvieron los siguientes resultados, a 1 liwma
aplicacion se observa que ({fratamiento gel chilca) inhibe el edema plantar oo
menos en un 70%, en tanto que c@radimenta la inflamacion en igual proporcion que
To Yy T4 hace que la inflamacién no aumente pero tampoadisiainuye el edema
plantar, siendo asi la conclusion de que el gélaage mejor manera cuando el extracto
de la planta de chilca se encuentra actuando sok&s gontiene una cantidad
significativa de flavonoides presentes. En la sdgufase a la tercera hora de la
aplicacién del producto terminado ya se observa acteiamente que el edema plantar
ha sido inhibido por el sJIcasi de manera similar que al(fratamiento diclofenaco), en
tanto que con Faumenta la inflamacion en igual proporcion qyey T4 hace que la
inflamacion no aumente pero tampoco la disminuyedeima plantar, se concluye que

el gel propuesto en la investigacion de mezclaodektractos (§) no presenta eficacia

representativa.

3.9 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL A BASE DE EX TRACTOS
DE CHILCA ( Baccharis latifolia) Y HIERBAMORA ( Solanum nigrum) EN

PACIENTES

CUADRO N° 46 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTIINFL AMATORIA DEL GEL A
BASE DE EXTRACTOS DE CHILCA ( Baccharis latifolia) Y HERBAMORA
(Solanum nigrum) EN PACIENTES. JULIO - AGOSTO 20089.

3.9.1 TIEMPO DE APLICACION DE GEL 1 HORA.

Inicial (cm) Final (cm)
39 39,67
38 40,33




38 38,33
39 40,00
38 39,33

3.9.1 TIEMPO DE APLICACION DE GEL 3 HORAS.

Inicial (cm) Final (cm)
39 39
40 39
39 39
39 40
41 40

Donde:

TO Tratamiento control

T1 Diclofenaco 1%

T2 Gel chilca 1%

T3 Gel hierbamora 1%

T4  Gel chilca y hierbamora 1%

En la tercera fase de la investigacion tenemodtaglas similares con los pacientes
aqui tenemos que ek V T, funcionan de manera similar disminuyendo la m#aion

de las pantorillas de los deportistas, en tanto apre T; aumenta la inflamacién en
igual proporcion que oI y T4 hace que la inflamacién no aumente pero tampoco la
disminuye, esto nos indica que los flavonoides gares en gel de,Tactian mejor

solos por la gran capacidad de estos de inhilmflEmacion.



CAPITULO IV

4. CONCLUSIONES

1. Los resultados obtenidos del control de calidathdeateria prima fresca y luego
de 10 dias de post cosecha nos han demostradoegeilecsentran en optimas

condiciones y que su uso para esta investigaciadesuada.

2. En el tamizaje fitoquimico los resultados obtenidtss la chilca Baccharis
latifolia) nos demuestra se tiene la presencia marcadawm@ides, triterpenos,
qguinonas. En la hierbamoré&dlanum nigrumm no se observd presencia de
flavonoides posiblemente porque se encuentran em@icantidad o en ausencia
total, pero existe presencia de alcaloides, teteog, quinonas. La presencia de
saponinas fue representativa en ambas plantas.

3.  En el control microbiologico de las plantas, seqddterminar que en las pruebas
de Aerobios mesofilos totales, coliformes totaladjformes fecales, mohos y
levaduras se encuentran dentro de los parametrosfelencia de la AOAC y
OMS, concluyendo que la materia prima estuvo agstiecondiciones higiénicas

no saludables y por tanto no representa riesgolpaadud.

4. ElI control de calidad de los excipientes se encaerdentro de las
especificaciones requeridas por la Farmacopea Aarexi XXVII, concluyendo
gue estos excipientes cumplen con las caractexdstie calidad y son aptos para

la elaboracién de los fitofarmacos propuestos emiegestigacion.



A todo esto en la tres fases de la investigacidilega a la conclusion de que la
chilca @. latifolia) actia como antiinflamatorio eficaz gracias aflagonoides
presentes tanto en forma de extracto como en suwafde fitomedicamento (gel),
no siendo asi en el extracto y gel de hierbam®raigrum, que no disminuye la
inflamacion, en tanto que la mezcla de extractogely que no disminuye la

inflamacion puede ser por los flavonoides y alciesipresentes por la naturaleza
quimica.



CAPITULO V

5. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda que se lleve a cabo la investigat@dons alcaloides presentes en
la planta hierbamoras( nigrum y su uso terapéutico, determinando asi si es apta

para el tratamiento antibiotico como se exponeilgliografia existente.

2. Se recomienda realizar estudios toxicologicos deaanplantas, que se lo realice
por separado y en conjunto para tener una mejecauion de la investigacion

gue se propone realizar apoyados siempre en etitniemto cientifico.

3. Se recomienda elaborar un fitofarmaco distintorappesto en esta investigacion
tratando de potenciar la actividad antiinflamat@mael caso de la chilca ya sea

aumentando la dosis propuesta en esta investigacion

4. Se recomienda realizar buenas practicas de mantdagtara la elaboraciéon de
productos farmacéuticos de calidad, asi como lo#r@es microbiolégicos
establecidos pos la USP XXVIII y asi garantizausb de fitofarmacos por los

pacientes y ganar confianza para estos productos.



CAPITULO VI

6. RESUMEN

Se elabor6 un gel de uso topico a base de cHilcktiffolia) y hierbamora$. nigrun) el
mismo que se ha comparado con diclofenaco comaerefi@ para probar el efecto
antiinflamatorio. Los principios activos de losrextos se han identificado por tamizaje
fitoquimico, cromatografia de capa fina y espeotarhetria, en la elaboracion del gel se
utilizaron extractos fluidos, para la tintura sares extractos hidroalcohdlicos al 40%,
ambos productos envasados en recipientes plasticotapa, el gel no presenta grumos,
es homogéneo con una viscosidad de 54.60 centjpéxtensibilidad de 4.36cm; la
tintura presenta un pH de 5.60 y densidad relatilea 0.97g/L, los analisis
microbiolégicos de los productos presentaron auaende microorganismos
contaminantes. Para la comprobacion de la eficdeiagel en rata®Vistar el método
utilizado fue la induccion de edema plantar corraggmina al 2% frente a un grupo
control con aplicacion de gel de extracto de chilcd, gel de extracto de hierbamora
(T3) y gel de la mezcla de extractog)(Ta concentracion del gel y el diclofenaco gel es
de 1%(T). La inflamacién en ratas con la aplicacion delsgeobtuvo que a 1 hora, con
T, es 3.63cm, con sTes 3.47cm, con 4Tes 3.40cm frente aj;Tes 3.33cm. Con la
aplicacion del gel en pacientes tenemos que ad ¢mm T es de 38.32cm, conzEBs
38.33cm, con Jes 39.33cm frente & Es de 40.33cm. Se comprueba que la mezcla de
extractos disminuye la inflamacién, al igual que eb diclofenaco. El gel de mezcla de

extractos disminuyo la inflamacion tanto en ra@®a@ en pacientes.

Se deberia realizar estudios de los alcaloidesad@erbamora y elaborar otra forma
farmacéutica donde los flavonoides de la chilcpatencien.



SUMARY

Developed a topical gel — based on chilBa latifolia) and nightshadeS( nigrum the
same as compared with diclofenac testing the antifflammatory effect. The active
ingredients of the extracts were identified by pleyiemical screening; chromatography
and spectrophotometry in the preparation of theflgad extracts were used for dyeing
hydroalcoholic extracts were used at 40%, both yctedwere packaged in two plastic
containers with lids, no gel lumps, is homogenewiik a viscosity ok 54.60 centipois,
extensibility of 4.36 cm; the dye has a pH of 5afl relative density of 0.97 g/L, the
microbiological analysis of the products preserdbdence of contaminating organisms.
For checking the effectiveness of the geWistarrats the method used was induction of
carrageenan edema plantar 2% compared to conwabgwith application of the gel
extract chilca (3), nightshade extract gel {itand gel of the mixture of extractgjIthe
concentration of the gel and diclofenac gel is 19o(The inflammation in rats with the
application of the gel was obtained at 1 hour Withs 3.63 cm; with Tis 3.47 cm, with
T4 is 3.40 cm against;Tis 3.33 cm. With the application of the gel inipats who have

1 hour with B is 38.32 cm, with Tis 38.3 cm, and with 4lis 39.33 cm against;Tis
40.33 cm. We found that the mixture of extractsuped inflammation, as with
diclofenac. The gel mixture of extracts reducetamimation in both rats and patients.
Should undertake studies of the nightshade alksloahd otherwise prepare

pharmaceutical where flavonoids chilca be strengtte
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FOTOGRAFIA N° 8 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTII NFLAMATORIA DE LOS
EXTRACTOS DE CHILCA (Baccharis latifolia) Y HIERBAMORA
(Solanum nigrum) EN RATAS ALBINAS.

ANEXO N° 6 ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL A BAS E DE CHILCA (Baccharis
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FOTOGRAFIA N° 9 DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ANTII NFLAMATORIA DELGEL A
BASE DE CHILCA (Baccharis latifolia) Y HIERBAMORA (Solanum
nigrum) EN RATAS ALBINAS.

ANEXO N° 7 DETERMINACION DE CONTROL DE CALIDAD DE L AS PLANTAS



DETERMINACION DE HUMEDAD

La determinacion de humedad realizada a la drogaacrfresca por el método

gravimétrico dieron los siguientes resultados:

DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROGA CRUDA FRESC A DE CHILCA
(Baccharislatifolia). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES %HUMEDAD
1 88.5
1 88.6
3 88.3
MEDIDAS % MEDIO: 88.47
ESTADISTICAS S:0.12

DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROGA CRUDA FRESC A HIERBAMORA
(Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES %HUMEDAD
1 87.3
1 87.6
3 87.6
MEDIDAS % MEDIO (mg):87.5
ESTADISTICAS S:0.14

DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROGA CRUDA SECA DE CHILCA (Baccharis
latifolia). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES %HUMEDAD ESPECIFICACION(RANGO)
1 9.71
1 9.70
3 9.73 HASTA 14%
MEDIDAS % MEDIO (mg): 9.71
ESTADISTICAS S:0.015

DETERMINACION DE LA HUMEDAD DE LA DROGA CRUDA SECA DE HIERBAMORA
(Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES %HUMEDAD ESPECIFICACION(RANGO)
1 9.10



1 9.16

3 9.20 HASTA 14%
MEDIDAS % MEDIO (mg):9.15
ESTADISTICAS S:0.04

DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES

La determinacion de cenizas totales, solubles ea agnsolubles en acido clorhidrico,
realizada en las drogas cruda fresca y seca ponégbdo gravimétrico dieron los

siguientes resultados:

DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES, SOLUBLES EN AGUA E INSOLUBLES EN
ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA FRESCA DE CHILC A (Baccharis latifolia).
SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % CENIZAS % CENIZAS % CENIZAS
TOTALES SOLUBLES EN INSOLUBLES EN
AGUA ACIDO CLORHIDRICO
1 6.45 5.15 0.79
2 6.39 5.10 0.78
3 6.42 5.13 0.79
MEDIDAS %MEDIO (mg):6.42 %MEDIO (mg)5.13: %MEDIO @)0.79
ESTADISTICAS S:0.02 S:0.02 S: 0.005

DETERMINACIQN DE CENIZAS TOTALES, SOLUBLES EN AGUA E INSOLUBLES EN
ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA FRESCA DE HIERB AMORA (Solanum
nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % CENIZAS % CENIZAS % CENIZAS
TOTALES SOLUBLES EN INSOLUBLES EN
AGUA ACIDO CLORHIDRICO

1 6.50 5.19 0.89

2 6.45 5.14 0.91

3 6.52 5.17 0.85
MEDIDAS % MEDIO (mg):6.49 % MEDIO (mg):5.17 % MEDIQng):0.88

ESTADISTICAS S:0.03 S:0.02 S:0.02

DETERMINACION DE CENIZAS TOTALES, SOLUBLES EN AGUA E INSOLUBLES EN
ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA SECA DE CHILCA (Baccharis latifolia).
SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % CENIZAS % CENIZAS % CENIZAS
TOTALES SOLUBLES EN INSOLUBLES EN



AGUA ACIDO
CLORHIDRICO

1 8.99 7.56 1.16
2 8.96 7.52 1.23
3 9.00 7.58 1.12
MEDIDAS % MEDIO (mg):8.98 % MEDIO (mg):7.55 % MEDIQ@ng):1.17
ESTADISTICAS S:0.02 S:0.02 S:0.05

DETERMINACIQN DE CENIZAS TOTALES, SOLUBLES EN AGUA E INSOLUBLES EN
ACIDO CLORHIDRICO DE LA DROGA CRUDA SECA DE HIERBAM ORA (Solanum nigrum).
SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % CENIZAS %CENIZAS %CENIZAS INSOLUBLES
TOTALES SOLUBLES EN EN ACIDO CLORHIDRICO
AGUA

1 9.00 7.35 1.07

2 8.98 7.33 1.05

3 9.01 7.40 1.11
MEDIDAS %MEDIO (mg):9.00 % MEDIO (mg):7.36 % MEDIQng):1.08

ESTADISTICAS S:0.01 S:0.03 S:0.02

DETERMINACION DE SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA

La determinacion de sustancias solubles en agakzada en las drogas cruda fresca y

seca por el método gravimétrico dieron los sig@gmnésultados:

DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA DE LA DRO GA CRUDA FRESCA DE
CHILCA (Baccharis latifolia). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % SUSTANCIAS
SOLUBLES
1 5.95
2 5.99
3 5.88
MEDIDAS % MEDIO (mg):5.94

ESTADISTICAS S:0.05



DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA DE LA DRO GA CRUDA FRESCA DE
HIERBAMORA (Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % SUSTANCIAS
SOLUBLES
1 6.00
2 5.87
3 6.02
MEDIDAS % MEDIO (mg):5.96
ESTADISTICAS S:0.07

DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA DE LA DRO GA CRUDA SECA DE
CHILCA (Baccharis latifolia). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % SUSTANCIAS
SOLUBLES
1 5.40
2 5.35
3 5.39
MEDIDAS % MEDIO (mg):5.38
ESTADISTICAS S:0.02

DETERMINACION SUSTANCIAS SOLUBLES EN AGUA DE LA DRO GA CRUDA SECA DE
HIERBAMORA (Solanum nigrum). SEPTIEMBRE 2008.

REPETICIONES % SUSTANCIAS
SOLUBLES
1 5.52
2 5.48
3 5.48
MEDIDAS % MEDIO (mg):5.49
ESTADISTICAS S:0.02

ANEXO N°8 CONTROL DE CALIDAD DE LOS EXTRACTOS HIDRO ALCOHOLICO Y FLUIDO.



DETERMINACION DEL pH.

DETERMINACION DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLI CO Y EXTRACTO
FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 5.57 452
2 5.56 4.59
3 5.58 451
MEDIDAS %MEDIO(mg):5.57 %MEDIO(mQ): 4.54
ESTADISTICAS S:0.01 S:0.04

DETERMINACION DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLI CO Y EXTRACTO
FLUIDO (PLANTA FRESCA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 5.42 4.32
2 5.43 4.30
3 5.45 4.33
MEDIDAS %MEDIO(mg):5.43 %MEDIO(mg):4.32
ESTADISTICAS S:0.01 S:0.01

DET}ERMINACION DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLI CO Y EXTRACTO
FLUIDO (PLANTA SECA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 5.37 4.90
2 5.39 4.91
3 5.36 4.90
MEDIDAS %MES5.37DIO(mg): %ME4.90DIO(mg):

ESTADISTICAS S:0.01 S:0.01



DETERMINACION DEL pH DE LOS EXTRACTOS HIDROALCOHOLI CO Y EXTRACTO
FLUIDO (PLANTA SECA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 5.32 4.78
2 5.28 4.70
3 5.35 4.81
MEDIDAS %MEDIO(mg):5.32 %MEDIO(mg):4.76
ESTADISTICAS S:0.03 S:0.05

DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIVA

DETERMINACIQN DE LA DENSIDAD RELATIVA DE EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y
EXTRACTO FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 0.9687 1.0091
2 0.9824 1.0089
3 0.9835 1.0089
MEDIDAS %MEDIO(mg):0.9785 %MEDIO(mg):1.0090
ESTADISTICAS S:0.02 S:0.0001

DETERMINACIO[\I DE LA DENSIDAD RELATIVA DE EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y
EXTRACTO FLUIDO (PLANTA FRESCA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE
2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 0.9765 1.0096
2 0.9736 1.0096
3 0.9721 1.0090
MEDIDAS %MEDIO(mg):0.9740 %MEDIO(mg):1.0094

ESTADISTICAS $:0.002 S:0.0003



DETERMINACIQN DE LA DENSIDAD RELATIVA DE LOS EXTRA CTOS
HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA SECA DE C HILCA (Baccharis
latifolia)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 0.9786 1.0082
2 0.9784 1.0084
3 0.9825 1.0081
MEDIDAS %MEDIO(mg):0.9798 %MEDIO(mg):1.0082
ESTADISTICAS S: 0.002 S:0.0001
DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIVA DE LOS EXTRA CTOS

HIDROALCOHOLICO Y EXTRACTO FLUIDO (PLANTA SECA DE H IERBAMORA (Solanum
nigrum)). OCTUBRE 2008.

REPETICIONES EXTRACTO EXTRACTO FLUIDO
HIDROALCOHOLICO
1 0.9633 1.0084
2 0.9632 1.0086
3 0.9629 1.0084
MEDIDAS %MEDIO(mg):0.9631 %MEDIO(mg):1.0085
ESTADISTICAS S: 0.0002 S:0.0001

DETERMINACION DEL iINDICE DE REFRACCION

DETERMINACIQN DEL [NDICE DE REFRACCION DE LOS EXTRACTOS
HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)).
OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico Extracto &tui

1 1.3712 1.3709

2 1.3710 1.3701

3 1.3711 1.3710

MEDIDAS %MEDIO(mg):1.3711 %MEDIO(mg):1.3707

ESTADISTICAS S:0.0001 S:0.0004




DETERMINACION

iNDICE DE

REFRACCION

DE LOS EXTRACTOS

HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA FRESCA DE HIERBAMO RA (Solanum nigrum)).

OCTUBRE 2008.

Repeticiones

Extracto Hidroalcohoélico

Extracto Fludo

1 1.3710 1.3700
2 1.3711 1.3699
3 1.3710 1.3680
MEDIDAS %MEDIO(mg):1.3710 %MEDIO(mg):1.3693

ESTADISTICAS

DETERMINACION

iNDICE DE

S: 0.0005

REFRACCION

S:0.001

DE LOS EXTRACTOS

HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA SECA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)).

OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico Extracto &tui

1 1.3709 1.3712

2 1.3711 1.3706

3 1.3712 1.3701

MEDIDAS %MEDIO(mg):1.3711 %MEDIO(mg):1.3706

ESTADISTICAS

S: 0.0001

S:0.0004

DETERMINACION

iNDICE DE

REFRACCION

DE LOS EXTRACTOS

HIDROALCOHOLICO Y FLUIDO (PLANTA SECA DE HIERBAMORA (Solanum nigrum)).

OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico Extracto &tui

1 1.3692 1.3702

2 1.3701 1.3701

3 1.3709 1.3700

MEDIDAS %MEDIO(mg):1.3700 %MEDIO(mg):1.3701

ESTADISTICAS

S:0.001

S:0.0001




DETERMINACION DE SOLIDOS TOTALES

DETJERMINACION DE SOLIDOS TOTALES DE LOS EXTRACTOS H IDROALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA ( Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico Extracto &tui

1 1.32 1.70

2 1.40 1.66

3 1.41 1.65

MEDIDAS %MEDIO(mg):1.38 %MEDIO(mg):1.67
ESTADISTICAS S:0.04 S:0.02

DETERMINACION DE SOLIDOS TOTALES DE LOS EXTRACTOS H IDROALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA FRESCA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcoholico Extracto &tui

1 1.40 1.62

2 1.43 1.63

3 1.39 1.59

MEDIDAS %ME1.41DIO(mg): %MEDIO(mg):1.61
ESTADISTICAS S:0.02 S:0.02

DETJERMINACION DE SOLIDOS TOTALES DE LOS EXTRACTOS H IDROALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA SECA DE CHILCA( Baccharis latifolia)). OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcohdlico Extracto &tui

1 1.49 1.67

2 1.53 1.67

3 151 1.62

MEDIDAS %MEDIO(mg): 1.51 %MEDIO(mg): 1.65

ESTADISTICAS S:0.02 S:0.02




DETERMINACION DE SOLIDOS TOTALES DE LOS EXTRACTOS H IDROALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA SECA DE HIERBAMORA ( Solanum nigrum)). OCTUBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcohdlico Extracto &tui

1 1.50 1.69

2 1.52 1.63

3 1.50 1.66

MEDIDAS %MEDIO(mg):1.51 %MEDIO(mQ):1.66
ESTADISTICAS S:0.01 S:0.02

CONCENTRACION DE FLAVONOIDES EN LOS EXTRACTOS HIDRO ALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA FRESCA DE CHILCA). DICIEMBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcohdlico Extracto &tui

1 59 61

2 58 61

3 59 62

MEDIDAS %MEDIO(mg):59 %MEDIO(mg):61
ESTADISTICAS S:047 S:0.47

CONCENTRACION DE FLAVONOIDES EN LOS EXTRACTOS HIDRO ALCOHOLICO Y
FLUIDO (PLANTA SECA DE CHILCA). DICIEMBRE 2008.

Repeticiones Extracto Hidroalcohdlico Extracto &tui

1 58 63

2 60 63

3 59 63

MEDIDAS %MEDIO(mg):59 %MEDIO(mg):63
ESTADISTICAS S:0.81 S:0.47

ANEXO N° 9 CONTROL DE CALIDAD DE LOS PRODUCTOS TERM INADOS

El control de calidad de producto terminado tiepen@ propdésito determinar si una
forma farmacéutica posee los atributos de calidee/immente establecidos. Estos
atributos buscan poder conseguir en ultimo térngoe el medicamento cumpla el
objetivo para el cual fue disefiado de manera segura

Determinacién del pH de la tintura



DETERMINACION DEL pH DE LA TINTURA DE CHILCA Y HIE RBAMORA. FEBRERO 2009.

Repeticiones Tintura

1 5.7

2 54

3 5.8
MEDIDAS % medio: 5.6
ESTADISTICAS: S:0.17

Determinacién de la densidad relativa de la tintura

DETERMINACION DE LA DENSIDAD RELATIVA DE LA TINTURA DE CHILCA Y
HIERBAMORA. FEBRERO 20089.

Repeticiones Tintura

1 0.96

2 0.98

3 0.99

MEDIDAS % MEDIO (g/mL):0.97

ESTADISTICAS S:0.012

DETERMINACION DE pH DEL GEL

DETERMINACION DEL pH DEL GEL CICATRIZANTE Y ANTIINF LAMATORIO DE CHILCA'Y
HIERBAMORA. FEBRERO 2009.

Repeticiones Gel
1 4.5
2 5.2
3 4.5
MEDIDAS % medio: 4.73

ESTADISTICAS: S:0.33




DETERMINACION DE LA EXTENSIBILIDAD DEL GEL

DETERMINACION DE LA

EXTENSIBILIDAD DEL GEL CICATRIZ ANTE
ANTIINFLAMATORIO DE CHILCA'Y HIERBAMORA. MARZO 2009 .

EXTENSIBILIDAD(cm)

Repeticiones
1

2

3

MEDIDAS

Gel
4.2
4.2
4.4
% medio(cm) 4.36

DETERMINACION DE LA VISCOSIDAD DE GEL

Y

DETERMINACION DE LA VISCOSIDAD DEL GEL CICATRIZANTE Y ANTIINFLAMATORIO

DE CHILCA' Y HIERBAMORA. MARZO 2009.

VISCOSIDAD(centipois)

Repeticiones
1
2
3

Promedio:

Gel

54.70
54.61
54.50
54.60

ANEXO 10. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LA HORA DE AD MINISTRACION DE LOS
EXTRACTOS EN RATAS (PRIMERA FASE)

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

REPETICION
TRATAMIENTO SUMA MEDIA
| I 1]

TO 3,7 3,7 3,5 10,9 3,63
T1 3,7 3,5 3,5 10,7 3,57
T2 3,7 3,5 34 10,6 3,53
T3 3,7 3,5 33 10,5 3,50
T4 3,8 3,7 33 10,8 3,60
T5 3,8 3,7 3,5 11 3,67

224 21,6 20,5 64,5 3,58




B. ANALISIS DE VARIANZA

Fisher tabular

Fuente Gradosde  Sumade Cuadrado Fisher

variacién libertad cuadrados medio calculado 0,05 0,01 D.E.
Total 17 0,425 0,025

Tratamientos 5 0,06 0,012 1,84 3,33 5,64 ns
Bloques 2 0,30 0,152 23,95 4,10 7,56 o
Error 10 0,06 0,006

C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS

Ccv 0,006 0,080 7,96%
Media 3,58
SX 0,046

D. SEPARACION DE MEDIAS

Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 3,63 ab 3,67 4,15 0,191 3,48 a
Tl 3,57 ab 3,63 4,10 0,188 3,44 ab
T2 3,53 ab 3,60 4,00 0,184 3,42 ab
T3 3,50 ab 3,57 3,90 0,179 3,39 ab
T4 3,60 ab 3,53 3,60 0,165 3,37 ab
T5 3,67 a 3,50 3,52 0,162 3,34 ab

E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS

TRATAMIENTOS

ESTADISTICOS TO T1 T2 T3 T4 T5
Media 3,63 3,57 3,53 3,50 3,60 3,67
Error tipico 0,07 0,07 0,09 0,12 0,15 0,09
Mediana 3,70 3,50 3,50 3,50 3,70 3,70
Desviacion estandar 0,12 0,12 0,15 0,20 0,26 0,15
Varianza 0,01 0,01 0,02 0,04 0,07 0,02
Asimetria -1,73 1,73 0,94 0,00 -1,46 -0,94
Rango 0,20 0,20 0,30 0,40 0,50 0,30
Suma 10,90 10,70 10,60 10,50 10,80 11,00
Cuenta 3,00 3,00 3,00 3,00 3,00 3,00
Mayor (1) 3,70 3,70 3,70 3,70 3,80 3,80
Menor(1) 3,50 3,50 3,40 3,30 3,30 3,50
Nivel de confianza

(95,0%)

0,29

0,29

0,38 0,50

0,66

0,38




F. GRAFICO DE MEDIAS

PORCENTAJE DE INFLAMACION 1

GRAFICO 1.

HORA

3,70
3,65
3,60
3,55
3,50
3,45

3,40

3,63

TO

T1 T2

T3

T4

TRATAMIENTOS

T5

PORCENTAJE DE INFLAMACION A LA HORA (PR IMERA FASE) DE
ADMINISTRACION DE LOS EXTRACTOS EN RATAS.

ANEXO 11. PORCENTAJE DE INFLAMACIO N A LAS 3 HORAS DE ADMINISTRACION DE
LOS EXTRACTOS EN RATAS (PRIMERA FASE)

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

Repeticion
tratamiento | Il 1] SUMA MEDIA

TO 3,7 3,9 3,8 11,4 3,8
T1 3,6 3,6 3,2 10,4 3,5
T2 3,7 3,5 3,4 10,6 3,5
T3 3,6 3,7 3,8 111 3,7
T4 4,2 3,8 4,1 12,1 4,0
T5 3,6 4 4,2 11,8 3,9

22,4 22,5 22,5 67,4 3,7




B. ANALISIS DE VARIANZA

Fisher tabular

Fuente de Grados de Suma de Cuadrado Fisher D.E.
variacion libertad cuadrados medio calculado 0,05 0,01
Total 17 1,20 0,071
Tratamientos 5 0,74 0,148 3,17 3,33 5,64 ns
Bloques 2 0,001 0,001 0,01 4,10 7,56 ns
Error 10 0,47 0,047
C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS
CcVv 0,047 0,216 0,058 5,76%
Media 3,74
Sx 0,125
D. SEPARACION DE MEDIAS
Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 3,8 a 4,0 4,15 0,52 3,52 a
T1 3,5 a 3,9 4,10 0,51 3,42 a
T2 3,5 a 3,8 4,00 0,50 3,30 a
T3 3,7 a 3,7 3,90 0,49 3,21 a
T4 4,0 a 3,5 3,60 0,45 3,02 a
T5 3,9 a 3,5 3,52 0,44 3,09 a
E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS
ESTADISTICAS TRATAMIENTOS

TO T1 T2 T3 T4 T5
Media 3,80 3,47 3,53 3,70 4,03 3,93
Error tipico 0,06 0,13 0,09 0,06 0,12 0,18
Mediana 3,80 3,60 3,50 3,70 4,10 4,00
Desviacion estandar 0,10 0,23 0,15 0,10 0,21 0,31
Varianza 0,01 0,05 0,02 0,01 0,04 0,09
Asimetria 0,00 -1,73 0,94 0,00 -1,29 -0,94
Rango 0,20 0,40 0,30 0,20 0,40 0,60
Mayor (1) 3,90 3,60 3,70 3,80 4,20 4,20
Menor(1) 3,70 3,20 3,40 3,60 3,80 3,60
Nivel de confianza (95,0%) 0,25 0,57 0,38 0,25 0,52 0,76




F. GRAFICO DE MEDIAS
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GRAFICO 2. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LAS TRES HO RAS (PRIMERA FASE) DE
ADMINISTRACION DE LOS EXTRACTOS EN RATAS.

ANEXO 12. PORCENTAJE DE INFLAMACIO N A LAS 5 HORAS DE ADMINISTRACION DE
LOS EXTRACTOS EN RATAS (PRIMERA FASE)

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

Repeticion
tratamiento I Il I SUMA MEDIA
TO 4 4,2 3,9 12,1 4,03
T1 3,9 3,7 3,2 10,8 3,60
T2 3,5 3,7 3,3 10,5 3,50
T3 3,7 3,9 3,9 11,5 3,83
T4 4,3 3,9 4 12,2 4,07
T5 3,5 4,4 4,7 12,6 4,20

22,9 23,8 23 69,7 3,87




B. ANALISIS DE VARIANZA

FISHER TABULAR

Fuente de Gradosde Sumade  Cuadrado Fisher

variacion libertad. Cuadrados Medio calculado 0,05 0,01 D.E.
Total 17 2,44 0,143

Tratamientos 5 1,16 0,231 1,93 3,33 5,64 ns
Bloques 2 0,081 0,041 0,34 4,10 7,56 ns
Error 10 1,20 0,120

C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS

CcVv 0,120 0,031 3,096
Media 3,87
Sx 0,200

D. SEPARACION DE MEDIAS

Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 4,03 a 4,20 4,15 0,830 3,37 a
Tl 3,60 a 4,07 4,10 0,820 325 a
T2 3,50 a 4,03 4,00 0,800 323 a
T3 3,83 a 3,83 3,90 0,780 3,05 a
T4 4,07 a 3,60 3,60 0,720 2,88 a
T5 4,20 a 3,50 3,562 0,704 2,80 a

E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS

TRATAMIENTOS

ESTADISTICOS T0 T1 T2 T3 T4 T5

Media 4,03 3,60 3,50 3,83 4,07 4,20
Error tipico 0,09 0,21 0,12 0,07 0,12 0,36
Mediana 4,00 3,70 3,50 3,90 4,00 4,40
Desviacion estandar 0,15 0,36 0,20 0,12 0,21 0,62
Varianza de la muestra 0,02 0,13 0,04 0,01 0,04 0,39
Coeficiente de asimetria 0,94 -1,15 0,00 -1,73 1,29 -1,29
Mayor (1) 4,20 3,90 3,70 3,90 4,30 4,70
Menor(1) 3,90 3,20 3,30 3,70 3,90 3,50

Nivel de confianza (95,0%) 0,38 0,90 0,50 0,29 0,52 1,55




F. GRAFICO DE MEDIAS
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GRAFICO 3. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LAS 5 HORAS (PRIMERA FASE) DE

ADMINISTRACION DE LOS EXTRACTOS EN RATAS.

ANEXO 13. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LA 1 HORA APLICACION DEL GEL A

BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN RATAS
(SEGUNDA FASE)

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

TRATAMIENTO Repeticion
I Il Il SUMA MEDIA

TO 3.4 3.4 3,5 10,3 3,43

Tl 3.3 3,3 3.4 10 3,33

T2 3,7 3,5 3,7 10,9 3,63

T3 3,5 3,5 3.4 10,4 3,47

T4 3,5 3,2 3,5 10,2 3,40

17,4 16,9 17,5 51,8 3,45

B. ANALISIS DE VARIANZA
Fuente de Grados de Sumade  Cuadrado Fisher FISHER TABULAR
variacion libertad cuadrados medio calculado 0,05 0,01 D.E.
Total 14 0,26 0,018
Tratamientos 4 0,15 0,038 4,61 3,84 7,01 *
Bloques 2 0,041 0,021 2,53 4,46 8,65 ns
Error 8 0,07 0,008




C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS

Ccv 0,008 0,090 0,026 2,62
Media 3,45
SX 0,052
D. SEPARACION DE MEDIAS
Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 3,43 ab 0,00 4,15 0,217 -0,22 a
T1 3,33 a 3,40 4,10 0,214 3,19 a
T2 3,63 a 3,43 4,00 0,209 3,22 a
T3 3,47 a 3,47 3,90 0,203 3,26 a
T4 3,40 b 3,33 3,60 0,188 3,15 a
E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS

TRATAMIENTOS
ESTADISTICOS TO T1 T2 T3 T4
Media 3,43 3,33 3,63 3,47 3,40
Error tipico 0,03 0,03 0,07 0,03 0,10
Mediana 3,40 3,30 3,70 3,50 3,50
Moda 3,40 3,30 3,70 3,50 3,50
Desviacion estandar 0,06 0,06 0,12 0,06 0,17
Varianza de la muestra 0,00 0,00 0,01 0,00 0,03
Asimetria 1,73 1,73 -1,73 -1,73 -1,73
Mayor (1) 3,50 3,40 3,70 3,50 3,50
Menor(1) 3,40 3,30 3,50 3,40 3,20
Nivel de confianza (95,0%) 0,14 0,14 0,29 0,14 0,43




F. GRAFICO DE MEDIAS
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GRAFICO 4. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LA HORA (SE GUNDA FASE)
APLICACION DEL GEL A BASE DE LOS EXTRA CTOS DE CHILCA Y
HIERBAMORA EN RATAS.

ANEXO 14. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LAS 3 HORAS DE APLICACION DEL GEL
A BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN R ATAS
(SEGUNDA FASE).

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

TRATAMIENTO REPETICION SUMA MEDIA
| I i
T0 42 4 41 12,3 4,10
T1 33 3.2 32 9.7 3,23
T2 4 41 4 12,1 4,03
T3 3,8 3,8 35 11,1 3,70
T4 3,5 3,8 3,5 10,8 3,60

18,8 18,9 18,3 56 3,73




B. ANALISIS DE VARIANZA

Fisher tabular

Fuente de Grados de Suma de Cuadrado Fisher

Variacion libertad cuadrados medio calculado 0,05 0,01 D.E.
Total 14 1,63 0,117

Tratamientos 4 1,48 0,370 26,43 3,84 7,01 ns
Bloques 2 0,041 0,021 1,48 4,46 8,65 ns
Error 8 0,11 0,014

C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS

Ccv 0,014 0,1183216 0,032 3,17
Media 3,73
Sx 0,068

D. SEPARACION DE MEDIAS

Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 4,10 a 4,10 4,15 0,283 3,82 a

T1 3,23 b 4,03 4,10 0,280 3,75 ab
T2 4,03 ab 3,70 4,00 0,273 3,43 b

T3 3,70 b 3,60 3,90 0,266 3,33 b

T4 3,60 b 3,23 3,60 0,246 2,99 b

E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS

TRATAMIENTOS

ESTADISTCAS TO T1 T2 T3 T4
Media 4,10 3,23 4,03 3,70 3,60
Error tipico 0,06 0,03 0,03 0,10 0,10
Mediana 4,10 3,20 4,00 3,80 3,50
Desviacion estandar 0,10 0,06 0,06 0,17 0,17
Varianza de la muestra 0,01 0,00 0,00 0,03 0,03
Asimetria 0,00 1,73 1,73 -1,73 1,73
Mayor (1) 4,20 3,30 4,10 3,80 3,80
Menor(1) 4,00 3,20 4,00 3,50 3,50

Nivel de confianza (95,0%) 0,25 0,14 0,14 0,43 0,43




F. GRAFICO DE MEDIAS
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GRAFICO 5. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LAS 3 HORA (SEGUNDA FASE)
APLICACION DEL GEL A BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILC A Y
HIERBAMORA EN RATAS.

ANEXO 15. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LA 1 HORA APLICAC ION DEL GEL A
BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN PAC IENTES
(TERCERA FASE).

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

Repeticion
tratamiento I 1 Il SUMA MEDIA
TO 41 38 40 119 39,67
T1 42 40 39 121 40,33
T2 38 39 38 115 38,33
T3 39 39 42 120 40,00
T4 39 39 40 118 39,33

199 195 199 593 39,53




B. ANALISIS DE VARIANZA

Grados de Suma de Cuadrado Fisher Fisher tabular
Fuente variacion libertad cuadrados medio calculado D.E.
0,05 0,01
Total 14 23,73 0,505
Tratamientos 4 7,07 0,533 0,294 3,84 7,01 ns
Bloques 2,13 7,267 4,000 4,46 8,65 ns
Error 8 14,533 1,817
C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS
CcVv 1,817 1,35 0,03 3,41
Media 39,53
Sx 0,78
D. SEPARACION DE MEDIAS
Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 39,67 ab 40,33 4,15 3,229 37,10 a
T1 40,33 ab 40,00 4,10 3,191 36,81 a
T2 38,33 ab 39,67 4,00 3,113 36,55 a
T3 40,00 ab 39,33 3,90 3,035 36,30 a
T4 39,33 ab 38,33 3,60 2,801 35,53 a
E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS
TRATAMIENTOS
ESTADISTICOS TO T1 T2 T3 T4
Media 39,67 40,33 38,33 40,00 39,33
Error tipico 0,88 0,88 0,33 1,00 0,33
Mediana 40,00 40,00 38,00 39,00 39,00
Desviacion estandar 1,53 1,53 0,58 1,73 0,58
Varianza de la muestra 2,33 2,33 0,33 3,00 0,33
Asimetria -0,94 0,94 1,73 1,73 1,73
Mayor (1) 41,00 42,00 39,00 42,00 40,00
Menor(1) 38,00 39,00 38,00 39,00 39,00
Nivel de confianza (95,0%) 3,79 3,79 1,43 4,30 1,43




F. GRAFICO DE MEDIAS
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ANEXO 16. PORCENTAJE DE INFLAMACIO N A LAS 3 HORAS APLICACION DEL GEL A
BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA'Y HI ERBAMORA EN PACIENTES.

A. MEDICIONES EXPERIMENTALES

REPETICION
TRATAMIENTO SUMA MEDIA
I Il 1]
TO 40 39 38 117 39
Tl 39 39 39 117 39
T2 39 40 38 117 39
T3 40 41 39 120 40
T4 41 40 39 120 40
199 199 193 591 39
B. ANALISIS DE VARIANZA
Fuente Grados de Suma de Cuadrado Fisher Fisher tabular
variacion libertad cuadrados medio calculado D.E.
0,05 0,01
Total 14 11,60 0,257
Tratamientos 4 3,60 1,200 3,000 3,84 7,01 ns
Bloques 2 4,80 1,600 4,000 4,46 8,65 ns
Error 3,200 0,400




C. ESTIMATIVOS ESTADISTICOS

Ccv 0,400 0,63 0,02 1,61
Media 39
Sx 0,37
D. SEPARACION DE MEDIAS
Factor A Media Rango M ord RMD RSD LIS rango
TO 39,00 a 40 4,15 1,52 38,48 a
T1 39,00 a 40 4,10 1,50 38,50 a
T2 39,00 a 39 4,00 1,46 37,54 a
T3 40,00 a 39 3,90 1,42 37,58 a
T4 40,00 a 39 3,60 1,31 37,69 a
E. ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS

TRATAMIENTOS
ESTADISTICOS T0 T1 T2 T3 T4
Media 39,00 39,00 39,00 40,00 40,00
Error tipico 0,58 0,00 0,58 0,58 0,58
Mediana 39,00 39,00 39,00 40,00 40,00
Desviacion estandar 1,00 0,00 1,00 1,00 1,00
Varianza de la muestra 1,00 0,00 1,00 1,00 1,00
Mayor (1) 40,00 39,00 40,00 41,00 41,00
Menor(1) 38,00 39,00 38,00 39,00 39,00
Nivel de confianza (95,0%) 2,48 0,00 2,48 2,48 2,48




F. GRAFICO DE MEDIAS
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GRAFICO 7. PORCENTAJE DE INFLAMACION A LAS TRES H ORAS (TERCERA FASE)
APLICACION DEL GEL A BASE DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA Y
HIERBAMORA EN PACIENTES.



CUADRO 46. EVALUACION DE LA ADMINISTRACION DE LOS EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN RATAS PRIMERA F ASE

TRATAMIENTOS

VARIABLES PRIMERA FASE

Ccv PROB D.E.
TO T1 T2 T3 T4 T5
Porcentaje de inflamacion 1 hora 3,63 ab 3,57 ab 3,53 ab 3,50 ab 3,60 ab 3,67 a
Porcentaje de inflamacién 3 horas 3,8a 3,47 a 3,53 a 3,70 a 4,03 a 3,93a
Porcentaje de inflamacion 5 horas 4,03 a 3,60 a 3,50 a 3,83a 4,07 a 4,20 a

CUADRO 47. EVALUACION DE LA APLICACION DEL GEL AB ASE DE EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN RATAS S EGUNDA FASE

TRATAMIENTOS

VARIABLES

SEGUNDA FASE TO Tl T2 T3 T4 Ccv PROB DE
Porcentaje de inflamacién 1 hora 3,43 |ab 3,33 | a 3,63 | a 3,47 | a 3,40 2,62

Porcentaje de inflamacion 3 hora 4,10 | a 3,23 |b 4,03 | ab 3,70 3,60|b 3,17

Promedios con letras iguales no difieren significamente de acuerdo a Tukey (P<0.01).

CV: Coeficiente de variacion
Prob. Probabilidad
D.E. Decision estadistica




CUADRO 48. EVALUACION DE LA APLICACION DEL GEL AB ASE DE EXTRACTOS DE CHILCA Y HIERBAMORA EN PACIENT ES TERCERA FASE

Tercera fase

TRATAMIENTOS

TO Tl T2 T3 T4 Ccv PROB | DE
Porcentaje de inflamacién 1 hora 39,67 ab 40,33 ab 38,33 ab 40,00 ab 39,33 ab 3,41
Porcentaje de inflamacién 3 hora 39,00 a 39,00 a 39,00 a 40,00 a 40,00 a 1,61




