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RESUMEN

La presente investigacion recopila la informacion, mediante una revision
bibliografica, sobre el andlisis de los principios bioactivos medicinales de las hojas de
Senna alexandrina Mill. Mediante esta, se pudo identificar los metabolitos contenidos en
sus hojas son principalmente: glicésidos hidroxiantracénicos, antraquinonas, flavonoides,
glucidos, glicésidos naftalénicos y elementos traza como aceites escenciales, acido
crisofanico, 4acido salicilico, saponina, resinas, fitoesteroles minerales, derivados
naftalénicos, clorofila y ceras; siendo los mas destacados son los senésidos Ay B, que
constituyen un grupo de la familia de los glicosidos hidroxiantracénicos y que conforman
el grupo mas abundante en y el de mayor interés dentro de las hojas de esta planta, debido
a sus propiedades como laxante y analgésico en enfermedades relacionadas con el colon.
Se desarroll6 una metodologia dptima para la extraccion de los principios bioactivos de
las hojas de esta especie, que consiste en la recoleccion, maceracion, decantacion y

filtracion.

Finalmente, se describieron los pardmetros de calidad que debe seguir el
procedimiento para ser considerado éptimo y los anélisis cualitativos y cuantitativos que
permiten garantizar dichos pardmetros. La identificacion de metabolitos especificos en
base a precipitaciones, cambios de coloracién y otros factores facilmente reconocibles.
Para el caso del analisis cualitativo, se concluyd que la cromatografia liquida de alta
resolucion (HPLC) constituye el mejor método para este propdsito, pues entre sus
ventajas resalta ser rapida y de aplicacion casi universal. Ademas, se incluyd a la
espectrofotometria como un mecanismo de analisis, Optimo para la determinacion de la

concentracion de flavonoides en el extracto.

Palabras clave: Investigacion bibliografica, etnofarmacologia, compuestos bioactivos,

plantas medicinales, Senna alexandrina Mill



ABSTRACT

This research compiles the information, through a bibliographic review, on the
analysis of the medicinal bioactive principles of the leaves of Senna alexandrina Mill.
Through this, it was possible to identify the metabolites contained in its leaves are mainly:
hydroxyanthracene glycosides, anthraquinones, flavonoids, glucides, naphthalene
glycosides and trace elements such as essential oils, chrysophanic acid, salicylic acid,
saponin, resins, mineral phytosterols, naphthalene derivatives, chlorophyll and waxes;
The most outstanding are sennosides A and B, which constitute a group of the family of
hydroxyanthracenic glycosides and are the most abundant group in and the most
interesting within the leaves of this plant, due to its properties as a laxative and analgesic
in diseases related to the colon. An optimal methodology for the extraction of bioactive
principles from the leaves of this species was developed, consisting of collection,

maceration, decantation, and filtration.

Finally, the quality parameters that the procedure must follow to be considered
optimal and the qualitative and quantitative analyses that guarantee these parameters were
described. The identification of specific metabolites based on precipitation, color changes
and other easily recognizable factors. In the case of qualitative analysis, it was concluded
that high performance liquid chromatography (HPLC) is the best method for this purpose,
since its advantages include its rapid and almost universal application. In addition,
spectrophotometry was included as a mechanism of analysis, optimal for the

determination of the concentration of flavonoids in the extract.

Key words: Bibliographic research, ethnopharmacology, bioactive compounds,

medicinal plants, Senna alexandrina Mill.
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1. TEMA DE INVESTIGACION

Analisis de los principios bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina Mill

2. ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

2.1.Cancer de colon

El incremento significativo en los casos de cancer de colon en paises de ingresos
medios y bajos, dicha informacion se encuentra reflejada en la a OMS, la cual ha
registrado una estimacion de un incremento del 70% en un tiempo aproximado de 20
afios. De acuerdo con lo mencionado en el Ecuador el cancer de colon es uno de los méas

comunes, mostrando un aumento de 1200 casos por afio (Pérez M. , 2015).

Por lo que el cancer de colon rectal ha sido sujeto a diversas investigaciones a lo
largo del avance de la medicina. Es necesario comprender que la irritacién del colon, es
causante de afecciones en el tracto digestivo como estrefiimiento, sindrome de intestino
irritable, e incluso el cancer de colon y recto, por la cual es importante conocer métodos
alternativos de prevencion como la medicina natural, donde la mayoria de los

medicamentos son extraidos de los compuestos bioactivos de las plantas (NI1H, 2020).

2.2.Compuestos bioactivos de origen natural

Los principios bioactivos se hallan en las plantas y se definen como sustancias
que acttan de diferente forma que puede ser beneficiosa o perjudicial, debido a su accion
farmacoldgica, este principio actla sobre cualquier organismo vivo. Su beneficio
primordial, a veces determinada, es actuar como droga o medicamento que aplaque la
enfermedad o restablezca la salud; es decir que tienden a reducir o contrarrestar la
inestabilidad organica que es la enfermedad (Agra, Barbosa-Filho, Basilio, Freitas, &
Silva, 2008).



Los compuestos bioactivos que son extraidos de origen natural han permitido el
desarrollo de medicamentos, asi como los de origen sintético a lo largo de la historia y
han dominado el mercado, por lo cual es importante realizar diversas investigaciones que
permitan ampliar la cartera de productos existentes en el area de la medicina natural. Es
importante destacar que la medicina preventiva ha tomado repunte en los Gltimos afios, la
misma que se basa en el desarrollo 0 consumo masivo de productos organicos, o naturales
(Herrera, Betancur, & Segura, 2014).

2.3.Genero Senna

El género Senna o Cassia esta constituido por aproximadamente 260 especies, de
las cuales alrededor de 200 se encuentran en el continente americano; es considerado
importante debido a sus varios usos econémicos incluyendo sus propiedades medicinales
(Bras, Oliveira, Silva, & Silva, 2010; AOAD, 1988). Los semblantes méas importantes
encontrados fueron los siguientes: en la vascularizacion de las hojas la punta de la
venacion ultima marginal en “racimos” de traqueidas caracteriz6 a Senna nana (serie

Nanae).

Las especies vegetales que integran este grupo han sido ampliamente
caracterizadas en términos fitoquimicos, por lo que las investigaciones relacionadas con
el aislamiento y caracterizacion de muchas clases de compuestos organicos han permitido
definir su composicion general. Dentro de las principales moléculas cominmente
presentes en varias especies de Senna se encuentran las quinonas derivados de
antraquinonas en estado libre como la rheina, aloe-emodin (Khan, 2020), el crisofanol y
la fisciona o combinados como los glucésidos de antraquinona entre los que destacan los
sendsidos A y B (diantronas de rehina) asi como los sendsidos C, D (aloe-emodin
heterodiantronas de rehina); aungue otros autores tambiéen citan la presencia en menor
proporcion de los sendsidos E y F. Los glucosidos de diantrona representan del 1,5% al
3,0%. Otros compuestos como naftopironas; metabolitos polifendlicos como flavonoides,
la quercetina, la isorhamnetinay el kaempferol; triterpenos como lupeol glucésidos como
la 6-hidroxi musizina y tinnevellina derivados del naftaleno; acidos crisofanico, 2-

hidroxibenzoico; saponina, resina, manitol, tartrato de sodio y potasio y trazas de aceites
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esenciales, también son reconocidos en menor cuantia en las distintas fuentes consultadas
(Chaug & Yeng, 2000; Adhami, y otros, 2005).

2.3.1. Uso medicinal de Senna alexandrina Mill.

Senna alexandrina es una planta medicinal reconocida mundialmente por sus
propiedades laxantes, asi como la Unica fuente de sendsidos, y es una hierba a granel muy
exportada desde la India. Su principal adquisicion proviene exclusivamente de cultivos
limitados, lo que conlleva riesgos de adulteracion deliberada o involuntaria. Las materias
primas del mercado se encuentran en forma de producto en polvo o terminado, lo que

genera dificultades en la autenticacion (Mishra, Shukla, & Sundaresan, 2018).

En la era actual de resistencia creciente a los agentes antimicrobianos existentes,
los medicamentos a base de hierbas se consideran una fuente muy importante para el
descubrimiento de nuevos agentes para el tratamiento de diversas dolencias relacionadas
con infecciones bacterianas y de otro tipo. Senna alexandrina Mill. son plantas bien
conocidas en paises asiaticos, incluida la India, que poseen una amplia gama de

actividades farmacoldgicas (Khan, 2020).

En este sentido, las potencialidades de Senna alexandrina Mill como laxante para
el tratamiento de corta duracion del estrefiimiento ocasional; han sido descritas por
numerosos autores. Sin embargo, Ecuador carece de un producto de estas caracteristicas
con suficiente nivel de caracterizacion que permita su uso en algunos esquemas de
tratamientos de determinados tipos de constipacion (Epifano, Fiorito, Locatelli, Taddeo,
& Genovese, 2014).

2.4.Métodos de extraccion y validacion

La extraccion se define como la separacion de las fracciones activas del metabolito

de los tejidos de plantas y animales utilizando un disolvente selectivo utilizando
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procedimientos establecidos (Chaug & Yeng, 2000). La cromatografia y la espectroscopia
son los métodos mas habituales que se utilizan hoy en dia para la separacion y
caracterizacion de moléculas organicas. La cromatografia de gases y liquidos, la
espectroscopia de rayos ultravioleta-visible (UV-VIS), infrarroja (IR) y de resonancia
magnética nuclear (RMN) son los métodos més utilizados cuando se trata de procesar
productos y productos naturales. (Adhami, y otros, 2005). Por otra parte, la
espectrometria de masas puede identificar de manera casi inequivoca cualquier sustancia
pura, pero normalmente no es capaz de identificar los componentes individuales de una
mezcla sin separarlos previamente debido a la extrema complejidad del espectro obtenido
por superposicién de los espectros particulares de cada componente (Christensen,

Gonzales, Kvist, Mejia, & Rasmussen, 2006).

Por su parte, la validacion de un método analitico es el proceso establecido por los
estudios de laboratorio para garantizar el cumplimiento de una serie de requisitos
indispensables para la futura aplicacion analitica del método. La validacion es necesaria
porque proporciona un alto grado de confianza y seguridad del proceso productivo, o del
método analitico, asi como también en la calidad de los resultados. Estos requisitos se

expresan en términos de parametros analiticos (Bremer, y otros, 2009; Khan, 2020).

A partir de este principio se analizé lo convencional de obtener los principios
activos medicinales de las plantas de Senna alexandrina M, indagando sus propiedades
curativas no solo de manera cualitativa sino de manera cuantitativa, indicando cuales son
elementos quimicos que acttan en el metabolismo del cuerpo para mejorar. Luego, al
identificar los procesos mas utilizados para la extraccion de principios bioactivos, se

determind cuéles son los optimos para esta especie.

3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo general

Indagar los principios bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina M., a

través de un estudio bibliogréfico.



3.2. Objetivos especificos

e Realizar una consulta bibliogréafica de los principios bioactivos de las hojas de Senna

alexandrina M.

e Desarrollar una metodologia para la obtencién de los principios bioactivos de las

hojas de Senna alexandrina M.

e Establecer los pardametros de operacion optimos garantizando la idoneidad dentro de
las especificaciones de calidad, comparando estudios de obtencion de bioactivos de

las hojas de Senna alexandrina M.

4. METODOLOGIA

Se detallé varios criterios metodoldgicos de tipo cientifico para la construccién de
esta investigacion bibliogréafica; se considero la especificacion de los siguientes aspectos
como: enfoque de estudio, disefio, modalidad y alcance. Del mismo modo, se describio
los parametros operacionales como técnicas e instrumentos para la recopilacion de las

referencias de informacion.

4.1. Disefo de investigacion

Con base a los objetivos planteados se empled un enfoque cualitativo. La
investigacion de tipo cualitativa se caracteriza por el estudio de la realidad en su contexto
natural y de la forma en la sucede para la interpretacién de los fendmenos de acuerdo con
los individuos en cuestion. A partir de este analisis se recolectd diversos datos que son
relevantes y relacionados a la solucion de la problematica (Andrade, Cabezas, & Torres,
2018).



Tabla 1. Tipos de disefio de investigacion

Tipo de investigacion

Detalle

Exploratorio

La investigacion exploratoria facilitd una mayor comprension
del problema encontrado al determinar propiedades
fisicoquimicas  (medicinales), estudios cuantitativos vy
cualitativos de factores operacionales que presenten principios
bioactivos de las hojas de Senna alexandria M., para la
recopilacion de datos bibliograficos en los cuales se detalle los
beneficios como medicamentos y el impacto de su uso en la

sociedad con un soporte bibliografico (Fachelli & Lopez , 2015)

Descriptiva

Mediante la investigacion descriptiva del tema se identifico las
caracteristicas y su objetivo que fueron de utilidad para la
seleccion del objeto de investigacion y a detalle la descripcion de
las partes (Gonzales & Ruiz, 2011).

Desde este punto los estudios descriptivos se buscaron a detalle
las propiedades, caracteristicas y perfiles de investigaciones
similares en la obtencion de principios bioactivos. Se tomd en
cuenta los conceptos que permitieron conocer el valor medicinal

de las hojas de Senna alexandrina M. (Guanipa M. , 2011).

No experimental

Este tipo de investigacion no experimental transaccional, se
inicid desde una recopilacién de informacion bibliografia para
incluir documentos bibliograficos de mayor importancia y
excluir datos no relevantes. No se aplico un estudio de tendencias
y seguimiento de la investigacion; no obstante, se analizd la
problematica existente a la fecha de presentacién de esta
investigacion y posibles soluciones inmediata (Ibafiez, Osses, &
Sanchez, 2006).




4.2. Métodos de investigacion

Para el desarrollo del trabajo investigativo se usé un estudio cientifico con la

finalidad de observar y abordar la realidad del entorno en conjunto con la sociedad y el

pensamiento. Todo esto se llevd a cabo para descubrir la correlacion existente entre los

individuos al momento de conocer, manifestar y socializar las propiedades medicinales.

Para ello se utilizd los métodos sintético e inductivo-deductivo para indagar y conocer los

principios bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina M.

Tabla 2. Métodos de investigacion

Método Detalle
Mediante una fragmentacion del fendmeno en los componentes
como ayuda para el estudio con el objetivo de descubrir y unir
elementos analizados como caracteristicas generales y relaciones
o encontradas entre metodologias (Andrade, Cabezas, & Torres,
Sintético

2018).
Igualmente, mediante este método en el campo de estudio se
examind la problematica para la identificacion de los principios

bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina M.

Inductivo-deductivo

Método inductivo analizé la parte compleja, abstracta y general
para lograr un punto de vista simple, concreto y particular; en
este caso los detalles particulares que genera la obtencion de los
principios activos medicinales (Fachelli & Lépez , 2015).
Método inductivo determiné las generalidades de supuestos y
definiciones para derivar en conceptos partiendo de lo particular
a lo general (Gonzales & Ruiz, 2011).

A través de ambos métodos relaciones se afirmo teorias, planted
conclusiones particulares las cuales fueron comprobadas con
base a la bibliografia donde se revis6 argumentos acerca de los
principios bioactivos medicinal de las hojas de Senna

alexandrina M.




4.3. Modalidad de investigacion

4.3.1. Bibliogréafica-documental

Con base a una investigacion de tipo documental se recopild informacion acerca
de la temética de varios autores en documentos de tipo escrito u verbal (Guanipa M. ,
2011). Esta modalidad se recopilé datos e informacion de fuentes bibliogréficas como:
libros, informes, articulos cientificos, publicaciones en revistas e internet para la
construccidn del marco teorico cerca de los principios bioactivos medicinales de las hojas

de Senna alexandrina M.

Siendo los principales temas de aborde para la investigacion las propiedades de
los principios bioactivos de las hojas de Senna alexandrina Mill en el organismo de los
seres humanos, identificar sus beneficios considerando las indicaciones Yy
contraindicaciones que podrian ocasionar en el organismo la utilizacién de estos

bioactivos.

Asi mismo de terminar las aplicaciones biotecnolégicas en el area de medicina y
farmacéutica serio de importancia, asi mismo, como se los podria obtener a partir de
procedimientos fisicoquimicos. Ademas, la identificacion molecular es fundamental para

sustentar como sus elementos quimicos reaccionan en un organismo Vivo.

La exploracion cientifica de cada uno de los procesos para la obtencion de los
principios activos por considerar como el correcto manejo y tratamiento de la materia
prima, y la caracterizacion de los subproductos. Ademas, la importancia del estudio
cuantitativo para contrastar los valores obtenidos (% recuperacion) de los compuestos
bioactivos para la determinacion de la viabilidad de un proyecto. Por esta razon se

selecciond varios temas de estudio bibliografico:

e Propiedades de los principios bioactivos medicinales de las hojas de Senna

alexandrina Mill



¢ Indicaciones y contraindicaciones de la utilizacion de los principios bioactivos de las

hojas de Senna alexandrina Mill en las area medicinal y farmacéutica.

e Aplicaciones biotecnoldgicas de los principios bioactivos medicinales de las hojas de

Senna alexandrina Mill tanto en la medicina y la farmacéutica

e Procedimientos cualitativos y cuantitativos para la obtencion de los principios

bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina Mill

¢ Investigaciones involucradas a la viabilidad y sostenibilidad de la obtencion de los
principios bioactivos medicinales de las hojas de Senna alexandrina Mill

5. RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. Plantas de uso medicinal

Hoy en dia, el uso de remedios a base de hierbas se ha vuelto mas comun, ya que estos
productos se consideran "naturales” y no se conocen bien como no toxicos. Cada dia, méas
y mas pacientes usan medicamentos y alternativas al mismo tiempo, quizés sin darse
cuenta encontrando interacciones. En este estudio, analizamos la interaccion entre los
medicamentos orales contra el cancer y las hierbas medicinales consumidas por los
pacientes con cancer que iniciaron el tratamiento y consultaron en la farmacia de un
hospital. Universidad Fundacion Alcorcon. Los resultados mostraron que el 7,9% de los
pacientes tratados con medicamentos contra el cancer estaban tomando productos a base
de hierbas, de los cuales el 78,6% tuvo alguna interaccion. La interaccién mas comun fue
la farmacocinética (72,7%), siendo el CYP3A el méas afectado. En cuanto a las
interacciones farmacodinamicas (63,6%), las interacciones de hemostasia fueron las mas
frecuentes. Como producto natural, se encontré que 22 de 38 (57,9%) interactuaban con

el farmaco que se les administraba. (Sanmartin, 2019).



La busqueda de agentes bioactivos de origen vegetal para el tratamiento de heridas
cutadneas mas eficaces y toleradas representa una alternativa eficaz en el tratamiento de
esta entidad. Quispe (2017), en su investigacion evalud el efecto terapéutico de un
extracto hidroalcoholico de Xenophyllum dactylophyllum en ratones albinos, el cual fue
ejecutado en los laboratorios de Farmacologia y Farmacognosia de la Escuela Profesional
de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga,
durante el mes de mayo de 2016. La muestra fue colectada en el distrito de Paras,
provincia de Cangallo, departamento de Ayacucho. El efecto curativo se establecid
mediante el método tensiométrico propuesto por Howes y col. Se formé aleatoriamente
cinco grupos de seis animales cada uno a los que se administr6 extractos a dosis de 1, 2y
4% en geles de carboximetilcelulosa como vehiculo, un control positivo, Dermaclin Plus
y un control negativo, s6lo vehiculo. Las mediciones fitoquimicas dieron resultados
positivos para catequinas, azlcares reductores, saponinas, fendlicos y taninos,

flavonoides, alcaloides, compuestos oxidantes y triterpenoides.

La evaluacion quimica de los productos de fitoterapia presenta ciertas dificultades en
comparacion con las sustancias quimicamente definidas. Debido a que los ingredientes
activos (formulaciones botanicas y / o herbales) de estos productos contienen una mezcla
compleja de ingredientes, dos 0 méas formulaciones botanicas y / o herbales se combinan
en un solo producto (Valdez, 2016). El estudio analizé los principales plaguicidas y
formas de dosificacion de productos de fitoterapia aprobados para la higiene en
Guatemala y proporciond indicadores para evaluar la estabilidad de las mediciones
quimicas de estos productos. Se han implementado las directrices propuestas para evaluar
la estabilidad quimica de los fitoquimicos guatemaltecos con base en la cantidad de

fitoquimicos que componen cada producto.

5.2. Uso del género Senna como planta medicinal

CIRUELAX®, es un polvo vegetal crudo a base de sen, Senna alexandrina Mill.,
ampliamente utilizada en América y Espafia fue inoculada por via oral en ratas y ratones
en dosis diarias de 2 a 10 g/kg durante 7 dias. Se estima que la dosis letal de 50 LD50
supera los 10 g/kg. Se trato con un grupo de ratones para determinar la toxicidad
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subcrénica por via oral, fueron frecuentadas con 1; 2,7 y 6 g/kg de CIRUELAX® durante
90 dias. Se establecieron los datos de peso corporal, peso del higado, bazo, rifién, corazon,
gonadas y pulmones cada semana hasta el dia 90. No se evidencio depreciacion en peso
corporal, los machos experimentaron 10% de incremento de peso tras 60 dias. Los pesos
relativos de higado y gonadas en machos y hembras, respectivamente, mostraron un ligero
aumento en dosis bajas de este producto. Los pesos relativos del higado y las gonadas de
hombres y mujeres, respectivamente, mostraron un ligero aumento con dosis bajas de este
producto. Los 6rganos no sufrieron dafios y el examen microscopico no mostré cambios
en las caracteristicas morfoldgicas. Las ratas macho tratadas con CIRUELAX®
mostraron hipopotasemia, una disminucion del potasio de aproximadamente un 25% en
los 90 dias posteriores al tratamiento y un laxante de dosis baja que redujo el recuento de
glébulos blancos en aproximadamente un 19%. La mononucleosis aumento
aproximadamente 5 veces después de 90 dias de tratamiento con 2,7 g / kg de
CIRUELAX®. La ausencia de lesion hepatocelular se infiri6 a partir de las mediciones
de la actividad de las enzimas hepaticas (AST y ALT). La actividad de la fosfatasa

alcalina soluble (SAP) no se vio afectada.

La creciente resistencia a las drogas sintéticas existentes esta siendo sustituida por
las medicinas herbarias alternativas como una importante fuente de nuevos agentes para
el tratamiento de diversas dolencias. Senna alexandrina Mill. es una planta muy conocida
en Asia paises como la India, que exhibe una amplia gama de actividades farmacoldgicas.
Se ha utilizado en la gente de la India medicina en forma de decocciones e infusiones para
tratar infecciones bacterianas y también se informé que es un eficaz contra una variedad
de enfermedades de la piel (Bohle, y otros, 2006). Leelavathi & Udayasri (2018), en su
investigacion se llevd a cabo para explorar los componentes fitoquimicos de la planta
seleccionada mediante la realizacion de analisis bioquimicos y cuantitativos preliminares
mediante el empleo de espectroscopia UV-visible. Los extractos brutos se escanearon en
la longitud de onda UV que variaba de 200 a 800 nm utilizando un espectrofotometro
Perkin Elmer y los resultados indican que los alcaloides, flavonoides, carbohidratos,
proteinas y saponinas son los componentes mas prevalentes en los extractos metanélicos

y acetato de etilo de hoja de Senna alexandrina.

5.3. Composicion e importancia de Senna alexandrina Mill
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Segun Monkheang, y otros (2017), la diversidad de especies de Senna que se
encuentran en Tailandia y sus usos. La identificacion de especies se realiz6 utilizando
caracteres morfoldgicos al mismo tiempo que los tamafios de los fragmentos de ADN de
la region espaciadora trn H- psb A. Las catorce especies de Senna en Tailandia son Senna
alata, Sennaalexandrina, Senna fruticosa, Senna garrettiana, Senna hirsuta, Senna
occidentalis, Senna pallida, Sennasiamea, Senna sophera, Senna spectabilis, Senna
sulfurea , Senna surattensis , Senna timoriensisy Senna tora. La informacidn de uso en
Tailandia se registr6 mediante observacion, visionado, estudios de mercado, revisiones
de literatura y entrevistas con curanderos locales y tradicionales. La mayoria de estas
especies se utilizan ampliamente como alimentos, ornamentacion y medicina para los
tailandeses. Utilizando cebadores de la regidn espaciadora trn H- psb A como cebador de
codigo de barras, los diferentes tamafios de fragmentos de ADN de la trn H- psbSe tomé
una region espaciadora para un marcador especifico de especie para una identificacion de
especies mas rapida, precisa y automatizable para una parte de la planta, a saber, hoja,
planta picada o en polvo. Ademas, los fragmentos de ADN se secuenciaron sobre la base
del codigo de barras como diferencias de nucle6tidos entre especies. Estas secuencias de

etiquetas se han enviado a la base de datos de GenBank, con los nimeros de acceso

Se identificd que la planta Senna Alexandrina Miller tiene varios sinénimos, de
los cuales se amplié su investigacion debido a que en algunas investigaciones se las
identifico como; Cassia acutifolia Delile, Cassia alexandrina (Garsault) Thell, Cassia
angustifolia M. Vahl, Cassia lanceolata Collad, Cassia lenitiva Bisch. Cassia senna L.
Senna acutifolia (Delile) Batka, Senna alexandrina Garsault y Senna angustifolia (Vahl)
Batka (Bussman, 2015). Al inicio de la identificacion de sus principios activos se
analizaron sus caracteristicas fenotipicas, observando que es una planta de apariencia de
arbusto siempreverde, de hasta 1,5 m de altura. Hojas dispuestas por foliolos estrechos u
ovalados, verde palido amarillentas. Flores amarillas con cinco pétalos fusionados
ligeramente en la base. La legumbre de vaina amplia, eliptica, aplanada es el fruto, mide
de 4 - 7 cm de largo por 2 cm de ancho, contiene 6 a 10 semillas ubicadas en el interior
(Almeida, Fonseca, Morales, Morales , & Torres , 2018). Son oriundas del nordeste de
Africa y Alejandria, cultivadas en algunos paises (Nigeria y Sudan), las plantas silvestres

son la fuente del material. Una vez obtenido el principio activo es importante conservarla
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a temperatura ambiente, en envases sellados o bolsas, al ser sustancias fotosensibles
requieren guardarse bajo sombra y temperatura adecuada (Sisalema D. , 2013).

Una de las caracteristicas mas importantes de Senna alexandrina Mill es su efecto
laxante, que lo hace dtil en farmacodinamia. También es importante tener en cuenta que
los efectos del medicamento pueden tardar méas de 6 horas en surtir efecto. EI uso de sen
esta contraindicado en casos de obstruccion intestinal, enfermedad de Crohn, colitis
ulcerosa, apendicitis y dolor abdominal de origen desconocido. No se recomienda para
nifilos menores de 12 afios. No se recomienda el tratamiento a largo plazo. No usar durante
el embarazo, periodo menstrual, cistitis o colitis debido a su efecto irritante sobre los

organos huecos del abdomen (especialmente la vejiga y el Gtero) (Arambarri A. , 2002).

Entre los beneficios més importantes de la hoja de Senna se rescata sus propiedades
que son utilizados para sanar el estrefiimiento, fisura anal, hemorroides y afecciones
recto-anal, La infusién para uso laxante se afiade 1 cucharada de hojas para una taza de
agua recién hervida. Para utilizarlo como purgante, se coloca una cucharadita de frutos
(Alejandria) en 1 taza de agua fresca, dejar macerando toda la noche y beber en ayunas
(el efecto se produce dentro de la hora siguiente), desarrollando su capacidad laxante y

purgante (Albasher, y otros, 2021).

Segun la investigacion de Kundu, Mawkhlieng, Nandi, & Ukil (2016), Senna
alexandrina Mill. se ha utilizado para la actividad antimicrobiana. En el presente estudio,
el extracto etanolico crudo de la planta y un compuesto sintético Sennoside fueron
probados in vitro en Hymenolepis diminuta para evaluar su potencial eficacia
antihelmintica a través de cambios ultraestructurales. Los gusanos se mantuvieron entre
el modelo de rata y el escarabajo y los parasitos de prueba se expusieron a diferentes
concentraciones de extractos crudos etanolicos de hojas de S. alexandrina. Se utilizé
praziquantel como farmaco de referencia. Se observo una eficacia dependiente de la dosis
en términos de motilidad y tiempo de mortalidad en todos los parasitos tratados. La
micrografia ultraestructural revelé una destruccion irrevocable de todo el tegumento
corporal acompariada de desprendimiento de microtricos y tumefacciones de la lamina
basal. Se observd vacuolizacion del sincitio junto con citones escasamente

citoplasmaticos y agotamiento de la capa parenquimatosa acompariada de deformidades
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en los organulos celulares. Las deformidades extensas en el tegumento indican que el
extracto de la planta altera la permeabilidad de la membrana del parasito provocando
paralisis y posterior muerte. Por tanto, S. alexandrina puede considerarse un potencial
agente antihelmintico

Las hojas y vainas de Senna alexandrina se han utilizado en la medicina herbal
desde la antigliedad. Los extractos de vainas y hojas de esta planta contienen glucosidos
de antraquinona que tienen un efecto laxante significativo. En este estudio, se
recolectaron hojas, vainas y flores de Senna alexandrina de areas potenciales de Etiopia
y se determind su contenido de sendsidos (glucésidos de hidroxiantraceno) calculado
como sendsido B mediante un método espectrofotométrico. La preparacion de té de
hierbas medicinales también se estandarizo en funcion de la concentracion de senosidos.
A modo de resumen, los rendimientos de senosido total aparecieron 1.08-1.76% en la
hoja, 1.43-2.62% en la vaina y 0.08-0.15% en las partes florales de Senna alexandrina,
ubicadas en diferentes areas de Etiopia con dos tipos de Var. Para el consumo de té de
hierbas, la decoccion de 1,5 g de polvo de sen en 300 ml de agua durante 10 minutos
(vaina) y 30 minutos (hoja) se optimizaron para el extracto de senosidos y se
estandarizaron de acuerdo con las monografias de la OMS sobre la ingesta diaria de
senosidos, dos veces al dia para vaina y una vez al dia para té de hierbas en hojas (Melka,
2017).

Los extractos de plantas naturales han mostrado potencial terapéutico para
prevenir el estrés oxidativo y la inflamacion relacionados con las complicaciones de la
obesidad. En este estudio, Senna alexandrina Mill. Las hojas se utilizaron para tratar
trastornos metabolicos relacionados con la dieta alta en grasas y enfermedades del higado
graso no alcoholico. Se realizaron ensayos bioguimicos plasmaticos para determinar los
perfiles lipidicos y los parametros de estrés oxidativo, y se midid la expresion génica de
enzimas antioxidantes y mediadores inflamatorios. Se observaron higados tefiidos
histolégicamente de ratas alimentadas con una dieta rica en grasas. S. Alejandrina. La
suplementacion con polvo de hojas previno el aumento de los niveles de colesterol y
triglicéridos en ratas alimentadas con una dieta alta en grasas. Por otra parte, sus hojas
también redujeron la peroxidacion de lipidos y la produccion de éxido nitrico en estas
ratas. La suplementacion con hoja de alexandrina control6 la enfermedad del higado graso
no alcoholico modulando la expresion de enzimas metabolizadoras de grasas en ratas

alimentadas con dietas altas en grasas. Por lo tanto, la suplementacion inhibe la
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inflamacién y la fibrosis del higado graso, lo que sugiere su utilidad en el tratamiento de
la esteatohepatitis no alcoholica (Akter & otros, 2021).

Las hojas de Senna alexandrina Mill son muy utilizadas en la medicina tradicional
por sus propiedades farmacoldgicas. El estudio de Albasher, y otros (2021), fue disefiado
para evaluar las actividades antifingicas de extractos solventes de hojas de S. alexandrina
contra humanos y hongos fitopatdgenos, incluidos los patdgenos vegetales, Alternaria
alternata, Fusarium monoliforme, F. oxypsporum, F. solani y Helminthosporium sativum
y patoégenos humanos, Candidia albicans, C. famata, C. krusei y C. parapsilosis.
Envenenado utilizaron métodos de difusion de alimentos y pozos de agar para evaluar la
actividad antifungica, acetona, metanol y extractos acuosos fueron preparado y tamizado;
el metanol y los extractos acuosos fueron eficaces para inhibir el crecimiento de algunos
fitopatdgenos. Sin embargo, Candida spp fue resistente a todos los extractos solventes.
Se observo una inhibicién maxima del crecimiento con metanol y extractos acuosos para
Fusarium monoliforme (85%) y F. solani (76%) a una concentracion de 0,5 mg / Ml
minimo. La concentracion inhibitoria (CMI) y las concentraciones minimas de fungicida
(MFC) oscilaron entre 1 y 128 mg / ml. Escaneo y la microscopia electronica de
transmision (SEM y TEM) de aislados de hongos en concentraciones de MIC reveld un
dafo severo a la célula morfologia y ultraestructura. Hifas distorsionadas y arrugadas, asi

como conidios pelados y dafiados fueron evidentes en SEM microfotografias.

En Africa, las hojas secas y pulverizadas se aplican a heridas y quemaduras. Se
toma una infusion de las copas (hojas, flores y vainas juntas) como purga para calmar la
fiebre. En Unanimedicina, se considera laxante, purgante de flemas, bilis amarillay negra,
desobstruente, purificador de sangre, antihelmintico, espasmodico y emético, y se utiliza
en el tratamiento de fiebres periddicas, artritis flematica, ciatica, gota y asma bronquial.
En Iran, las hojas se mezclan con pétalos de rosa y pulpa de tamarindo para obtener dosis
purgantes. Se utiliza como laxante y catartico, generalmente combinado con aromaticos
y estimulantes para modificar sus efectos de agarre; también se utiliza para la ascitis y la
dispepsia. Las cualidades purgantes del sen se deben en gran parte a los derivados de la
antraquinona. C. sennaesta aprobado para el estrefiimiento en Europa desde mayo de 2005
por el HMPC de la Agencia Europea de Medicamentos. Las vainas contienen sendsidos,
antraquinonas, aloe-emodina, &cido catartico, catartina, kaempferol, catharkaempferol,
acido crisofanico, reina, isorhamnetina, emodina, kaempferina, mucilago, feoretina,

sennacrol y sennapicrina. Las hojas de sen contienen antraquinonas libres y sus
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glucésidos O y C y azUcares libres. Las hojas recién brotadas después de la lluvia tienen
un alto contenido de sendsidos que disminuyen a medida que maduran. Se encontré que
la potencia laxante del sen era razonablemente uniforme en ratones con una variacion del
25% de la media, y la administracion repetida de las dosis durante muchas semanas no
provocO tolerancia Sennatin, una preparacion que contiene 20 mg de sendsidos
purificados (Akbar, 2020).

En el estudio de Almeida, Araujo, Morais, Pessoa, & Rolim (2013), tuvieron como
objetivo determinar las mejores condiciones para la extraccion, por soluciones
hidroetanolicas, de hojas de Senna alexandrina, utilizando un disefio factorial completo
con un punto central 23 (tres factores y dos niveles) donde los niveles de los factores se
codificaron como -1 (bajo), 0 (punto central) y 1 (alto), y metodologia de superficie de
respuesta, para evaluar la influencia del solvente, cantidad de planta y método de
extraccion sobre el contenido de derivados de hidroxiantraceno expresados en sendsido
B (SB) y sobre el residuo seco (RS) en los extractos liquidos preparados. Se llevaron a
cabo planes experimentales completos, uno de ellos mediante desplazamiento de niveles,
tras el andlisis del primer plan. Después del andlisis de la superficie de respuesta de
planificacion con niveles desplazados, se encontré el mejor rango de extraccion de
derivados de hidroxiantraceno expresados en senosido B con la mejor relacion SB / RS,
utilizando el solvente etanol / agua al 60% V / V, 15 gramos de la planta. y extraccion
con calentamiento y agitacion. la cantidad de planta y el método de extraccion sobre el
contenido de derivados de hidroxiantraceno expresados en sinésido B (SB) y sobre el
residuo seco (RS) en los extractos liquidos preparados. Se llevaron a cabo planes
experimentales completos, uno de ellos mediante desplazamiento de niveles, tras el

analisis del primer plan.

El cribado fitoquimico del extracto de hojas de Senna alexandrina Mill mostré la
presencia de carbohidratos, saponinas, alcaloides, glucésidos, proteinas, flavonoides,
taninos y esteroides. El porcentaje de elementos estudiados (p / p) fue el siguiente; sodio
0,199, potasio 1,076, calcio 1,250y bario 0,250. El extracto de hoja de Senna Alexandrina
se utilizé como agente reductor para sintetizar nanoparticulas de plata (Ag-NP). Durante
la sintesis, el color cambid después de la adicion de extracto acuoso, lo que indica la
formacion de nanoparticulas de plata. El espectrofotometro UV-Vis confirmd la
formacion del complejo Ag-NPs por la aparicion de un pico de absorcion en la region

visible debido a la resonancia de plasmon de superficie localizada (LSPR). Se evaluaron
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la cantidad del extracto acuoso y el tiempo de calentamiento de los efectos de la reaccion
de biorreduccion sobre la formacion de Ag-NP. El andlisis FTIR mostrd grupos
funcionales comunes caracteristicos de hidroxilo, amino, carbonilo y proteina que
participan en la sintesis y estabilizacion de la capa de cobertura de Ag-NP en medio
acuoso (Alshawish, Awad, & Najah, 2019).

El-Massry, Farag, Mahrous, Porzel, & Wessjohann (2015), en su analisis de componentes
principales (PCA) y el analisis de agrupamiento jerarquico (HCA) se utilizaron para
definir tanto las similitudes como las diferencias entre las muestras. Para la clasificacion
de muestras basada en el tipo de tejido (hoja y vaina), se encontr6 que tanto la UPLC-MS
como la RMN eran mas efectivas en la separacion que en el origen geogréafico. Los
resultados revelan que las cantidades de las principales clases de bioactivos en Senna, es
decir, flavonoides y sendsidos, variaron significativamente entre los 6rganos. Las hojas
contenian mas flavonoides y acidos grasos ®-3 pero menos derivados de benzofenona
que las vainas. En contraste, las vainas estaban mas enriquecidas en biantronas
(sendsidos). Se encontré que el analisis de PCA es igualmente eficaz para predecir el
origen de la preparacion comercial de Senna usando conjuntos de datos de RMN y / o
UPLC-MS.Las especies de sen se analizaron mediante UPLC-MS. Los resultados
revelaron que la hoja de Senna alata en términos de composicion de metabolitos
secundarios es la especie mas estrechamente relacionada con S. alexandrina Mill,
mostrando los niveles mas altos de antraquinona “reina” y conjugados de flavonoides.
Hasta donde sabemaos, este estudio proporciona el primer enfoque que utiliza tanto UPLC-
MS como NMR para revelar diferencias de composicion de metabolitos secundarios entre

las especies de Senna.

El extracto de Senna alexandrina (Mill), realizado en el Departamento de Ingenieria
Quimica, Facultad de Ingenieria, Universidad de Jartum, junto al uso de los laboratorios
del Instituto de Plantas Medicinales y Aromaticas, en el Consejo Nacional de
Investigacion. Se habia realizado una serie de experimentos para investigar el rendimiento
de los senosidos utilizando diferentes tipos de extraccion, polaridades del disolvente,
tamafo de particula y cantidad de disolvente utilizado. Se encontr6 que el rendimiento
fue alto cuando se utiliz6 la extraccidén por lotes en comparacion con la extraccién
continua a diferentes niveles de polaridades (concentraciones) de etanol, el tamafio de
particula que dio el rendimiento mas alto fue un tamafio de malla de 0,6 mmy la cantidad

Optima de disolvente a utilizar fue de 100 ml. por 10 g de vainas de Senna molidas. El
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estudio revel6 que el rendimiento méaximo de sendsidos se extrae de Senna alexandrina
(Mill) cuando se usa etanol al 50%, tamafio de malla de 0,6 mm como tamafio de particula
en el proceso de extraccion por lotes durante diez horas de contacto. Se encontr6 que el
costo de produccion del extracto de Senna con un contenido de senosidos al 9% era de
1,9 $/ kg (Mudather, 2015).

En el estudio de Acosta, Ladio, Vignale (2017), se encontraron 12 especies medicinales
(Matricaria chamomilla, Senna alexandrina, Equisetum giganteum, Tilia cordata,
Valeriana officinalis, Malva sylvestris, lllicium verum, Peumus boldus, Picrasma excelsa,
Borago Baccharisarticulata). ciudad de Salvador de Jujui, evaluado en base a su venta,
calidad de planta, usos y rol en la medicina urbana. Después de encuestar a 31 oficinas
de ventas para obtener una muestra representativa, realizamos un analisis macro y
también realizamos una encuesta bibliografica. Los resultados mostraron que estas
especies se vendieron en violacién de las regulaciones de etiquetado y etiquetado actuales.
La mitad de las muestras mostré sumas falsas. Aunque estas especies se encuentran
ampliamente distribuidas y consumidas, algunos de sus usos han sido confirmados por la
literatura etnografica. Se concluyd que esto podria generar desconfianza hacia las hierbas

chinas.

La obesidad es una condicion caracterizada por la acumulacién de grasa excesiva y
anormal que influye en la salud del cuerpo. Las estrategias terapéuticas para la obesidad
incluyen el uso de farmacos contra la obesidad y la modificacion del estilo de vida. El
efecto a largo plazo del uso de farmacos contra la obesidad da como resultado varios
problemas en el tracto gastrointestinal. Ademas, los medicamentos a base de productos
naturales prometen la mejor potencia. El objetivo de Adnyana, Fidrianny, Setiawan,
Yulinah, & Yuniarto (2018), en su investigacion es evaluar la actividad antiobesidad,
antidiabética y antioxidante de extractos de hojas de sen y granada y sus fracciones
mediante métodos in vitro. Métodos: Se probaron extractos y fracciones de hojas de sen
y hojas de granada a través de estudios in vitro como la actividad inhibidora de la lipasa
pancreatica, la actividad inhibidora de la alfa-glucosidasa, la actividad inhibidora de la
alfa-amilasa y la actividad antioxidante por el método DPPH. Resultados: Los resultados
de este estudio mostraron gue el extracto de hojas de granada mostré una mayor actividad
para inhibir la lipasa pancreatica (IC50 33,74 pg / ml), la alfa-glucosidasa (IC50 45,31 ug
/ ml) y la alfa-amilasa (IC50 43,24 pg / ml) que el sen. extractos de hojas y sus fracciones.

Ademas, el extracto de hojas de granada, la fraccidon de agua de granada, la fraccion de

18



acetato de etilo de granada y la fraccidn de agua de sen mostraron una poderosa actividad
para inhibir los radicales libres DPPH con valores de IC50 de 23,39 pg / ml, 45,48 pg /
ml, 49,87 pg / ml y 36,36 nug / ml, respectivamente. Conclusiéon: Se puede concluir que
los extractos de hojas de sen 'y granada y sus fracciones podrian ser Utiles como estrategias

para el tratamiento de la obesidad y la diabetes mellitus tipo 2.

5.4. Estructura Quimica

Esta conformada por una familia de glicosidos hidroxiantracénicos, los mas cuantiosos
son los sendsidos A 'y B. También estan presentes pequefias cantidades de aloeemodina y
reinaaloe-emodin 8-glicosidos, mucilagos, flavonoides y precursores de naftaleno
(Leelavathi & Udayasri, 2018), las estructuras de estos compuestos quimicos se
encuentran en la Figura 1.

| sendsidos Ay B (rein-
homodiantronas)

Antraquinonas o derivados

Diantron-glicésidoso |  *° ©° o |

antracendsidos (1,5- | sendsidos C y D
3% enlas hojas y | (reinaaloe-emodin

2,5% en el beneficio) | heterodiantronas).

HOHO

Go 0 o
antracénicos
QL0

000"

a0 L]

Son sustancias amarillas bien cristalizables,
solubles en bebida y menos solubles en

Caracteristicas de los
Sendésidos

Figura 1. Principales constituyentes de la Senna Alejandria Mill
Fuente: Leelavathi & Udayasri (2018)

Su transformacion se ejecuta durante la estimacion del desecado que van a lograr
romper los monoglicdsidos (Mariel, 2019). Por lo que la temperatura suele estandarizarse,

debido a que esta depende la liberacién de la estructura de la droga, se destaca que los
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senosidos Ay B producen a su vez las senidinas Ay B correspondientemente (Alshawish,
Awad, & Najah, 2019).

A su vez se hallan antraquinonas libres en minimo equilibrio entre las que destacan
aloe-emodina, crisofanol, reina y sus respectivos glicosidos; como hidratos de carbono
que incluyen, mucilagos (arabinosa (24%), galactosa (29%), acido galacturénico y
manosa, galactomanano (galactosa y manosa) y azucares libres (fructosa, glucosa, pinitol
y sucarosa). Se encuentran flavonoides conformados por kampferol e isoramnetina. Entre
otros, existe aceite esencial (trazas), glicosidos naftalénicos (6- hidroxi-musizina y
tinevelina), &cido crisofanco, cido salicilico, saponina, resina, fitoesteroles, minerales
(10- 12%) y derivados naftalénicos. La esquirla lipofilica de las hojas posee clorofila
(80%) y ceras (10%) (Mufioz, 2016).

Farmacol6gicamente, para la extraccion del principio activo de la Senna alexandrina
Mill, se utilizan hojas y vainas de las cuales se extraen los sendsidos A y B), aumentando
la peristalsis actuando directamente sobre la musculatura lisa intestinal seguida de la
region que afecta al intestino. EI musculo liso tiene influencia delirante sobre el musculo
[lano entérico, se ve afectado por una reaccién hidrolitica (antraquinona). Esta sustancia

se libera en el colon por la actividad normal de la microflora (Arce & Villafuerte, 2018).

Ayuda a facilitar el suministro de agua y electrolitos al colon. La actividad aparece de
6 a 8 horas después del final de la ingestion y puede durar hasta cuatro dias. Una pequefia
cantidad de antraquinona se absorbe a través del revestimiento del colon y se excreta en
la orina. La orina es marron o rojiza. Los productos y desechos adicionales se eliminan
de las heces. (Iglesias, 2019), las propiedades, usos, mecanismo y farmacocinética de los

Sendsidos se muestra en la Tabla 3.

Tabla 3. Propiedades, usos, mecanismo y farmacocinética de los Senésidos

Usos Propiedades Mecanismo de Farmacocinética
accion
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Proporciona  alivio
durante la evacuacion
de todos los pacientes

Senna se puede
administrar como
liquido, polvo, granulo,

Su accidn se produce en
el colon, lo que aumenta
directamente la

Absorcién: El farmaco
utilizado es una
antraquinona oral, que

con incisiones  tableta masticable y  peristalsis, especialmente realiza la hidrolisis de
perineales, trombosis  tableta, la dosis es  mediante la estimulacion alérgenos por bacterias
hemorroidal, fisuras  especifica para el  del nervio mucoso o su del colon.

anales y abscesos  paciente. actividad visceral.

perianales.

La tension Estos metabolitos se  Ayuda a aumentar la  Estas antraquinonas se
abdominal se puede producen para estimular ~ secrecion de cloruros  absorben en pequefias
aliviar 'y aliviar la peristalsis, cuyo dificiles de absorber en  porciones en el
facilmente, lo que efecto es el dolor liquidos y electrolitos. intestino.

ayuda a aliviar el abdominal. El resultado es un

estrefiimiento aumento de agua y

durante el embarazo electrolitos en la luz del

y después del parto. colon.

Bloguea la Los senosidos Por otra parte, inhabilita  Exclusion: Las
absorcion de pertenecen a la clase de la actividad Na+/K+- antraquinonas

amonio 'y otras laxantes estimulantes, ATPésica incitando una  absorbidas se
neurotoxinas y que son glucosidos bajaen lareabsorcionde  metabolizan en el

ayuda a preparar el
intestino para
procedimientos
quirdrgicos 0
radiograficos.

inertes que no son
absorbidos  por el
intestino delgado y son
hidrolizados por la
glucosidasa.

agua, sodio y cloro

higado.

Adaptado de Arce & Villafuerte (2018); Iglesias (2019)

Los senbsidos A 'y B son compuestos que han demostrado tener efectos laxantes. Estos
enlaces B-glucosidicos tienen un efecto exudativo e inducen un aumento de la red de
secrecion liquida. Afecta la motilidad del colon, particularmente al aumentar el paso al
colon. (Berrospi & Sanchez, 2018).

Por tanto, estos senosidos se clasifican como laxantes estimulantes con bisacodilo y
picosulfato. Son glucdésidos inertes que no son absorbidos por el intestino delgado y son
hidrolizados por la glucosidasa. El efecto secundario es el dolor abdominal debido a la
enzima glucosidasa capaz de producir metabolitos que estimulan la motilidad intestinal
(Arce & Villafuerte, 2018).

Los estudios sobre los efectos antidiabéticos e hipoglucémicos del sen sugieren que
podria ser un nuevo agente antihiperglucémico para el tratamiento de la diabetes mellitus,
especialmente la diabetes tipo 2. Los extractos de diferentes partes de sen mostraron
efectos hipoglucémicos considerables en diferentes modelos animales. Los glucésidos de

antraquinona como senosido-A, sendsido-B 'y saponina exhiben actividad
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antihiperglucémica (Akter & otros, 2021). Los flavonoles como la rutina se enumeran
como que muestran actividad antidiabética. Estos glucésidos, saponina y rutina, se
encuentran en grandes cantidades en el extracto de S. alexandrina Mill también se utiliza
en algunas zonas de Iran para reducir los niveles de lipidos en sangre. El extracto acuoso
de sen mejora las anomalias metabdlicas y el estrés oxidativo relacionados con la diabetes
y reduce las complicaciones cronicas relacionadas con la hiperglucemia (Pérez G. , 2018).

El USDA, ARS, PGRCU (Departamento de Agricultura de los Estados Unidos,
Servicio de Investigacion Agricola, Unidad de Conservacion de Recursos Fitogenéticos)
cura varias especies de Senna, incluido el arbusto de vela [ S. alata (L.) Roxb.],
Alexandrian senna [ S. alexandrina Mill.], S. angulata (Vogel) HS Irwin y Barneby, S.
covesii (A. Gray) HS Irwin y Barneby, S. hirsuta var. hirta HS Irwin y Barneby, S. hirsuta
var. leptocarpa (Benth.) HS Irwin y Barneby, S. occidentalis(L.) Link y S. uniflora (Mill.)
HS Irwin & Barneby. Los productos naturales, incluidos los sendsidos A y B, son los
principales ingredientes laxantes de muchos medicamentos. Sin embargo, se desconoce
si los sendsidos A y B se encuentran en muchas de estas especies de Senna y en qué
concentraciones. El objetivo de este estudio fue evaluar el contenido de sendsidos Ay B
de hojas de 14 y vainas de cuatro accesiones, incluidas ocho especies de sen durante dos
afios y ubicaciones. Sin embargo, las vainas inmaduras de S. alexandrina produjeron el
contenido de sendsido B significativamente mas alto (16,19 mg / g). Si bien este es un
analisis preliminar, proporciona evidencia de niveles mas altos de sendsido Ay B en S.
alatay S. alexandrina que en S. angulata, S. covesii, S. hirsuta var. hirta, S. hirsuta var.
leptocarpa, S. occidentalis y S. uniflora. Estos resultados muestran que tanto S. alata
como S. alexandrina produjo las concentraciones mas altas de sendsidos. Sin embargo,
se requieren estudios adicionales para verificar el contenido de sendsidos en otros Senna

especies y organos, incluidos Senna vainas (Bradley, Li, & Tonnis, 2019)

5.2. Metodologia para la obtencién de los principios bioactivos de las hojas

de Senna alexandrina M

Segun el estudio de Sisalema (2013), relacionado a la separacion de metabolitos
secundarios de Martin Galvis (Senna multijuga), la determinacion de una metodologia
de los principios bioactivos de las hojas de Senna aleexandrina M. se realiza un analisis
fitoquimico a partir de cuatro fases; recoleccion y clasificacion botanica de la especie en

estudio, extraccion, separacion y purificacion de constituyentes quimicos, determinacion
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estructural y ensayos farmacoldgicos.

5.2.1. Recoleccidén

Adnyana, Fidrianny, Setiawan, Yulinah, & Yuniarto (2018) en su estudio relacionado
a las “Actividades antiobesidad, antidiabéticas y antioxidantes de los extractos de hojas
de sen (Senna alexandrina Mill.) y granada (Punica granatum L.) y sus fracciones”, se ha
determinado que el montaje correcto se coloca en los cordones axilares y terminales de
5-10 cm de largo, incluidos los peciolos. El fruto es un fruto plano de 10-15 cm de
longitud con un gran nimero de septos estrechos y paralelos, cada uno de los cuales
contiene uno plano de 1 cm de longitud. 5-13 cm de largo incluyendo semillas y color
marron brillante y sus hojas de color verde opaco, dispuestas en espiral, paripinadas,
peciolos. A diferencia que en el estudio de Granja (2019), solo utilizaron las hojas para
la obtencidn de los principios activos, que a diferencia del anterior estudio los porcentajes

de obtencion fueron menores, debido a la cantidad de materia prima utilizada.

Luego se realizaria en proceso de limpieza y desinfeccidn de las hojas de la planta,
descartando las partes secas y dafiadas. Después se sumergiria en una solucién hipoclorito
de sodio al 1%, con el fin de eliminar la cantidad de agua. Por ultimo, se dejaria escurrir
a temperatura ambiente por 12 horas hasta que se seque y posterior trituracion evitando

la luz y humedad (Berrospi & Sanchez, 2018).

5.2.2. Obtencion de los extractos vegetales

Segun varias investigaciones realizadas en la obtencién de los principios bioactivos de
las hojas de Senna alexandrina Mill, la obtencion del extracto de las hojas se humedeceria
en una solucion de etanol al 60% (Arambarri A. , 2002), excluyendo la utilizacion de
etanol al 96% debido al precio (Sisalema D. , 2013), dejandolo macerar de 3 a 5 dias.
Después de la maceracion se procederia decantar y filtrar la solucidon eliminando las

impurezas, manteniéndola fuera de la luz y humedad (Bohle, y otros, 2006).

5.3. Parametros éptimos para la obtencion de los principios activos de las

hojas Senna alexandrina Mill
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Segun Pizarro & Solo6rzano (2020), en base al ensayo de degradacion el principio
activo presente en la muestra no se evidencia cambio en el tiempo de elucion, se logro
una reduccion de solo 0,02 en Tr, y de 0,2 a 0,3 en K. Asimismo, evidencio que el método
desempefia con efectividad los parametros de validacion, como la linealidad con un valor
del coeficiente de variacion de 0,64% menor al méximo permitido (2,0%), exactitud
donde los valores no variaron de acuerdo a las concentraciones tedricas ya que el
porcentaje de recuperacion esta en el rango establecido (98%-102%), y en la precision
con un valor mino de 99,17% y maximo de 101,82 en las muestras analizadas. Por ultimo,
demostrd su robustez gracias a la utilizacion del Test de Youden y Steiner en el cual
ningun valor supero lo establecido que es (S): 0,341109 y logré validar un método para
la determinacion de Sendsidos B en Jalea. El proceso de validacion que incumbe a la
categoria 4 que sirve para la caracterizacion de un analito presente en una muestra fue
efectuado conforme a las buenas practicas de elaboracion y de manufactura (BPL Y
BPM).

5.4. Parametros de calidad para el control de los extractos de los principios

bioactivos de las hojas de Senna alexandrina M.

Los parametros de calidad son aquellos criterios cuantitativos que se van a emplear
para comprobar si un método es el adecuado o no para para la determinacion de un
problema analitico, el cual para el aseguramiento existe la calibracién, validacion,
verificacion y controles de calidad, estando dentro de las caracteristicas analiticas: limite
de deteccion, limite de cuantificacion, exactitud, precision, exactitud, precision, robustez,
especificidad, linealidad, rango sensibilidad, selectividad, repetibilidad vy
reproducibilidad (Acosta, Ladio, & Vignale, 2017).

5.4.1. Limite de deteccidén

El limite de detencidn establece la minima concentracion medible, este parametro de
calidad puede variar a diferentes condiciones como la temperatura y la pureza de los
reactivos. En la determinacion de compuestos el limite de deteccion es empleado en la
etapa de extraccion mediante un blanco que se relaciona con la sefial o el ruido,

dependiendo del equipo. (Bohle, y otros, 2006).
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5.4.2. Limite de cuantificacién

Este es un parametro para la prueba cuantitativa de ambos compuestos de baja calidad
en la muestra, estas impurezas y la descomposicion del producto final. "La concentracion
del analito puede medirse con una exactitud y precision aceptables y, en condiciones
experimentales establecidas, producir una sefial suficientemente fuerte contra espacios en
blanco". (Alshawish, Awad, & Najah, 2019).

5.4.3. Exactitud

La exactitud es una aproximacién de los distintos resultados obtenidos en los
experimentos realizados, o representa el valor real obtenido. Alternativamente, esta es la
tasa de recuperacion de una fraccidn conocida o la cantidad agregada al objeto de analisis
(Clark, y otros, 2001).

5.4.4. Precision

Esto se define como la similitud entre los resultados obtenidos repetidamente en la
misma muestra, denominada reproducibilidad cuando se ejecuta en las mismas
condiciones y reproducibilidad cuando las condiciones son diferentes. Luego se
representa mediante la desviacion estandar o la varianza asociada con el valor resultante.
(Chaug & Yeng, 2000).

Deberia existir una preferencia entre reproducibilidad y reproducibilidad. La
reproducibilidad es el uso de procedimientos analiticos en diferentes laboratorios. La
reproducibilidad es el uso de requisitos analiticos en un corto periodo de tiempo,
utilizando el mismo analista y equipo (Kundu, Mawkhlieng, Nandi, & UKil, 2016).

5.4.5. Robustez

Se sabe que la robustez es el efecto de los cambios intencionales no dafian el método

analitico, por pequefio que sea en condiciones experimentales. La certeza es un método
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para determinar cambios internos en los resultados obtenidos mediante el intercambio de
condiciones experimentales y expresados como un angulo de serie absoluto o un angulo
de serie relativo (Pérez G. , 2018).

5.4.6. Especificidad

Capacidad para realizar mediciones precisas y especificas cuando el sujeto a analizar
debe estar libre de interferencias, impurezas o productos de degradacion o excipientes.
Expresado como inexactitud del método. Este método permite la cuantificacion de
diversos objetos analiticos contenidos en la formulacion y también esta presente en
estudios de estabilidad (Falcao, Morais, & Vila, 2012).

Dependiendo del método utilizado, pueden ocurrir interferencias de excipientes y
productos de descomposicion y se ha confirmado que no hay interferencia con la
formulacion (Gonzales & Ruiz, 2011).

5.4.6.1. Ensayos de degradacion.

Los estudios de descomposicidn se realizan en las condiciones requeridas para obtener
los datos del producto, como los mecanismos de descomposicién, de la misma forma que
resulta efectivo para determinar la idoneidad de la metodologia presentada (Bohle, y
otros, 2006).

Las propiedades estan directamente relacionadas no solo con el producto en si, sino
también con el tipo de sustancia. Estas pruebas no deben ejecutarse en varios lotes. De
hecho, se realiza en un lote con pruebas de temperatura por encima de lo normal. Por
ejemplo, un aumento de temperatura de 10, 50, 60°C etc. (Nallamuthu & Viswanathan,
2012).

5.4.7. Linealidad

La capacidad de este método para dar resultados proporcionales a la concentracion de
un analito particular dentro de un rango especifico, cuantificado matematicamente por los
resultados obtenidos en el analisis, a concentraciones de diferentes grados en diferentes

escalas. En cuanto a los puntos empiricos relacionados con la aplicacién principal de la
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seleccidén de rango (Ibafiez, Osses, & Sanches, 2006).

5.4.8. Rango

Es una variable particular y se define como un rango de valores que puede medir un
dispositivo exacto en particular y depende directamente del uso del dispositivo y los
pardmetros que contiene (Monkheang, y otros, 2017).

5.4.9. Precision intermedia

Son medidas que se realizaron en el laboratorio buscando la maxima varianza entre
valores, utilizando tantas condiciones como sea posible, incluyendo diferentes analistas,

cualquier cuerpo y diferentes dispositivos (Nallamuthu & Viswanathan, 2012).

5.4.10. Repetibilidad

Es la diferencia entre los valores medios de las mediciones realizadas por diferentes
operadores utilizando el mismo instrumento al medir las mismas caracteristicas en la

misma pieza (Falcao, Morais, & Vila, 2012).

5.5. Ensayos para la validacion de parametros de calidad

La validacion de un método analitico es el proceso establecido por los estudios de
laboratorio para garantizar el cumplimiento de una serie de requisitos indispensables para
la futura aplicacion analitica del método. La validacion es necesaria porque proporciona
un alto grado de confianza y seguridad del proceso productivo, o del método analitico,
asi como también en la calidad de los resultados. Estos requisitos se expresan en términos

de parametros analiticos (Bremer, y otros, 2009; Khan, 2020).

5.6. Ensayos para control de calidad para los extractos de los principios bioactivos

de las hojas de Senna alexandrina M.

5.6.1. Ensayos cualitativos
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o Ensayos colorimétricos

A partir de diversos estudios, para determinar la calidad del extracto existen varios
parametros colorimétricos, que se pueden ser el andlisis de Resinas que se a partir de la
aparicion de un precipitado indica un ensayo positivo (Pérez W. , 2017). El ensayo de
Fehling reconoce la existencia de azucares (Romeo, 2016). El ensayo de Espuma
identifica la presencia de saponinas (Keller, Zanotti, & Zuloaga, 2020). El ensayo de
Cloruro Férrico reconoce la presencia de compuestos fendlicos o taninos (Cueva, 2019).
El ensayo de Shinoda observa la validez de porcentaje de flavonoides (Pizarro &
Solorzano, 2020). El ensayo de Kedde identifica la presencia de glucésidos cardiotonicos
(Torres, 2018). Y el ensayo de Mucilagos determina la existencia de extractos de
vegetales, coloide hidréfilo (Ramoén, 2017). Determinando que la identificacion de estos
parametros es importante para asegurar la calidad del extracto obtenido, identificando que
la obtencion de los principios bioactivos es la mejor y al momento de realizar un segundo
procedimiento en el campo medicinal con el producto obtenido es el dptimo tanto en
produccién y beneficio econdmico, considerando la investigacion de EI-Massry, Farag,
Mahrous, Porzel, & Wessjohann (2015).

e Ensayos cuantitativos

Ensayos de cromatografia y espectrofotometria

En el estudio de Arce & Villafuerte (2018), caracterizando las tecnoldgicas de
composiciones de senésidos A+B con excipientes para la formulacion de tabletas. La
comprobacion de un procedimiento para ser estandarizado debe pasar por otros procesos
para que logre ser aprobado, el cual se lo recibe llevando a cabo todas las fronteras de
validacién citados que facilita la cuantificaciéon tanto la estructura total de la materia
prima y su principio activo, para que alcance a ser plenamente confiable, y en ese sentido
tenga la posibilidad de obtener datos especificos que van a permitir saber si el
procedimiento va a ser lo suficientemente. Para lo cual, existen andlisis de cromatografia
que pueden ser de capa fina, de gases, liquida de alta resolucion y eficiencia, ademas de

espectrofotometria.
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Cromatografia de capa fina

Segun las investigaciones Campus & Cardenas (2020), Camavilca & Leyva (2015), la
cromatografia de capa fina permite separar compuestos polares. La identificacion
presuntiva se podria ejecutar mediante la observacion de las manchas o zonas con valores
de factor de retencion (Rf) idénticos y de magnitud aproximadamente igual.
Consiguiendo una eficacia y resolucion de 2,5% en la identificacion de aloe-emodina y
reina 8-glicosidos, mucilagos, flavonoides y precursores de naftaleno; siendo una ventaja
a diferencia de las otras metodologias que tienen bajos resultados de resolucion saliéndose
del rango de 2,5 a 5% que es el éptimo, como es el caso de la cromatografia de gases

como lo indica en su investigacion Loayza, Jorge (2018).

Trabaja con la metodologia de la cromatografia liquida de alta resolucién (HPLC) la
cual constituye una técnica ampliamente utilizada en la identificacion de senésido Ay B,
que son empleadas en la medicina y psiquiatria abordando algunos problemas
cancerigenos como lo indica en su investigacion; “Diversidad de especies, usos,
marcadores moleculares y codigos de barras de especies medicinales de Senna (Fabaceae,
Caesalpinioideae) en Tailandia” (Monkheang, y otros, 2017). Siendo esta combinacion
de procesos la éptima en produccion y costos para el analisis cuantitativo de los extractos

vegetales.

Cromatografia de gases
La cromatografia de gases es una técnica que tiene la cualidad de separar mezclas
complejas, pero una vez separados, detectados, e incluso cuantificados todos los
componentes individuales de la muestra problema, no es suficiente para una
identificacion inequivoca, sobre todo cuando se analizan muestras con un nimero elevado

de componentes (Clark, y otros, 2001)

Anteriormente la utilizacion de la cromatografia de gases era muy habitual en la
cuantificacion de los metabolitos secundarios de los extractos vegetales como lo indica
en su estudio relacionado “Uso del andlisis por flujo de inyeccion multijeringa en
determinaciones analiticas acoplado a técnicas cromatograficas”. Un cromatdgrafo de
gases consiste en varios modulos basicos ensamblados para proporcionar un gasto o flujo,

en el proceso de deteccion los potenciales de los electrodos que constituyen la trampa se
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alteran y provocan inestabilidad en la trayectoria de los fragmentos que son expulsados
de la trampa hacia el detector. Que en la determinacion de flavonoides y antocianinas en
las hojas de Senna alexandrina Mill, se ha utilizado no solo en el estudio descrito
anteriormente, también se lo identifico en la investigacion de Angulo & Jaimes (2019).
Siendo un estudio incompleto a diferencia de la identificacion de aloeemodina y reina 8-
glicésidos, mucilagos, flavonoides y precursores de naftaleno, debido a su baja

resolucion.

Cromatografia liquida de alta resolucién

Ayelen (2017), en su investigacion determind que la cromatografia liquida de alta
resolucion es unas metodologias colorimétricas mas actuales que han inventado en la
actualidad debido a su alta resolucion y la amplia variedad de compuestos que puede
identificar. Aun asi, tiene varias desventajas al determinar una coelucion, baja
sensibilidad a algunos compuestos como pueden ser los precursores de naftaleno
(Bakkali, Lizcano, Ruiz-Larrea, & Ruiz-Sanz, 2010). Siendo sus ventajas su rapida y
de aplicacion casi universal, debido al continuo progreso y desarrollo de diferentes tipos
de detectores, columnas, fases estacionarias y técnicas de inyeccion, como lo indica en su

investigacién Tarek (2013).

Ademas, se determind que el analisis de los principios bioactivos de las hojas de Senna
alexandrina Mill, a partir de HPLC es una de las técnicas mas Utiles debido a la rapida y
de aplicacion casi universal, debido al continuo progreso y desarrollo de diferentes tipos
de detectores, columnas, fases estacionarias y técnicas de inyeccién. Fue muy valioso
para aquellos compuestos que responde bien a un sistema de deteccion particular, como

por ejemplo analitos que fluorescen (Bradley, Li, & Tonnis, 2019).

A partir de la investigacién de Adnyana, Fidrianny, Setiawan, Yulinah, & Yuniarto
(2018), se identificd que la cromatografia liquida de alta resolucion se caracterizo6 por el
trabajo de una etapa estacionaria conformada por particulas de tamafio bastante diminuto.
Esto provocé que la efectividad del sistema sea bastante alta proporcionando columnas
con un namero bastante enorme de platos tedricos. Para observar la resistencia que arrojo
la etapa estacionaria al paso de la etapa mdvil se necesita ocupar un sistema de bombeo a

alta presion. Asi mismo, una de las opciones que se pueden utilizar en este tipo de
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cromatografia fue acoplarla a espectrometria de masas, con tubo de ionizacion
electrospray en modo de ion Unico negativo, es otra técnica también empleada para la
identificacion de flavonoides. La separacion se realizo en una columna polar (4 pum, 2,0
mm X 250 mm), se emplearon estandares de flavonoides para su cuantificacion y los
resultados se expresaron en pg/g, como lo indica en su investigacion Gomez & Tito
(2017)

La cromatografia liquida de alta resolucion ha tenido una creciente difusion y
representa una de las herramientas mas empleadas en los laboratorios analiticos
modernos. Esta técnica ha sido empleada ultimamente en el analisis de compuestos de
muchas especies de Phyllanthus con resultados satisfactorios en la separacion de
flavonoides y de los lignanosfilantin e hipofilantin que se consideran marcadores del
género. Asi se tienen los estudios en P. amarus y P. urinaria (Bras, Oliveira, Silva, &
Silva, 2010). Por lo general se utilizan columnas de fases reversas y fases moéviles que
abarcan disimiles polaridades y sistemas tanto isocraticos como de gradiente, diferentes
longitudes de onda para la deteccidn, tanto por arreglo de diodos como por detector UV
simple y las separaciones se llevan a cabo mayormente en columnas de fases reversas RP
(RP-18 0 RP-8) (Bakkali, Lizcano, Ruiz-Larrea, & Ruiz-Sanz, 2010).

Espectrofotometria

En el estudio con el tema; “Identificacion de metabolitos secundarios en Critoniella
acuminata (Kunth) R.M. King y H. Rob. Determinacién de su actividad antioxidante y
citotoxica” de Gonzales & Sanchez (2018), determiné que el método de
espectrofotometria de los metabolitos secundarios se identifica a partir del analisis de
tricloruro de aluminio se fundamenta en que el aluminio tiene la facilidad de formar
complejos estables con flavonoides en metanol. EI complejo formado muestra una
coloracion amarilla, y su cuantificacion se la ejecuta con la ayuda de un espectrofotometro
a una longitud de onda de 374,5 nm (Granja, 2019). Ademas, del método de 2,4-
dinitrofenilhidrazina se basa en la accion de los flavonoides con la 2,4-
dinitrofenilhidrazina para establecer un complejo de color naranja. La reaccion se produce
en metanol, ya que éste ayuda a mantener la estructura de los flavonoides, y se utiliza

hidroxido de potasio para aumentar la estabilidad de estos (Adhami, y otros, 2005).
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Siendo de importancia en la identificacion de flavonoides su ventaja, mientras que el resto
de los analisis colorimétricos son muy dificiles de identificar debido a la discriminacién
de bandas, eliminacién de fondo, disminucion de relacion sefial/ruido y separacion de la
matriz (Gomez & Tito, 2017).

6. CONCLUSIONES

Mediante la investigacion, se pudo identificar los principios bioactivos de las
hojas Senna Alexandrina M., de entre los que se menciona: glicésidos
hidroxiantracénicos, antraquinonas, flavonoides, glucidos, glicésidos naftalénicos y
elementos traza como aceites esenciales, acido crisofanico, acido salicilico, saponina,
resinas, fitoesteroles minerales, derivados naftalénicos, clorofila y ceras. Los mas
destacados son los sendsidos A y B que constituyen un grupo de la familia de los
glicosidos hidroxiantracénicos y conforman el grupo mas abundante y el de mayor
interés, debido a que ayuda al incremento del peristalismo por su actividad directa sobre
la musculatura lisa entérica, teniendo un efecto laxante. Ademas, promueven el
abastecimiento de agua y electrolitos al colon, tienen efectos analgésicos para aliviar el
dolor en la evacuacion en pacientes con patologias originadas en el recto, funcionan como
alivio de la constipacion durante el embarazo y el posparto y ayuda a prevenir la absorcién

de amonio y otras neurotoxinas.

Se desarroll6 una metodologia Optima para la obtencion de los principios
bioactivos de las hojas de Senna Alexandrina M., que consiste en la recoleccion de hojas
dispuestas en racimos axilares y terminales, para luego realizar un proceso de limpieza 'y
desinfeccion de estas, con la finalidad de eliminar la cantidad de agua en exceso y
posteriormente secar y triturar el material vegetal. Para la extraccion de dichos principios,
se procede a realizar una extraccion con solventes utilizando etanol al 60%, macerandolo
por un lapso de 3 a 5 dias y finalmente decantar y filtrar el extracto manteniendo el

producto final lejos de la luz y la humedad.
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Finalmente, se obtuvo que los andlisis mas adecuados para certificar la calidad de
los extractos son los ensayos colorimétricos, de cromatografia y de espectrofotometria.
Dentro de las primeras, se pueden resaltar varios ensayos que responden a la necesidad
de identificar un metabolito especifico. Asi podemos mencionar al analisis de resinas, el
ensayo de Fehling para azucares, el ensayo de espuma para saponinas, el ensayo de
cloruro férrico para fenoles y taninos, el ensayo de Shinoda para flavonoides, el ensayo
de Kedde para glucosidos cardiotonicos y el ensayo de Mucilagos para extractos
vegetales, correspondiendo todas estas a pruebas de orden cualitativo. Para analisis
cuantitativos, se recomiendan las pruebas de espectrofotometria a 374,5 nm para
determinar flavonoides. Para el andlisis cromatogréfico, se recomienda a la cromatografia
liquida de alta resolucidn, pues entre sus ventajas resaltan el ser rapida y de aplicacién

casi universal.
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