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RESUMEN

Introduccion: Guarea guidonia (L.) Sleumer (Meliaceae) se conoce comunmente como yamagua,
trompillo o guaraguao. Se distribuye ampliamente en Cuba, especificamente en las tierras planas
y en las orillas de los rios. Tradicionalmente se ha usado como expectorante y las hojas son
efectivas en la hemorragia intestinal y la hematuria, sin embargo, los estudios cientificos
relacionados con la especie son escasos.

Objetivo: Evaluar los pardmetros farmacognosticos, la seguridad y la actividad hemostatica de

extractos hidroalcohdlicos de hojas y tallos de la Guarea guidonia (L.) Sleumer (Meliaceae).
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Meétodos: La especie en estado vegetativo se recolectd en noviembre de 2017 en Ceiba del Agua,
provincia Artemisa, Cuba. Los extractos hidroalcoholicos se obtuvieron por maceracion y se
midieron sus parametros de calidad. Se estimé el perfil fitoquimico por cromatografia en capa fina,
cuantificacion de fenoles por Folin-Ciocalteu y determinacion de flavonoides por el método
colorimétrico del cloruro de aluminio. Se evalu6 toxicidad aguda oral y la actividad hemostatica
mediante el modelo de sangrado en la pata de la rata.

Resultados: Se encontraron algunas diferencias en los parametros de calidad de los extractos
hidroalcoholicos de hojas y tallos de la especie. El perfil quimico sugirié la presencia de
compuestos fendlicos en general y triterpenoides, aunque se identificaron diferencias en el
contenido de fenoles y flavonoides, siendo mayor para el extracto de hojas. Los extractos no
generaron efectos toxicos por via oral a la dosis de 2000 mg/kg de peso corporal en los animales
de experimentacion y manifestaron actividad hemostatica con una disminucion en el tiempo de
sangrado similar a la vitamina K1, demostrando un buen efecto hemostético bajo las condiciones
ensayadas.

Conclusiones: Los resultados hacen una valiosa contribucion al estudio de las propiedades
bioldgicas de G. guidonia que crece en Cuba, proporcionando los primeros hallazgos sobre la
demostracion de su efecto hemostatico, referido de manera tradicional para la especie. La
evaluacion farmacognostica de los extractos permitio establecer un conjunto de parametros que
aseguran la calidad de la especie vegetal, lo que sienta las bases para la confeccién de la futura
monografia de la planta.

Palabras clave: Guarea guidonia; extractos hidroalcohdlicos; farmacognosia; actividad
hemostatica.

ABSTRACT

Introduction: Guarea guidonia (L.) Sleumer (Meliaceae) it is commonly known as
yamagua, trompillo o guaraguao. It is broadly distributed in Cuba, specifically in flat lands
and in the banks of rivers. It has been traditionally used as expectorant and the leaves are
effective in the treatment of intestinal hemorrhage and hematuria; however, the scientific

studies related with this species are scarse.
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Objective: Evaluate the pharmacognostic parameters, safety and hemostatic activity of the
hydroalcoholic extracts from the leaves and stems of Guarea guidonia (L.) Sleumer
(Meliaceae).

Methods: The species in vegetative state was collected in November, 2017 in Ceiba del
Agua, Artemisa province, Cuba. The hydroalcoholic extracts were obtained by maceration
and their quality parameters were measured. It was estimated the phytochemical profile by
thin layer chromatography, phenols quantification by Folin-Ciocalteu and determination of
flavonoids by the colorimetric method of aluminium chloride. It was assessed the acute oral
toxicity and the hemostatic activity through the bleeding model in the rat’s leg.

Results: There were found some differences in the quality parameters of the hydroalcoholic
parameters of leaves and stems of the species. The chemical profile suggested in general the
presence of phenolic compounds and triterpenoids, although some differences were
identified in the content of phenols and flavonoids, being higher for the leaves extract. The
extracts did not generate toxic effects in the oral way to the dose of 2000 mg/kg of weight
in the animals for experimentation and they manifested hemostatic activity with a decrease
in the bleeding time similar to K1 vitamin and showing a good hemostatic effect under the
tested conditions.

Conclusions: The results made a valuable contribution to the study of biologic properties of
G. guidonia that grows in Cuba providing the first findings on its hemostatic effect’s
demonstration which has been referred traditionally for the species. The pharmacognostic
assessment of the extracts allowed establishing a group of parameters that ensure the quality
of this vegetal species, which becomes a precedent for the creation of the future monography
on the plant.

Keywords: Guarea guidonia; hydroalcoholic extracts; pharmacognostic; hemostatic

activity.
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Introduccion

La hemostasia (fendmeno fisiologico que detiene el sangrado) ha despertado en los ultimos
afios un gran interés cientifico, ya que las hemorragias siguen siendo una de las principales
causas de mortalidad y morbilidad en todo el mundo, y los sitios principales son el sangrado
gastrointestinal, ginecoldgico e intracraneal. %%

Los productos hemostaticos disponibles comercialmente son, generalmente, insuficientes o
demasiado lentos para lograr la hemostasia en casos extremos.) En muchos paises los
pacientes sucumben al sangrado debido a un acceso deficiente a intervenciones y agentes
hemostaticos apropiados.® Un gran numero de pacientes dependen de medicamentos
complementarios y alternativos para el tratamiento de las hemorragias.®

Actualmente, las estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) indican que
alrededor del 80 % de la poblacién utiliza los principios de la medicina tradicional en la
atencion primaria de salud, aproximadamente 20 000 especies de plantas se emplean en los
paises del tercer mundo.("® Las herramientas de intercambio para muchos profesionales de
la medicina complementaria y alternativa incluyen plantas medicinales, las cuales se usan
ampliamente en gran parte del mundo por su actividad hemostatica, incluyendo China,
Africa y Sudamérica.®®)

Cuba posee una gran variedad de plantas que estan referidas en la medicina tradicional como
hemostaticas, entre ellas la especie Guarea guidonia (L.) Sleumer; es un arbol comdn de la
familia Meliaceae, conocida con los nombres triviales de yamagua, trompillo o
guaraguao.“? La planta ha sido empleada como expectorante en la medicina popular y
tradicional. Se utiliz6 mucho durante las guerras de independencia para curar las heridas de
los mambises. Se asegura que el cocimiento de sus hojas es un remedio eficaz en las
hematurias y hemorragias intestinales.?)

Son escasos los estudios farmacognosticos de la planta y no existen evidencias cientificas
sobre estudios toxicolégicos y actividad hemostatica, aspectos imprescindibles para la
validacion de su uso tradicional dado a la especie que crece en Cuba. Tomando en
consideracién los elementos expuestos el presente estudio tiene el objetivo de evaluar los
parametros farmacognosticos, la seguridad y la actividad hemostatica de extractos

hidroalcoholicos de hojas y tallos de la Guarea guidonia (L.) Sleumer (Meliaceae).
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Métodos

Recoleccion, seleccion y procesamiento del material vegetal

La especie vegetal utilizada fue Guarea guidonia (L.) Sleumer, recolectada en noviembre de
2017 en la localidad Ceiba del Agua, municipio Caimito del Guayabal, provincia Artemisa.
Las plantas se encontraron en estado fenoldgico vegetativo y fueron herborizadas e
identificadas en el herbario “Johannes Bisse” del Jardin Botanico Nacional de la Universidad
de La Habana, por el MSc. José Angel Garcia Beltran, con el codigo de identificacion HFC
90279 (HAJB).

De las colectas realizadas se emplearon las hojas y tallos finos, previamente lavados con
agua potable, los cuales fueron cortados en trozos pequefios con ayuda de tijeras.
Consecutivamente, se secaron en estufa de recirculacion de aire, modelo P/G 2007 ba, serie
081070207, de procedencia China, a una temperatura de 38 °C. La droga se fragmentd en un

molino de cuchilla artesanal para su procesamiento y analisis.

Evaluacion farmacognéstica

Obtencion de extractos
A partir del material vegetal se elaboraron extractos, a razén de 20 g de droga/100 mL de
disolvente, por el método de maceracion, durante un periodo de siete dias, a una temperatura
de 30 °C £ 2 °C. Se utilizé como disolvente una mezcla hidroalcohdlica al 50 %. Se sigui6

el procedimiento descrito en la norma cubana NRSP 312 y por Miranda y Cuéllar.?

Parametros fisico-quimicos de calidad de los extractos
En las determinaciones se tuvieron en cuenta los pardmetros siguientes: propiedades
organolépticas (olor, color y apariencia), pH, sélidos totales, densidad relativa, indice de

refraccion y analisis capilar.11?

Cromatografia en capa delgada
Se utilizaron placas de 5 x 10 cm, de gel de silice Fosanm (Merck, Alemania) sobre soporte
de aluminio. Se utilizd como fase movil n-butanol: acido acético: agua (4:1:5 v: v: v). El

desarrollo cromatografico fue de forma ascendente, en una camara cromatografica cilindrica

5
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de vidrio que fue ambientada con el sistema de disolvente antes sefialado, por un periodo de
15 minutos. Una vez efectuadas las corridas, las placas se secaron a temperatura ambiente
bajo la corriente de aire de la campana hasta evaporacion de la fase movil. Posteriormente,
se procedi6 al revelado segun las condiciones siguientes: luz ultravioleta (UV) a 254 nm de
longitud de onda y rociado con anisaldehido (2,5 mL de anisaldehido, 50 mL de &cido acético
glacial, 425 mL de metanol, 25 mL de &cido sulfarico. Se calentd a una temperatura de 105
°C aproximadamente, hasta la aparicion de manchas o modificacién de la apariencia de las

ya existentes).

Determinacion de fenoles totales y flavonoides totales

Los fenoles totales se determinaron por el método de Folin-Ciocalteu.!® Se utiliz6 &cido
galico (Sigma-Aldrich) como sustancia de referencia a las concentraciones de 10 pug/mL, 20
pg/mL, 30 pg/mL, 40 pg/mL y 50 mg/100 mL. Se construy6 una curva de calibracion de
absorbancia contra concentracion de dicho patron y a partir de ella se determind la
concentracion de fenoles en los extractos expresada en mg/mL.

Los flavonoides totales se cuantificaron por el método colorimétrico del cloruro de
aluminio.*¥ Se emple6 como sustancia de referencia la quercetina (Sigma-Aldrich) en
concentraciones de 5 pg/mL, 20 pg/mL, 50 pg/mL, 60 pg/mL y 80 pg/mL. Se construyo
una curva de calibracion de absorbancia contra concentracién de dicho patrén y se determind

la concentracion de flavonoides en los extractos expresada en mg/mL.

Ensayos biologicos

Toxicidad aguda oral

Para evaluar la seguridad de los extractos hidroalcohdlicos de hojas y tallos se realizd un
ensayo de toxicidad aguda oral.*>16) E| ensayo tuvo una duracion de 19 dias (cinco de
aclimatacion y 14 de ensayo).

Se emplearon ratas albinas Wistar procedentes del Centro para la Produccion de Animales de
Laboratorio (CENPALAB) con su correspondiente certificado de salud y un peso comprendido
entre 180 g y 200 g. En el experimento se trabajé con dos grupos de tres animales hembras,
cada grupo por cada producto ensayado. La dosis limite utilizada fue de 2000 mg/kg de peso

corporal (p.c) de los animales. Las pesadas de las ratas se realizaron en los tiempos 1, 7 y 14
6
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dias. Debido a que el extracto se administrd por via oral, se tuvo en cuenta los signos de
toxicidad retardada. Se evaluaron en ellos, signos clinicos y conductuales, la ganancia de

peso y se examinaron varios organos (pulmones, corazon, bazo, rifiones y estomago).

Evaluacion del efecto hemostatico
Se utilizd el modelo de sangrado en la pata de la rata.*” Se usaron ratas Wistar machos con
un peso promedio de 250 g y 310 g procedentes del CENPALAB con su correspondiente
certificado de calidad. El tiempo que durd la prueba fue de 10 dias (cinco de aclimatacion y
cinco de ensayo). En todos los casos los tratamientos fueron realizados utilizando una canula
oral, el tratamiento se repitié durante cuatro dias consecutivos antes de provocarles la lesion.

Se crearon cinco grupos de cinco animales cada uno:

— Grupo 1: control sin tratamiento.

— Grupo 2: warfarina sodica 2 mg/kg p.c.

— Grupo 3: fitomenadiona (vitamina K1) 0,142 mg/kg p.c.
— Grupo 4: extracto hidroalcohdlico de hojas 400 mg/kg p.c.
— Grupo 5: extracto hidroalcohdlico de tallos 400 mg/kg p.c.

Las variables analizadas fueron las siguientes: duracién de la hemorragia (tiempo
transcurrido luego de realizada la amputacién hasta el cese del sangrado) y cantidad de
sangrado (cantidad de sangre, en g, vertida desde la amputacion hasta la detencion de la

hemorragia).

Consideraciones éticas
Todos los experimentos biolégicos se realizaron siguiendo lo establecido en los
procedimientos normalizados de operacién (PNO) vigentes en el Centro de Estudios para las
Investigaciones y Evaluaciones Bioldgicas del Instituto de Farmacia y Alimentos de la
Universidad de La Habana. No se detectaron alteraciones que pudieran afectar la integridad
de los resultados. Todos los animales recibieron una dosificacién exacta de acuerdo al peso

y la via de administracion utilizada.® Al final del ensayo se procedi6 a sacrificar los
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animales empleando para ello una atmdsfera saturada de éter, teniendo siempre en cuenta las
técnicas de refinamiento planteadas actualmente para realizar los ensayos con animales de
experimentacion.?

Los investigadores que participaron en el estudio respetaron los principios éticos que rigen
la experimentacion animal, garantizando su bienestar y su proteccion, tanto por la
sensibilidad humana ante el sufrimiento animal, como por garantizar la validez de los

resultados obtenidos. Se cumplié con las Normas de Bioética y Bioseguridad establecidas.®®

Anélisis estadistico
Los resultados correspondientes a las evaluaciones farmacognosticas de los extractos fueron
procesados por el programa Statgraphics®Plus, version 5.0. Se llevo a cabo un anélisis de
varianza de clasificacion simple (ANOVA-1), y para la comparacion de las medias la prueba
t de Student, considerando diferencias significativas p < 0,05.
En el ensayo farmacoldgico se hallaron las medias y desviaciones estandar de cada uno de
los pardmetros evaluados en cada grupo experimental, y fueron comparados utilizando la

prueba de Tukey.

Resultados

A los extractos de hojas y tallos se les determind un conjunto de parametros de calidad, los
cuales se presentan en la tabla 1. Desde el punto de vista organoléptico los extractos de hojas
y tallos tuvieron una apariencia trasllcida, de color ambar oscuro (mas intenso para el

extracto de hojas) y olor caracteristico maderable.

Tabla 1 - Pardametros fisico-quimicos de los extractos de G. guidonia

Resultados

Parametros

Hojas Tallos
pH 4,90/0,012 4,86/0,01°
Sélidos totales (%) 1,48/0,01°¢ 0,79/0,07¢
Indice de refraccién 1,3514/0,0004¢ | 1,3508/0,0001¢
Densidad relativa (g/mL) 0,9537/0,0001F | 0,9466/0,00089
Imagen capilar (altura en cm) 11,6/0,4" 9,8/0,21

Los resultados se expresan como la media /la desviacion estandar. Letras diferentes en una fila indican diferencias significativas, segin
t-Student (p < 0,05).
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En la figura 1 se ilustra la imagen capilar de los dos extractos, de utilidad en su
caracterizacion farmacogndstica. El extracto de hojas manifestd una imagen alta (mayor de
8 cm), poco coloreada, franja (limite superior de ascension del liquido) entre regularmente
dentada y profundamente dentada. Sub-franja (regién generalmente poco coloreada,
comprendida entre la franja y la zona superior de la banda) de color crema amarillento, la
banda (zona generalmente pigmentada debido a la presencia de sustancias coloreadas) con
varias tonalidades (entre crema oscuro y carmelita) y la sub-banda (situada debajo de la
banda) se mostré crema amarillento. En el extracto de tallos la imagen fue alta, poco
coloreada, con franja festonada y regularmente dentada, la sub-franja mostr6 un color crema
claro, la banda present6 gamas de colores entre crema oscuro y carmelita, y la sub-banda se
visualizo crema oscuro. Ambas muestras frente a los vapores de amoniaco intensificaron su
color hacia tonalidades de amarillo, lo cual fue indicativo de la presencia de metabolitos con

caracteristicas acidas, entre ellos, compuestos de naturaleza fendlica.

Hoja Tallo

Fig. 1 - Imagen capilar de los extractos hidroalcohdlicos de hojas y tallos de G. guidonia.
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La cromatografia en capa delgada constituy6 parte del analisis fitoquimico de los extractos.
En la figura 2 se muestran los cromatogramas del analisis.

Luz UV 254nm Anisaldehido/calor

E-T: extracto de tallos, E-H: extracto de hojas.
Fase mévil: n butanol: &cido acético: agua (4:1:5)

Fase estacionaria: gel de silice Fasanm.

Fig. 2 - Cromatografia en capa delgada de los extractos hidroalcohélicos de G. guidonia.

Al visible se observé poca complejidad cromatogréafica de los extractos. La exposicion a la
luz ultravioleta (254 nm) permitié observar modificaciones en el color de las manchas; este
comportamiento es caracteristico de metabolitos con grupos cromo6foros en su estructura. En
el revelado con solucion de anisaldehido aparecieron manchas de colores variables,
destacandose algunas de color rojizas en el punto de aplicacion y otras naranjas,
caracteristicas de estructuras fenolicas en general y flavonoides. También fueron observadas
manchas de Rf (factor de retardo o retencion) alto de color violaceo intenso y marrén.

Como parte del analisis fitoquimico de los extractos también se cuantificaron los fenoles y
flavonoides, por ser metabolitos ampliamente distribuidos en el reino vegetal. En la tabla 2

se evidencian los resultados.

10
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Tabla 2 - Fenoles totales y flavonoides totales en los extractos de G. guidonia

Extractos Fenoles totales (mg/mL) Flavonoides totales (mg/mL.)
Hojas 0,70/0,012 0,32/0,01¢
Tallos 0,63/0,01° 0,12/0,02¢

Los resultados se expresan como la media /la desviacién estandar (n = 3).

Letras diferentes en una columna indican diferencias significativas segun t-Student (p < 0,05).

Tras la aplicacion de la prueba de toxicidad aguda, los animales de los dos grupos tratados
con los extractos (hojas y tallos) tuvieron ganancia en peso durante todas las pesadas
efectuadas en el transcurso del experimento. No se observaron alteraciones clinicas cuando
se analizaron sistema respiratorio, circulatorio, autbnomo, nervioso central, mudanza de
pelos, temblores, convulsiones, salivacion, sedacion, somnolencia y muerte. Durante los 14
dias de estudio no hubo manifestacion alguna de signos de toxicidad retardada. Desde el
punto de vista macroscpico no se presentaron dafios en las muestras tomadas de los 6rganos
seleccionados (pulmon, corazon, bazo, rifiones, estbmago), por lo que el patdlogo decidid
no efectuar su toma para su estudio histopatologico.

Los extractos fueron probados para medir su efecto hemostéatico por via oral, para lo cual se
empleo una dosis de 400 mg/kg de peso corporal de los animales de ensayo. En la tabla 3 se

presentan los resultados del estudio.

Tabla 3 - Resultados de la duracién de la hemorragia y cantidad de sangre vertida durante el

experimento

Duracion del Cantidad de
Grupos ] ) ]
sangramiento (min) sangramiento (g)

1. Control sin tratamiento 2,96/0,462 1,43/0,40¢
2. Warfarina sddica 2mg/kg 4,30/0,39° 4,33/0,40¢
3. Fitomenadiona (vitamina K1) 0,142 mg/kg 1,06/0,07¢ 1,34/0,794
4. Extracto hidroalcohdlico de hojas 400 mg/kg 1,08/0,18¢ 2,47/0,47¢
5. Extracto hidroalcohdlico de tallos 400 mg/kg 1,08/0,25¢ 2,25/0,65f

Los resultados se expresan como la media / la desviacion estandar.

Letras diferentes indican que existen diferencias significativas (p < 0,05) segun Tukey.

11
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Discusion
Se elaboraron extractos con mezcla hidroalcohodlica al 50 %, considerandolo como el mayor
poder extractivo de este disolvente, a partir de los resultados obtenidos por el grupo de
trabajo en experiencias anteriores. El método de extraccion que se aplicd fue la maceracion
(siete dias), por ser simple, uno de los mas utilizados para la preparacion de extractos y poco
agresivo para el material vegetal, ya que no se aplica calor a la muestra.?%2%
En términos generales se aprecia diferencias en los parametros fisico-quimicos de calidad de
los extractos. Se observa un pH acido, que puede estar condicionado por la presencia de
compuestos fendlicos, cuyas estructuras presentan grupos funcionales como los hidroxilos
fenolicos que aportan esta caracteristica al medio.?*?? Otro parametro medido de gran
importancia es el contenido de sélidos totales, los cuales brindan informacion sobre la
cantidad de solidos no volatiles presentes en un extracto, ademas de servir de base para el
ajuste de dosis cuando se evalla en ensayos farmacoldgicos y toxicoldgicos. En este sentido,
el mayor porcentaje lo presenta el extracto de hojas. Por su parte, el analisis capilar también
muestra diferencias en la apariencia de la imagen y en su altura, la que es mas intensa para
el extracto de hojas. Las determinaciones fisico-quimicas realizadas a los extractos de hojas
y tallos, se informan por vez primera para la especie.
Respecto al comportamiento cromatografico de los extractos, la fase movil empleada logra
separar, de alguna manera, los componentes segin su polaridad, observando mas
complejidad en el extracto de las hojas. Se visualizan coloraciones tipicas de compuestos
fenolicos y otras asociadas a estructuras terpénicas, entre ellas, triterpenoides.®® En las
determinaciones cuantitativas se constata diferencias significativas en el contenido de
fenoles y flavonoides donde, igualmente, el extracto de hojas alcanza la mayor
concentracion. Las diferencias pueden estar asociadas a las caracteristicas propias del 6rgano
vegetal ensayado. Estos resultados no han sido reportados con anterioridad en extractos
hidroalcohdlicos al 50 % de hojas y tallos de la planta.
Atendiendo a los informes fitoquimicos de la literatura relacionados con la especie, los
resultados hasta el momento, bajo las condiciones probadas, confirman tentativamente la
presencia de triterpenoides, los cuales fueron detectados por cromatografia en capa delgada,
lo que esta en correspondencia con lo referido por Hernandez y otros.?® También es notoria

la presencia de compuestos fendlicos, en concordancia con lo descrito por Morrell.?® Estos
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compuestos tienen una demostrada actividad antioxidante,® hepatoprotectora, antitumoral,
antiviral,®” antiinflamatoria,®® presentan propiedades analgésicas,®® hemostaticas,°3)
entre otras.

Dentro de la bateria de ensayos de primera barrera se encuentran los estudios de toxicidad a
dosis Unica, imprescindibles en la estimacion del potencial toxico de una sustancia. Los que
se describen como los estudios cuali-cuantitativo de los fendmenos toxicos y de su aparicion
en funcion del tiempo tras la administracion de una dosis Unica de la sustancia o de varias
dosis fraccionadas.®? En la experiencia realizada se utilizé una dosis limite de 2000 mg/kg
de masa corporal y se pudo evidenciar que la administracion de forma aguda de los extractos
de G. guidonia, por via oral, no produce efectos toxicos en los animales ensayados.

Muchas plantas medicinales contienen sustancias que promueven la hemostasia y cuando se
administran por via oral o externa, pueden ayudar a soportar el proceso a través del cual se
detiene el sangrado. Los componentes hemostaticos y mecanismos de accion han sido
investigados en otros estudios usando el modelo de sangrado de la rata, donde se tiene en
cuenta la duracion de la hemorragia y la cantidad de sangre expulsada.®":%)

En cuanto a la duracién del sangramiento se obtuvieron valores similares entre los dos
extractos y la vitamina K1, sin diferencias significativas. Sin embargo, se percibe
discrepancias entre los grupos anteriores, el control sin tratamiento y la warfarina, siendo en
este Gltimo grupo (2) donde mayor tiempo demord en detenerse el sangrado. Cuando se
analiza la cantidad de sangre expulsada, el andlisis estadistico demuestra que los extractos
difieren de los restantes grupos, la cantidad de sangre es mayor que la expulsada por la
vitamina K1 y el control sin tratamiento, aunque menos que la warfarina sddica.

Es conocido que los agentes hemostaticos pueden actuar activando los factores de la
coagulacién, produciendo vasoconstriccion, incrementando la agregacion plaquetaria o por
mediacion de la actividad anti-fibrinolitica.®*%) En este sentido, el comportamiento
observado en los extractos pudiera estar relacionados con un mecanismo que promueva la
agregacion plaquetaria, lo cual explicaria una reduccion del tiempo de sangrado debido a la
formacion de la placa ateromatosa.®® Ademas, la presencia de flavonoides y taninos
(compuestos fendlicos) en la planta favorecen este proceso mediante la formacion de tapones
vasculares y la reduccion del sangrado debido también al efecto antioxidante relacionado a

estos metabolitos.?":30
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El hecho de que los extractos hayan provocado un incremento en la cantidad de sangrado
respecto a la vitamina K y el control sin tratamiento, aunque con valores inferiores a los
obtenidos para la warfarina, pudiera estar asociado a la presencia de otros metabolitos
secundarios como las coumarinas presentes en la especie®’ ) y en el extracto ensayado
fitoquimicamente en estudios anteriores por el grupo de trabajo.

Las coumarinas son metabolitos secundarios de la clase de compuestos organicos
benzopirona que se encuentran en muchas plantas y poseen una variedad de propiedades
farmacoldgicas tales como actividad antimicrobiana, antiinflamatoria, antidiabética y
antioxidante, asi como una influencia significativa en procesos fisiol6gicos como inhibidores
enzimaticos. Una actividad farmacologica importante es la anticoagulante y su mecanismo
de accion radica en el antagonismo competitivo de la vitamina K, a través del cual inhiben
la coagulacion de la sangre en el cuerpo al prevenir la produccion de protrombina y varios
factores de coagulacion. La actividad también puede conducir a un sangrado no deseado.®?
Otros estudios han demostrado que algunos derivados de coumarinas causan un aumento
significativo en el sangrado y el tiempo de coagulacién en ratas en comparacion con la
warfarina. %

Los extractos hidroalcohdélicos de hojas y tallos lograron detener el sangrado después de la
amputacion de la pata de la rata, en un tiempo similar a la fitomenadiona, se demostré un
buen efecto hemostatico desde el punto de vista de la duracion del sangramiento. Otros
posibles mecanismos como la promocion del sistema de coagulacion sanguinea por
modulacion de uno o mas factores que intervienen en el proceso de coagulacion se necesitan
esclarecer en proximos estudios.

Se puede concluir que los resultados obtenidos hacen una valiosa contribucion al estudio de
las propiedades bioldgicas de G. guidonia que crece en Cuba, proporcionando los primeros
hallazgos sobre la demostracion de su efecto hemostatico, referido de manera tradicional
para la especie. La evaluacién farmacognostica de los extractos permitié establecer un
conjunto de parametros que aseguran la calidad de la especie vegetal, lo que sienta las bases

para la confeccidon de la futura monografia de la planta.
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