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RESUMEN

El presente estudio titulado, “Efecto hepatoprotector del latex de Synadenium
grantii EN Oryctolagus cuniculus sometidos a intoxicacion por Paracetamol
Sullana — 2018”, cuyo objetivo fue determinar el efecto hepatoprotector en tres
concentraciones del latex de Synadenium grantii frente a intoxicacion hepética por
paracetamol en Oryctolagus cuniculus (conejo). Fue un estudio de tipo Analitica,
Aplicativo y prospectivo. Su disefio fue cuasiexperimental, Con Grupo Control,
Longitudinal, Descriptiva. La poblacion de estudio fue representada por la
totalidad Oryctolagus cuniculus (conejo) de la provincia de Sullana y la muestra
de estudio fue conformada por 13 unidades de estudio de Oryctolagus cuniculus
sometidos a intoxicacion por paracetamol. Para la recoleccion de los datos se
empled la técnica de la Observacion y sus instrumentos, una Ficha Técnica de
Anaélisis Bibliografico y una Ficha Técnica de Laboratorio. Los datos recogidos
fueron analizados y procesados a través de tablas de tabulacion, tablas de
frecuencia y gréaficos estadisticos, haciendo usos del paquete informatico EXCEL
2013. Analizados y discutidos los resultados se concluye que el latex de
Synadenium grantii tiene efecto hepatoprotector frente a intoxicacion hepatica por

paracetamol en Oryctolagus cuniculus (conejo).

Palabras Clave: Latéx, Synadenium grantii y Hepatoprotector.



ABSTRACT

The present study entitled, "Hepatoprotective effect of Synadenium grantii latex in
Oryctolagus cuniculus subjected to poisoning byParacetamol, Sullana - 2018", whose
objective was to determine the hepatoprotective effect in three concentrations of
Synadenium grantii latex against hepatic Paracetamol poisoning in Oryctolagus
cuniculus (rabbit). It was an analytical, applicative and prospective study. Its design
was, Quasiexperimental, With Control Group, Longitudinal, Descriptive. The study
population was represented by the whole Oryctolagus cuniculus (rabbit) from the
province of Sullana and the study sample consisted of 13 study units of Oryctolagus
cuniculus subjected to Paracetamol poisoning. To collect the data, the Observation
technique and its instruments were used, as well as a Technical File of Bibliographic
Analysis and a Technical Data Sheet of the Laboratory. The collected data were
analyzed and processed through tabulation tables, frequency tables and statistical
graphs, making use of the EXCEL 2013 computer package. After analyzing and
discussing the results, it is concluded that the Synadenium grantii latex has a
hepatoprotective effect against hepatic liver toxicity. Paracetamol in Oryctolagus

cuniculus (rabbit).

Keywords: Latex, Synadenium grantii and Hepatoprotector.



I.  INTRODUCCION

1.1.Antecedentes y Fundamentacion Cientifica

1.1.1. Antecedentes de la Investigacion

Canelo, P. y Mendoza, Y. (2017) en su tesis “Efecto hepatoprotector
del extracto acuoso liofilizado de Curcuma longa L. en dafio hepéatico agudo
inducido por tetracloruro de carbono en ratas albinas”, presentada en la
Universidad Nacional de la Amazonia Peruana. El objetivo evaluar el efecto
hepatoprotector de Curcuma longa L, cultivado en nuestra amazonia, frente
al dafio hepatico agudo inducido por tetracloruro de carbono, a través de
marcadores bioquimicos del AST, ALT y ALP vy estudios histopatologicos.
El presente estudio es de tipo cuantitativo (experimental), prospectivo y
longitudinal. Los datos obtenidos permitieron que el investigador concluya
que: El extracto acuoso liofilizado de Curcuma longa L, mostr6 una
hepatoproteccion significativa contra la lesion hepatica inducida por
tetracloruro de carbono (CCl4); esto se evidencio en las pruebas bioquimicas
de AST, ALT, ALP y en el estudio histopatoldgico.

Hilario, G y Mejia, P. (2016), en su tesis “Efecto hepatoprotector del
zumo de cogollo de Cynara scolymus (corazén de alcachofa) en ratones
sometidos a intoxicacién por paracetamol”, presentada en la universidad
Catodlica sedes Sapientiae. Perd. Con el objetivo de determinar el efecto
hepatoprotector del zumo de cogollo de Cynara scolymus ‘“corazdén de
alcachofa” sobre los marcadores del dafio hepatico en ratones con
intoxicacion por paracetamol. Fue una investigacion de tipo de estudio
experimental; se empled 35 ratones machos, cepa BALB/c de 2 meses de
edad, con peso 27,71 +2,63g. . Los datos obtenidos permitieron que la
investigacion concluya: El zumo de cogollo de Cynara scolymus “corazon de

alcachofa” a la dosis de 5 mL/kg expresé un efecto hepatoprotector a nivel



histolégico. El zumo de cogollo de Cynara scolymus “corazén de alcachofa”
a diferentes dosis estimuld la hepatoproteccion en los indicadores
bioquimicos empleados en el estudio. La administracion del zumo de cogollo
de Cynara scolymus “corazén de alcachofa” presentd efecto hepatoprotector
frente al paracetamol, a dosis toxicas en ratones, bajo las condiciones del
estudio.

Machaca, R. y Quispe, A. (2016), en su tesis “Evaluacion del efecto
hepatoprotector del zumo de Smallanthus sonchifolius (yacén), en ratas
Albinas wistar con intoxicacion hepatica inducida por paracetamol, puno
2016”, presentada en la universidad Nacional del Antiplano. Peru. Con el
Objetivo de evaluar el efecto hepatoprotector del zumo de Smallanthus
sonchifolius (Yacon), en ratas albinas Wistar con intoxicacion hepatica
inducida por paracetamol. La investigacion fue de tipo experimental. La
poblacion estaba conformada por 25 ratas Albinas Wistarel. Los datos
obtenidos permitieron que el investigador concluya: La intoxicacion hepatica
con paracetamol en ratas albinas de la cepan Wistar generd en el grupo
experimental 4 un incremento de TGP de 54 U/L y de LDH de 484 U/L,para
el grupo experimental 3 de 52 U/L y 459U/L, para el grupo experimental 2 de
46 U/L y de 362 U/L y para el grupo experimental 1 de 47 U/L de TGP y 410
U/L de LDH, respectivamente. El zumo de Smallanthus sonchifolius (yacén),
en ratas albinas Wistar con intoxicacion hepatica inducida por paracetamol
gener6 en el grupo experimental 1 una disminucion de TGP 9 U/L y de LDH
261 UJ/L, para el grupo experimental 2 de 5 U/L y de 183 U/L, para el grupo
experimental 3 de 15 U/L y de 293 U/L,, y para el grupo experimental 4 generd
un promedio de TGP 10 U/L y de LDH 216 U/L. En conclusion, los
polifenoles presentaron un efecto hepatoprotector frente a paracetamol a dosis

téxicas en ratas albinas.

Sanchez, C y Sotomayor, G. (2015), en su tesis titulado “Efecto

Hepatoprotector del Zumo de Fruta de la Opuntia Ficus Indica (Tuna),



variedad morada, en Ratas con Intoxicacion Hepética Inducida por
Paracetamol”, presentada en la Universidad Nacional Mayor de San Marcos.
El objetivo fue Determinar el efecto hepatoprotector del zumo de fruta del
Opuntia ficus indica (tuna) variedad morada, en ratas con intoxicacion
hepatica inducidas por paracetamol. Es un tipo de investigacion Analitica,
transversal, experimental, prospectiva. La poblacion fue conformada por 36
Rattus norvergicus var Los datos obtenidos permitieron que la investigadora
concluya: El zumo de tuna (Opuntia ficus indica) variedad morada redujo los
niveles de especies reactivas al acido tiobarbiturico tanto en el tejido hepético
y suero a las dosis de 5 y 10 mL/kg, sin llegar alcanzar los niveles de la
silimarina. La administracion del zumo de tuna (Opuntia ficus indica)
variedad morada, redujo los niveles de la actividad de los marcadores
enzimaticos a la dosis de 10 mL/kg, sin llegar alcanzar la efectividad de la
silimarina. La administracion del zumo de tuna (Opuntia ficus indica)
variedad morada, aumento los niveles de albdmina, y disminuyd la bilirrubina
indirecta ytotal, siendo estos resultados similares a los encontrado en el grupo
con silimarina. EI zumo de tuna (Opuntia ficus indica) variedad morada,
presentO efecto hepatoprotector expresados en varios de los indicadores del

dafio hepatico.

Osorio, D. (2012), en su tesis “Efecto hepatoprotector del extracto de
las hojas de alcachofa (Cynara scolymus) en ratas (Rattus novergicus) con
hepatotoxicidad inducida por tetracloruro de carbono”, presentada en la
Escuela Superior Politécnica de Chimborazo- Ecuador. Donde cuyo objetivo
fue de comprobar el efecto hepatoprotector de la alcachofa en ratas con
hepatotoxicidad inducida con tetracloruro de carbono. Se experimentd en
ratas divididas en 3 grupos. Los datos obtenidos permitieron que la
investigacion concluya: La alcachofa (Cynara scolymus) tiene efecto
hepatoprotector, ya que gracias a las pruebas bioquimicas de transaminasas
hepéticas en ratas que se les administrd el extracto de alcachofa al 100% el

nivel de ASAT y ALAT se elevaron en un promedio de 2,39% del valor



normal; en el extracto al 50% aument6 en un 42,6% Yy con el extracto al 25%
se elevaron un 62,42% por encima del valor normal. Comprobamos que las
transaminasas hepéticas estan en relacion directa con la destruccion del
higado. La alcachofa (Cynara scolymus) tiene efecto hepatoprotector en dosis
altas. Segun el estudio histopatoldgico en ratas que se les administré el
extracto al 100% el tetracloruro de carbono provocé un 30% de destruccion
hepatica; en el extracto al 50% tuvo un 80% de dafio, mientras que el extracto
al 25% el tetracloruro de carbono provocé el 90% de destruccion hepatica.
Gracias a esta investigacion se pudo comprobar que la Silimarina + Complejo
B (Simepar) tiene un bajo efecto hepatoprotector, en el caso de destruccion
hepatica inducida por tetracloruro de carbono, ya que el higado tuvo un 80%
de destruccion segun el examen histopatologico. Mientras que el nivel de
ASAT y ALAT se elevaron en un promedio de 50,79% por encima del valor
normal. En el control de calidad de la droga cruda y seca de las hojas de
alcachofa (Cynara scolymus) los resultados de cenizas totales, cenizas
solubles en agua y cenizas insolubles en HCI que se obtuvieron demuestran

que estan dentro de los limites establecidos respecto a la USP.

Troncoso, L y Guija, E. (2007), en su tesis “Efecto antioxidante y
hepatoprotector del Petroselinum sativum (perejil) en ratas, con intoxicacion
hepatica inducida por paracetamol”, presentada en la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos. Per. El objetivo fue determinar el efecto antioxidante
y hepatoprotector del perejil (Petroselinum sativum) en ratas con intoxicacion
hepéatica inducida por paracetamol. Se realizd un estudio tipo analitico,
transversal, prospectivo y cuasi-experimental. Se utilizé 40 ratas albinas
Holtzman machos adultas. Los datos obtenidos permitieron que la
investigadora concluya: El perejil ejerce un mayor efecto antioxidante y

hepatoprotector que el FHP.



1.1.2. Fundamentacién Cientifica

Las teorias cientificas que dan soporte al presente estudio, estan dadas

por:

Grandéz, G. (2010), quien sefiala que la planta de la vida, es una planta
cuya taxonomia es:
» Nombre Cientifico: Synadenium grantii Hook.
» Sinonimos: Euphorbia pseudograntii, Synadenium umbellatum.
» Variedades: Synadenium grantii 'Rubra’.
» Nombre Comun: Lechero africano, planta de la vida, planta
milagrosa, cura-cancer, cura todo, gota cola, planta de resurreccion,

planta de sanacion planta de la salvacion y planta divina.
Clasificacion:

Familia: Euphorbiaceae.
Geénero: Synadenium.
Especie: Synadenium grantii.

Origen: Africa Tropical, Sudafrica.

Grandéz, G. (2010), al referirse sobre las caracteristicas esenciales de S.

grantii, indicando que:
1) Elementos Fotoquimicos

a. Latex: es una sustancia lechosa y fluida, la planta contiene abundante
latex de color blanco, que es la sustancia que cura muchisima
enfermedades; el latex puro es irritante si se aplica en zonas sensibles
del cuerpo, lo que no ocurre lo mismo en la mano pudiéndose

manipular la sustancia sin ningun cuidado y proteccion.



C.

Para suministrar esta sustancia via oral a pacientes enfermos de cancer
0 de cualquier otra enfermedad, actualmente se viene trabajando dos
presentaciones, una es, la que denominamos el agua medicinal, la otra
es capsulas; mientras que para tratamientos externo estan las cremas

de la hoja.

Productos Quimicos de la Planta

El S. grantii, es rico en alcaloide, diterpenos, triterpenos, glicidos,
flavonoides, esteroides y lipidos. El latex contiene un grupo de
productos quimicos llamados bufadienolides, que son muy similares
en estructura y actividad como los otros glucésidos, digoxin y
digitoxin cardiaco (drogas usadas para el trataiento clinico del para

cardiaco congestivo).

Las bufadienolides de S. grantii, han demostrado en la investigacion
clinica poseer el antibacteriano, el preventivo del cancer, antitumores

y acciones insecticidas.

Principios Activos

» Phorbol: es un compuesto organico natural de la familia del
tigliane de diterpenos, se utiliza como herramienta biomédica de la

investigacion en modelos de la carcinogénesis.

Tiene la capacidad de actuar en tumores con configuracion de
neoplasia maligna y atenuar la proliferacion de células neoplasicas

del complejo tuberoso de la esclerosis.

» Ethanolic: Es un éster que tiene accion cardiovascular, regula la

presion arterial controlando la bradicardia en dosis bajas de (0.1-



0.4 mg/kg) para una subida leve sostenida de la presion arterial
acompafiada por diuresis; y en dosis més alta de (0.6-1mg/kg)para
una caida sostenida de la presion y reduccidon de la diuresis,
restaurando la presion arterial y suprimiendo la bradicardia.

> Los Bufadienolides: Es un grupo de sustancias quimicas que son
muy activos, han demostrado en la investigacion clinica, poseer el
antibacteriano, el preventivo antitumores del cancer y acciones

insecticidas.

» Amino Butyric Gamma: Es un &cido que tiene accionessedantes,
actuando en el sistema nervioso sedativo y central, aumentando los

niveles de un neurotransmisor en el cerebro.

Grandéz, G. (2010), establece que las partes mas aprovechables de la

planta S. grantii son las siguientes:

1 Latex: es el elemento principal de la planta para tratamiento de
enfermedades, este componente importante se encuentra en mayor
cantidad en el tallo, pero también se encuentra en menor cantidad en las

hojas y raices. Siendo esta sustancia muy irritante, cuando es pura.

El efecto nocivo del latex es cada vez menor 0 desaparece con agua en
proporciones adecuadas para su suministro en pacientes segun la
gravedad de su enfermedad. Este efecto nocivo desparece en una mezcla
con agua en una proporcion de 1 gota en 500 ml de agua. Cuando la planta
es tierna su latex es de color blanco claro, poco denso y muy fluido, se
puede utilizar para tratamientos médicos obteniéndose efecto curativo
pero utilizando mayor proporcion de latex por cantidad de agua, cuando
el latex es de planta adulta, en este estado es mas recomendable, pues el

efecto curativo es mayor .



2. Las hojas: se utilizan en efusion para bafios y lavados en caso de edemas,
flujos vaginales, infecciones cutaneas, la hoja molida fresca se aplica en
la zona afectada de la piel, en caso de ulceras, hongos, manteniéndose la
aplicacion solo por media hora, luego retirarsele; también se utiliza para
preparar unglentos, para frotaciones externas en casos de dolores
reumaticos y otros; asi mismo las hojas se utilizan para preparacion de
capsulas donde se le agrega componentes nutricionales; también se utiliza

en té; para tratamiento de colicos estomacales y digestivos.

3 Raizy Tallo: se utilizan en el caso de que no se dispongan de las hojas,
también se utiliza para tratamientos de enfermedades de la piel y para

tratamientos de cdlicos, vomitos y diarreas, preparado en té.

Grandéz, G. (2010), sefala las propiedades de S. grantii:

» Propiedades Asépticas y Fitopararasiticas: El latex de la planta
milagrosa es un poderoso bactericida, antivirus y anti hongos, es una
sustancia utilizable en la desinfeccion de objetos, servicios higiénicos,
manos entre otros, porque tiene el gran poder de eliminar todo tipo de
microorganismos parasitos y patdgenos; por eso también se utiliza para

purificar el agua que se va a beber.
El latex de Synadenium grantii sera extraido de las plantaciones cultivadas en
el Jardin Botanico de Plantas Medicinales ‘“Phytotofarma del Chira” de la

Universidad San Pedro filial Sullana.

Grandéz, G. (2010), indica el tratamiento y dosificacion del latex de S. grantii:



» Como medicina preventiva: mezclar una gota del latex de la planta en
un libro de agua hervida, agua mineral o de pozo y tomar como agua de
tiempo en forma permanente. En esta concentracion, a la medicina se le
considera preventiva, porque va a regular todo el sistema organico (el
metabolismo, deficiencias hormonales, sistema circulatorio, sistema
digestivo, sistema nervioso, muscular, respiratorio, sistema inmunitario,
etc.) logrando que el organismo adquiera un equilibrio funcional; por lo
mismo la actividad preventiva del medicamento se convierte también en
curativa.

»Otras enfermedades graves del organismo:  problemas
cardiovasculares, problemas gastrointestinales, tumores, diabetes, TBC,
hemorroides, asma, Parkinson, sinusitis, gota, osteoporosis, etc. La
proporcion de la mezcla de 10 gotas de latex de la planta en un litro de
agua debiéndose tomar 100 ml de la mezcla cada 12 horas durante 90 dias
consecutivos; luego el paciente se hara un examen médico, para
determinar si el tratamiento a terminado o debe continuar por un tiempo
mas. Si el paciente es hipertenso bajar la dosis solo agregando agua dos
cantidades més. Para tratamiento de la TBC y afecciones producidas por
virus, bacterias, hongos y otros microorganismos infecciosos muy
fuertes, la proporcién de la mezcla debe ser 20 gotas en un litro de agua,
debiéndose tomar 10 ml, 2 veces al dia durante 30 dias, luego bajarla a
10 gotas por litro de agua hasta completar a dos meses en el tiempo que
el mal habré desparecido, si persiste en algunos casos continuar por un

mes mas.

Estas enfermedades también se tratan con las capsula preparadas a base
de las hojas preparadas de la planta de la vida; en estos casos se toma una

capsula después de cada comida por 60 dias



Paltéan, J. (2004 citado por Osorio, D.), da la siguiente definicion sobre el
organo del higado, sefialando que es la mas voluminosa de las visceras y una
de las méas importantes por su actividad metabolica. Es un 6rgano glandular
al que se adjudica funciones muy importantes, esta presente en el ser humano,
y se le puede hallar en vertebrados y algunas otras especies inferiores. Del
mismo modo GANONG, F. (2010), establece o define, que el higado es la
glandula de mayor tamafio del organismo. Es esencial para la vida por cuanto
Ileva a cabo una vasta gama de funciones bioquimicas y metabodlicas, entre
ellas, eliminar del cuerpo las sustancias que podrian ser nocivas si se
acumulasen, y excretar los metabolitos de farmacos y sustancias. Es el primer
organo donde llega la mayoria de los nutrimentos que se absorben a través de
la pared intestinal; asimismo, abastece la mayoria de las proteinas plasmaticas
y sintetiza la bilis que optimiza la absorcién de lipidos y que también funciona

como un liquido excretor.

Asi mismo, Machaca, R y Quispe, A. (2016), sefiala la fisiologia del
higado, donde hace mencién que el higado ejecuta un gran nimero de
funciones y entre las mas importantes estdn el almacenamiento y
biotransformacion de las substancias que recibe por medio del torrente
circulatorio y el sistema portal. Normalmente biotransforma y acumula
substancias utiles en el organismo tales como la glucosa, en forma de

glucégeno, aminoacidos, grasas y vitamina A y vitamina B12.

El higado estd muy propenso a sufrir dafios por la exposicion a tdxicos
debido a que los dos sistemas circulatorios pueden llevar hasta al higado
substancias tdxicas o que se vuelven toxicas con las transformaciones que
tienen lugar en este drgano, a este proceso se le llama bioactivacion. Algunas
de las reacciones que sufren los toxicos en el higado de hecho los convierten
en substancias menos toxicas o no téxicas y mas faciles de excretar, a este
proceso se le llama destoxificacion. Para realizar sus funciones, el higado

cuenta con una gran cantidad de enzimas con funciones oxidativas y
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reductivas, entre las cuales se encuentran el sistema del citocromo de la
proteina 450 (P-450), flavin monooxigenasas, peroxidasas, hidroxilasas,
esterasas y amidasas. Otras enzimas también presentes son las
glucuroniltransferasas, las sulfotransferasas, metilasas, acetiltransferasas,
tioltransferasas. Todas estas enzimas tienen gran importancia en las

biotransformaciones de los toxicos.

Calleja, E. (2007, citado por Vargas, N.. 2012), sefiala que el higado tiene
un enorme numero de funciones a su cargo dentro del organismo de las cuales
destacan el metabolismo de hidratos de carbono, lipidos, proteinas y la
degradacion de farmacos y toxinas. Participa en el almacenamiento y
regulacion de la vitamina A, asi como de la sintesis de la proteina
transportadora de la misma. En el higado, la vitamina D es convertida a 25-
dehidrocolecalciferol y luego en el riion se transforma en 1,25
dihidrocolecalciferol que es la forma activa para que se absorba
adecuadamente el calcio. La vitamina K es transportada hacia el higado donde
se forman los factores de coagulacion como la protrombina. Este érgano
también es responsable del metabolismo yalmacenamiento del hierro porque
aqui se sintetizan proteinas como la transferrina, hemopexina, haptoglobina
que estan involucradas en el transporte y metabolismo; este elemento se
almacena en el citoplasma de los hepatocitos en forma de ferretina y de
granulos de hemosiderina. EIl higado también participa en la transformacion
de la hormona tiroxina secretada por la glandula tiroides como
tetrayodotironina y posteriormente pasa a su forma biolégicamente activa la
triyodotironina. En el higado se degrada la insulina y el glucagon, ademas,
sintetiza el factor liberador de la hormona del crecimiento, tiene la funcion de
secretar la bilis cuya funcion es la de emulsionar las grasas y posee una
inminente relacion con el sistema inmunolégico por las células de Kupffer y

las células Pit.
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Navarro, V. y Senior, J. (2008 citado por Valeria, M. 2008); define
hepatotoxicidad como el dafio hepatico que se asocia con insuficiencia
hepatica causado por la exposicion a un farmaco u otro agente no infeccioso.
La distincion entre lesion y funcion es importante, porque es cuando sealtera
la funcion hepética, que el dafio inducido por drogas se acompafia de una alta

mortalidad, oscilando entre el 10 y 50%.

Pessayre, D. y Larrey, D. (2017 citado por Moreno, R.), sefiala los Tipos de

lesiones hepaticas:

1. Lesiones hepaticas agudas

La expresion morfologica del dafio citotdxico es doble:

» Necrosis, que puede ser zonal (afecta al lobulillo, pero conservando
su estructura) o difusa (desestructuracion del lobulillo). La necrosis
zonal se diferencia en centro lobulillar (zona 3), lesion tipica del
paracetamol, tetracloruro de carbono y halotano; periférica (zona
1), 0 mediozonal (zona 2). La necrosis difusa puede tener un patron
similar al de la hepatitis virica (p. ej., por metildopa). Las
transaminasas se elevan de 8 a 500 veces por encima del LAN,
reflejando cuatro formas clinicas distintas: hipertransaminasemia
sin sintomas, hepatitis anictérica, hepatitis ictérica o hepatitis
fulminante.

» Esteatosis, que puede ser micro vesicular (tetracicilina, valproato)

0 macrovesicular (etanol, metotrexato).

2. Lesidn hepatica crénica

» Puede ser el resultado de una exposicion prolongada o bien la

secuela de una lesion aguda.
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Intoxicacién por Paracetamol

Goodman y Gilman (s.f.) sefiala que la ingestion aguda >7.5 g de paracetamol
o el empleo repetido de dosis supra terapéuticas puede dar por resultado
toxicidad. El efecto adverso agudo mas importante de la sobredosis del
paracetamol es la necrosis hepatica que puede ser letal. También puede
presentarse necrosis tubular renal y coma hipoglucémico. EI mecanismo por
el cual la sobredosis de paracetamol desencadena lesion hepatocelular y
muerte consiste en la conversién en el metabolito toxico, NAPQI. Las vias de
conjugacion con glucuronido y sulfato se saturan si cantidades crecientes
experimentan N-hidroxilacion mediada por CYP para formar NAPQI. Este es
eliminado con rapidez mediante conjugacion con GSH y luego metabolizado
a un acido mercapturico y excretado hacia la orina. En el contexto de la
sobredosis del paracetamol, ocurre agotamiento de las concentraciones
hepatocelular de GSH. EI metabolito NAPQI muy reactivo se une de manera
covalente a macromoléculas celulares, lo cual desencadena disfuncion de los
sistemas enzimaticos y desorganizacion estructural y metabolica. Asimismo,
el agotamiento de GSH intracelular hace que los hepatocitos sean muy

susceptibles a la lesion oxidativa y a la apoptosis

Hepatotoxicidad Inducida por Paracetamol

En los adultos, puede surgir hepatotoxicidad tras la ingestion de una sola dosis
de 10 a 15 g (150 a 250 mg/kg) de paracetamol; las dosis de 20 a 25 g 0 mas
pueden ser letales. Los trastornos que cursan con activacion CYP (p. ej.,
consumo intenso de alcohol) o agotamiento de GSH (p. ej., ayuno o
desnutricion) aumentan la susceptibilidad da la lesién hepatica, la cual se ha
documentado, aunque pocas veces, con dosis terapéuticas. Los sintomas que
se presentan durante los primeros dos dias de la intoxicacion aguda por
paracetamol reflejan el trastorno gastrico (p. €j., nauseas, dolor abdominal,

anorexia) y son indicio de la gravedad potencial de la intoxicacion. Se
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presenta elevacion de las transaminasas plasmaticas, a veces de manera muy

intensa, a partir de aproximadamente 12 a 36 h después de la ingestion.

Las indicaciones clinicas de la lesién hepética se manifiestan al cabo de dos
a cuatro dias de la ingestion de dosis toxicas y se caracterizan por dolor
subcostal derecho, hepatomegalia dolorosa, ictericia y coagulopatia. Las
alteraciones renales o la insuficiencia renal declarada pueden presentarse. Las
anomalias de las enzimas hepéticas suelen alcanzar un maximo a las 72 a 96
h después de la ingestion. El inicio de la encefalopatia hepatica o el
agravamiento de la coagulopatia después de este periodo indica un pronostico
desfavorable. La biopsia del higado revela necrosis centro lobulillar con la
zona peri portal ilesa. En los casos no mortales, las lesiones hepéticas son

reversibles en un periodo de semanas 0 meses.

La fundamentacion cientifica para la presente investigacion esta dada

por:

GRANDEZ, G. (2010), sefiala que el latex es una sustancia lechosa y
fluida, la planta Synadenium grantii contiene abundante latex de color blanco,
que es la sustancia que cura muchisima enfermedades producida por
microorganismo; el latex puro es irritante si se aplica en zonas sensibles del
cuerpo, lo que no ocurre lo mismo en la mano pudiéndose manipular la

sustancia sin ningun cuidado y proteccion.

GANONG, F. (2010), establece o define, que el higado es la glandula
de mayor tamafio del organismo. Es esencial para la vida por cuanto lleva a
cabo una vasta gama de funciones bioguimicas y metabdlicas, entre ellas,
eliminar del cuerpo las sustancias que podrian ser nocivas si se acumulasen,
y excretar los metabolitos de farmacos y sustancias. Es el primer érgano
donde llega la mayoria de los nutrimentos que se absorben a través de la pared

intestinal; asimismo, abastece la mayoria de las proteinas plasmaticas y
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sintetiza la bilis que optimiza la absorcion de lipidos y que también funciona

como un liquido excretor.

1.2. Justificacion de la Investigacion

La presente investigacion titulada “Efecto hepatoprotector del latex de Synadenium
grantii en Oryctolagus cuniculus sometidos a intoxicacion por Paracetamol
Sullana - 2018”, tiene una justificacion cientifica ya que sus procedimientos se
ejecutaran bajo los principios del método cientifico y ello servira para futuras

investigaciones.

En este sentido podemos decir que Existen plantas medicinales que presentan
efectos fisiolégicos maltiples, debido aque poseen mas de un principio activo que
actdan con un efecto hepatoprotector, generando asi un gran interés por parte de
los investigadores en estudiar las sustancias naturales que posean propiedades
hepatoprotector, tal como Synadenium grantii (planta de la vida ) que es de facil
cultivacion para la poblacion, también debido a que actualmente haciendo un
andlisis de la situacion de salud en el Perd, existe una alta tasa de mortalidad por
cirrosis y otras enfermedades cronicas propias del higado; por lo tanto, con el
efecto hepatoprotector de Synadenium grantii se estaria promoviendo el consumo
y la produccién de manera racional y a su vez estaria dando una alternativa como
coadyuvante al tratamiento convencional. Por otro lado es relevante mencionar el
aumento de pacientes inmunocomprometidos a los cuales los antibidticos les
afecta., en tal sentido se plantea evaluar el efecto hepatoprotector del latex de la

planta Synadenium grantii sobre Oryctolagus cuniculus.
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1.3. Problema de la Investigacion

13.1

Planteamiento del Problema

Durante los ultimos afos en el Per(, la situacion de salud en cuanto a la
hepatotoxicidad medicamentosa, se mantiene estadisticamente en grandes

porcentajes.

Por otro lado, la Administracion de Alimentos y Drogas (FDA) se viene
manifestando desde el afio 2011 con respecto al limite de una prescripcion
por dosis. Mediante distintos documentos, informa que el limite de la cantidad
de Paracetamol por tableta, capsula o dosis no debe pasar los 325 mg vy el
limite diario no debe pasar los 4 g, debido a los resultados obtenidos en

diversos estudios sobre la toxicidad hepatica en casos de sobredosis.

Asi mismo se manifiesta que luego de producirse el dafio hepatico las
complicaciones se ven reflejadas en el metabolismo de carbohidratos,
proteinas y grasas; formando parte de las enfermedades hepaticas, a medida
que estas enfermedades avanzan disminuye la sintesis energética y
metabolica, que influye en el estado nutricional, por lo tanto se considera
importante, que el plan de alimentacion sea apropiado y 6ptimo para reducir
la morbilidad y mortalidad asociada a los pacientes con enfermedades

hepéticas en etapas avanzadas.

En tal sentido, la presente investigacion esta dirigida a determinar el
efecto hepatoprotector del latex de Synadenium grantii en Orictulagus
cuniculus; para luego, terminada la investigacion sus resultados serviranpara
sugerir el uso de dicha planta como coadyuvante al tratamiento convencional

de enfermedades del higado.
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1.3.2. Formulacion del Problema

¢Cual es el efecto del latex de Synadenium grantii” sobre la hepatoproteccion

en Oryctolagus cuniculus sometidos a toxicidad por Paracetamol?
1.4. Conceptualizacion y Operacionalizacion de las Variables de la Investigacion
14.1. Variable Independiente
Latex de Synadenium grantii.
a. Conceptualizacion
GRANDEZ, G. (2010), sefiala que el latex es una sustancia lechosa y
fluida, la planta Synadenium grantii contiene abundante latex de color
blanco, que es la sustancia que cura muchisima enfermedades; el latex
puro es irritante si se aplica en zonas sensibles del cuerpo, lo que no ocurre
lo mismo en la mano pudiéndose manipular la sustancia sin ningun
cuidado y proteccion.
b. Operacionalizacién
La Operacionalizacion de la variable se realizara a través de la
extraccion del latex de la corteza y hojas de la planta Synadenium grantii.
Este latex sera preparado a diferentes concentraciones.

c. Indicadores

Para saber si se esta operando correctamente la variable, se tendra

como indicadores:
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v" Solucion al 50 % del latex.
v" Solucion al 30% del latex.
v" Solucion al 10% del latex.

1.4.2. Variable Dependiente

El higado.

a)

Conceptualizacion

Ganong, F. (2010), establece o define, que el higado es la glandula
de mayor tamafio del organismo. Es esencial para la vida por cuanto lleva
a cabo una vasta gama de funciones bioquimicas y metabdlicas, entre
ellas, eliminar del cuerpo las sustancias que podrian ser nocivas si se
acumulasen, y excretar los metabolitos de farmacos y sustancias. Es el
primer 6rgano donde llega la mayoria de los nutrimentos que se absorben
a traves de la pared intestinal; asimismo, abastece la mayoria de las
proteinas plasmaticas y sintetiza la bilis que optimiza la absorcion de

lipidos y que también funciona como un liquido excretor.

b) Operacionalizacién

La Operacionalizacion de la variable se realizara a través de la
induccion de intoxicacion hepatica por paracetamol a Oryctolagus
cuniculus; a la vez dar un tratamiento con concentraciones diferentes de
latex de S. grantii. Luego, a través de la observacién visual al higado, se

determinara la presencia y ausencia de lesion hepatica.
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¢) Indicadores

Para saber si se esta operando correctamente se tendra en cuenta los
siguientes indicadores:

Tratamiento con solucion al 50 % de latex.
Tratamiento con solucion al 30 % de latex.
Tratamiento con solucion al 10 % de latex.

Presencia de lesion hepética.

AN N N NN

Ausencia de lesion hepatica.

1.5. Hipotesis de la Investigacion

1.5.1. Hipotesis General

El latex de Synadenium grantii (planta de la vida) tiene efecto hepatoprotector
significativo sobre intoxicacion hepatica inducida por paracetamol en

Oryctolagus cuniculus (conejo), Sullana — 2018.

1.5.2. Hipotesis Especificos

1. La solucién al 50 % de latex de S. grantii tiene efecto hepatoprotector
significativo sobre intoxicacion hepatica inducida por paracetamol en
Oryctolagus cuniculus (conejo), Sullana — 2018.

2. La solucion al 30 % de latex de S. grantii tiene efecto hepatoprotector
significativo sobre intoxicacion hepética inducida por paracetamol en
Oryctolagus cuniculus (conejo), Sullana — 2018.

3. La solucion al 10 % de latex de S. grantii tiene efecto hepatoprotector
significativo sobre intoxicacion hepética inducida por paracetamol en

Oryctolagus cuniculus (conejo), Sullana — 2018.
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1.6. Objetivos de la Investigacion

16.1. Objetivo General

Determinar el efecto hepaprotector del latex de Synadenium grantii en

Oryctolagus cuniculus sometidos a intoxicacion por paracetamol.

1.6.2. Objetivos Especificos

1. Determinar el efecto hepatoprotector de la solucion al 25 % de latex de S.
grantii en Oryctolagus cuniculus.

2. Determinar el efecto hepatoprotectos de la solucion al 50 % de latex de S.
grantii en Oryctolagus cuniculus.

3. Determinar el efecto hepatoprotectos de la solucion al 75 % de latex de S.

grantii en Oryctolagus cuniculus.
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II. METODOLOGIA

2.1.Tipo y Disefio de la Investigacion

2.1.1. Tipo

La investigacion es de tipo Analitico, Aplicativo y Prospectivo.

Analitico, porque es estudio cuenta con dos variables, una independiente (latex

de S. grantii) y la otra dependiente (higado de Oryctolagus cuniculus).

Aplicativo, porque el estudio se basa o fundamente por teorias y conceptos dados

por estudios ya realizados.

Prospectivos, porgue la informacion se obtuvo de fuetes primarias, es decir que

la investigadora disefio un instrumento para el recojo de la informacién.

2.1.2. Disefio

La presente investigacion es, Cuasiexperimental, Con grupo control.

Experimental, porgue el investigador manipulara la variable independiente observando

el efecto que tiene en la variable dependiente.

Cuasiexperimental, porque el estudio no tendra un rigor en los parametros y controles

ambientales donde se realizan los procesos de la investigacion.

Con Grupo Control, porgue, dentro de la muestra estudiada habra un grupo que no se

aplicara un tratamiento.

El grafico de este disefio es:
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Dénde:

NR: significa que la muestra es no probabilistica intencional, es decir
la investigadora a elegido la muestra a conveniencia e interés propio.
G: es el grupo 0 muestra en estudio

O: la observacion hecha a la variable dependientes antes de la
aplicacion del tratamiento.

O1 - Os: observacion hecha a la variable dependiente después del
tratamiento a diferentes concentraciones con latex e induccion de
intoxicacion con paracetamol.

O4: observacion hecha a la variable independiente con induccion de
intoxicacion con paracetamol.

De X1 — Xa: tratamiento aplicado a la variable dependiente con la
manipulacion de la variable independiente a diferentes
concentraciones: 75%, 50% y 25% e induccién de intoxicacion con

paracetamol.
X4: tratamiento con induccion de intoxicacion con paracetamol.
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2.2. Poblacién y Muestra

2.2.1. Poblacion

La poblacion de estudio estara representada por toda la poblacion de

Oryctolagus cuniculus (conejos) de la ciudad de Sullana — 2018.

2.2.2. Muestra
La muestra de la presente es una muestra no probabilistica (no randomizado),
es decir que el investigador la eligié a criterio y conveniencia propia. Dicha
muestra estard representada por 13 Oryctolagus cuniculus (conejos) de
Sullana — 2018.

2.3. Técnicas e Instrumentos de la Investigacion

2.3.1. Técnicas

Las técnicas empleadas en la siguiente observacion son:

» La Observacion, a través del cual la investigadora hizo observacion en
primer lugar a la informacion bibliografica de relevancia a las
variables. En segundo lugar observo a la variable dependiente antes y
después del tratamiento.

» Tratamiento: se utilizara el método de difusion el cual consiste en el
proceso de dilucién a diferentes concentraciones del latex de

Synadenium grantii.
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2.3.2. Instrumentos

Cada técnica empleada tiene su respectivo instrumento en los cuales

quedara registrado los datos obtenidos a través de ellas; asi podemos

mencionar:

» Ficha técnica de observacion de analisis bibliogréfica.

» Ficha técnica de laboratorio.

2.3.3. Procesamiento y Analisis de la Informacion

a. Procesamiento

El procesamiento de los datos que se obtendran de la presente

investigacion seran procesados a través de:

v" Tablas de frecuencia.

v' Gréficos estadisticos

b. Anadlisis

Los andlisis de los resultados se haran a través de la herramienta de

la Estadistica:
v" Mediana
v Desviacién estandar
v Coeficiente de variacion
Tanto el procesamiento como el analisis seran procesados a través

del programa informéatico EXCEL 2013.
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RESULTADOS

3.1. Determinacion de los niveles de transaminasa (GTP) en la muestra de estudio

antes de la aplicacién del tratamiento

Tabla N° 01: Analisis de la concentracion de transaminasa en plasma (GTP),

ANTES del tratamiento

®  N°DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP V.R. TGO V.R.
1 NO NO 780 48a80 5400 14a110
1 2 NO NO 88.2 48a80 6820 14a110
3 NO NO 705  48a80 4350 14a110
4 NO NO 509 48a80 3050 14a110
2 5 NO NO 776 48a80 3780 14a1l110
6 NO NO 765  48a80 4870 14a110
7 NO NO 57.8  48a80 4060 14a110
3 8 NO NO 725  48a80 6820 14a110
9 NO NO 648  48a80 59.30 14a110
10 NO NO 58.0 48a80 3020 14a110
4 11 NO NO 68.0 48a80 4000 14a110
12 NO NO 91.4  48a80 4850 14a110
5 13 NO NO 36.6 48a80 2360 14a1l10
68.52 64 45.62
X

Fuente: Resultado de laboratorio de andlisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Gréfico N° 01: analisis de la concentracion de transaminasa en plasma (GTP), antes del

tratamiento Caracteristicas

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sang re de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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3.1.1. Determinacion de los niveles de transaminasa en plasma (GTP) por grupo

de la muestra de estudio antes de la aplicacion del tratamiento

Tabla N° 02: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01, antes

del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
1 NO NO 78.00 48a80 54.00 14a110
1 2 NO NO 88.20 48a80 68.20 14a110
3 NO NO 7050 48a80 4350 14a110
78.90 55.23
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
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Elaborado por R.I.C.H.

1 2

N° DE CONEJOS

Gréfico N° 02: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 03: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 02, antes
del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |LATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
4 NO NO 50.90 48a80 3050 14a110
2 5 NO NO 7760 48a80 3780 14a110
6 NO NO 76.50 48a80 48.70 14a110
68.33 39.00
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Grafico N° 03: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 02, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 04: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 03, antes

del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
7 NO NO 57.80 48a80 40.60 14a110
3 8 NO NO 7250 48a80 68.20 14a110
9 NO NO 64.80 48a80 59.30 14a110
65.03 56.03

X
Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Grafico N° 04: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 03, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 05: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 04, antes

del tratamiento

TRATAMIENTO

VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)

gé N° DEL
3 CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
4 10 NO NO 58.00 48a80 30.20 14a110
11 NO NO 68.00 48a80 40.00 14a110
63.00 35.10
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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68.00
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Gréfico N° 05: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 04, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de andlisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 06: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 05, antes

del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
s 12 NO NO 9140 48a80 4850 14a110
13 NO NO 36.60 48a80 2360 14a110
64.00 36.05

X
Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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N° DE CONEJOS

Grafico N° 06: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 05, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 07: Resumen de Niveles de transaminasa en plasma (GTP) de los
grupos de experimentacion, ANTES del tratamiento

I'? % o TRATAMIENTO
9 PROMEDIO PROMEDIO
T C VALORESDE TGP  VALORES DE TGP
o CQ) POR GRUPO TOTAL
LATEX PARACETAMOL
1 0 0 78.9
2 0 0 68.33 70.75
3 0 0 65.03
4 0 0 63 63
5 0 0 64 64

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.

65.0| 63 | 64 I '
3 4 5

1 2
GRUPO DE UNIDADES DE EXPERIMENTACION

VALORESPROMEDIOS DETGP-
U/L

Grafico N° 07: Resumen de Niveles de transaminasa en plasma (GTP) de los grupos de
experimentacion, ANTES del tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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3.2. Determinacién de los niveles de transaminasa (GTP) en la muestra de estudio

antes de la aplicacién del tratamiento

Tabla N° 08: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01,

DESPUES del tratamiento

®  N°DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
C A
3 CONEJO LATEX PARACETAMOL TGP V.R. TGO V.R.
1 25% 200 mg/dia 7550  48a80 4886 14a110
1 2 25% 200 mg/dia 60.70  48a80 36.65 14a110
3 25% 200 mg/dia 80.60 48a80 40.14 14a110
4 50% 200 mg/dia 80.27  48a80 2269 14a110
2 5 50% 200 mg/dia 7329  48a80 2094 14a110
6 50% 200 mg/dia 77.40  48a80 4019 14a110
7 75% 200 mg/dia 60.10  48a80 5235 14a1l10
3 8 75% 207 mg/dia 60.40 48a80 5410 14a110
9 75% 200 mg/dia 60.20  48a80 40.14 14a110
10 NO 200 mg/dia 108.40 48a80 66.31 14a110
4 11 NO 200 mg/dia 107.30 48a80 2920 14al10
12 NO NO 89.50 48a80 50.61 14a110
5 13 NO NO 98.40  48a80 3839 14a1l0
79.39 41.58
X

Fuente: Resultado de laboratorio de andlisis de sangre de la muestra en estudio.

1200 ~
100.0

VALORES DE TGP-U/L

80.6
80.0 "”?5'560.7 =3
60.0 ~ '
40.0 7
20.0 -
0.0 ~
1 2 3 4 5

Elaborado por R.I.C.H.
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Gréfico N° 08: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01, antes del

tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.

Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 09: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01,
DESPUES del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALO RES DE TR ANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
1 25% 200 mg/dia 7550 48a80 48.86 14a110
1 2 25% 200 mg/dia 60.70 48a80 36.65 14a110
3 25% 200 mg/dia 80.60 48a80 40.14 14a110
72.27 41.88
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.

50.00 ~
80.00 ~
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Grafico N° 09: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 01, DESPUES del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 10: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 02,
DESPUES del tratamiento

N° DEL TRATAMIENTO VALO ES DE TR ANSAMINASA (U/L)

CONEJO |LATEX PARACETAMOL TGP V.R. TGO V.R.

0dNyo

4 50% 200 mg/dia 80.27 48a80 22.69 14a110
2 5 50% 200 mg/dia 73.29 48a80 20.94 14a110
6 50% 200 mg/dia 77.40 48a80 40.19 14a110

76.99 27.94

X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.

82.00 ~

80.00

S5 700
o o7 8027
S 7600 7
[ S
o 74.00 7
S 700 7 - 73.29

7000 7 -

68.00 <

4 5 6
N°DECONEJOS

Grafico N° 10: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 02, DESPUES del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 11: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 03,
DESPUES del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALO RES DE TR ANSAMINASA (U/L)
% CONEJO |ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
7 75% 200 mg/dia 60.10 48a80 5235 14a110
3 8 75% 200 mg/dia 60.40 48a80 54.10 14a110
9 75% 200 mg/dia 60.20 48a80 40.14 14a110
60.23 48.86
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.

Elaborado por R.I.C.H.
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Grafico N° 11: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 03, DESPUES del

tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.

Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 12: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 04,
DESPUES del tratamiento

N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)

CONEJO LATEX PARACETAMOL TGP V.R. TGO V.R.

10 NO 200 mg/dia  108.40 48a80 66.31 14a110
11 NO 200 mg/dia  107.30 48a80 29.20 14a110
107.85 47.76

A |OdNYO

X
Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Grafico N° 12: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 04, antes del
tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 13: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 05,
DESPUES del tratamiento

% N° DEL TRATAMIENTO VALORES DE TRANSAMINASA (U/L)
% CONEJO | ATEX PARACETAMOL TGP VR. TGO VR.
5 12 NO NO 89.50 48a80 5061 14a110
13 NO NO 98.40 48a80 3839 14a110
93.95 44.50
X

Fuente: Resultado de laboratorio de analisis de sangre de la muestra en estudio.
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Elaborado por R.I.C.H.

12
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Gréfico N° 13: Niveles de transaminasa en plasma (GTP) del grupo 05,
DESPUES del tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.

Elaborado por R.I.C.H.
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Tabla N° 14: Resumen de Niveles de transaminasa en plasma (GTP) de los

grupos de experimentacion, DESPUES del tratamiento

®

Py

% TRATAMIENTO

O PROMEDIO PROMEDIO

)

m

0> VALORESDE /7| oRES DE
TGP POR TGP TOTAL

- ) GRUPO

S LATEX PARACETAMOL

o

1 25% 200 mg/dia 72.27

2 50% 200 mg/dia 76.99 69.82

3 75% 200 mg/dia 60.2

4 0 200 mg/dia 107.85 107.85

5 0 0 93.95 93.95

Fuente: Resultado de laboratorio de andlisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Grafico N° 14: Resumen de Niveles de transaminasa en plasma (GTP) de los grupos de
experimentacion, DESPUES del tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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3.3. Comparacion de los valores promedios de transaminasa en plasma (GTP) de
los grupos de experimentacion antes y después del tratamiento

Tabla N° 15: Valores promedios de transaminasa en plasma (GTP) antes y
después del tratamiento

(0)

py)

% ANTES DEL TRATAMIENTO EXPERIMENTAL ANTESDEL TRATAMIENTO EXPERIMENTAL
(@)

Q

m

m PROMEDIO PROMEDIO

wn PROMEDIO PROMEDIO
E’ LATEX PARACETAMOL DE:SP DE TGP LATEX PARACETAMOL DEJSP DE TGP
g GRUPO TOTAL GRUPO TOTAL
1 0 0 78.9 25% 200 mg/dia 72.27

2 0 0 68.33 70.75 50% 200 mg/dia 76.99 69.82
3 0 0 65.03 75% 200 mg/dia 60.2

4 0 0 63 63 0 200 mg/dia  107.85 107.85
5 0 0 64 64 0 0 93.95 93.95

Fuente: Resultado de laboratorio de andlisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.
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Gréfico N° 15: Valores promedios de transaminasa en plasma (GTP) antes y después
del tratamiento

Fuente: Resultado de laboratorio de anélisis de sangre de la muestra en estudio.
Elaborado por R.I.C.H.

39



3.4. Descripcion macroscépica del higado de la muestra en estudio después del
tratamiento con latex y paracetamol

Para la descripcion macroscépica del higado de la muestra en experimentacion, se
tomé en cuenta los valores de transaminasa después del tratamiento. En la tabla 15,
se observa que los valores que evidencian mayor efecto hepatoprotector del latex
de S. grantii, es la concentracion al 75%; por ello se eligio sacrificar y describir el
higado a 1 unidad de estudio de del grupo experimenta 03 (75% de latex); asi como
también, se sacrifico 1 unidad de estudio del grupo experimenta 04 (203 mg/dia)y
del grupo experimental 05 sin tratamiento de latex y de paracetamol.

3.4.1.Descripcién macroscopica del higado de la unidad de estudio con
tratamiento al 75% del latex de S. grantii frente a la intoxicacion inducida
por paracetamol

Figura N° 01: Observacion macroscopico de analisis del higado, tratado
con latex y paracetamol

» Color rojizo intenso.
» Lobulos regulares.
» Sin dafio externo observable.

» Sin presencia de cuerpos grasoso.
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3.4.2. Descripcién macroscépica del higado de la unidad de estudio con

tratamiento con 209 mg/dia de paracetamol

Figura N° 02: Observacién macroscépico de andlisis del higado tratado
con paracetamol

YV V V V V

Color rojo intenso, con presencia de untos claros.

Presencia de manchas de color marrén claro.
Presencia de cuerpos de color blanquecino.
L6bulos ondulantes.

Presencia de dafio macroscopico hepatico.
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3.4.3. Descripcién macroscopica del higado de la unidad de estudio sin

tratamiento

Figura N° 03: Observacion macroscépico de analisis del higado, sin
tratamiento

YV V V V V

Color rojo intenso, con presencia de untos claros.

Presencia de manchas de color marron claro.
Presencia de cuerpos de color blangquecino.
Lébulos ondulantes.

Presencia de dafio macroscopico hepatico.
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IV. ANALISISY DISCUSION

4.1. Analisis

Las transaminasa son enzimas que se producen en las células hepaticas, un aumento
de los valores, sefiala un dafio en las células hepéticas, dafio producido por
diferentes causas y una de ella es debido a la intoxicacién por farmacos. En la tabla
01 y el gréfico 01, se denota los valores de la transaminasa en plasma (GTP) antes
de la aplicacion del tratamiento. Los valores registrados en todas las unidades en
estudio, se encuentran dentro de los valores de referencia, evidenciandose que no
se encuentra con dafio hepatica. A partir de la tabla 02 hasta la tabla 06, se detalla
los valores por grupo de investigacion, cada grupo esta representada por cierto
namero de unidades de estudio: el grupo 01 esta representad por tres unidades de
estudio; el grupo 02, representada por 03 unidades; el grupo 03, por tres unidades,
el grupo 04, por 2 unidades de estudio y por ultimo el grupo 05, representada por
02 unidades de estudio. En la tabla 07 y el grafico 07, se encuentran registrados los
valores promedio de transaminasa en plasma (GTP) por grupo de estudio,
evidenciandose que el grupo 01 tiene una media de 78.9 U/L de GTP; el grupo 02,
con una media de 68.33 U/L de GTP; el grupo 03, con una media de 65.03 de U/L
de GTP; el grupo 04, con una media de 63 U/L de GTP y por ultimo el grupo 05,
con una media de 64 de U/L de GTP. Estas medias se encuentran dentro de los
valores de referencia y que sefialan que las células hepaticas no se encuentran

dafadas.

En la tabla 08 y grafico 08, se registra los datos, los valores de la transaminasa en
plasma (GTP) después del tratamiento con latex de S. grantii y paracetamol,
evidenciandose valores oscilantes dentro y fuera de los valores de referencia. A
partir de la tabla 09 hasta la tabla 13, se representan los valores de GTP por grupo
de estudios, detallandose el comportamiento de la transaminasa de acuerdo al
tratamiento dado a cada grupo. En la tablas 14 y grafico 01, se registran los valores

promedios por grupo de experimentacion, evidenciandose que el grupo 01, grupo
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al cual se le aplico el tratamiento de 25% de latex y 200 mg/dia de paracetamol,
tiene un valor promedio de 72.27 U/L de GTP; el grupo 02, grupo al cual se le
aplico el tratamiento de 50% de latex y 201 mg/dia de paracetamol, tiene un valor
promedio de 76.99 U/L de GTP; el grupo 03, grupo al cual se le aplico el
tratamiento de 75% de latex y 202 mg/dia de paracetamol, tiene un valor promedio
de 60.2 U/L de GTP, el grupo 04, grupo al cual se le aplico el tratamiento de 203
mg/dia de paracetamol, tiene un valor promedio de 107.85 U/L de GTP y el grupo
05, grupo al cual no se le aplico el tratamiento, tiene un valor promedio de 93.95
U/L de GTP. Estos valores promedios, evidencias el efecto hepatoprotector del
latex de S. grantii, frente a intoxicacion inducida por paracetamol en higado de
Oryctolagus cuniculus; teniendo el mejor tratamiento en el grupo 03, con un
tratamiento al 25% de latex. También se puede sefalar, que el grupo 05, tratado
por paracetamol, es el grupo que presenta valores mayores de GTP, evidenciandose
el dafio hepatico. Sin embargo, el grupo 05, grupo que no se aplica tratamiento
(solo el alimento que fue por igual en todos los grupos de experimentacion),
presentan valores de GTP por encima de los valores de referencia; estos valores

dan manifiesto del dafio hepatico que sufrieron las unidades de estudio.

En la tabla 15 y grafico 15, se hace una comparacion de los valores promedios de
los grupos de experimentacion, antes y después de la aplicacion del tratamiento
con latex y paracetamol, asi como también del grupo control o grupo al cual no se
aplico el tratamiento. Se puede notar que el valor promedio de los grupos al cual
se le aplico el tratamiento con latex y paracetamol, al inicio presentaron un valor
promedio de 70.75 U/L de GTP vy luego del tratamiento el valor después del
tratamiento fue de 69.82 U/L de GTP, evidenciandose el efecto hepatoprotector del
latex, frente a intoxicacion inducida por paracetamol. EIl grupo de estudio, al cual
solo se le aplico paracetamol, al inicio presento un valor promedio de 63 U/L de
GTP vy al final del tratamiento presentaron un valor de 107.85 U/L de GTP,
notandose el dafio hepéatico causado por el paracetamol. Por Gltimo, el grupo al cual

no se le aplico tratamiento, presentaron un valor inicial de 64 U/L de GTP y
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4.2.

al finalizar el estudio, arrojaron un valor promedio de 93 U/L de GTP, notandose

que el alimento suministrado causa dafio hepatico.

En los gréaficos 01, 02 y 03, se evidencia el analisis observacional macroscdpica de
los higados de las unidades de estudio. La figura 01 representa el higado de la
unidad de estudio al cual se le aplico el 75% de late y 200 mg/dia de paracetamol,
evidenciandose que el higado no presenta dafio hepatico. La figura 02 representa
el higado de la unidad de estudio al cual se le aplico el 203 mg/dia de paracetamol,
evidenciandose que el higado presenta dafio hepatico. Y por ultimo, la figura 03
representa el higado de la unidad de estudio al cual no se le aplico tratamiento,
evidenciandose que el higado presenta dafio hepatico. Este analisis macroscopico,
corrobora el efecto hepatoprotector, y a la vez el dafio hepatico causado por el
paracetamol y el alimento aplicado; corroborandose asi, los valores obtenidos de

la transaminasa en plasma.

Discusiones

Al revisar la literatura cientifica, no se encontro estudio realizados con el latex de
S. grantii cono hepatoprotector, solo se encontré informacion publicada por
Grandéz, G. (2010), quien sefiala que uno de las propiedades medicinales del latex
es el de hepatoprotector. Grandéz, G. (2010), solo menciona esta propiedad

farmacoldgico, mas no se da evidencias de un estudio especifico.

Canelo, P. y Mendoza, Y. (2017); Hilario, G y Mejia, P. (2016); Machaca, R. y
Quispe, A. (2016); Sanchez, C y Sotomayor, G. (2015); Osorio, D. (2012) y
Troncoso, L y Guija, E. (2007); realizaron estudios con diferentes especies de
plantas, para determinar su propiedad hepatoprotector, frente a intoxicacion
inducida por un farmaco, los resultados que obtuvieron les permitié concluir que
las plantas utilizadas tiene la propiedad hepatoprotector frente a intoxicacion

inducida. Estas conclusiones son compartidas con los resultados del presente
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estudio, donde se evidencia la propiedad hepatoprotectos del latex de S. grantii

frente a intoxicacion inducida por paracetamol.
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V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1.Conclusiones

5.1.1

Para el objetivo general

El latex de S. grantii, tiene efecto hepatoprotector frente a intoxicacion
inducida por paracetamol; efecto evidenciado por las pruebas bioquimicas de
la transaminasa en plasma (GTP) y el estudio macroscépico del higado de

Oryctolagus cuniculus.

5.1.2. Para los objetivos especificos

1. La solucion al 25 % de latex de S. grantii, tiene efecto hepatoprotector

frente a intoxicacion inducida por paracetamol; efecto evidenciado por las
pruebas bioquimicas de la transaminasa en plasma (GTP) en higado de
Oryctolagus cuniculus.

La solucion al 50 % de latex de S. grantii, tiene efecto hepatoprotector
frente a intoxicacidn inducida por paracetamol; efecto evidenciado por las
pruebas bioquimicas de la transaminasa en plasma (GTP) en higado de
Oryctolagus cuniculus.

La solucion al 75 % de latex de S. grantii, tiene efecto hepatoprotector
frente a intoxicacién inducida por paracetamol; efecto evidenciado por las
pruebas bioquimicas de la transaminasa en plasma (GTP) vy el estudio

macroscopico del higado de Oryctolagus cuniculus.

5.2. Recomendaciones

1. Realizar investigaciones con mayor numero de unidades, para asi tener mayor

repeticidn y sus datos obtenidos sean de mayor significancia.
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2. Realizar estudios de toxicidad del latex de S. grandii, para tener una data para
futuras investigaciones de esta planta.

3. Realizar estudio con mayor concentracion de paracetamol con el propdésito de
verificar y comprobar el maximo efecto de la propiedad hapatoprotector de S.

grantii.
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8.1.Anexos

ANEXOS Y APENDICES

Anexo N° 01: Ficha técnica bibliogréafico
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Anexo N° 02: Ficha de Observacion
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Anexo N° 03: Evidencia fotogréaficas

Foto N° 01: Ubicacion de las unidades de estudio

Foto N° 02: Extraccion sanguinea para el analisis bioquimica de la transaminasa

antes del tratamiento
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Foto N° 03: Planta de S. grantii
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Foto N° 05: Instrumentos y reactivos para la preparacion de las soluciones
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Foto N° 07: Aplicacion del tratamiento
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Foto N° 08: Unidades de estudios para su analisis macroscopico del higado
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Foto N° 10: Extraccion del higado para su analisis macroscopico
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Foto N° 11: Analisis macroscépico de los higados
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Foto N° 12: Analisis macroscopico de los higados con la ayuda de una lupa

cientifica
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