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3.- RESUMEN

La contaminacién por metales pesados y metaloides en recursos hidricos, suelos y aire
plantea una de las méas severas problematicas que comprometen la seguridad alimentaria
y salud publica a nivel global y local, por lo cual son necesarios estudios de monitoreo y
control de la magnitud de estas exposiciones Yy sus efectos, con el fin de identificar el
estado de salud de las poblaciones. La presente investigacion se enfoc6 en estudiar el
nivel de proteccion del flavonoide rutina, presente en las flores de Cordia lutea Lam. "flor
de overo", frente a la genotoxicicidad del mercurio.. El estudio realizado fue de tipo
experimental prospectivo, para lo cual se inicio el trabajo mediante la obtencion de la
muestra vegetal en el mercado local de abastos de la ciudad de Sullana, Piura, Per(;
posteriormente se procedié a realizar las siguientes etapas: Seleccion y lavado, secado de
la muestra vegetal, obtencion de la infusién, aplicacion de la infusion sobre los 25
bulbos de Allium cepa previamente preparados, observacion y tabulacion de resultados.
Se concluye que la infusion de Cordia lutea tiene efecto citotprotector en células

meristematicas de Allium cepa.

Palabras clave: Toxicidad, mercurocromo, proteccion celular.



4.- ABSTRACT

The contamination by heavy metals and metalloids in water, soil and air resources poses
one of the most severe problems that compromise food security and public health at a
global and local level, for which studies of monitoring and control of the magnitude of
these are necessary. exposures and their effects, in order to identify the health status of
the populations. The present investigation focused on studying the level of protection of
the flavonoid routine, present in the flowers of Cordia lutea Lam. "flower of overo”,
against the genotoxicity of mercury .. The study was a prospective experimental type,
for which work was started by obtaining the plant sample in the local market of supplies
of the city of Sullana, Piura , Peru; Subsequently, the following stages were carried out:
Selection and washing, drying of the vegetable sample, obtaining the infusion,
application of the infusion on the 25 previously prepared Allium cepa bulbs, observation
and tabulation of results. It is concluded that cordia lutea infusion has a cytotoprotective
effect in meristematic cells of Allium cepa.

Key words: Toxicity, mercurochrome, cells protection.
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5. INTRODUCCION

Actualmente en nuestro pais existe un problema que se remota hasta hace varias décadas,
especialmente en la parte de la selva, es la intoxicacion aguda y cronica por el metal pesado

conocido como mercurio (Hg).

En el Per( la expansion minera artesanal especialmente la aurifera y en muchos de los casos
también denominada ilegal se inicia desde la década de los 70 y 80, debido a la crisis de las
empresas formales y al abandono de las mismas las cuales pasan a formar parte de la
explotacién de los mismos trabajadores y otros actores que vieron en esta oportunidad de

generar divisas de una forma ilegal y sin pagar impuestos.

Junto con este desarrollo de la mineria ilegal también trae aparejado la contaminacion
desmedida por metales pesados como el mercurio que se necesita para obtener un producto puro

y con un proceso mas rapido aunque eso signifique contaminar desmedidamente.

El ingreso del mercurio se realiza por diferentes vias: respiratoria, digestiva y cutanea, el
mercurio elemental tiene una via principal de llegar al organismo que es la respiratoria y que
puede alcanzar la sangre hasta con una eficacia del 80%, la cual es una cifra muy alta. Le
sigue en importancia la via digestiva, pero para que el mercurio llegue por esta via tiene que
transformarse en mercurio organico como es el caso del metilmercurio para de esta forma llegar

al organismo por diferentes formas.

Este contacto del mercurio con el organismo es muy toxico; produce dafios a nivel del sistema
nervioso central, perturbaciones del comportamiento y sobre todo a nivel renal que es el mas
afectado. Una de las caracteristicas que hace peligroso al mercurio es que tiene la propiedad
de acumularse en todos los seres vivos y de esta forma traer consigo la intoxicacion aguda y
crénica por mercurio de las cuales la segunda es la mas peligrosa debido a que el paciente no

puede detectar si se encuentra contaminado por este metal o no loesta.



Debido a esta problematica que se desarrolla no solo en los sitios de la selva de nuestro pais
como el departamento de Madre de Dios que tiene el porcentaje de mineria ilegal mas alto del
Pert y asimismo la contaminacion por mercurio mas elevada con un aproximado de 181
toneladas de mercurio que se arrojan libremente al medio ambiente por empresas informales
ignorantes o inescrupulosas, lo que causa que la contaminacion por este metal sea muy elevada;
también el efecto de este metal se puede observar en la costa y la sierra que son receptores de

las aguas contaminadas.

Debido a ello es que se analizara la actividad citoprotectora de los flavonoides de Cordia lutea
Lam mas conocida como la “flor del overo” como una probable solucién para la disminucion

de los efectos toxicos agudos y cronicos del mercurio elemental asi como el mercurio orgéanico.
5.1 Antecedentes y Fundamentacion cientifica

El crecimiento econdmico y la globalizacion han dado origen a evidentes beneficios pero al mismo
tiempo han provocado la presencia de nuevos riesgos. Actualmente existen dificultades e
incertidumbres para identificar con exactitud la relacion causal entre medio ambiente y salud. La
medicion de la exposicion a numerosos factores ambientales es compleja porque no disponemos de
sistemas adecuados de informacion y vigilancia sanitaria que permitan valorar la magnitud y
gravedad de los riesgos. La informacién disponible sobre las enfermedades relacionadas con el
medio ambiente procede de la experimentacion en animales, estudios de laboratorio, estudios
epidemioldgicos y toxicoldgicos. Los resultados de estos trabajos de investigacion —permiten
extrapolar y estimar posibles riesgos para la salud publica. Sabemos, ademas, que algunas
sustancias ambientales por debajo de ciertos niveles no son peligrosas. Sin embargo, otros agentes,
tales como alérgenos, radiaciones ionizantes, contaminantes del aire, preparados quimicos
carcindgenos, pueden suponer un riesgo a niveles mas bajos de los observados. A pesar de ello
existen algunos trabajos que han identificado la relacion entre determinados agentes ambientales y

la salud humana (Marcos, 2005, pag. 118).



5.1.1 Antecedentes de la Investigacion

Segun nos refiere (Ospina, 2009) en su tesis titulada “Evaluacion del Efecto Protector del
aceite esencial de Lippia alba sobre la Toxicidad del Mercurocromo” en cuyo trabajo se
evalud la genotoxicidad vy citotoxicidad del mercurocromo (merbromina) y el efecto
protector del aceite esencial obtenido de la planta Lippia alba (Mill.).Se utiliz6 como
sistema de prueba el Test de Allium cepa, el cual permite relacionar propiedades fisico—
quimicas, concentracion, tiempo de exposicion, factores bioldgicos y nutricionales con la
fitotoxicidad y genotoxidad de un contaminante quimico. Se utilizaron meristemos
radiculares de cebolla blanca obtenidos de la incubacion de los bulbos en agua potable,
expuestos posteriormente a soluciones de mercurocromo de diferente concentracion, a
tiempos de exposicion de 24 y 72 horas y empleando como blanco agua potable. EI mismo
procedimiento fue utilizado en un ensayo independiente para el aceite de L. alba. El efecto
protector del aceite esencial de L. alba sobre la toxicidad del mercurocromo en los
meristemos fue evaluado exponiéndolos a una concentracion de 10 y 500 uM del mismo,
mas el aceite esencial (100 uM) con sus controles respectivos (DMSO y Cd). Para cada
ensayo fue obtenido el indice mitético (IM), la inhibicion del crecimiento radicular, pesoy
la induccion de aberraciones cromosomicas, incluyendo puentes, cromosomas
aislados y fragmentados (Ospina, 2009, pag. 19). El efecto protector del aceite esencial de
L. alba fue observado al analizar las diferencias significativas que se presentaron cuando se
compararon los valores de los parametros evaluados, a saber indice Mitético (IM), indice
de Aberraciones (IA), longitud y peso de las raices para las dos concentraciones de
mercurocromo ensayadas (10 y 500 M), en ausencia y presencia del aceite esencial (100

ppm). Las conclusiones del estudio fueron:

5.1.1.1 EIl mercurocromo a las concentraciones de 10, 250 y 500 uM present6 efecto
téxico sobre el crecimiento radicular, indice mitético e induccion de aberraciones
cromosomicas en las células meristematicas de Allium cepa, demostrandose el grado

de sensibilidad de esta especie a la exposicion con productos 6rganomercuriales.

5.1.1.2 A la concentracion de 100 uM del aceite esencial empleada en este estudio, no



se produjo disminucion del indice mitético de las células meristematicas ni del
crecimiento de las raices de Allium cepa en comparacién con el control negativo
(DMSO). Esto indica que a esta concentracion el aceite de Lippia alba no presenta
efecto genotdxico, a pesar de que para la carvona, componente principal del aceite

esencial de Lippia alba se ha reportado efecto mutagénico débil en el Test Ames.

5.1.1.3 El aceite esencial de Lippia alba a la concentracion de 100 pM, disminuyd
la aparicion de aberraciones cromdsomicas (puentes cromosémicos, cromosomas
fragmentados y aislados) y cambios morfologicos (adelgazamiento de las raices)
producidos por la exposicion de células meristematicas de Allium cepa a mercurocromo
10 uM, indicando un efecto protector o antigenotoxico del aceite de Lippia alba
(Ospina, 2009, pags. 85-86).

Llontop & Diaz Vargas, (2014) en su estudio “Efecto citoreparador de Aloe vera L.
“sabila” en tejidos embrionarios de Allium cepa L. “cebolla” con dafio cromosomico
inducido por amoxicilina”, determino el efecto citoreparador de Aloe vera L. “sabila” en
tejidos embrionarios de Allium cepa L. “cebolla” con dafio cromosomico inducido por
amoxicilina. Se selecciond raicillas de 2.5 cm de 45 bulbos de Allium cepa L a fin de
asegurar una cinética de mitosis constante de la muestra. Se usé un disefio experimental
con 5 grupos tratados fijandose las raicillas cada 10 minutos para detectar las células en
diversos momentos de mitosis. Se aplicé la técnica de coloracion rapida de Tijo y Levan.

Las conclusiones de esta investigacion se resumen en lo siguiente:

5.1.1.3.1 En las condiciones experimentales de nuestro laboratorio a una dosis de 150
mL de Aloe vera L. “sabila” se observd mejor efecto citoreparador en tejidos

embrionarios de Allium cepa L. “cebolla” danados por amoxicilina.

5.1.1.3.2 El grupo control de Allium cepa L. que fue inducida por amoxicilina 1%
presento alteraciones cromosémicas como: puentes, fragmentaciones, reordenamiento
y sin aberraciones en porcentajes de 16.6%, 6.4%, 13.8% y 63.2% mientras que el

grupo comparativo que recibié amoxicilina 1% mas sabila present6: puentes (5.3%),



fragmentaciones (2.9%), reordenamiento  (4,9%) y sin aberraciones (86,9%),

respectivamente.

5.1.1.3.3 Se presenta la posibilidad de que A. cepa L. se constituya en componente de
un bioensayo que identifique el perfil genotoxico de los potenciales farmacos
mutagénicos que actualmente se consumen en nuestro pais (Llontop & Diaz Vargas,
2014, pag. 9).

5.1.2 Fundamentacion Cientifica

Segln Marcos, (2005) en su articulo titulado “La contaminacion ambiental como factor

determinante de la salud” en la Revista Espafiola de Salud Publica, nos indica que:

Seglin KR, Corvalan, Kjellstrom, (1999), en su articulo titulado “How Much Global Il
Health Is Attributable to Environmental Factors?”, nos hace referencia que: La estricta
definicion médica de las enfermedades con causas ambientales seria todas aquellas que no
son genéticas. Esta es la clasica dicotomia entre "naturaleza™ y "crianza", en la que los
factores ambientales incluyen a todos aquellos que afectan al organismo después de la
concepcidn, independientemente de si estan mediados por las condiciones sociales y la
eleccion individual a través de los medios ambientales. Se podria argumentar aln mas, sin
embargo, que los factores genéticos son en realidad también ambiental, pero simplemente
en una escala de tiempo diferente. Por lo tanto, la mutacién, la seleccion natural y otros
mecanismos de evolucién han cambiado la composicién genética de la humanidad de
acuerdo con las condiciones ambientales existentes en el pasado. En este contexto, es decir,
en el cual los genes actuales se ven como el resultado de ambientes previos, todas las

enfermedades son completamente ambientales (pag. 573).

Segln Méndez, Gonzales Ramirez, Roman Gutierrez, Prieto Garcia, (2009), también
determinaron que: Los altos niveles de metales pesados como plomo, mercurio, arsénico,
niquel, cadmio y manganeso, presentes en suelos y agua negra, utilizada para riego
agricola radican principalmente, que pueden ser acumulados en estos sistemas de suma

importancia para la agricultura. Por su caracter no biodegradable, la toxicidad que ejercen



sobre los diferentes cultivos y su biodisponibilidad, puede resultar peligrosos. Los metales
pesados son peligrosos porque tienden a bioacumularse en diferentes cultivos. La
bioacumulacion significa un aumento en la concentracion de un producto quimico en un
organismo vivo en un cierto plazo de tiempo, comparada a la concentracion de dicho

producto quimico en el ambiente ( pag. 34).

Segun Gaioli, Amoedo, Gonzales , (2012), Desde el inicio de la era industrial los
niveles de mercurio (Hg) en el ambiente han aumentado considerablemente, hasta
alcanzar concentraciones que afectan los ecosistemas y la salud humana. EI mercurio es un
metal pesado, plateado, ubicuo Yy liquido a temperatura ambiente. En su forma pura se lo
conoce como mercurio elemental. Este se volatiliza facilmente formando vapores
incoloros e inodoros. EI mercurio (Hg) es actualmente un contaminante de relevancia
mundial. Es un importante téxico ambiental con gran impacto sobre la salud humana ya

que ocasiona dafos irreversibles en el sistema nervioso central, principalmente en las

etapas de mayor vulnerabilidad. EI vapor de Hg0 se absorbe rapidamente en los pulmones
(75-85% de la dosis inhalada). En forma liquida o vapor apenas se absorbe por la via

gastrointestinal (0,01%). Por su gran liposolubilidad se difunde a los tejidos atravesando

facilmente la barrera hematoencefélica y la placenta. El Hg0 se oxida a ion mercdrico
perdiendo la capacidad de difundirse. Queda luego retenido en los glébulos rojos, sistema
nervioso central (SNC) y rifiones. La concentracién sanguinea de mercurio disminuye
rapidamente, con una semivida bifasica. La via de excrecion mas importante es la
digestiva y, en menor porcentaje, la urinaria, respiratoria y sudoripara. En orina, la
semivida es de 40-90 dias. Este dato es importante pues se considera un marcador biol6gico

de las exposiciones cronicas (pag. 262).

Segun el estudio realizado por Amador, Gonzales Martinez, Martinez Hernandez, Vergara,
Celedon Suarez, (2015), en Bogota, Colombia, nos indicé que: Las exposiciones
ambientales a metales pesados constituyen un problema de salud publica en el mundo, por
lo cual son necesarios estudios de monitoreo y control de la magnitud de estas

exposiciones y sus efectos, con el fin de identificar el estado de salud de las poblaciones.



Esto resulta util para los sistemas de salud, debido a que los recursos que invierten se
pueden redireccionar cada afio hacia donde se requieren, teniendo en cuenta los principales
riesgos de cada poblacion. En este sentido, es evidente que desde el enfoque ambiental,
los individuos se exponen a diversas sustancias quimicas que provienen principalmente de
los desechos industriales, los residuos de actividades agricolas, la combustion de
hidrocarburos o la disposicion inadecuada de residuos domésticos. La relevancia de
monitorear los niveles de metales en diversas muestras bioldgicas radica en la posibilidad
de evaluar sus variaciones por incremento, las cuales puedan ser sugestivas de exposiciones

inadecuadas.

Segun los estudios de Fiskesjo, (2014), En la busqueda de sistemas de prueba a corto plazo,
los materiales vegetales han demostrado ser Utiles en la investigacion basica, asi como en
una bateria de prueba para el monitoreo ambiental. En un taller sobre "Sistemas de plantas
superiores como monitores de mutagenos ambientales” se afirm6: "Los sistemas de
plantas parecen especialmente adecuados para la investigacion en al menos las areas de
mecanismos basicos, deteccion y monitoreo ambiental”. Las razones para usar sistemas de
plantas son muchas: las plantas son faciles de almacenar y manejar, con frecuencia hay
buenas condiciones cromosémicas, bajo costo y, lo mas importante, buena correlacion con
otros sistemas de prueba. El Allium como material biol6gico experimental es bien conocido
y se ha utilizado para el estudio de mecanismos basicos, asi como para evaluar los efectos
de los productos quimicos. Entre las especies de allium, Allium cepa (la cebolla comdn) ha
demostrado ser la mas Util, y se ha sugerido repetidamente como material de prueba
estandar. El test de Allium cepa es de utilidad para conducir investigaciones sobre aguas, ya
sean de consumo humano, de dep6sitos municipales, aguas superficiales o subterraneas,
efluentes cloacales u otras. La importancia del Allium cepa test radica en que es un
excelente modelo de ensayo in vivo, donde es posible evaluar el dafio producido por una
sustancia o solucién de interés sobre el crecimiento de las raices y sobre el ADN vegetal.
Es ventajoso el uso del Allium cepa test por emplearse como indicador una planta vascular,
que permite configurar un modelo excelente para realizar ensayos sobre sustancias
contaminantes, mutagénicas o cancerigenas cuyos datos pueden ser extrapolados a toda la

biodiversidad de plantas y animales.



Segun la resefia bibliografica realizada por Cartaya Reynaldo, (2001), El término
flavonoides denota un grupo muy amplio de compuestos polifendlicos caracterizados por
una estructura benzo-y-pirano, los cuales estan ampliamente distribuidos en el reino vegetal
y se encuentran de forma universal en las plantas vasculares, en forma de glicosidos. La
alta reactividad quimica de los flavonoides se expresa en su afinidad de enlace a polimeros
bioldgicos e iones de metales pesados asi como su habilidad para catalizar el transporte de
electrones y secuestrar radicales libres. Con la quelacion de metales, los dos puntos de
unién de los iones de los metales de transicién a la molécula de flavonoide son los grupos
Orto difendlicos en las posiciones 3" y 4’en el anillo B, y las estructuras 4 ceto y 5

hidroxilo en el anillo C de los flavonoles (pag. 6).

Segln Ledn, (2011), Cordia lutea Lam. "flor de overo" es una planta perteneciente a la
familia Boraginaceae. Crece hasta 7.5 m de altura, la corteza es de color marrén oscuro,
fisurada, es un arbol ramificado con flores campanuladas de color amarillo. La planta crece
en el norte de Per(, en las regiones de Tumbes, Piura, Cajamarca, Lambayeque y La
Libertad. La flor de C. lutea es del tipo campana de la corola, céaliz tubular; 4 sépalos,
estambres 9: 1 carpelo y un solo pétalo. Tiene un peso promedio de 0.1127 g, 2.3 cm de
ancho y 2.9 cm de largo. Dentro de las caracteristicas organolépticas, es una flor amarilla,
con olor "sui generis", sabor ligeramente amargo y consistencia suave. La literatura se

refiere a la presencia de terpenoides y compuestos fenolicos en la planta.

Casanova, y otros, (2018), aporta que: La especie nativa Cordia lutea Lam. "flor de overo",
es utilizada en el PerG por la medicina popular en el tratamiento de enfermedades
hepaticas como la ictericia y otras. A partir del extracto fluido de las flores, se aislé e
identificé el flavonoide quercetina — 3-O ramnoglucésido (rutina). La fuente natural de la
rutina, en las referencias de la literatura, son las flores de Ruta graveolens, la corteza de los
citricos y en las flores de Sambucus nigrans y Sambucus peruviana H.B.K. La rutina es
muy importante en medicina porque es antiinflamatoria, antiespasmddica, antioxidante,
protectora hepatica, para evitar la fragilidad capilar y como un potencial anticancerigeno
(pag. 4). Segun Canizares Villanueva, (2000), nos indica que: Los metales pesados
constituyen un grupo cercano a los 40 elementos de la Tabla Periddica que tienen una
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densidad mayor o igual a 5 g/cm3. El rasgo distintivo de la fisiologia de los metales
pesados, es que aun cuando muchos de ellos son esenciales para el crecimiento como el
Na, K, Mg, Ca, V, Mn, Fe, Co, Ni, Cu, Zn'y Mo, se ha reportado que también tienen
efectos toxicos sobre las células, principalmente como resultado de su capacidad para
alterar o desnaturalizar las proteinas. Debido a su movilidad en los ecosistemas acuaticos
naturales y a su toxicidad para las formas superiores de vida, los iones de metales pesados
presentes en los abastecimientos de aguas superficiales y subterraneas, se les ha dado
prioridad como los contaminantes inorganicos mas importantes en el ambiente. Aun
cuando se encuentren presentes en cantidades bajas e indetectables, la recalcitrancia y
consiguiente persistencia de los metales pesados en cuerpos de agua, implica que a través
de procesos naturales como la biomagnificacién, su concentracion puede llegar a ser tan
elevada que empiece a ser toxica. Los metales pesados pueden ser detectados ya sea en su
estado elemental, lo que implica que no sufren modificaciones, o enlazados en varios
complejos con sales. De cualquier manera, los iones metalicos no pueden ser mineralizados
(pags. 131-132).

Ademas dentro del estudio de Gaioli, Amoedo, & gonzales , (2012) realizado sobre
“Impacto del mercurio sobre la salud humana y el ambiente” nos indica que: EI mercurio
es utilizado por el hombre desde hace siglos como colorante para adornar tumbas (por lo
llamativo del color rojo en su estado natural), como medicina para el tratamiento de la
sifilis, como diurético y como catartico. Numerosos grupos étnicos lo han empleado con
fines magicos o religiosos. En cuanto a su repercusion sobre la salud humana cabe
mencionar la intoxicacién crénica y en masa por exposicion a altas dosis de metilmercurio
(MeHg) ocurrida en Japon, donde la Chisso Corporation, una empresa de fertilizantes,
petroquimicos y plasticos, vertié toneladas de compuestos de mercurio en la bahia de
Minamata entre 1932 y 1968. Esto propicié la formacion de MeHg (la forma mas toxica de
este metal) y su paso a la cadena biotica a través de la bioacumulacion y biomagnificacion
en los peces. Asi, la poblacion autéctona consumidora de pescados resultd afectada. Los
recién nacidos desarrollaron lo que después se conocié como la Enfermedad de Minamata,

caracterizada por trastornos del neurodesarrollo. La poblacion adulta manifestd sintomas



neuroldgicos: ataxia, temblores, trastornos cognitivos y neurosensoriales. En la Argentina,
en la década de 1980, un grupo de lactantes resulté expuesto al acetato de fenilmercurio
por via percutanea, debido a pafiales de tela procesados con este derivado mercurial en
lavanderias. Los pacientes presentaban: sudoracion, irritabilidad, alteraciones

gastrointestinales, insomnio, mareos, anorexia y fotofobia (pags. 262-263).

Segun Fuentes Reyes Gil, (2003), nos indica ElI mercurio y sus compuestos pueden ser
clasificados segun su grado de toxicidad. Los compuestos mercuriales organicos son mas
toxicos que los vapores de mercurio elemental. ElI vapor de mercurio es absorbido en un
80-90 % por el tracto respiratorio llegando hasta los alvéolos y penetrando al torrente
sanguineo. Debido a su alta propiedad lipofilica atraviesa la membrana celular de los
eritrocitos donde es oxidado  ( Hgo = Hg+2). Sin embargo, la tasa de oxidacion
es mas lenta que el tiempo de circulacion del vapor de mercurio desde los pulmones al
cerebro; permitiendo que el mercurio inorganico no oxidado (Hg°), cruce rapidamente la
barrera hematoencefalica. EI mercurio en el cerebro es oxidado, acomplejado y retenido,
ademas aumenta la permeabilidad de la membrana plasmatica al calcio lo cual causa
neurotoxicidad. La inhalaciéon de vapor de mercurio por un periodo prolongado causa el
mercurialismo, la que es una enfermedad que se caracteriza por temblores finos y eretismo
(timidez, depresion, resentimiento a las criticas, dolores de cabeza, fatiga e insomnio) (pag.
267).

Segun Pefialoza, Camargo, Palacio, (2003), indicaron que: EI mercurio tiene la capacidad
de acumularse a lo largo de la cadena alimentaria en los tejidos animales expuestos a
este metal, especialmente en peces. Asi, la alimentacion se constituye en una de las formas
de exposiciéon indirecta mas frecuentes del hombre a este xenobidtico. Los efectos
genotdxicos reportados del mercurio son contradictorios, ya que no induce mutacién en
bacterias pero ejerce efectos aneugénicos y clastogénicos en eucariotas, tales como
incremento de aneuploidias y del nimero de micronicleos tanto in vitro (células CHO)
como in vivo (en peces). Los compuestos mercuriales inorganicos también inducen la
formacion de especies reactivas de oxigeno y reducen el glutation en células de
mamiferos, lo cual disminuye la capacidad de detoxificacion de este metal y se aumenta la

frecuencia de mutaciones. En trabajadores expuestos a diversas formas organicas e
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inorganicas de mercurio, se ha reportado aumento significativo de intercambio de
cromatidas hermanas (ICH). Sin embargo, hay otros reportes de resultados negativos en
relacion con la genotoxicidad, en los que no se observo incremento de alteraciones
cromosomicas ni micronucleos. Pero en otro estudio llevado a cabo en India, también con

personas que consumieron pescado contaminado, se observé lo contrario (pag. 106).

Segin Quintana, Gémez Arroyo, Castillo Cadena, Sanchez Alarcén, (2014), Los
resultados de los bioensayos genéticos son relevantes para los seres humanos ya que el
blanco toxicologico es el ADN, el cual existe en todas las formas de vida. Asi, en teoria,
se podria pensar que los compuestos que son capaces de alterar el material genético de
alguna especie, tienen el potencial de producir efectos similares en otras especies,
incluyendo el ser humano, aungue en la realidad no es tan sencillo. En general, las
alteraciones al material genético son deletéreas para el organismo y pueden llevar a
severas e irreversibles consecuencias para la salud. Estas consecuencias cominmente se
asocian a la exposicion a compuestos genotédxicos incluyen al céancer, defectos en el
nacimiento y enfermedades cardiacas (...) el dafio genético se precisa en términos de
lesiones estructurales que ocurren en el ADN, de estas, tres tipos principales pueden ser
descritas: la mutagénesis se refiere a cambios puntuales en los genes, los cuales ocurren en
la secuencia de bases del ADN dentro de un gen; la clastogénesis se refiere a cambios en la
estructura cromosémica que resulta en la ganancia, pérdida o rearreglos de los
cromosomas; y finalmente, la aneuploidia, que se refiere a la ganancia o pérdida de
cromosomas intactos. Mas de 200 pruebas de corto plazo que utilizan microorganismos,
insectos, plantas y animales han sido desarrolladas durante los Gltimos 50 afios para
ayudar a la identificacion de agentes que representen un riesgo genético para los
humanos. Las pruebas pueden ser organizadas en grupos mayores con base en los
sistemas biolégicos empleados, tales como microrganismos, plantas, animales y cultivos
celulares; y al biomarcador genético detectado, como AC, MN, ICH y fragmentacion de

ADN (ensayo cometa), entre otros (pags. 73-75).

Caballero, Patifio, (2007), proponen que, “investigaciones previas han sugerido que el

estudio de las alteraciones en el indice Mitético (IM), blogueo del crecimiento e induccion
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de aberraciones cromosdmicas (AC), son marcadores biologicos para el estudio potencial
de sustancias mutagénicas y carcinogénicas presentes en el ambiente  como

contaminantes” (pag. 21).

Segln Paredes, Molina Paredes, Casassa Padron, (2006), “el Porcentaje de Indice
Mitotico (IM) es una medida para el estado de proliferacion de una poblacién de células.
Es definido como el cociente ente el nimero de nucleos en mitosis y el nimero total de
nucleos” (pag. 12).

N° de nucleos en mitosis

% IM= X 100
Total de nucleos observados

Segun Cuenca, Ramirez, (2004), explicaron que: La mutagénesis ambiental o genética
toxicoldgica es una disciplina que tiene como objetivo estudiar las mutaciones inducidas
por agentes fisicos, quimicos y bioldgicos, identificar estos agentes, analizar sus
interacciones y mecanismos de accién. Los estudios de toxicologia genética enfocan su
atencion en niveles de exposicién que no se consideran tdxicos, porque no causan efectos
inmediatos identificables facilmente, pero que tienen su efecto sobre el ADN. En 1983 la
Comision internacional para la proteccién contra mutagenos y carcindgenos ambientales
establecid una definicion que limita el uso del término genotdxico a aquellos agentes que
tienen afinidad para interaccionar con el ADN. Entonces los agentes genotoxicos se
definen, como aquellos que causan dafio al material genético a dosis subtdxicas. Con
respecto a los métodos usados por la toxicologia genética, existe una amplia gama
dependiendo de los objetivos que se deseen alcanzar. Como el objetivo, en la mayoria de
los casos, es determinar si un agente en particular es capaz de inducir dafio al ADN, se
han desarrollado modelos de estudio para anélisis de modificaciones en el ADN (como
aductos) y de las mutacines antesy después de la exposicion al agente de interés. Es asi
como existen modelos con bacterias, algas, células eucariéticas, mamiferos y mamiferos
modificados por ingenieria genética. Los ensayos pueden ser disefiados in vitro o in vivo.
También pueden llevarse a cabo ensayos especificos para las células germinales, y de esta

manera observar el efecto sobre la reproduccion.
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Para Cuenca, Ramirez, (2004), el monitoreo de grupos de poblacion expuestos a agentes
potencialmente dafinos para el ser humano es una herramienta valiosa en salud pablica y
ocupacional. Tiene como objetivo preservar la salud y la calidad de vida en aquellos grupos
de trabajadores que son de alto riesgo por la naturaleza de las sustancias a que estan
expuestos. Es posible utilizar diferentes marcadores y técnicas de monitoreo, desde
que el toxico entra al cuerpo, cuando interacciona con su sitio de accion, en los diferentes
momentos de su metabolismo, y hasta que causa enfermedad o la muerte. Si el objetivo es
hacer monitoreo de personas expuestas para evaluar dafio genético en las células somaticas,

se pueden aplicar diferentes ensayos:

5.1.2.1 Los micronucleos, tanto en linfocitos, como en células epiteliales descamadas de

las mucosas.

5.1.2.2 Las aberraciones cromosomicas, en sus versiones mas clasicas como la bisqueda
de lagunas, fracturas y cromosomas dicéntricos en cultivos convencionales, asi como

intercambio de cromatidas hermanas.

5.1.2.3 En la aplicacion de métodos de citogenética molecular para buscar inversiones,
translocaciones, o para identificar el origen cromosémico de los micro- nucleos. Todos
estos se consideran marcadores de efecto temprano, lo cual significa que permiten detectar
un nivel de dafio que todavia es reversible. Se pudo demostrar en estudios prospectivos
realizados en paises europeos, que la mayor frecuencia de aberraciones cromosémicas en

las personas expuestas es un buen predictor del aumento del riesgo para cancer (pag. 587).

Segun Berrocal, Blas, Flores, Siles, (2013), nos indica que: EI test de Allium cepa viene
siendo usado para el diagnostico de toxicidad de diferentes compuestos tanto
farmacéuticos, alimenticios y contaminantes, esto debido a que féacilmente se pueden
distinguir algunas anomalias cromosémicas, producto de un agente mutagénico, en
consecuencia el obtener un diagndstico citogenético. Frente a la utilizacion de biocidas
en cultivos de importancia agronémica, la utilizacion del test de Allium cepa permite
obtener un buen registro de la ocurrencia de estas anomalias; existen muchos trabajos que

aprovechan la  facilidad de identificar efectos genotoxicos debido a diferentes
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contaminantes bioldgicos ambientales. El test de Allium cepa aprovecha la consecuencia de
la disminucion del indice mitético, expresada en el menor desarrollo radicular, observando
asi diferencias significativas entre compuestos a distintas concentraciones, y tiempos de
exposicion (...) El uso del test de Allium cepa permite determinar la toxicidad de muchos
compuestos por su gran sensibilidad, es por ello que en la actualidad se viene usando para
monitorear el grado toxicoldgico de distintos compuestos como el azufre, magnesio, boro,
cromo, pesticidas, herbicidas, farmacéuticos entre otros. El test de Allium cepa ademas,
es usado en programas de biorremediacién, y también podria usarse en estudios de

conservacion (pags. 19-20).

Segun Trueba, (2003), nos indica que: Los flavonoides comprenden un grupo de
compuestos polifendlicos ampliamente distribuidos en las frutas y en los vegetales, asi
como en el té negro, el café, la cocoa, la cerveza y el vino rojo. Pueden aparecer desde
simples moléculas fendlicas hasta compuestos muy polimerizados con pesos moleculares
superiores a los 30 000 Da. Existen 13 subclases de flavonoides con un total de mas de 5
000 compuestos, todos presentando un esqueleto hidrocarbonado del tipo C6-C3-C6
(difenilpropano) derivado del &cido shiquimico y de 3 restos de acetato. Poseen
propiedades  antioxidantes, antiinflamatorias,  antitromboéticas,  antimicrobianas,
antialérgicas, antitumorales, antiasmaticas e inhibidoras de enzimas como la transcriptasa
reversa, proteina quinasa C, tirosina quinasa C, calmodulina, ornitina decarboxilasa,
hexoquinasa, aldosa reductasa, fosfolipasa C y topoisomerasa Il. Entre todas, las
propiedades bioldgicas de mayor interés han sido sus efectos antioxidantes, los cuales han
sido blancos de un sinndmero de estudios principalmente de corte clinico y nutricional,
teniendo en cuenta que a menudo dosis farmacoldgicas de antioxidantes dietéticos
comUnmente recomendados en todo el mundo, como es el caso de las combinaciones
vitaminicas (vitamina E mas vitamina C y [- caroteno), no producen los efectos
esperados o0 estos resultan dafiinos, por lo que para lograr una mejor accién
antioxidante se prefiere incluir en la dieta una mezcla de flavonoides y taninos (pégs. 50-
52).

Para Guerrero, (2008), nos dice que: La propiedad de los flavonoides de quelar metales

indica que estos compuestos pueden jugar un papel importante en el combate de
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5.2

enfermedades por altas concentraciones de metales y en todas las condiciones de estrés
oxidativo que involucren iones de metales de transicion. La actividad quelante de los
flavonoides puede ser porque estas sustancias pueden tener la capacidad de desplazar
ligandos prooxidantes del hierro férrico para formar complejos de gran estabilidad, y asi,
prevenir su ciclacion redox y por lo tanto, un dafio oxidativo potencial. Para determinar la
actividad quelante y la estabilidad de los complejos hierro-flavonoide se llevan a cabo
titulaciones de los flavonoides con diferentes concentraciones del metal de interés y
posteriormente se hacen mediciones espectrofotométricas (UV/Vis) con las muestras de las
soluciones tituladas, observando los cambios en el espectro de absorcidn; con esto se

demuestra que existe interaccion entre los flavonoides y los iones metélicos (pag. 38).

Justificacion de lainvestigacion

El presente estudio tiene una Justificacién Teorica, ya que sus teorias y conceptos
cientificas, pueden ser utilizadas en futuras investigaciones, que tiene como proposito el
estudio agentes protectores contra las intoxicaciones con mercurio que dia a dia se

incrementan en todas nuestras regiones del Perd.

Tiene una Justificacion Social, porque mediante los resultados obtenidos, y estas al ser
informadas a las autoridades de salud, se podran proponer y disefiar acciones de
intervencién frente a esta problemética de salud publica; teniendo un beneficio a las

poblaciones que se encuentran vulnerables frente a la contaminacion con mercurio.

A la vez el estudio tiene una Justificacion Practica, porque a través de las conclusiones
llegadas y las recomendaciones planteadas, pueden ser utilizadas como tratamiento

preventivo y recuperativo de los pacientes afectados por este tipo de metal pesado.

Y por ultimo, tiene una Justificacion Metodoldgica, porque todos los procesos y métodos
que se utilizaran para llegar a un término exitoso en la investigacion, estos pueden ser

utilizadas en futuras investigaciones que tengan relevancia con la variable estudiada.
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La presente investigacion se enfoc en estudiar el nivel de proteccion del flavonoide rutina,
presente en las flores de Cordia lutea Lam. "flor de overo”, frente a la genotoxicicidad
del mercurio (Hg), considerando que la contaminacion por metales pesados y metaloides
en recursos hidricos, suelos y aire plantea una de las mas severas problematicas que
comprometen la seguridad alimentaria y salud publica a nivel global y local, al realizar el
presente trabajo de investigacion nos proponemos contribuir en el conocimiento sobre la
potencial utilidad de los flavonoides basados en su muy conocido efecto quelante de

metales.

Ademas, con el presente trabajo de investigacion se propuso demostrar que los
flavonoides del tipo de la rutina se pueden usar para prevenir y/o tratar intoxicaciones por
metales pesados, sin las limitaciones de los quelantes quimicos, pues los flavonoides al ser
parte de la alimentacion diaria no deben tener efectos secundarios considerables.
Adicionalmente, tal vez sea factible usar flavonoides en fitorremediacion de aguas

procedentes de la mineria.

La investigacién en lineas generales se fundamenta en el test de Allium cepa en donde se
evaluara el efecto sobre las células radiculares de una solucion de mercurocromo, frente a
la accion de la solucién de mercurocromo sobre las raicillas de cebolla que crecen en la

solucién nutritiva adicionada con infusién de flores de Cordia lutea.

En el estudio realizado por Zumaran & Vasquez Villacampa, (2015) se decribié a nuestra

muestra de la siguiente forma:

Cordia latea (flor de overo ) es una planta indigena del Perd, este arbusto o a veces arbol,
caducifolio, de hasta 7,5 m de altura, corteza externa color pardo oscuro agrietada, fuste
deforme, con abundantes ramas; cuando es arbol, copa globosa y cuando es arbusto la
copilla bien extendida. Hojas simples, alternas, sin estipulas, sub-redonda a ovado eliptica,
borde ligeramente crenado, apice redondo y base obtusa, de consistencia cartacea,
pubescentes, en el envés con pelos cerosos e hirsutos. Flores en inflorescencia panicula,
bisexuales, caliz tubuliformes y corola amarilla campanular, ovario supero. Fruto baya, de
color blanguecino, globoso, con 2 semillas, mesocarpo gomoso. Semillas duras y

lefiosas, se dispersa por los niveles bajos y medios del sur también el centro y norte del
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Perd. Enel campo de la medicina tradicional se le atribuye propiedades curativas
como antiasmatica, antitusigena, eliminacion de célculos biliares, ictericia y afecciones
respiratorias Estos efectos pueden ser atribuidos a la presencia de flavonoides dentro de la
composicion de las flores (...) los flavonoides son compuestos fenolicos constituyentes
de la parte no energética de la dieta humana, Los flavonoides pertenecen a un grupo de
compuestos naturales arreglados bajo un sistema C6-C3-C6, en el cual dos anillos
aromaéticos llamados A y B estan unidos por una unidad de tres carbonos que pueden o no
formar un tercer anillo, que en caso de existir es llamado anillo C. Se conoce como 10
clases de flavonoides (Chalconas, flavonas, flavonoles, flavanonas, flavanonoles,
antocianidinas, catequinas, epicatequinas, auronas, isoflavonoides, pterocarpanos,
rotenoides, etc) los cuales pueden encontrarse como aglicona o bajo la forma de
glicésidos conuna o tres unidades de azlcar, generalmente en los carbonos 3
ylo 7, siendo los azucares mas comunes la glucosa, galactosa, ramnosa, Xilosa y

arabinosa (pags.9 -10).

Sigue diciendo Zumaran Vésquez Villacampa, (2015), con respecto a los flavonoides: Esta
comprobado que los flavonoides son importantes para el desarrollo y buen funcionamiento
de las plantas al protegerlas contra agentes agresores externos, como la radiacion UV,
microorganismos, animales herbivoros y del medio ambiente. Pueden actuar como
sefializadores quimicos, indicando a los insectos que planta es apropiada para su
alimentacion, oviposicion o simplemente guiandolos y facilitando asi la polinizacion (...)
los flavonoides se ubican principalmente en las hojas y en las flores de las plantas,
apareciendo solo rastros de ellos en las partes de la planta por encima de la superficie del
suelo. Una excepcidon son los tubérculos de cebolla, que contienen una gran cantidad de

guercitina 4'-D-glucésidos.

Para concluir Zumarén, Vasquez, Villacampa, (2015), nos indica que, “los flavonoides
no poseen las caracteristicas de las vitaminas: no son aminas y conforman otro grupo
quimico, pero por su accion protectora y la imposibilidad del organismo humano de
producirlos merecen ser incorporados al grupo de los nutrientes esenciales” (pag. 9). La
cinética del elemento tdxico conocido como mercurio; se inicia por el ingreso por medio de

las vias respiratoria, digestiva y cutinea principalmente.

17



Segun nos indica Ramirez, (2008), “la via respiratoria es por inhalacion. En salud
ocupacional esta via es la mas importante y, tanto el mercurio elemental como el
inorganico y sus compuestos, puede ingresar por inhalacion y alcanzar la sangre con una
eficiencia del 80%”. Pero no solamente la via respiratoria es la Unica que causa el problema
por intoxicacion con mercurio, son diferentes formas de como este elemento tan perjudicial

llega a nuestro organismo.

Ramirez, (2008), continta explicando: La via digestiva es por ingestion. En el tracto
gastrointestinal, el mercurio inorganico se absorbe en cantidad menor al 0,01%,
probablemente por su incapacidad de reaccion con moléculas biolégicamente importantes,
al formar macromoléculas que dificultan su absorcidn y porque pasa por un proceso de
oxidacion. Los compuestos inorganicos de mercurio (sales) se absorben entre 2 y 15%,
dependiendo de su solubilidad. Mientras que, en contraste, la absorcion de los
compuestos organicos por esta via es 95%, independiente de si el radical metilo esta unido
a una proteina o no (...) la via cutanea es por contacto. Se ha descrito casos de intoxicacion
por aplicacion topica de compuestos que contenian metilmercurio. Sin embargo, no esta
demostrado que esta via tenga un papel importante en la exposicion ocupacional,
comparada con las otras. Es mas, es posible que en el caso de aplicacién de pomadas, el
toxico penetre en el organismo por inhalacidn, a partir del ungiiento puesto en la piel, mas
gue atravesandola directamente. Una vez que el mercurio llega a nuestro organismo por
medio de la absorcion, el mercurio es transportado por la sangre en una relacion de
gldbulo rojo a plasma de 1.5 a 3 y para sus sales inorganicas la relacion existente es menor
es decir 0.4. En resumen el 90% de los compuestos organicos se transporta en las células
rojas, mientras que la mitad del mercurio en forma elemental es transportado unido a la

alblmina, esto segun lo indicado por (pag. 47)

Segln Calabuig, (2005), “la liberacion progresiva de mercurio inorganico tras la
administracion de metilmercurio ocasiona lesiones renales. Para muchos autores, la accion
neurotoxica del metilmercurio resulta de la persistencia de la molécula intacta en el tejido

nervioso y no de la liberacion del mercurio inorganico (pag. 941)”
Continua diciendo Calabuig, (2005), con respecto a la eliminacion: ElI mercurio inorganico
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no absorbido se excreta por las heces mientras que el absorbido lo hace por el colon, los
rifones y la saliva. También puede ser importante la eliminacion por la piel (sudor y
faneras). En la excrecién renal la filtracion glomerular tiene poca importancia, ya que
predomina la secrecion tubular por un mecanismo no bien conocido (...) el metilmercurio

es excretado fundamentalmente por las heces.

Segun Repetto, (1997), nos dice que el mecanismo de accion de la toxicidad del mercurio:
No se conoce todavia la lesién bioquimica inicial responsable de los fenémenos toxicos
inducidos por el mercurio y sus derivados. Esta es la razén por la que aun no existe

ningln test bioldgico valido para el diagndstico precoz de la intoxicacion.
En lineas generales se podria resumir en dos formas su mecanismo de actuacion:

1. Alteraciones de actvidades enzimaticas

2. Alteracion de la composiscion de la membrana (pag. 135).

Continda diciendo Ramirez, (2008), Sin embargo, cabe resaltar su gran afinidad por el
encéfalo, quiza porque la mayor parte del mercurio circulante va al cerebro, mas que a
higado o rifién. En el encéfalo, tiene mayor afinidad por la sustancia gris que por la blanca.
Los niveles mas altos de mercurio son hallados en ciertos grupos neuronales del cerebelo,
médula espinal, pedinculos y mesencéfalo, aungue también se le ha detectado en epitelio
de tiroides y péancreas, en células medulares de las glandulas adrenales, en

espermatozoitos, epidermis y cristalino.

Segun Camean, (1995), las biotransformaciones del mercurio se pueden resumir en cuatro

clases:
1. Oxidacion del vapor de mercurio metalico o mercurio divalente
2. Reduccion del mercurio divalente a mercurio metalico
3. Metilacion del mercurio inorganico

4. Conversion del metilmercurio en mercurio inorganico
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5.3

Problema

5.3.1 Planteamiento del problema

La mayoria de los pobladores nos encontramos expuestos de alguna u otra forma al
mercurio, mediante rutas diferentes y de mercurio de distintas formas; entre ellas tenemos
las amalgamas dentales, vapores en el medio ambiente que son producto del mercurio y
uno de las formas que en estos tiempos estd destacando es los alimentos en la dieta, para
los cuales no hay una forma eficaz como prevenir este consumo, puesto que no existe una
metodologia rapida, segura y econdmica que identifique las concentraciones minimas

de mercurio en alimentos o0 medio ambiente.

Segun Plengue, (2010), “la OMS considera aceptable una concentracion en el agua de
0,001 mg/L y una ingesta semanal tolerable de 5 pg/kg de Hg total y 3,3 pg/kg de MeHg
(...) se consideran niveles normales de Hg en sangre los inferiores a 10 ug/l y en orina de

20 pug/1”. (pag. 311)

Segun JECFA, (2004), Comité de Expertos en Aditivos de Comida: Establecié una
ingesta tolerable de 1,6 pug/kg del peso corporal por semana de metilmercurio con fines de
proteger la aparicion de efectos neuroldgicos en el feto. En el 2006, JECFA aclar6 que
otros estadios de la vida que no sean el embrionario ni fetal van a tener una menor
sensibilidad a los efectos adversos del metilmercurio (...) para adultos, el doble de la
dosis de ingesta tolerable por semana no presentaria ningin riesgo de neurotoxicidad
(pags. 132- 133).

Segun Plengue, Huaman Guerrero, Grandez Castillo, (2009), “La toxicidad de mercurio
depende de su forma quimica y, por lo tanto, de las fuentes de exposicion” (pags. 45-52).

Las investigaciones de Plengue, Huaman Guerrero, & Grandez Castillo, (2009) nos
indican que:
El compuesto orgéanico de mercurio conocido como metilmercurio es sumamente toxico

y tal vez la forma mas peligrosa de este veneno, se concentra en los alimentos,
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especialmente pescados, tanto de agua salada como dulce, mariscos y otros comestibles
vegetales y animales de la cadena trofica alimenticia; pasa con suma facilidad a través
del epitelio digestivo y de alli las membranas biol6gicas de los demas tejidos del
organismo para afectar importantes vias enzimaticas (...) alteraciones sensoriales,
reduccion del campo visual, trastornos de coordinacién, disartria, alteracion auditiva y
temblor son algunos de los sintomas mas frecuentes en esta enfermedad. La intoxicacion
transplacentaria del feto es uno de los aspectos méas temibles generando Enfermedad de
Minamata Congénita mostrando retraso mental, reflejos primitivos, trastornos de
coordinacion, disartria, deformacion de las extremidades, trastorno de crecimiento, corea

y movimientos atet6sicos e hipersalivacion (pags. 310-311).

Por estas razones tan importantes es imprescindible que nuestros esfuerzos se enfoquen
en la forma de prevencion y tratamiento de este tipo de intoxicacion mercurial por medios
gue son conocidos por la mayoria de nuestra poblacion, como son los recursos naturales;
en este caso tratandose de la “flor del overo” que ha demostrado ser un agente importante

en la proteccion celular ante la agresién del mercurio.

5.3.2 Formulacion del Problema
5.3.2.1 General

¢Cudl es el efecto protector del extracto de flores de Cordia lutea Lam. "Flor de overo"

sobre la toxicidad del mercurocromo en las raices de Allium cepa L.?

5.3.2.2 Especificos

a) ¢Cuél es la concentracién minima en infusion, requerida para que tenga el efecto

protector de la “flor del overo”?

b) ¢Cual es la concentracion maxima de la solucion en infusion, requerida para obtener

el rango de seguridad de la “flor del overo™?

c) ¢Cuél es la metodologia més adecuada para el estudio de la citotoxicidad del mercurio?
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5.4  Conceptualizacién y operacionalizacion de las variables de investigacion.

5.4.1 Variable.

Actividad citoprotectora de la “flor de overo”.

5.4.1.1 Conceptualizacién

Toxicidad aguda: Propiedad de una sustancia que presenta efectos adversos o toxicos
tras la administracion por via oral o cutanea de una sola dosis de dicha sustancia, de
dosis multiples administradas a lo largo de 24 horas, o como consecuencia de una

exposicion por inhalacién durante 4 horas.

Toxicidad croénica: es la propiedad de una sustancia de causar dafios a largo plazo.
Estos efectos tienen un periodo de latencia y se manifiestan después de un largo tiempo.
Los efectos toxicos crénicos pueden resultar de una exposicion simple severa o

repetidas exposiciones a lo largo de un periodo.

Mercurocremo: La merbromina o mercurocromo es un compuesto organomercurial de
color verde en estado sélido, cuya férmula molecular es C20HsBraHgNaz20s. Su

denominacion quimica es dibromohidroximercurifluorosceina sal disédica (IUPAC).

RN
| O Na*
pZ
O
Br | e U Br
Na* "0~ W 0~ X"
Hg
OH

5.4.1.2 Operacionalizacion
La variable se estudié por medio de procesos experimentales repetitivos para

confirmar los datos de manera méassegura.
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Con el objetivo de saber si se esta operando correctamente la variable se tendra en

cuenta los indicadores como:

54121

54122

5.4.1.2.3

54124

54.1.2.5

5.5 Hipdtesis

Estado adecuado de los bulbos de Allium cepa L..
Secado adecuado de la “flor de overo™.
Concentracion del infuso a aplicar en el experimento.

Estimulo adecuado para el crecimiento celular homogéneo

Control del agua a utilizar.

5.5.1 Hipdtesis general

La adicion del extracto de flores de Cordia lutea Lam, al medio de

cultivo que contiene mercurocromo en el test de Allium, protege de la

toxicidad del mercurio a las células meristematicas de las raicillas de

Allium cepa Lam.

5.6 Objetivos

5.6.1 Objetivo General

Determinar la actividad protectora del extracto de flores de Cordia lutea

Lam. "Flor de overo" frente a la toxicidad del mercurio sobre las células

meristematicas de las raicillas de Allium cepa Lam.

5.6.2 Objetivos especificos

5.6.2.1 Obtener el extracto de Cordia lutea Lam. "Flor de overo" mediante

el método de infusidn.

5.6.2.2 Aplicar el test de Allium para determinar la actividad protectora del
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extracto de flores de Cordia lutea Lam. "Flor de overo™ en la toxicidad del
mercurio sobre las células meristematicas de las raicillas de Allium cepa
Lam;

5.6.2.3 Determinar la concentracion 6ptima protectora de la infusién de

Cordia lutea Lam. "Flor de overo".
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6.

METODOLOGIA

6.1 Tipoy disefio de investigacidn
6.1.1 Tipo
El tipo de investigacion es Aplicativa y experimental.

Aplicativa, porgue el investigador hard uso de las teorias y conceptos dados por
investigadores cuya publicacion antecedieron a la presente investigacion y estas

teorias y conceptos pueden ser utilizadas por futuras investigaciones.

Experimental, porque se trata de una coleccion de disefios de investigacion que
utilizan la manipulacion y las pruebas controladas para entender los procesos
causales. En general, una o mas variables son manipuladas para determinar su

efecto sobre una variable dependiente.

6.1.2 Disefio
El estudio tendra un disefio experimental.

Experimental, porque el investigador manipula las variables en estudio, las

observa'y mide.

6.2 Poblacion ymuestra

6.2.1 Poblacion

La poblacion de estudio estara determinada por el material biolégico obtenido en
el mercado local de la ciudad de Sullana; tanto de Cordia lutea Lam asi como de

bulbos de Allium cepa L.

6.2.2 Muestra

La muestra fue una muestra seleccionada de Cordia lutea Lam, intactas, en buen

estado libres de deterioro y de contaminacion bacteriana.
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6.3 Técnicas einstrumentos
6.3.1 Técnicas
La presente investigacion hizo uso de las técnicas de:
6.3.1.1 Observacion experimental de laboratorio.
6.3.1.2 Observacion No Experimental Bibliografico.

6.3.1.1 Materiales

Material botanico: El material vegetal estuvo conformado por inflorescencias

de la planta conocida como “flor de overo”
o Material biol6gico: Se considero los bulbos de Allium cepa L.
e Material quimico: Solucién de mercurocromo
e Materiales y equipos de laboratorio:
» Vasos de precipitacion de 50, 100 y 150 mL
» Fiolas de 10, 25y 50 mL
» Pipetasde 1,5y 10 mL
» Varillas devidrio
» Frascos para muestras bioldgicas
» Frascos de vidrio de color ambar de 120 mL

> Balanza analitica Biolab
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6.3.1.2 Procedimiento experimental

6.3.1.2.1 Estandarizacion de las condiciones delbioensayo

Segun Trisak, Doumgdee, & Rode, (1990) en esta parte se debe de
considerar multiples variables para adecuar el trabajo segun lo referido
en la literatura cientifica. Entre las cuales tenemos: Tipo de cebolla, tipo de
agua, fuente de luz, (...) recambio o no de las soluciones con las cuales se
experimentan; Para iniciar con el trabajo se identific6 el tipo de cebolla a
utilizar la cual fue la cebolla morada de 3.0 cm de didmetro, secas y todas
sin formacion de las hojas y raices; adquiridas en el mercado de abastos de
la ciudad de Sullana escogiendo las mejores muestras, las cuales fueron
obtenidas de 5 puestos de venta diferentes. Posteriormente se lavaron
meticulosamente retirando las catafilas exteriores, se secaron y se
procedi6 a limpiar con un bisturi la zona radicular lo mas superficialmente
posible para evitar de esa forma la destruccion de los primordios y alterar

el crecimiento de las raices que son objeto de nuestra observacion.

El tipo de agua en este estudio es considerada muy importante por eso se
debe de estandarizar su calidad, para ello se evaluaron tres tipos de agua
gue se pudo obtener: Agua destilada, agua potable y agua embotellada de
marca “Cielo”. Las cebollas seleccionadas en la parte anterior se colocaron
en los vasos plasticos transparentes con el tipo de agua correspondiente y
se sometio a observacion, realizando el recambio correspondiente con su
mismo tipo de agua cada 24 horas hasta terminar el periodo de

estimulacién radicular.

Para la estandarizacion de la luz y temperatura, las cebollas se dividieron
en grupos de la siguiente forma: Cebollas expuestas a la luz de los
fluorescentes del laboratorio con una temperatura controlada que fluctuaba
entre 24 — 25 °C, para lo cual cada 24 horas fueron medidas la longitud

de sus raicillas hasta completar las 96 horas, este es el tiempo en que las
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raicillas alcanzan un crecimiento promedio entre 1.7y 7.5 cm.

Para terminar este paso de estandarizacion del bioensayo se considera el
recambio de las soluciones del ensayo, lo cual fue dado cada 24 horas

hasta completar el periodo indicado.

6.3.1.2.2 Determinacion de la concentracion toxica y el efecto del
mercurocromo en los meristemos de Allium cepa.

Una vez estandarizado el procedimiento anterior se procedié a colocar los
bulbos seleccionados de cebolla en vasos plasticos transparentes de 3
onzas con el agua potable que fue seleccionada como la mejor para el
crecimiento de las raicillas, bajo la iluminacién directa de los fluorescentes
del laboratorio (por considerarse la mejor controlada) y la temperatura
entre 21 y 25 °C, realizando el recambio de agua cada 24 horas hasta

culminar las 96 horas en la cual termina el periodo seleccionado.

En ambos casos se prepararon tres muestras de solucién de mercurocromo
en concentraciones de: 2%, 1% y 0.5 % de pureza y tratadas con infusion
de Cordia lutea. Se realizo el test de Allium cepa sobre las muestras de
solucion de mercurocromo tratadas y sin tratar y sobre sus diluciones
acuosas 5:20, 5:30 y 5: 40. Como medio de control se utilizé agua obtenida
del sistema de agua potable de la zona cuya calidad se considera apta

para el consumo humano y totalmente inofensivo.

Los ensayos y el control se llevaron a cabo por triplicado. Como
pardmetro de evaluacion se utilizo la elongacion de las raices desarrolladas
durante 96 horas a partir del momento de la puesta en contacto de los
bulbos con los distintos medios de crecimiento. Durante el periodo de
crecimiento de las raices el ambiente de trabajo (laboratorio) estuvo
iluminado con luz natural indirecta y la temperatura se mantuvo en el rango
de los 21 —25°C
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6.3.1.2.3 Evaluacién del efecto protector de la infusion de la “flor
de overo”

Se seleccionaron las flores de Cordia lutea Lam intactas, en buen estado,
libres de deterioro y de contaminacién microbiana. La planta completa de
Cordia lutea Lam. Fueron lavados a chorro de agua. Luego la muestra
vegetal fue presecada a temperatura ambiente y a la sombra por un periodo
de 48 horas. Terminado este periodo, se acondiciond el material boténico
en sobres de papel kraft para luego ser sometida a secado final en la estufa

a 37°C hasta peso constante.

En el laboratorio fueron seleccionadas las flores de "overo" en las mejores
condiciones y almacenadas para posterior uso. Un total de 250 g flores
completas excepto el céliz fueron colocadas en 500 mL de agua potable a
100° C, la infusion se la dejo6 enfriar y reposar a temperatura ambiente por
12 horas.

Para iniciar la prueba toxicolégica Se sembraron bulbos de cebolla en los
vasos de plastico con las soluciones de mercurocromo correspondiente;
hasta obtener las longitudes de las raicillas adecuadas, este bioensayo se
realiza por triplicado y se mantiene las 96 horas establecidas al inicio y se
renueva durante este periodo las soluciones a evaluar empleando los vasos

plasticos transparentes.

Una vez transcurridas las 96 horas que consta el periodo de prueba se
observa las raicillas desarrolladas de diferente tamafio, se cortan todas a
nivel del disco caulinar y se miden con mucho cuidado utilizando calibre
digital de precisién milimétrica con aproximacion al 0.1 mm. Se anotaron

los resultados.

6.3.1.3 Fundamento del método

Segun Diaz, Ronco, & Pica Granados, (2004) cuando un bulbo de la

variedad de cebolla Allium sp. Se rehidrata se produce una estimulacion del

crecimiento de las células, lo cual permite la elongacién de las raices de la
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planta. Sin embargo, cuando la hidratacion se lleva a cabo en presencia de
sustancias toxicas, la division celular de los meristemos radiculares puede
inhibirse, ya sea retardando el proceso de mitosis o destruyendo las
células. Este tipo de alteraciones generalmente impide el crecimiento
normal de la raiz, y por tanto su elongacién. El efecto puede determinarse
en forma indirecta, mediante la comparacion de la elongacion de las raices
de los bulbos expuestos al compuesto toxico contra la de bulbos no
expuestos. La cuantificacion del efecto se realiza estableciendo el
porcentaje de inhibicién del crecimiento (%IC) de las raices expuestas al

toxico respecto a la longitud promedio de las raices del control.

6.4  Procesamiento y andlisis de la investigacion
6.4.1 Procesamiento

El procesamiento de los datos que se obtuvieron del presente bioensayo

fueron procesados a través de:

Tablas de frecuencia y gréaficos estadisticos.
6.4.2 Analisis
Los analisis de los resultados son presentados:
6.4.2.1 Mediana.
6.4.2.2 Promedio estandar.

Tanto el procesamiento como el analisis fueron procesados a

traveés del programa informatico EXCEL 2013.
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7. RESULTADOS
7.1 Resultados

El test de Allium cepa, es considerado uno de los méas eficientes para la evaluacion y
monitoreo de la toxicidad de contaminantes el presente estudio usé este recurso que ha
sido validado en muchos ensayos y a continuacion presentamos las consideraciones y

resultados del presente trabajo.

Tabla 1. Efecto del tipo de cebolla y proveedor sobre la longitud de las raicillas en

96 horas.

Proveedor Tipo cebolla Longitud de raiz (cm) Promedio (cm)
Proveedor 1 Morada 0.8-9.7 3.76
Proveedor 2 Morada 1.1-10.3 6.52
Proveedor 3 Morada 1.0-87 4.9
Proveedor 4 Morada 21-141 8.72
Proveedor 5 Morada 15-11.8 6.44

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
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Tipo de cebolla, proveedor sobre longitud de
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Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo

Gréfico 1. Efecto del tipo de cebolla y proveedor sobre la longitud de
las raicillas en 96 horas

Tabla 2. Efecto del tipo de agua sobre el crecimiento de las raicillas en 96 horas.

Longitud méxima

Tipo de agua de raiz (cm)
Agua potable 15.2
Agua destilada 12.3
Agua embotellada 12.7

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones
del ensayo
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Tipo de agua sobre el crecimiento de raiz

mAguapotable gAguadestilada gAgua embotellada

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
Graéfico 2. Efecto del tipo de agua sobre el crecimiento de las raicillas en 96 horas.

Tabla 3. Efecto de soluciones de mercurocromo sobre el crecimiento radicular en 96

horas.
Crecimiento radicular en
Grupo  Soluciones aplicadas Minimo cm Promedio
Maximo
Control 0  Agua potable 2.1 5.1 7.64
Control 1 Mercurocromo al 0.5% 1.8 1.3 5.32
Control 2 Mercurocromo al 1% 1.1 .8 5.16
Control 3 Mercurocromo al 2% 1 2 4.34

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
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Soluciones de mercurocromo vs crecimiento
radicular

7.64

m Aguapotable m Mercurocromoal 0.5%

m Mercurocromoal1% m Mercurocromoal 2%

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo

Grafico 3. Efecto de soluciones de mercurocromo sobre el crecimiento

radicular en 96 horas.
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Tabla 4. Efecto de soluciones de mercurocromo + Infusién protectora de Cordia lutea
sobre el crecimiento radicular en 96 horas.

Crecimiento radicular en cm

Grupo Soluciones Promedio
aplicadas Minimo Maximo
Problema 0 Agua. potable + Infusion de 23 16.2 8.18
Cordia Lutea
Mercurocromo al 0.5% +
Problema 1 Infusion de Cordia Lutea 2.2 151 7.82
Mercurocromo al 1% +
Froblema 2 Infusion de Cordia Lutea 1.2 114 6.58
0,
Problema 3 'iercurocromo al 2% + 0.9 10.1 5.68

Infusion de Cordia Lutea

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
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Soluciones de mercurocromo + Cordia lutea VS
crecimiento radicular

8.18

7.82

m Agua potable + Infusion de Cordia Lutea
m Mercurocromoal 0.5% + Infusionde Cordia Lutea
m Mercurocromoal 1%+ Infusiénde CordiaLutea

w Mercurocromoal 2%+ Infusionde CordiaLutea

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo

Gréfico 4. Efecto de soluciones de mercurocromo + Infusion protectora
de Cordia lutea sobre el crecimiento radicular en 96 horas
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Tabla 5. Cuadro comparativo del crecimiento de las raices con mercurocromo
solo VS mercurocromo con infusion de Cordia lutea.

Grupo Soluciones aplicadas Promedio
Control 0 Agua potable 7.64
Control 1 Mercurocromo al 0.5% 5.32
Control 2 Mercurocromo al 1% 5.16
Control 3 Mercurocromo al 2% 4.34

Grupo Soluciones aplicadas Promedio
Problema 0 Agua potable + Infusién de Cordia Lutea 8.18
Problema 1 Mercurocromo al 0.5% + Infusion de Cordia 782

Lutea
Problema 2 Mercurocromo al 1% + Infusion de Cordia Lutea 6.58
Problema 3 Mercurocromo al 2% + Infusion de Cordia Lutea 5.68

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
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Comparacion del crecimiento de las raices con mercurocromo
solo VS mercurocromo con infusion de Cordia lutea

8.18
7.64 7.82
6.58
5.68
5.32 5.16
4.34
m Solucionesde Mercurocromo
m Solucionesde Mercurocromo+
Infusién de Cordia lutea

Control 0 Control 1 Control 2 Control 3
Grupode Ensayos

CrecimientoderaizenCm

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo

Grafico 5. Grafico comparativo del crecimiento de las raices con mercurocromo solo VS
mercurocromo con infusion de Cordia lutea
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Tabla 6. Cuadro comparativo del porcentaje de inhibicion del crecimiento (%IC) de las
raices con mercurocromo solo VS mercurocromo con infusion de Cordia lutea

Grupo Soluciones aplicadas Promedio %IC  _
Control0  Agua potable 7.64 0.00
Control 1 Mercurocromo al 0.5% 5.32 30.37
Control 2 Mercurocromo al 1% 5.16 32.46
Control 3 Mercurocromo al 2% 4.34 43.19

Grupo Soluciones aplicadas Promedio %IC -
Problema 0 Agua potable + Infusion de Cordia Lutea 8.18 0.00

Mercurocromo al 0.5% + Infusion de

Problema 1 Cordia Lutea 7.82 4.40
0 .,

Problema 2 Pgrghrecromo al 1% + Infusion de 6.58 10,56
0, 1A

Problema 3 Mercurocromo al 2% + Infusion de 568 3056

Cordia Lutea

Fuente: Calculos propios extraidos de las observaciones del ensayo
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Comparacion de los porcentajes de inhibicidn de crecimiento
%IC

43.19

45.00

40.00

35.00

30.37

30.00

e

Porcenta
N
[62]
o
o

20.00

15.00

10.00

5.00

0.00
Control 0 Control 1 Control2 Control 3

Bioensayos
m Patron+solucionesde mercurocrom Patron+soluciones de mercurocromo+infusiénde Cordialutea

Fuente: Célculos propios extraidos de las observaciones del ensayo

Gréfico 6. Grafico comparativo del porcentaje de inhibicién del crecimiento (%IC) de las
raices con mercurocromo solo VS mercurocromo con infusion de Cordia lutea
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ANALISIS Y DISCUSION

Al trabajar con la toxicidad del mercurio como mercurocromo cuyo nombre real es
merbromina un compuesto organomercurial de poco uso ya en la actualidad por
considerarse toxico; se usd este compuesto como un sustituto de las diversas sustancias
gue se encuentran en el medio ambiente y que tienen dentro de su composicién mercurio
elemental o mercurio organico (ambos mercurios son dafino para la salud). Se evalué la
toxicidad del mercurio mediante el test de Allium cepa, el cual ha resultado muy util para
la monitorizacion y el control de la genotoxicidad de contaminantes ambientales de
diferente tipo. Se ha tratado de recrear las mismas condiciones de los diferentes ensayos

que se han realizado en diversos trabajos de investigacion.

En la tabla 1 se presenta la estandarizacion de una de las variables a considerar que es la
relacién que existe entre el tipo de especie de cebolla en relacion al crecimiento radicular
en un periodo determinado, como se observa solo uno de los proveedores del Allium cepa
cumple con las caracteristicas esperadas de desarrollo radicular, el cual es proveedor
naimero 4 cuyas raices tienen un rango de desarrollo que va desde los 2.1 cm hasta llegar
a los 14.1 cm que es la mayor longitud esperada. Al calcular el promedio de este valor,
observamos que tiene una media de 8.72 cm, lo cual es muy significativo considerando el
resto de las pruebas. Es por ello que tomamos las cebollas del proveedor nimero 4 que

nos asegura un crecimiento radicular adecuado.

Segun Yupton, Zavala De La Cruz, (2013), Cuando un bulbo de cebolla se rehidrata se
produce una estimulacién en la division de las células, lo que produce la elongacion en
las raices de las plantas. La poblacién de células meristematicas de cebolla se encuentran
sujetas a un equilibrio dinamico estable, hallandose asincrénicamente distribuidas a través
del ciclo (...) en las células meristematicas presentes en los apices radiculares de Allium
cepa L. “cebolla” constituyen un modelo ideal para el estudio de los fendmenos celulares
debido a que se encuentran en constante equilibrio proliferativo; de esta manera es como el
nimero de células que se encuentran en una fase determinada es también constante y
proporcional a la duracion de la misma pero cuando se lleva a cabo en presencia de

sustancias antimitoticas, citotdxicas o genotoxicas, altera su normal desarrollo e incluso
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ocasionan dafio a nivel cromosémico, ocasionando que la division celular de los

meristemos radiculares pueda inhibirse, retardarse u ocasionar apoptosis.

La tabla 2 nos informa la manera de cdmo elegir el agua que se pretende utilizar en los
ensayo con el test de Allium cepa para de esta forma mantener el control del
bioensayo en todo momento; como se observa en los datos el agua 6ptima a utilizar para el
test de Allium cepa es el agua potable, puesto que la longitud maxima que alcanzo la raiz
bajo estas condiciones fue de 15.2 cm, en condiciones normales. Probablemente por sus
caracteristicas de composicion de minerales y diferentes iones como cloruros, nitratos,

amonio, calcio, magnesio, fosfato, etc.

En la tabla 3 se evalla el efecto de las soluciones de mercurocromo sobre el crecimiento
radicular, considerando un periodo de tiempo de 96 horas. Este compuesto esta
catalogado dentro de los 6rganomercuriales como un bactericida y bacteriostatico y como
antiséptico de uso comun para heridas menores; su mecanismo de accion radica en gque
los iones del mercurio inhiben las enzimas que contienen los grupos sulfhidrilos y estos
iones pueden combinarse con restos de aminoacidos y otros compuestos quimicos
importantes inhibiéndolos; su uso se encuentra disminuido en la actualidad debido a las

maultiples reacciones adversas que han sido reportadas.

En la tabla 3 al enfrentar al mercurocromo en concentraciones de 0.5, 1, y 2% se observd
gue a concentraciones bajas de mercurocromo ya exhiben propiedades toxicas en menor
proporcion, que se pueden visualizar mejor cuando vamos aumentando de concentracion
del mercurocromo hasta llegar al 2% en las que si se puede observar una marcada
disminucién del crecimiento de las raicillas del Allium cepa llegando alcanzar inclusive una
disminucién de mas del 50% de longitud. Esto se puede visualizar mejor si comparamos
la solucion patron que solamente contiene agua potable se observa que las raices
desarrollan hasta un méaximo de 15.1 cm en contraste con la longitud de las raicillas
enfrentadas al mercurocromo en un 2% que la mayor de ellas tiene 7.2 cm y la raiz que
casi no tuvo desarrollo fue de 1 cm respectivamente; esto se debe a que el mercurio
interfiere en diferentes procesos bioquimicos del vegetal inhibiendo el crecimiento global

de las células.
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Segun refiere Ramirez, (2008) los efectos toxicos del mercurio, inorganico y organico, son
debidos a que en su forma i6nica no establece enlaces quimicos (...) el mercurio es toxico,
porque precipita las proteinas sintetizadas por la célula. En estado ionico, se fija a los
grupos celulares ricos en radicales -SH, altera varios sistemas metabdlicos y enzimaticos de
la célula y su pared e inhibe la sintesis de proteinas en la mitocondria, afectando su funcién

energética.

En la tabla 4 se puede revisar el efecto de las soluciones de mercurocromo mezcladas con
la infusion de Cordia lutea (Flor de overo) sobre el crecimiento radicular a las 96 horas; se
debe de recordar que la flor de overo posee diferentes tipos de flavonoides dentro de su
composicién de los metabolitos secundarios que tienen por naturaleza efectos
antioxidantes, pero en esta oportunidad lo evaluamos frente a la actividad toxica del
mercurio. El crecimiento promedio de la muestra problema 0 que contiene el patron de
referencia es una mezcla de agua potable con infusién recién preparada de Cordia lutea
en esta muestra podemos observar que el crecimiento promedio alcanza hasta 8.18 cm con

un rango que fluctia desde 2.3 cm hasta 16.2 cm, es decir un maximo desarrollo radicular.

Al someter la muestra problema de mercurocromo al 05% con la infusion recién preparada
de Cordia lutea pudimos observar que tanto los rangos como el promedio de crecimiento
disminuy6 ligeramente, es decir 2.2 cm hasta 15.1 cm de rango y 7.82 cm de promedio, lo
que nos indica una pequefia accion protectora de la infusién de Cordia lutea que todavia
podria confundirse con la muestra patrén. Sin embargo cuando revisamos la mezcla de
mercurocromo al 2% con la infusion de Cordia lutea como sustancia protectora
observamos que el desarrollo radicular se mantiene de manera ligeramente disminuida pero
esta vez si es visible el efecto protector de los flavonoides que segun Zumaran & Vasquez
Villacampa, (2015) el contenido de flavonoides es de 1.3% que es un valor elevado en
comparacion a otros resultados obtenidos de otras especies vegetales. Existen otros
metabolitos secundarios también, extraidos de la especie Cordia lutea puesto que la
solucion del mercurocromo al 2% solo, tiene un efecto negativo marcado en el desarrollo
radicular llegando inclusive a disminuir su desarrollo en un 50% mientras que cuando
usamos la infusion en mencién la disminucion del crecimiento solo puede llegar a un

37% aproximadamente, lo que nos indica que si existe una funcién protectora de la
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infusion de Cordia lutea.

En la tabla numero 5 establecemos un cuadro comparativo del crecimiento de las raices
tratadas con la solucién de mercurocromo solo en comparacion con las raices tratadas con
mercurocromo mezcladas con la infusién de Cordia lutea como agente protector de la
toxicidad del mercurio, como observamos en la muestra de control 1 que tiene un
desarrollo promedio de 5.32 cm frente a la muestra problema 1 que muestra un desarrollo
radicular promedio de 7.82 cm es decir se puede observar que la infusién de Cordia lutea
estd ejerciendo un efecto protector frente a la agresion tdxica del mercurio representado
por la soluciones del mercurocromo; eso no es todo si nos vamos al otro extremo del
rango y comparamos el grupo control 3 que tiene un desarrollo promedio radicular de 4.34
cm frente al grupo problema que se encuentra protegido con la infusion de Cordia lutea
tiene un desarrollo promedio radicular de 5.68 cm lo cual mantiene la tendencia de
proteccién por parte de nuestra infusion en estudio. En la tabla nimero 6 que exhibe un
cuadro comparativo del porcentaje de inhibicion del crecimiento (%IC) de las raices con
mercurocromo solo enfrentado con la solucién del mercurocromo mezclado con el agente

protector de infusion de Cordia lutrea,

Segun Diaz, Ronco, & Pica Granados, (2004) “el porcentaje de inhibicion del crecimiento
(%IC) se obtiene mediante la siguiente férmula: (Longitud del control — longitud de la
muestra) x 100/longitud del control”, al aplicar esta formula obtenemos resultados
bastante significativos como el %IC del grupo control 3 que contiene mercurocromo al 2%
tiene una %IC de 43.19 mientras que el grupo problema 3 tiene un %IC de 30.56 es decir
un 12.63 puntos porcentuales menos lo cual es bastante significativoy nos indica que el

efecto protector de la infusion de Cordia lutea es muy importante.
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9.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

9.1

Conclusiones

9.1.1 EIl compuesto organico — mercirico conocido como mercurocromo o también
Ilamado merbromina posee un efecto tdxico directo sobre las células meristematicas
de Allium cepa, lo cual también se demostro la sensibilidad 6ptima del Test de Allium

cepa.

9.1.2 Existen en el mercado algunas formulaciones que contienen en su composicion
el mercurio organico a dosis mas elevadas que las usadas en estos ensayos como por
ejemplo el famoso Merthiolate en cuya composicién tiene como principio activo el

tiosalicilato mercurial, lo cual se han reportado diversas reacciones adversas.

9.1.3 La infusion de Cordia lutea tiene efecto citotprotector en  células

meristematicas de Allium cepa.

9.2 Recomendaciones

Seguir investigando las diversas formas farmacéuticas que en su composicion
guimica contengan mercurio organico e inorganico puesto que son fuentes de

contaminacién muy peligrosas

Mayor fuerza en la investigacion de plantas medicinales puesto que la zona norte del
Per(i es rica en especies vegetales con un alto poder curativo y que aln estan por
conocer. Incentivar el mejorar el estudio de flor de overo para una correcta

dosificacion de los flavonoides que contiene.
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Iniciar charlas informativas a las empresas que trabajan con metales pesados cuyos
trabajadores estdn expuestos a presentar citotoxicidad ya que algunas veces no

cuentan con las medidas de bioseguridad adecuados para protegerse de estas

sustancias.
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12. Anexos

PREPARACION DE LA MUESTRA BIOLOGICA
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SOLUCIONES DE MERCUROCROMO AL 0.5%, 1% Y 2%
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PREPARACION DE LA INFUSION DE LA FLOR DE OVERO
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DESPUES DE 96 HORAS

PATRON SOLUCION TRATADA

SOLUCION SIN TRATAR
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