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DETERMINACION DE LA DOSIS LETAL 50% DEL EXTRACTO ALCOHOLICO DE
LA RAIZ DEL CHILCUAN (Heliopsis longipes) EN DOS CEPAS DE RATAS.

RESUMNEN
El objetivo de este trabajo fue determinar la DLSO del
extracto alcohdlico de la rafz de la planta llamada chilcudn

(Heliopsis longipes), a la que se le conocen efectos insectici

das, anestésicos y antibacterianos. Se obtuvo el extracto alcg
hélico a partir de rafces de chilcufn secas y molidas, colecta
das directamente de su lugar de origen en el estado de Guanajua
to, México.

Se usaron cinco lotes de ratas de las cepas Wistar y
Long Evans, de 20 animales cada lote.En estos animales se pro
baron cinco diferentes dosis del extracto aléoh&lico total de
la rafz de chilcufn por vfa intraperitoneal (I.P.). Las dosis
usadas fueron: 0.0, 100, 200, 400 y 800 mg/kg de peso corporal
(p.c.); al grupo control se le aplicd agua destilada cowo pla
cebe, va que &sta fue el vehfculo de aplicacién del extracto.

Los resultados se registraron durante los primeros siete
dfas y se analizaron por dos métodos diferentes. La DL., obte
nida fue de 566 mg/kg de p.c. (método de Reed y Muench), y 560
mg/kg de p.c. (anflisis gréfico de Bliss y Marks).

El intervalo de confianza para la DL50 fue de 398 a 805
ng/kg de p.c.(método de Reed y Muench) y 393 a 797 mg/kg de p.c.
(método de Bliss y Marks), ambas con P 0.05 y con 20 grados de
libertad.

Finalmente se comprobd 1la DLso en un grupo de diez hem
bras Wistar, en donde se cumplieron los resultados esperados.

De los resultados aquf observados son de notar: la veloci
dad de absorcidn del extracto por vfa I.P., que fue de 3 min.pro
medio; los animales susceptibles a la dosis letal murieron dentro
de los 10 min. siguientes a la aplicacién del extractoj;los ani
males que sobrevivieron a los 60 min., sipuientes a la aplicacién

de la droga, se les pronosticé favorablemente.



I¥TRODUCCTION

El interés sobre la toxicidad de las drogas es esencial
mente prdctico para los tratamientos quimioterap&uticos, esto es,
por un lado asegurar la dosis neceszaria efectiva para obtener la
rezpuesta deseada y ademfs asegurar que no producirf efectos téxi
cas indeseables v por lo tanto poder as{ conocer el margen de segu
ridad en una droga, el cual es el rango que existe entre la dosis
terapéutica efectiva v la dosis a 1la gue esta misma droga empieza
3 causar signos téxices (23).

Hay requerimientos minimos que debe cumplir una droga an-
tes de usarse como terapéutica, esto implica que deSe ser probada
antes experimentalmente y tener un margen de seguridad confiable
entre dosis terapéutica v dosis téxica, cuando se administre por
primera vez v ser bien tolerada en dosis terapfutica para cuando
se administre repetidamente. En estos dos métodos de administra
cién se basa en los experimentos llamados de toxicidad aguda vy
crénica respectivamente (6).

La relacidn entre dosis t8xica y dosis terapfutica es el
indice terapéutico; entre mi&s alto sea este fndice, menor Serd
la probabilidad de que la droga cause efectos t8xicos cuando sea
usada clinicamente, un fndice de siete es el recomendado como mini
mo seguro (6).

En 12 prdctica, la introduccién de una sustancia dentro de
la medicina veterinaria, se determina

No s8lo por la toxicidad

de la sustancia, si no también por la naturaleza de la enfermedad

ara
p la cual fue propuesta, as{ como 1la respuesta del animal duran



te el tratamiento. Diferentes aniwmales de la misma especie varian
en su susceptibilidad a la accibén téxica de una droga; en animales
de distintas especies existe una variacidn aun m&s marcada por

sus diferencias en sensibilidad v tipo de respuesta.

Auncue el concepto de Ifndice terap@utico es variable, en-
fatiza el hecho de que el tamafio de la dosis terap8utica es menos
importante que su proximidad a la dosis téxica (6). En quimiote-
sopia experimental el fndice terap&utico puede ser calculado por la
dosis minima aque proteja al 50% de los animales vy la dosis minima
aplicada por la misma vfa, que mata al 50% de los animales.

La estimacidn de la dosis téxica as entonces esencial para
calcular el fndice terapé&utico, pero la extensa variacién en sensi
bilidad y tipo de respuesta intra especies hace imposible el cdlcu
lo de la dosis téxica minimo; para resolver esta dificultad se pro

ronen los cédlculos de la DT que es, la dosis que produce signos

50
t8xicos en el 50% de los animales: la DL50 aue es la dosis que pro
voca la muerte al 50% de los animales vy la Dosis Curativa 50 (DCSO),

que es la dosis aque tiene efectos terapéuticos en el 50% de los ani
les, sin causar signos t8xicos (u4).

Los estudios de toxicidad aguda consistemen determinar
la DL50 por varias vias de administracidn, asf mismo anotar los
efectos t8éxicos en varias especies animales, ademds de determi
nar si hay actividad farmacodindmica en la droga. Asf{ tendremos
aue en una poblacidén de animales de la misma especie, pocos indi-

viduos serin suscepntibles a dosis relativamente baias v otros se-



El uso de principios activos provenientes de plantas, em
nleadas como sustancias terapéuticas, nos ha brindado una alter
nativa para el control de -agentes infectantes.

En América del Norte estin reportadas cuatro plantas del

género Heliopsis: H. scabra, H. gracilis, H. parmifolia y H.

longipes (21), con propiedades insecticidas anestésiscas y anti
bacteriana en sus rafces (21, 17). Estas propiedades se repor

tan tan efectivas como las del peritre (Chtysanthemum cineraria-

efolium) (15, 21, 9,24).

Las especies Heliopsis longipes s8lo se ha reportado an

México, en los estados de Ouerétaro, Guanajuato v San Luis Po-
tosf (1, 2, 12, 15, 21, 17, 18),de la familia de las Compuestas.

Esta planta es conocida como chilcufn, chilmécatl, chil-
cuague, pelitre del pais o peritre mexicano. Es una planta her
b4cea perenne de 20 a 70 cm. de altura; de hojas opuestas, ova-
ladas de 2 a 4 cms. de largo, aserradas y con peciolos cortos;
amarillas con largo pedfinculo. Rafces de 15 a 30 cms. de largo
por unos dos milimetroa de ancho, con corteaa morena que cubre
um eje lefioso y amarillento (15, 17, 18).

Las rafces al masticarse producen un sabor acérrimo y pican
te, adormecen la lengua y provocan abudante secrecién de saliva.
Estos efectos se obtienen con la corteza de la raiz y no con su

eje, (16, 17).

La raiz también se ha empleado como condimento y para la

elaqboracidn de bebidas alcoh$licas, en este dltimo caso se han

mencionado intoxicaciones graves y en ocasiones muerte por inges



tién de excesivas cantidades de la raiz o de sus extractos
(10, 16). En medicina puede usarse la tintura como estimulante

y el extracto como anestésico (17).

El Heliopsis longipes fue erréneamente clasificada como

Erigeron afinis, recibi8 su nombre correcto hasta 19u7 (1, 2,

12, 10, 18).

Se informd haber aislado de }a rafz del chincué&n un com-
puesto insaturado al que se llamd "afinina" el cual es el prin
cipio insecticida de la rafz (1,2). Posteriormente, se deter-
mind la estructura de la afinina, que es una N-Isobutil 2,6,8,
H

decatrionamida (C N, 0) (12). Qued$§ por resolverse las

1> 23?2

configuraciones Cis o Trans de las dobles ligaduras (10).

Se encontrd en otra especie del género Heliopsis el com-
puesto llamado "scabrina", con gran actividad insecticida, fun
gicida y antibacteriana:; esto se descubrid al comparar la ac-
cidn de las rafces de H. scabra con las rafceé de H. longipes
(21). Se report8 que el princinpio activo de la scabrina era
una N-isotutilamida de 18 carbones y 5 dobles ligaduras, y se
sintetizaron las N-Isobutilamidas de los ééidos undecilénico,
nonen-2-%ico y gerdnico (10); por otra parte se sintetizaron
las N-Isobutilamidas de los &cidos: olefco, linolefco, linolé
nico, alfa-eleostdricosbeta-eleostarfco y pseudoeleosti®ico
(13, 1u),

En México, Dominguez, Leal y Vinales (10), sintetizaron
las N-Tsopropilamidas y las N-Isobutilamidas de los afidos:

undecilénico, ciridmico y chalmiigrico; compararon su accién



insecticida con la de laafinina, soluciones de D.D.T. sobre el
¢ orgojo del frijol v concluyeron que:

-La amida que mostrd una mayor accidn insecticida sobre

el gorgojo (Acanthocelides obtectus), fue la N-Isopropil unde

cilamina.
/
-La afinina cruda mostrd una accidn insecticida muy poten
te, un 92% de efectividad en relacién al D.D.T.
-La afinina no pudo cristalizarse, v se obtuvo en forma
de una masa viscosa de color verde esmeralda, que coincide con
lo que reportd Jacobson (13).

Surge entonces por su accibn insecticida, por su accién
anestésica, fungicida v antibacteriana el interé&s médico en las
N-Isobutil y N-Isopropil amidas de &cidos insaturados (16, 21,
10, 19).

Como en la literatura disponible no se encontrd ninglin re
porte de toxicidad en animales de los extractos de la planta
ni de la afinina o sus derivados, entonces el camino a seguir
es conocer la toxicidad del extracto total de la rafz del chil
cudn y después la de cada una de sus fracciones. La razén de
iniciar 105 estudios de toxicidad con el extracto alcoh8lico,
es por aue popularmente la gente utiliza la tintura y el extrac
ro alcohdlico como medicamentos, y por ser el primer paso para

la obtencidn de la afinina (1, 2, 21).

Se menciona ademis que los primeros estudios sobre prin
cipios activos de vegetales, deben obtenerse de extractos alco

hélicos para evitar el efecto de posibles enzimas que pudieran



modificar la comrposicién aqufmica de los principios actives conte

nidos en ellos (11).

El objetivo del presente trabajo es determinar la dosis
letal 50% del extracto alcoh8lico total de la rafz del chil-

cudn (Heliopsis longipes) administrada por via intraperitoneal

en ratas: como parte del estudio de toxicidad aguda de esta
rafz.

Este trabaio es parte de una serie de estudios sobre plan
tas medicinales con uso potencial en medicina veterinaria como

una alternativa terapé&utica propia.

El trabajo se realiz6 er la seccibr de fisiolegia v farma
celogfa del Departamento de Ciencias Bioléeicas del Facultad de
Estudios Suneriores Cuautitldn, de la Universidad Nacional

Auténoma de México.



MATERTIA AL Y METODOS

En el presente trabajo se utilizé el extracto alcohblico
total de larafz de chilcu&n para determinar su DL50 en ratas.

El extracto alcohblico se obtuvo de la misna forma que
Dominguez (10) y Pérez (19). La planta se colecto en la Sierra
del Pinal, Municipio de Victoria estado de Guanajuato, Mé&xico,
lugar citado por Little (16) v Martfnez (17) v fue determinada
en el Herbario de la Facultad de Ciencias de la U.N.A.M. por el
biélogo Francisco Lorea.

Las rafces obtenidas se desecaron y se molieron. Para
hacer la extraccién alcohbflica se usé un extractor tipo Sohxlet
y alcohol etilico absoluto. La extraccién se mantuvo hasta que
el alcohol aparecié incoloro en el extractor; se separd el al
cohol por evaporacién hasta obtener dos pesos ignales del extrac
to, a &ste nos referiremos como extracto alcohblico total.

Posteriormente se hicieron las diluciones escopidas para
cada tratamiento, el vehiculo de las diluciones fue agua desti
lada. Las diluciones hechas fueron de 100, 200, 400 y 800 mg de
extracto alﬁoh61ico total por ml de suspensidn. Una vez aue fue
ron hechas las diluciones, estas se mantuvieron en bafio marfa
a 45°C para mantener la suspensién homogénea hasta el momento
de la dosificacibén, una vez lista la dosis, se dej6 enfriar a

temperatura ambiente v se inyecté por via intraperitoneal.

Para la determinacién de 1la DI.50 se utilizd un Aisefio

experimental completamente aleatorizado (20, 6, 5, u, 3, 8),



Se formaron &leatoriamente cinco grupos de ratas de las
cepas: Wistar y Long Evans; con 20 animales cada pgrupo: 11
hembras Wistar, 4 machos Wistar v 5 machos Long Evans. Estos
grupos fueron sometidos a los tratamientos experimentales asig
nados al azar los cuales aquedaron de la siguiente manera:

Tratamiento o grupo 1: 0.0 mg/kg de p.c. control (placg

bo agua destilada).

Tratamiento o grupo 2: 100 mg/kg de p.c. de extracto al

cohélico total.

Tratamieno o grupo 3: 200 mg/kg de p.c. de extracto al

cohélico total.

Tratamiento o grupo 4: 40O mg/kg de p.c. de extracto al

cohdlico total.

Tratamiente o grupo 5: 800 me/kg ade pc. de extracto al

cohélico total.

Tomando en cuenta las consideraciones dadas por los auto
res antes citados, la droga en estudio se inyectd el mismo dia
a todos los grupos.

La via de adrinistracidn de la droga fue intraveritoneal
(I.P.), para todos los animales de cada grupo. Esta via se pre
firid dada la facilidad dde aplicacidén, la rantidad de volumen
que acepta y vor el estado fisico de la droga, aque en este caso
.fue ura suspen<ién muy densa v 2ffici]l de mantener homorénea.

El wolumen que se Inyectd fue proporcional al peso del
animal y siempre se conservé la misma dosis para los animales

de un misme tratamiento.

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECHIA
BIBLIOTECA - UNAM



Las dosis u.2cdas en este estudio se escogieron después de

haber realizadouna prueba preliminar, en la oue se determind la
dosis a la cual los animales presentaron los primeros signos de
toxicidad; 1la droga se probd a concentraciones de 0.10, 1.0,
10.0 y 100 mg/keg de p.c. mds un grupo control: se trabajd con
un total de 20 animales. Los primeros signos de toxicidad se
encontraron en la dosis de 100 mg/ kg p.c. de extracto alco
hélico total.

Los resultados se recabaron durante los primeros 7 dfias
del experimento (prueba de toxicidad aguda).

Los resultados fueron tabulados en columnas correspondien

tes a:
Dosis, riimero de vivos. nfimero de muertos. acumulativa

de vivos, acumulativa de muertos v porcentaie de mortalidad. La
columna acumulativa de vivos se formdé asumiendo nue un animal
sobreviviente a una dilucidén dada habria sobrevivido a una dilu
cidn mavor. De la misma manera la columna acumulativa de muer-
tos se formd asumiendo que un animal muerton a una dilucidn dada
habria muerto a cualouier dilucidn menor o de mavor concentracidn
de la droga. La tasa de mortalidad para cada tratamiento, se
obtuvo de la columna acumulativa de muerteos (20, 4,6).

Los resultados fueron analizados por el método de Reed
y Muench (20) gr4ficados en papel semi-log v probit-log, este ul
timo propuesto por Bliss v Marks (5 v 6); estos anilisis gr&fi-
cos nos dieron la pendiente de reecresidn entre mortalidad v dosis

de la droga que avudd a ohtener 1la DLqo por interpolacidn.



También se obtuvo el intervalo de confianza para 1la DLSo

de todos los animsles en conjunto, como lo menciona Basil (4):
por medio de la fdérmula:

DL, . ¥ antilog t/ {bV S (wn) adonde:
50 ¢+ -

n = nfimero de animales por grupo

w = coeficiente de ponderacibén, aoue corresponde al

porcentaje de respuesta esperada a una dosis dada.

§ =_ sumatoricz

b = pendiente de la recta

t = valor de tablas para t de Student (P = 0.05)v S (wn)
g.1.

Una vez que se obtuvo la DL v -su intervalo de confianza

en
se decidid comprobarla empfricamente usando la misma via de apli
cacidén. ILos animales utilizados en esta prueba fueron 10 hembras
¥istar, con un peso promedio de 257 g. Se anot8§ dosis aplicada,
volumen aplicado, tiempo en que se inciaron los signos téxicos
después de la aplicacidén, tiempo en que cesaron los signos téxi

cos después de la aplicacidn y observaciomes (muertes, sobreviven

cia y principales signos téxicos aparentes).



RESULTADEGOS

Los resultados de la estimacidn de la DL50 se reportan
en el cuadro No. 1: en el que se muestra para cada tratamiento
sn n@mero de animales hembras v machos de cada cepa, el nfimero
de animales vivos, el nimero de animales muertos, la columna
acumulativa de vivos, la columna acumulativa de muertos, el por
centaje de vivos y el porcentaje de muertos.

De =ste cuadro se hace resaltar que s6lo hubo mortalidad
en los tratamientos 4 v 5,

En la pgrifica nfimero 1 se presenta graficadbs en papel
semi-log los resultados de porcentaje de mortalidad contra dosis
de la droga en estudio para cada cepa, sexo y para todos los
anirales en cojunto, de donde se interpola la DL50 sepglin Reed y
Muench (20).

En la grdfica nfimero 2 se presentan praficados en papel
probit-log, los resultados de porcentajes de mortalidad contra
dosis de la droga en estudio para cada cepa, sexo v para todos
los animales en ;oujunto, de donde se interpola la DL50 segiin
Bliss y Marks (4, 5).

En el cuadro nfimero 2, se ruestran las cbservaciones de

la prueba empirica para DL obtenida. Se anota en este cua-

50
dro: el peso del animal, los milfgramos avlicados por vfa intra
peritoneal, los mililitros de volumen total aplicado, el tiempo
en que se iniciaron los signos téxicos después de la aplicacidn

de la droga, el tiempo en que cesaron los signos t8xicos después



de la apliacidén de la droga, asi como las observaciones de vi

vos, muertos y de los principales signos t8xicos aparentes.

De este cuadro se hace res2ltar que en la mavorS$s de los
animales, los signos t8xicos se iniciaron dentro de los primeros
5 minutos, la muerte de los animales susceptibles a la dosis

letal fue en la mayoria dentro de los 10 primeros minutos.



CUADRO No. 1 DATOS PARA LA ORTENCION DFE LA DY

“50
NUMERO DE ANIMALES VIVOS MUERTOS LY $
TRATAMIENTO EN EL LOTE ¥2ros MUERTOS  pcUNULADOS ACUMULADOS VIVOS NUERTOS
1
Wistar 11 11 0 45 0 100 0
Wistar 4 4 0 17 0 100 0
6.0 ma/kp d' Long Evans 5 5 0 18 0 100 0
Total 20 20 0 80 0 100 0
2 i
@ Wistar 11 11 0 34 0 100 0
dwistar 4 4 0 13 0 100 0
d Long Evans 5 5 0 13 0 100 0
100 mg/kg
Total 20 20 0 60 0 100 0
]
3 *
@ Wistar 11 11 0 23 0 100 0
d Wistar n 4 0 9 0 100 0 '
dLong Evans 5 5 0 8 0 100 0
200 mg/kg
Total 20 20 0 40 0 100 0
u
QWistar 11 9 2 12 2 85.72 14,28
dvistar i 3 1 5 1 83.34 16.66
Long Evans 5§ 2 3 3 3 50.00 $0.00
400 mg/kg
Total 20 14 6 20 6 76.93 23,07
5 2 Wistar 11 3 8 3 10 23,08  76.92.
dwWistar i 2 2 2 3 40.00 60.00
dLlong Evans § i n 1 7 12.50 87,50
800 mg/kg
Total 20 6 14 6 20 23.07 76,93




MORTALTIDAD

b E

PORCENTAUJTE

80

70

60

50

40

30

20

GRAFICA

- 45 =

No. 1 ESTIMACION GRAFICA DE LA DL DEL EXTRACTO

ALCOHOLICO
DE REED Y MUENCH.

METODO

sC
DE LA RAIZ DE CHILCUAN.

A GENERAL —
Vv Q WISTAR —————
,,/ ' WISTAR -————
1/ S'LCNG LVANS seveeeees
/_I
77
S
7!
— 4 4
L R ) L] L] 1 T 1 3
3 100 500 €00 700 809 Q0C 100G

#¥C DE EXTRACTO ALCCHOLICO POR KG DE FESO

.



DE MOKRTALIDAD

PORCENTAJE

GRAFICA No. 2 ESTIMACION GRAFICA DE LA DL50 DEL EXTRACTO

ALCOHOLICO DE LA RAIZ DE CHILCUAN.
METCDO DE BLISS Y MARKS.

90 -
8o |
70
6C
50 e
L0 -
30
/./
g 2 GENERAL .
-5 WISTAR s
7 WISTAR N =
) 0" LONG EVANS cev-csess
10 |
5 ot
g .
; N ! v 1] T T T
300 4090 500 600 700 800 900 1

¥G DE EXTRACTO ALCOHECLICO PNR KG DE PESO



CUADRO No. 2 OBSERVACIONES DE LA PRUEBA EMPIRICA PARA LA Dan.
TIEMPO DF TIEMPO DE
PESO MILTGRAMOS MILILITROS PRESENTACION DE CESE DE SIGNOS
GRAMOS  APLICADOS  APLICADOS SIGNOS TOXICOS  TOXICOS e g
DESPUES DE LA DESPUES DE LA
APLICACION APLICACION
301 204 1.02 2 minutos 5 minutos Incoordinacién,contraccio-
nes, disnea,asfixia.Muri$.
2717 188 .4 0.94 y it 10 " Incoordinacidn,dolor,con -
tracciones, rigidéz,p&ro
respiratorio,cardiaco.Murid
285 19u 0.97 3 " 30 1 Muy excitable, respiracién
normal,dolor. Vivié,
315 214.2 1,07 3 L 55 o Disnea ,postracién,no apoya
las patas,inapetencia.Vivi$
236 160.5 0.80 u Y 51 L Dolor,contracciones,postra-
cidrn,disnea,inapetenciaVive
258 176 0.88 P " 6 $e Contracciones, postracidbn,
disnea,p&ro resp. Murid.
231 157 0.79 3 e 38 U Dolor, taquipnea. Vivid.
204 139 0,69 5 i 24 ) Dolor, respiracién ncrrmal
Vivid.
238 162 0,81 2 2 4 " Muri8 muy répido.
o5 153 0.7¢ 5 = 5 - Dolor ;ostracién,contraccio

nes, incoordinacién,rigidéz
disnea, pdro resp.,cardiaco
Muerte.

LT



DT SCUSsS1l1OoN

Auncue los efectos téxicos del extracto alcehblico total
de la raiz del chilcufn, comenzaron a dosis de 100 mg/kg de p.c.,
como se vié en la prueba preliminar; va en la estimacidn de 1la
DLSO los resultados presentaron una mortalidad nula en los trata
mientos de 100 y 200 mg/kg.de p.c., para las dos cepas por via
peritoneal; lo aque nos hace pensar cue el extracto total alcochdlico
tiene un margen de toxicidad muy amplio.

Fue a dosis de 400 mg/ke de p:c. que causd un 23.07% de
muertes y con el tratamiento de la dosis mds alta 800 me/ke de
p.c,, caus8 una mortalidad cercana al 77%: lo que indicé que 1la
DLSO se encontraba entre 400 v 800 mg/kg de p.c. Una vez que se
analizaron los resultados por el método aritmético de Reed y Muench
(20), se obtuvo 1la DL50 aue fue de 56Ff mog/kg de p.n. Fsta también
se nudo estimar por interpolacidn de tasas de mortalidad contra
dosis de la droga, graficados en papel semi-logaritmico por ser
la misma funcidn (grédfica 1).

Aunaue el métod de Reed-Muench es uno de los mis sencillos
y usados por su acentable revetibilidad, sus ventajes v desventa
jas estadisticas son reconocidas (7). Una de sus desventajas es
aue no nos permite obtener el intervalo de confianza de 1la DLSO

calculada.

Bliss y Marks (5) proponen para la estim aciédn de la DL50

convertir las dosis a logaritmos v el norcentaje de mortalidad

a eauivalentes de probabilidad de distribucidn normal, vy lograr



una mejor linearizacidn, para la relacidn probabilidad-respues
y log-dosis. Esta transformacién puede ser facilitada por el
uso de papel gr&fico probit-log (gré&fica 2); sobre el cual las
dosis y las correspondientes tasas de respuesta pueden obtener
se por interpoblacidén. Por este andlisis gréfico, la DLSO Para
todos los animales del experimento fue de 560 mg/kg de p.c.
Tomando como base el métodoanterior Basil (4), sugirid
una férmula para obtener el rango de confianza para una DL50

calculada. Para esto tenemos que recordar aque la DL y sus

50
l1fmites de confianza son realmente el logarftmo .de la doésis +
el logaritmo del error: esto es sumar o restar logaritmos, o di
vidir o multiplicar en la dosis real calculada. E1 intervalo

de confianaa para la DL obtenida por el wWétodo de Reed y Muench

50

(20) fue de: 398 a 805 mg/kg de p.c.; v para la DL50 obtenida
seglin Bliss y Marks (5) fue de 393 a 797 mg/kg de p.c. arbas con

P 0.05 y con 20 grados de libertad.

Para la prueba de comprobacidn de la DL se decidié usar

50
la dosis m8s alta para la cepa Wistar: 682 mg/kg de p.c. (20)
y al mismo tiempo confirmar el intervalo de confianza calculado.
Los resultados de esta prueba fueron la mejor confirmacidn de 1la
DLSO obtenida.

Por otro lado, con esta (dltima prueba que influyd el tra
bajo, se pudo apreciar que el extracto alcoh8lico total de 1la
rafz del chilcuén por via intraperitoneal tiene un alta veloci-

dad de absorcibn, ya que el tiempo promedio al que comenzaron

los signos téxicos después de la aplicacidn de la droga, fue de
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tres minutos. Asf mismo pareee tener también una alta veloci-
dad de depuracidn,pues los animales que sobrevivieron, una vez
transcurridos 60 minutos aproximadamente, se les pronosticé fa
vorablemente. Estas observaciones coinciden con las que hizo

Roark (21), cuando estudid la toxicidad del extracto total (ob

tenido con éter de petr8leo) de la rafz de Heliopsis scabra,

administrado por sonda estomacal a ratas, a una dosis de 300
mg/kg. Los signos de toxicidad aparecieron dentro de los prime
ros 15 minutos después de la administracién, e incluyeron: ex
trema salivacibén, arqueamiento del dorso, conyulsiones, incordi
nacidn, aparente dolor y depresidn. Los animales éue sobrevivie
ron aparecieron completamente recuperados al final de las 72
horas.

Puesto que en los estudios de toxicidad aguda se propo
nen varias vias de aplicacién para una misma droga v en varias
especies, se sugiere la determinacidn de la DL50 del extracto
alcohdlico total de la rafz de chilcudn en caninos, por via in
travenosa y oral; para poder determinar con mayor precisién la
velocidad de absorcién y de excrecidn. Esto se propone dada 1la
facilidad de utilizacibén de esas vias que la especie permite.
Asi mismo, se sugiere determinar el efecto sexo sobre la estima
cién de la DLSO' Por otro lado, se propone tambien que las do_

.sis escogidas para determinar dosis letales aue maten al 50 %
de los animales, sean entre los 400 y 800 mg/kg de p.c.: inde

pendientemente de la especie que se trate.



CONCLUSTON

F §

La dosis letal 50% del extracto tntal alrcohélico de 1la

raiz de chilcu&n (Heliopsis longipes) en vatas de las cepnas

Wistar v Long Evans, por via intraperitoneal, determinada nor

el método de Reed v
566 mg/kg de
592 mg/kg de
682 mg/kg de

400 mg/kg de

Muench (20), fue de:

peso, para todos los anirmales en conjunte.
veso, para hembras Wistar.

peso, para machos Wistar.

peso, para machos Long Evans.

Estos resultados también coincidieror con los estimados

gr§ficamente en papel semi-lofaritmico, por ser la misma funcién.

Del andlisis

srdfico en parel probit-logaritmico, propues

to por Bliss y Marks (5), la dosis letal 50% del extracto alcohd

lico total de la rafz de chilcudn (Heliopsis logipes) para ratas

de las cepas Wistar

560 mg/kg de

605 mg/kg de
680 me/kg de
400 meg/ke de
De estos dos

sus diferencias.

v Long Fvars, pnor via intraperitoneal fue de:

peso, para todos lns animales en ceniunto.

peso, para hembras Wistar.
neso , para machos Wistar.
peso, para machos Long Evans.

métodos auedan por vﬂsdker estadfsticamente

El rango de confianza para la dosis letal 50% del extrac

to alcoh8lico total

de la rafz de chilcudn fue de:



398 a 805 mg/kp de peso para la obtenida segin Reed y
Muench  (20).

393 a 797 mg/kg de peso, para la obtenida segiin Bliss v

Marks (5).

A dosis de 682 mg/kg de peso, de extracto total alcohdli
co inyectado a hembras Wistar por via intraperitoneal se cumple

la dosis que mata al 50% de los animales.

Por el tiempo de presentacidn de los signos téxicos y
muerte después de la aplicacidn de la droga, se puede decir que
el extracto total alcoh8lico de la rafz del chilcudn inyectado

por via I.P.. en ratas. tiene una velocidad de absorcién alta,

Por el tiempo de terminacién de los signos t8xicos v 1la
aparente recuperacidn de los animales después de aplicada 1la
droga, se puede decir, que el extracto alcoh8lico total de 1la
rafz de chilcudn, tiene una velocidad de depuracién alta y aue
animales que sobreviven después de una hora de aplicado el ex-

tracto I.P., tienen un pronéstico favorable.
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QUETZALCOATL

Quetzalcéatl, fue quizés el més complejo y fascinante
de todos los Dioses mesoamericanos. Su concepto pri -
mordial, sin duda muy antiguo en el &rea, parece ha -
ber sido el de un monstruo serpiente celeste con fun-
ciones dominantes de fertilidad y creatividad. A este
niGcleo se agregaron gradualmente otros aspectos: la -
leyenda lo habia mezclado con la vida y los hechos --
del gran Rey sacerdote Topiltzin, cuyo titulo sacerdo
tal era el propio nombre del Dios del que fue espe --
cial devoto. En el momento de la conquista, Quetzal--
céatl, considerado como Dios Gnico desempefiaba varias
funciones: Creador, Dios del viento, Dios det planeta
Venus, héroe cultural, arquetipo del sacerdocio, pa--
trén del calendario y de las actividades intelectua--
les en general, etc. Un anélisis adicional es necesa-
rio para poder desentrafiar los hilos aparentemente in
dependientes que entran al tejido de su complicada ==
personal idad.

IMPRESO EN LOS TALLERES DE:

EDITORIAL QUETZALCOATL., S. A.
MEDICINA No. 37 LOCALES 1Y 2 (ENTRADA POR PASEQ DE LAS
FACULTADES) FRENTE A LA FACULTAD DE MEDICINA DE C. U.

MEXICO 20, D. F. TELEFONOS  658-71-66 Y 658-70-88
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