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i
Naturaleza del problema.

En ciertas circunstancias, muchos vertebrados pueden catalogarse como plagas, pero
entre los mamiferos, la mis seria es 1a de los roedores (ratas ,ratones, tuzas, ardillas); la
infestacion de roedores es un problema en las actividades del hombre, en donde se incluyen
la agricultura, produccién forestal, almacensmiento, industria alimentaria, servicios publicos,
fibricas y el hogar, El principal efecto de la plaga de roedores es econdmico, causando
pérdidas en 1a produccidn agricola

Ttes especies de roedores que son plagas muy importantes de la agricultura, de los
productos almacenados y que ademis presentan un peligro potencial para la salud piblica en
todo ¢! mundo son la rata parda comin o de Noruegs (Rettus worvegicus), plaga muy
importante en las regiones templadas; la rata negra o rata de los bnrcos (Rattus rattus), plaga -
dominante en climas cilidos ; y el raton doméstico (Mus muscufis)’

La alta tasa de reproduccmn y de renovacion convierte a las ratas en una plaga dificil
de combatir, Las ratas comen cualquier cosa, todo tipo de vegetales y animales . Son
altamente destructores de materiales de construccion y mobiliarto, cuando son lo bastante
blandos para ser roidos en sus esfierzos por hallar accesos, lo que ocasions que sean una
plaga de imponancll que afccta las actividades del hombre en donde el control quimico es
hasta ahora el mas utilizado para el combate de roedores plaga,

Frecucntemente hay protestas piiblicas contra ¢l uso de agroquimicos ya qm. el uso
excesivo de estos productos, en especial de plaguicidas, es una de las causas predominantes
del envenenamiento por sustancias quimicas debido a 1a falta de cultura en el mancjo de
éstas que fueron generadas durante la Segunda Guerra mundial, desarrollando compuestos
como la warfaring, estricnina, monosulfato de sodio 1080 y otros més que se utilizaron
smpliamente. La cousecuencia ha sido de 19,000 casos de cuveuenamiento por plaguicidas
durante un periodo de 5 afios en América Central®

Los rodenticidas pueden clasificarse ya sea como venenos agudos (una sola dosis) o

~ venenos cronicos (dosis maltiple); en la_actualidad los venenos cronicos se consideran

solamente para incluir a los anticoagulantes. Los rodenticidas’ que més se destacan por su
funcionamiento eficiente y seguridad adecuads son los productos orghnicos sintéticos
derivados de la indandiona e hidroxicumarina, conocidos como anticoagulantes de la primera
generacion ,Ambos derivados presentan la misma actividad, con variaciones cuantitativas en
sus efectos y cuyo mecanismo y accidn motiva un descenso en los niveles de los factores de
coagulacion sanguines, dependientes de la vitamina K; , dando origen a problemas de
prolongacion del tiempo de coagulaciou, tiempo de protombina, hemorragias, anemias y
muerte por shock.

De los rodenticidas anticoagulantes de ls primera genencmn ,- disponibles en
México, son Jos derivados de I hidroxicumarina, y por otro lado la seric de la indandiona.

La watfarina es el anticoagulante de mayor aceptacion y uso, tenlendo wia toxicidad
aguda de 180 mp/ kg; la crénica de, 2.0 mp/ kg / diario/rata( 5 dias); y su rango de cebos
preparados con cereales va de 0,025 a 0.050 % de material activo,



Los rodenticidas de 1a segunda gencracion sc desarrollaron como consecuencia de
que se observo la presencia de roedores resistentes a los anticoagulantes de la primera
generacion, usados para el combate de roedores por cerca de 50 ailos,

Eutre los nuevos compuestos destacan por su efectividad el dtfenncoum,
brodifacoum, bromadoliona y flocoumafen.

El impacto en la utilizacion de rodenticidas sobre los ecosistenus es  conocido, ya
que actiian también sobre niveles tréficos superiores, principalmente en organismos de
hibitos necréfagos, causando ruptura del equilibrio ecolégico.y la extincidén de ciertos
organismos de Ia biota del pais, como ha sucedido, por ejemplo, con el uso indiscriminado
del Endrin, 1080 y estricnina, Por esto, es bisico realizar estudios respecto a las especies
presentes en dreas de interés, conocer su biologis, el comportamiento de sus poblaciones, el
papel que juega en las comunidades naturales, las modificaciones que sufren al enfrentarse a
condiciones artificiales , asi como conocer o desarrollar los métodos mas selectivos resp ecto
2 las cspecles que se desenn controlar, para evitar en lo posible repercusiones no deseables.’

En la busqueda de una nueva altemativa para atender ¢! problema de los roedores
como plaga, se plantea la necesidad de iniciar trabajos sobre aspectos que permitan conocer
¢l comportamiento bioldgico de los roedores, los mecanismos que permiten o favorecen su
desarrollo como plaga, Con base en los conocimientos adquiridos como resultado de ln
investigacién . serd posible redondear los conceptos de los principios para manejar el
problema obteniendo bencficios al reducir pérdides, disminuir- los daifos y miveles de
contaminacion, enfocindonos en un manejo integral de plagas, el cual se define: como la
seleccion, integracion e implementacion de ticticas (control natural, biologico, cultural,
fisico, mecinico, genético; autocida y quimico) de control de plagas cn base a sus
predicciones ecologicas, econdmicas y consecuencias sociales, teniendo asi come principio o
filosofis, la no erradicacion, sino el manejo de Is plaga.

Basindonos en el principio del manejo integrado de plagas y en la problemitica del
uso indiscriminado de rodenticidas, se plantea como una herramienta optativa la utilizacion
de productos naturales enfocindonos principalmente a! aprovechamieato de las plantas
consideradas como malezas y dentro de estas en particular, Datura strawonium L.como una
fueate de toxicos naturales, para ¢l control de roedores comensales. Hay que resaltar que en
general las plantas son una fuente de compuestos con actividad bioldgica, que pueden tener
accion especifica, de ficil degradacion, no causan contsminacion, per lo_que no dafia al
equilibrio ecoldgico , las cuales en su uso pueden tener una relacion costo-beneficio
favorable econdmico y ecologico,



1-INTRODUCCION
Antecedentes generales.

La Repiblica Mexicana cuenta con gran extension de su teritorio dedicado a la
produccion agricola. De entre los factores que limita tal actividad esta la presencia de plagas y
entre estas, los roedores de diferentes especies, especialmente los pertenccientes a la familia
Muridae que dafia seriamente a los cultivos, almacenes de productos agropecuarios y a las casas
habitacion, Eu la agricultura, dafian los diferentes drganos y partes de las plantas; en los
almacencs causan efectos negativos sobre los rendimientos y calidad de Ias fibras, semillas y
frutos, y en las casas habitacién dafian estructuras, alimentos y son una fuente importante en la
transmision de zoonosis,

Debido a 1a problemitica generada por los roedores plaga en cl pais, s¢ les ha combatido
de diferentes formas, Ia tradicional, que ha sido la utilizacion de productos quimicos sintéticos
como los rodenticidas cuyo costo de produccion y de aplicacidn en algunos casos representa del
10 al 30 % de los gastos de la produccion del cultivo. El uso iudiscriminado de este tipo de
productos ha propiciado a través del tiempo dailos a los ecosistemss, a las especies no blanco,
incluyendo Ia fauna silvestre y al ser humano; colateralmente a este problema, se ha observado en

los paises en donde se han utilizado por mucho tiempo la aplicaciéu de estos productos, la -

presencia de roedores resistentes & los rodenticidas,

El uso indiscriminado de los agroquimicos provoca la contaminacion al ambicnte y sus
residuos en los productos agricolas limitan su calidad para el mercado nacional e internacional,
por fo que es necesario desarrollar nuevas tecnologfas que nos pennitan armonizar al medio

ambiente, ¢l combate de las especies plags y la salud del ser humano.

Por lo tanto la investigacion sobre metodologias para ¢l abatimieuto de las poblaciones
plaga deberd orientarse a la busquedu de altemativas en el combate contra los roedores plags que
ofrezca efecnwdad y proteccion a los ecosistemas,

Es mxpomnte mencionar que México cuenta cou uno de los recursos naturales de mas

‘abundancia como son las plantas; algunas de ellas, las denominadas maleza, son una fuente

importante de productos naturales utiles. De esta variedad de plantas, existen las que tienen
metabolitos secundarios de donde s¢ pueden extraer diversas substancias quimicas como son los

alcaloides, terpenos, caucho, esteroles y esteroides y los taninos, entre otros. Estos productos

secundarios del metabolismo, pese a su valor prictico para el hombre, existe poca investigacion
basica. De entre las opciones que representan esta plantas existe una muy abundante en México
gue ¢s |a denominada *toloache”, (Datura stramonium L.),

Debido a las caracteristicas mencionadas en la literatura sobre los efectos neurotoxicos de -

los alcaloides contenidos en el “toloache”, como un producto colateral para el combate de los
roedores plaga, se realizd un bloensayo con ®atura stramomium  extrayéndose el alcaloide

escopelamina y obtenicndo la atropina cn forma comercial para evaluar las dosis letales

minimas de los alcaloides en roedores ( ®Rpttus morvegicus var Wistar ), en el Centro Nacional de

Referencia de Roedores, Aves y Malezas, dependiente de la S.A.GAR (Sccretaria de

Agricultura, Ganaderia y Desarrollo Rural) en Cuemavaca , Morelos; como una altemauva para
cl combate de roedores plaga,



Materiales y métodos.
La cvaluacidn en los roedores consistio en tres ensayos:
La primera fue la ingestion directa en los roedores del alcaloide extraido (escopolamima), y

también la del alcaloide sintético (atropina), éste segundo por no encontrarse en la plu\tu Las
dosis probadas fueron en el intervalo de 0,15 a 5.0 mg.

En la segunda evaluacion, se realizé unn infusion de la planta para su posterior aplicacion -

de ingestibn en los roedores, aplicindose como dosis 3.0 yS.0ml

La tercera evaluacion, consistid en ln preparacion y aplicacién de cebos, probando dosis
de 10y 20 % de planta seca .

Los resultados obtenidos en las tres evaluaciones anteriores, demueuran que la pllntn es
toxica a los roedores, puesto que si s¢ presentan sintomas de mtoxlcncién



Il OBJETIVOS E HIPOTESIS.

2.1 Objetivo General

Evaluar Ia toxicidad de Datura stramonium L., maleza cuyo nombre comin es “toloache",
como una opcién en el manejo integrado para el control de roedores comensales.

2.2 Objelivos Particulares

Aislar e identificar cscoiiohminn y atropina de Datura stramonium L.,
Detenninar Ia efectividad de los alcaloides en Rattns norvegicus Var, wistar,

‘Establecer I dosis necesaria pana administrarla como herramienta en los programas de
‘mancjo integral de roedores plaga. o
1Y

Describir los signos y sintomas de la intoxicacion en Rattus morvegicus var. Wistar,




2.3 HIPOTESIS

Si Datura stramonium L.es chsificada como una planta toxica, entonces el empleo de estas

propiedades conferidas por los alcaloides tendrd un potencial . para el control de roedores
* comensales. ; :

Si las plantas toxicas tienen un potenciat pbr su gccion nociva en los otgqniimos, debidd al
sinergismo de- la planta ,entonces la presencia de algunos compuestos en Datura stramonium
‘L.permitira el uso de Ia planta como una alternativa en el combate de roedores comensales.




3.1 Aspectos generales de los roedores comensales.

3.1.1 Antecedentes de roedores plaga.

Los roedores son los mamiferos ni¢jor adaptados y abundantes, con la tnica excepcién del
ser humano; este éxito evolutivo evidencia que el 40 % del total de los mamiferos pertenece al
orden Rodentia que algunos de ellos, los llamados comensales o domésticos, han desarrollado la
capacidad del comensalismo, esto es, aprovechar en su beneficio las condiciones creadas por el
hombre para su propu existencia.

Las especies mis importantes de distribucién cosmopolita son, a nivel rural y urbano: Ja
rata de alcantarilla o gris, Rgmu norvegicus, la rata de los tejados o negra Rateus rattus y el ratdn
doméstico Mus muscufus,

Los dsfios que los roedores ocasionan en el medio urbmo, no son solo atribuibles al
consume Y deterioro de los alimentos del hombre y animales domésticos, sino que contaninan
con su pelo, orines y heces, ademds sus hibitos de roer y construir madrigueras, deteriorando el
mobiliario, Ias instalaciones y el equipo, De esta manera, las cifras de pérdidas en alimento
almacenado por ¢l concepto del ataque de roedores aunque resulten clevadas no contemplan las
graves pérdidas de calidad. Se tienen algunos intentos en la evaluacion de daiios provocados por
roedores en cultivo en campo pero solo dan nproxlmaciones en las pérdidas, fas cuales vnmu
puesto que se registran en forma arbitraria los parime!ros sin un patron para el registro®

3,12 Caracteristicas taxondmicas de roedores comensales.

3.0.2.1, Rattus nbmgl‘cm.

1.a rata de alcantarilla o gris es el roedor comensal de mayor tamaiio en México con un
_ peso que oscila entre 250 y 488 g., el hocico achatado y orejas relativamente pequeﬁls. su pelo es
ispero y el color varia de grisiceo 8 café, siendo el vientre notablemente mas claro que el resto,
del cuerpo. Su longevidad es de un affo y tiende a formar colonias grandes en madrigueras que ella
misma excava. Frecuentemente habita cn el drenaje de las ciudades y por su agresividad ha
desplazado a Rattus rateus gracias a su mayor tamafio, (Fig.1 A,8)

3.1,.2.2, Rattus rateus,

La rata de los tejados o negra, es de menor tamaito que la nterior , su peso promedio cs
de 250 g., sus orejas y cola son proporcionalmente mayores, el color varia del grisiceo al negro y
Ia cola es de un solo color, a diferencia de la bicoloridad que ofrece Rattus norvegicus, La
lougevidad cs de un aifo, tiende a formar colonias menos numerosss que ei cl caso anterior; es
excelente trepador, sus madrigueras usualmente se localizan en los techos de los cdificios. A nivel
mundial ¢s la mas ampliamente distribuida, prefiere los climas mas cilidos.(Fig.2 AB)



3.1.2.3, Mus musculus,

El ratén doméstico es ¢l mas Ppequeilo de los roedores comensales, pero no el menos
importante, sus 0]08 y orejas son prominentes y su peso adulto no excede 30 g, La colonmon del
dorso y vientre varia de gris a café y su cola es larga y anillada.

Viven en pequeiios grupos familiares, su distribucion s mundial y niy amplia, comprobindose
que en aquellag dreas urbanas en las que las ratas han sido exitosamente abatidas, los ratones han
incrementado su presencia, ocupando estos nichos desocupados. Una caracteristica fisiolégica
importante del raton es su tolerancia a'la falta de agua, ya gue sus requerimientos son
pricticamente satisfechos con el consumo de sus alimentos, (Fig.3)

3.1.3. Capacidades fisicas de las tres especies comensales.’

3.1.3.1. Capacidad sensorial,

Las ratas y ratones tienen un sentido del olfasto sumamente desarrollado, que les pennite
seleccionar sus alimentos, encontrar pareja y determinar los senderos que recorren. El sentido del
tacto esta también muy evolucionado, al grado que los desplazamientos de los roedores que,
generalmente, - ocurren siguiendo rutas preestablecidas, obedecen a estimulos tictiles. La
capacidad auditiva de las ratas y ratoues es nmy notable, a diferencia de la visual, la cual esti
claramente adaptada 8 las condiciones noctumas, por lo que son capaces de. responder a
variaciones de intensidad luminosa muy pequefias, aunque tienen escasa agudeza.

3,1.3.2. Capacidad fisica,

Debe mencionarse la sobresaliente capacidad que demnuestran los roedores comensales
para; cavar, trepar, saltar, roer, nadar y bucear; ya que estas caracteristicas les ofrece ventajas
importantes en el medio en que habitan y les permiten enfrentar los medios de que se vale el
liombre para protegerse.

3.1.3.3.Capacidad reproductiva.*®

El potencial reproductivo de las ratas (Fig.4) y ratones se manifiesta por: una temprana
madurez sexual, corto periodo de gestacion, ovulacion a lo largo de todo el afio , estro inmediato
después del parto y gran tamafio dc las camadas; en Iu tabla 1, se presenn un resumen
comparativo, de estas caracteristicas.

Schanaas, 1990
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Fig. 1B Rattys norvegicus,







FIGURA 2-B. Rattus rattus






/" PESO
\
28-35 DiAS:

' WL X ‘;
Sl dy N
NACIMIENTO" GESTACION -
\,21.23 o

DiAS




3.1.4. Comportamiento.

El comportamiento de los roedores comensales es sumamente complejo y obedece a la
necesidad de proteccion de los individuos y de fa poblacion, los aspectos méas importantes, desde
el puito de vista de control, son: su orientacion y movimientos, asi como los hibitos de
alimentacion y sociales.

3.1.4.1, Orientacion y movimientos.

Las ratas y ratones poseen una acusada tendencia exploratoria que desarrollan en el
territorio inmediato a su refugio, de esta manera, se familiarizan con cadn detalle del relieve y con
1a presencia de estructuras y los sitios donde se encuentran alimento y agua.

Este proceso conduce al desarrollo de la memoria muscular y la. definicion de rutas,
obsticulos, refugios y lugares para alimentarse, también desarvollan el comportamicnto neofobico,
es decir, ¢l temor hacia objetos con los cuales no estén fawiliarizados. - '

Las ratas y ratones tienen un ambito territorial bastante limitado, cuando cuentan con Ins
condiciones apropiadas de alimentacion y refiugio, 154 50 . para las ratas yde3a 10 m. para
los ratones, no obstante, cuando el medio se vuelve desfivorable, pueden ocurir migraciones,

3.1.4.2, Alimentacion.

Dadas sus caracteristicas comensales, Ins ratas y ratones tienen patrones de preferencia

alimentieia bustante similares a los del ser lmmano y ante la posibllldnd de seleccionar, escogen de

una amplia varicdad de alimentos .

La rata de alcantarilla (R norvegicus) , s onmivora y en el medio urbano aprovechia los
desperdicios, por lo ciral es frecucnte en los basureros; sin embargo, ticne predileccion por los
granos; la came, ¢l pescado, las nucces, los buevos cocidos y algunas frutas.

Cuando es adulta esta rata requiere 25 g, de alimento seco, aproximadamente del 8 al 10%
de sn pesoy de 15,0 a 30,0 nd, de agua diariamente.

La rata de los tejados (R, rattus), pref ere los granos y frutas, aungue no desprecia los
insectos y tiene la capacidad de sobrevivir, sin acceso al agua, periodos relativamente largos y
alimentindose dnicamente de cereales,

Los ratones (M.musculus ), consumen preferememente granos de cereal y harinas, solo
requieres de 3.0'a 4.0 g. de alimento en base seca y 3.0 ml, de agua al dia, sunque son capaces de
reducir drésticamente el consumo de liquide al sobrevenir condiciones desfavorables, por to cual
es facil observarlos en regiones dridas o en alnacenes de alimentos que carecen de suministro de
agua, :

3,1.4,3, Comportamicnto social,

Bajo este rubre se mencionan dos caracteristicas en las ratas y ratoues, que son-la
territorialidad y ol sentido jerirquico, en condiciones wormales de disponibitidad de alimento y



refugio, los rocdores comensales establecen territorios bien definidos que defienden cn contra de
extrafios; ademds, tieuen jerarquias que son rigurosamente respetadas, evitando asi las peleas
entre individuos de una misma colouia, De ali 1a dominacion que ejercen ciertos individuos sobre
¢l resto, lo cual es importante de considerar, ya que aguellos son los primeros en elegir y
consumir las mayores cantidades de alimentos, o en su caso, de cebos envenenados.

3.2 Manejo integrado*'.

Los programas de Manejo Tntegrado (M.D) jrarten de una base filosofica en la.cual es de
vital importancia el papel quc jucga la ecologia, la dindmica poblacional y la aplicacién annoniosa
de técnicas y métodos, todos ellos encaminados a la aplicacion conjunta de las medidas que
conducen a la reduccion o climinacion de las condiciones que facilitan la introduccion y
proliferacion de una plaga y asi mismo, pero no al exterminio de Ia poblacion preexistente
contemplando la reduccion de la nisma a nimeros de individuos que no afecten los intereses del
hombre.

De entre los principios utilizados en el Manejo Integral de plagas destaca pnucmalmcme,
¢l conocimiento de fa dindmica poblacional, y el comportamiento de las especies plaga.

Determinan la aplicacion de medidas que permitan disminuir las condiciones favorables para que

una especic con potencial de plaga invada y cause pérdidas economicas y a fa salud, Dentro del
manejo de combate de roedores, se emplean una serie de medidas en donde se utilizan todas las
técnicas adecuadas para mantener reducida la poblacion por el mayor tiempo posible, por debajo
del nivel que causen daios, repercutiendo éste ¢n menor gasto para su control,

Para que sca efectivo un combate contra los roedores, es esencial tener una idea del
nimero de individuos por unidad de drea, la estimacion de 1a densidad de poblacién por medio de
métodos mdnrcclos, tales como; signos de actividad, tomando en cuenta las madrigueras activas,
excrementos, agujeros, huellas, corredores, asi como la medicion del consumo de alimento en las
estaciones de cebado y asi mismo la presencia visual de ratas vivas, etc., da resultldos nmuy
satisfactorios para detectar su preseucia y el grado de actividad.

De eutre las opciones que se utilizan en los programas de M.)., se cuenta con el control
bioldgico, los métodos culturales, método fisico, método mecinico, nétodo autocida y Ios
métodos quimicos.

3.2, 1> Control biologico. _

El control biologico se define como el uso y manejo de los cnemigos naturales con fines
dz disminuir ¢l nimero de individuos plaga y mantener la poblacién en un nivel permisible,



3.2.2.- Control cultural,

Los métodos culturales permiten disminuir ef nimero de individuos plaga tiene como
principio la modificacion del comportamiento del hombre, como colocar la basura ¢n su lugar,
éliminar maleza de cultivos, esto es, propiciar condiciones desfavorables para la proliferacion de
plagas,

Una tdctica importante es el sancamiento, que se refiere a la aplicacion de las medidas
tendientes a mejorar o conscrvar ¢l entomo y a evitar Ja posibilidad de que puedn albergar a i
poblacion de roedores,

Los roedores comensales como toda plaga, son eminentemente oportunistas, por lo que I
disminucion de esas condiciones sanitarias favorece su presencia y dificulta ‘su costrol, cl
sancamiento incluye el almacenamiento y manejo adecuado-de los alimentos y sus desechos, la
eliminacion de los sitios de refugio.

Los alimentos deben ser conservalos de manera tal que los roedores no tengan acceso a
ellos, lo cual se consigue con locales adecuados, almacenamiento ordenado y el uso de recipientes
idoneos; la basura y los desperdicios constituyen el 1aterial privilegiado en el medio urbano, por
lo que se debera ponerse especial atencidn a su conservacion en recipientes a prueba de roedores;
asf también, la acumulacion de material de desperdicio como madera, ladrillos, equipo abandonado
y la maleza en jardines descuidados o cercana a almacenes de alimentos, proveen condiciones
ideales de refugio, que deben evitarse,

3.2.3.- Control fisico.

Los métodos fisicos, ticne como principio la modificacion o utilizacion de las variables
fisicas para hacer intolerable o inadecuado ¢l desarvollo y vida de’las plngns, con base al .
copocimiento de la ecologia de las plagas (limites de tolerancia de fac(ores fisicos, tales como
temperatnra, humedad y luz, entre otros),

Este método incluye cf uso de barreras cléctricas o de ultrasonido que desnbultln el
ingreso de estas plagas a determinadas Areas. Su éxito es variable y su nso queda restringido a
espacios reducidos; otra medida es la modificacion del'drea circundante a los sitios susceptible del
ataque de roedores. |

3.2.4.- Control mecauico.

Los métodos mecanicos tienen como principio la remocion o destruccion mecénica en
base a la dureza de tegumento o susceptibilidad mecdutica de ajslaruiento, -

Consiste en evitar o cancelar las posibles entradas de las ratas y los ratones a los edificios y
almacenamientos, con ¢l objeto de evitar que se establezean en su interior o bien que de ali
obtengan su alimento.

El diseiio de instalaciones a prueba de roedores es una tarea especializada que incluye:
cimicntos solidos carentes de agujeros o fisuras grandes; sotanos con piso de cemento; proteccion
de las aberturas a nivel de suelo con malla wetalica; cierre preciso de puertas, ventanas-y continas;
estas medidas deben ser previstas desde la etapa del diseiia de construceion,
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3.2.5.- Control autocida.

Los métodos autocida, es Ia utilizacion de los organismos de una especie para coatrolar a
su.Inisina ésp:.cle se busca la esterilizacion que mnplm la cria masiva, esterilizacion y liberacion
de los orgnmsmos para que coinpitan con su propia especie por cipula y ahmemo creando una
gcnerauon esténil, deben ser altamente competitivos.

3.2,6.- Control quiniico’.

Losmétodos quimicos, como 1a iltima posibilidad de combate deniro Je los programas de
Mangjo Integrado de plagas, consiste en la utilizacién de sustancias quimlcas 0 mezcla deellas
empleadas para abatir a las poblaciones plaga.

Las sustancias quinticas con propiedades rodenticidas, se dividen eu varios grupos:
Por su naturaleza quinica;

- Inorginicos.
- Qrgiinicos naturales,
- Qugénicos sintéticos.

Por su forma de actuar;

- Crénicos de efecto acumulativo o de dosis miltiple.
- Agudos de una sola dosis o de linea dura.

Por su efecto sobre la naturaleza:

- Estables en el medio ambiente sin deterioro quimico.
- Fitotoxico,

- Degradable,

- Acumulativo,

- No selectivo, letal para fauna terrestre y mariua,

Por su nivel de accion:

« Rodenticidas que ocasionan depresion del sistema nervioso central,

- Rodenticidas que causan la degradacion de los foliculos pilosos,

- Rodeuticidas que producen edemas pulmonares, convulsiones, estados comatosos, parélisis,
efectos cardiacos.
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Dentro de las medidas quimicas utilizadas en México tenemos los rodenticidas
anticoagulantes de la primera generacion, derivados de hidroxicutnarina, que destacan a warfarina,
coumaclor, racumin y fumarina, En la serie de ls indandiona, tenemos a la difacinona.
clorofacinona, pival y balona,

Entre los nuevos compuestos de la segunda generacion utilizados contra los roedores
resistentes a los anticoagulantes comunes destacan por su efectividad el difenacoum, brodificoum,
bromadioliona y flocoumafen

Entre los compuestos inorginicos de origen natural tenémos a los llamados venenos
principalmente al fosfuro de zinc., empledndose como cebos envenenados,

3.3. Generalldades de plantas téxicas.

Pese a las diferencias de enfoque que pueden encontrarse en las obras sobre toxicologia
vegetal, los autores parecen estar de acuerdo en caracterizar una planta toxica como aquella que al
ser ingerida por una persona o animal, o al tener comtacto con clla, le provocan trastomos en la
-salud que fueden llevarlo a la muerte o provocarle lesiones por la accidn especifica de diversas
sustancias” . La presencia en las plantas de estas sustancias toxicas que afectan a la salud de
personas y ammnles pueden deberse al heclhio de que son procesadas por el propio vegetal conio
parte de su fisiologfa, o bien a la |1resencm de otro agente. Las proteinas, carbohidratos y los
lipidos se hau denominado metabolitos primarios debido a su papel central en el mantenimiento de
la"planta. Existe una amplia gama de otras moléculas que se derivan de las rutas metabdlicas
primarias cuya funcion se desconace. Estos compucstos, entre los que se incluyen los alcaloides,
terpenioides, esteraides, antocianos, aumqumonas y fenoles simples o polifenoles tienen de manera
caracteristica una distribucion limitada,"

La importancia biotecnolégica de los metabolitos sccundarios. es triple: primero, puede
tratarse de compuestos quimicos de valor comercial; segundo, una serie de ellos puede ser toxicos
-y deben eliminarse de los alimentos; y el tercero. podrian actuar conio agentes protectores
wilizados por la planta coutra depredadores, "

Todas estas variables deben ser tomadas en cuentas con el fin de caracterizar
adecuadamente a un vegetal como téxico, Es sabido que las condiciones climaticas, estacionales y
de los suelos, asf como la etapa de desarollo de |a planta, pueden volver toxica a una especie que
en otras condiciones o en una etapa diferente de desarrollo pueden ser no sélo inocua sino
altanente Gtil para Ia alimentacion y la satud

Nos intercsa destacar sobre todo el caso de aquellas espccu.s que son nsadas en
determinadas dosis como plantas de cfecto beépéfico, Las partes de las plantas que usan, la via de
administracion, la cantidad mgcndn son requlsitos que- determina la dw:sion entre una planta
benéfica y una planta toxica. *



3.3.1.- Plantas Solaniceas.

Los alcaloides son productos del metabolismo vegetal, encontrindose mayor presencia de
estos en plantas de la familia de las Solanaceas.

Las Solandceas es una familia cosmopolita de hierbas, unos pocos arboles y arbustos, de
los mas importantes para ¢l género humano, esta comprende, no solamente muchos frutos y
hortalizas, como papas, tomates, berenjena, chiles, pimicntos rojos y verdes; si no tambiéu plantas
de adorno, como petunias. Pero quizd, los mas importantes sean aquellos géneros utilizados como .
materia prima para la obtencion de firmacos (alcaloides del tropano), estos incluyen géncros como
Hyoscyamus (beleiio), Atropa (belladona), atura(toloache).

La familia se encuentra ampliamente distribuida por regiones tropicales y tcmplndas En
todos los continentes hay Solandceas, concentradas especialmente en Australia y Anérica
Central'y del Sur, de donde son endéinicas 40 géneros, Su gran abundancia en Amiérica del Sur
sugiere que la familia pucde ser originaria de este continente. La mayoria de las Solanacess son
hierbas anuales o perenncs, erectas o lrepadoras. Las hojas son muy variables en forma y tamaiio,
enteras o divididas de diferente forina, carecen siempre de estlpulas y, generalimente, son altemas,
Inflorescencia tipicamente en cimas axilares o combinacion de cimas, aunque en nlgunos casos se
encuentra reducida a una sola ﬂor(fDatura mandragora),

Pertenccen a las Solandceas "mis de 90 géneros, que comprende entre 2,000 y-3,000
especles La familia puede dividirse en S tribus, que acontinuacién sc mencionan , las tres
pnmeras con embrion curvo, y las dos tltimas con embrion recto o llgeramenle Curvo,

Nicandreas, contietie un solo género Nicandra,  una especie),

Solaneas, pertenecen a esta tribu Cycium ( de 80 a 90 especies), Atropa( 4 especies) ,
Hioscyamus (20 especies), Pysalis (100 especies), Capsicum (50 especies), -
Solanum (1700 especies), Licopersicum (7 especies), Mandragora (6 especies).

Daturias, sélo los géueros @atura (10 especies) , y Sofandra ( 10 especies).

Cestreas, csta tribu tienc a Catrum (150 especies ), Mcotiana (21 especies), Setunia
(40 especics).

Salpiglosideas, en esté tribu esta Safpiglosis( |8 especies ), .s‘rﬁicamﬁm(‘ls especies),

Entre los géneros de Solaniceas se encuentran muckas plantas que son, al mismo tiempo,
venenosas y medicinales. Los. ejemplos mis conocidos son Cestrum, Nicandra y Pysalts. Sin
embargo, las especies venenosas mas conocidas son belladona (Atropa belladonna), estramionio
(Datura stramoniun), mandrigora (Mandrdgora officinarum) y belefio negro (Hyscyamus niger). Todas
cstas plantas se lan usado desde la antigiiedad conio medicinales, Siendo una de sus

caracteristicas el coutenido de alcaloides del grupo del tropano, por lo cual nos eufocaremos al
estudio de la especie estramonio,



3.3.2,.- Datura stramonium L.,

3.3.2. 1.~ Caracteristicas Taxondmicas.

Es una planta herbicea de 1 a .25 m. de altura, con tallos de color violiceo, hojas
angulosas sinnado-lobuladas, de olor desagradable y de 10 a 20 cm. de longitud; presenta flores
monopétalas, de color violiceo palido o blauco, conspicuas, con 5 divisiones agudas; su fiuto es
oval de 4 cm. de longitud cubierto por puntas; sus semillas son de color obscuro reniformes.

Se encuentra distribuida por todo f pais conocida con el nombre comin del toloache'”.

Las flores son sencillas, desprenden un olor desagradable y aparacen durante julio y agosto sobre
cortos pedicelos que nacen en las axilas de las ramas, El ciliz de color verde tiene una longitud de
4 cmy consta de 5 ldbulos, La corola tiene forma tubular, su longitud es el doble que la del céliz y
se halls bordeada por 5 lobulos puntiagudos, y su color es generalmente blanco, aveces violcta o
plirpura. La cépsula, que contlene numerosas semillas negras y rugosas es ovonde o globular posee
4 valvas y es muy espinosa "*(Fig. 8).

3.3,2.2.-Principio toxico, 12

Contiene los alcaloides hiosciamina ¢ hiocina (escopolamina). La hiosciamina es un
isdmero de I atropina, Todas las especies de toloache poseen un olor y sabor desagradable para
los animales, aunque plantas tratadas con el herbicida 2,4-D pueden tomarse menos repulsivas al
gusto de los animales.

Las especles potencialmente afectables por la mgestlon del toloache son po:cmos equinos,
ovinos, caprinos y bovinos, aunque la susceptibilidad puede variar de una especie a otra, De 10 a
14 g.de la planta pucde ser la dosis letal para un bovino,

3.3.2.3.-Sinlonmdlogia' toxicologica.

Los sintomas son parecidos a los producidos con 1a intoxicacion por stropina; los animales
afectados se muestran inquietos, no coordinan bien sus movimientos y algunos muestran temblores
musculares.  Existe una temperatura subnormal ademds de parklisis en la fm terminal del
envenenamiento , La causa primordial de la muerte ca debido a parilisis respiratoria.”

3.3.2.4.- Produccion de alcaloides,

En México existe una especie conocida como Datura stramonium L. |a cual no se cultiva
formalmente, dando como resultado una insuficiente produccitn para la industria fanmacéutica
uacional, teniendo que importar }a materia prima principalmente de Inglaterra, Espaiia, E.U. y
Alemanis,

Datura stramonium L.posee cualidades medicinales de excelente efecto para tratar
enfermedades, asi como sedante y alucindgeno y en dosis excesivas es altamente venenoso
debido a que contiene dos tipos de alcaloides conacidos como atropina y escopolamina, ‘

La produccidn de dichos alcaloides se efectian principalmente en las vacuolss de las
células parenquimitosas de- las hojas, asi como tembién los tejidos periféricos de los
tegumentos de la semilla. La planta tiene la capacidad de translocar dichos alcaloides desde la
hoja y tallos hacia las mices, dc ahi se desprende el hecho de que sean unhudls para
preparaciones en usos extemos.

Los precursores principales para la produccion de atvopina son diversos aminoicidos
(glutamo, arginina), a continuacion se presentan en cl Esquema 1 las vias menbolms que se
activan en Datura stramonium L. para 1a produccion de atropina y escopolamina,’
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Datura stramonium |
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uema 4. Vhs metabolicas para la producclon de atropina y escopolamina,

Vias matabolicas
1.- FF=Fotofosforilacién
2, VFC-3=Via fotosintética
3.- PPP=Vias de pentosa fosfato
4.- G=Glucolisis
$.- TCA=Ciclo de Krebs
6,- VHS=Sintesis de Shikimato
©7-VG=Viadel glumato
8.- SA=S8intesis de arginina——» Vacuola
9.- Sat=Sintesis de atropina —*

Cloroﬁla+CO;+Lu_’_,.) L.FF
—— FS
! T, vics

Glucoss

3PP T — 10
—_— . PEP —3 AC TA"— 5. TCA

Eritosa-4P
—— 6, VHS X-Cetoglutamina -
Shikimato ' L‘ 7.VG
l ; o Ac. Glutamico
Corismato : ' o
‘l : Arginina :
_ Prefenato _ 9, SAt
Hidroxifenil
piruvato
‘ v
Feallalamiing )+ mMetikpirrol
‘ ‘ Tropinona .
Trop*u
Atropima
Escopolamina

Grajales, 1996
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3.4 Generalidades de los alcaloides.”"™"

Los alcaloides son un grupo de compuestos organicos nitrogenados, que tienen accion

sobre la fisiologia de distintos auiniales, €] nombre fue dado, por que son bsicos y forman sales

con cidos, como lictico, malico, tartérico y citrico. Los alcaloides no estin muy diseminados en
¢l reino vegetal y son producidos principalmente por las angiospermas, sobre todo por las
dicotiledoneas y rara vez por las monocotiledoneas. Los alcaloides se encuentran en disolucion en
el jugo celular, especialmente en el jugo parenquimatoso joven, En tejido més viejo (corteza)
algunas veces se acumulan en estado solido y en forma de sales (por ejemplo, la quinina).Se halla
con frecuencia en semillas (Anoniceas)- y en las Liojas (Solaniceas y Rubiaceas) ; las raices son las
principales productoras de los géneros Datura, Acomitum, Corydales e Jlydrasti.

Por regla general, los alcaloides no s¢ presentan en estado libre en la planta formando sales
con algiln dcido, principalmente con los dcidos citrico, milico, tdnico, sucsino, oxilico, sulfiirico,
clorhidrico y fosforico, En ciertos casos se forma un écido especifico en relacion con los alcaloides
derivados de determinadas plantas, como el cido quimico en el grupo de la quina, ¢l aconitico en
los aconitos y el meconito en el grupo del opio. La narceins y la narcotino se liallan en estado libre
en virtud de escasa basicidad. Ciertos alcaloides del género Sofanum 'y Veratrum son notables por
presentarse en forma de glicosidos de dextrosa, raninosa y galactosa, - Los miembros de la serie
del tropano{cocaina, hiosclamina), s encuentran en forma de ésteres de diversos icldos orgiuicos,
como ¢l tropico, el atrdpico, ¢l benzoico y el tiglico, entre otros.

Una variable observada es que los alcaloides solo se sintetizan en alguna etapa. de
crecimiento de la planta o época del aflo, y bajo determinadas condiciones ecologicas; enla Tabla
2 so presentan algunos casos especificos de alcaloides encontrados cn algunas plantas.

3.4.1, Caracteristicas de los alcaloides.

Los alcaloides son compuestos organicos complejos con las siguientes caracteristicas;

a) Conuenen carbono, hidrogeno, nitrdgeno y oxigeno, frecuentemente el nitrogeno forma parte
del anillo heterociclico, lo cual le confiere propiedades bislcas

b) Muchos son; sohdos o liquidos volitiles, estos ultimos frecuentementc no contienen oxigeno
en sy estuctura, :

c) En general son cristalizables, aunque llgunos son amorfos o liquidos, como Ia nicotina.

d) Son mcoloros, aunque hay excepctones conto la berberena, que esamarilla o ls sanguinlrinl,
de color rojo.

¢) Son insolubles o ligeraniente solubles en agus, como ls colchicina, pero solubles en disolventes
como lcohol, cloroformo, benzeno y algunos en éter, sus sales son solubles en agua,

f) Muchos de cllos son fisiologicamente activos, algunos son extremadamente venenosos a bms
concentraciones ,
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) Se unen con dcidos para formar sales de amonio sustituidas, la estabilidad de estas sales a I
hidrolisis varia con Ia potencia de Ia base del alcaloide y de la naturaleza del acido usado.
Con la excepcion del grupo de ls xantina, los alcaloides tienen un pk menor de 7, los slcaloides
son liberados de sus sales por hidrolisis bisica.

Ir) Sou precipitados por uno a mas de los siguientes reactivos, con algunos de ellos forma un
compuesto quimico definido el cual es usado "para su identificacion: reactivo de Mayer,
resctivo de Marmer, reactivo de Dragendorff, reactivo de Sonnenschein, reactivo de Wagner,
resctivo Scheiber, cloruro aurico, dcido ténico y icido picrico.

3.4.2, Clasificacion de los alcaloides.'*"

Los alcaloides pueden ser clasificados de varias formas: en base de la estructura molecular
y la ruta metabdlica que interviene para su biosintesis en alcatoides verdaderos, protoalcaloides y
pscudoalcaloides . Los alcaloides verdaderos se caracterizan por ser extremadamente téxicos,
muestran un amplio intervalo de actividad fisiologica, son casi siempre basicos, cominmente
presentan nitrogeno en un anillo heterociclico, son derivados de los aminodcidos y tienen una
distribucion limitada en las diferentes familias de plantas, aunque hay algunas excepciones, - Los
protoalcaloides son aminas relativamente similares, eut las cuales el nitrégeno del aminodcido no
esta incluido en un anillo heterociclico, son biosintetizados de aminodcidos y son basicos, Los
pseudoalcaloides uo son derivados de los aminodcidos, convinmente son bisicos, hay dos series
importantes de esta clase: los alcaloides estercidales y as purinas.

De acuerdo & su procedencia botnica estos compuestos se pueden clasificar en; alcaloides
del opio, de la cinchona, del tropano, de! la xantina, del ergot, de vinca. También se pueden
clasificar de acuerdo a la naturaleza de la estructura quimica de la cusl se derivan: por ejemplo de
la nicotina contiene piridina; micntras que la piperina contiene hexaliidropiridin,  También algunos
presentan més de un ndcleo por ejemplo la quinina contiene quinolina y quinoclidina,

Otra forma de clasificar estos compuestos, implica considerar el origen biogenético de
clios, ademas de su estructura, Al utilizar esta clasificacion, se manificsta una homogeneidad

bioquimica, aunque existan diferencias, en la estructura, ya que todos los' alcaloides pueden
considerarse ligados a un nimero bastante limitado de aminoicidos precursores; y asi poderlos

distinguir en alguno de los siguientes grupos:

Derivados de la omitina y de la lisina, pirvolidinas, piperidiuas, piridinas, indolizidinas,
quinolizidinas, tropanos, :

Derivados del dcido nicotico: piridinas.

Derivados de Ia fenilalanina y de la tirosina; isoquinoleina,

Derivados del triptéfano: indoles y quinoleinas.

Derivados de la histidina: imidazoles

Alcaloides terpénicos.

Alcaloides diversos: purinas, macrociclos, etc.

La funcion de los alcaloides en las plantas en cuanto al metabolismo, catabolismo, o [a
fisiologia  vegetal se ha propuesto que podrisn ser productos tenminales  del metabolismo,
recerborios de nitrogeno, agentes protectores de la plants contra el ataque de sus predadores,
reguladores del crecimiento donde ls estructura de algunos de cllos se asenicja a la de los
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fitorreguladores del crecimiento, o por su clpicidad para formar quelatos o intervenir en
fendmenos de oxido reduccion.

3.4.3 Alcaloides del tropano, "’

Los alcaloides del tropano estin presentes principalmente en la familia Solanacea, aunque

también se han reportado en otras familias tales como Erythoxylacea y Convolvulaces.
~ En la familia Solanecea se encuentran géneros importantes desde el punto de vista
terapéutico como Daturs, Atropa, Hyoscyamus, Duboisia y Scopolia.

Una patticularidad de ls familia Solanacea es que los alcaloides, por ejemplo I
hiosciamina, estén esterificados con dcido tropico u otros dcidos relacionados con los
aminoalcoholes. Por otro lado 22 de los alcaloides del tropano son divididos en alcaloides
relacionados con la atropina y la cocaina, Estos dos grupos son incluidos dentro de los alcaloides
del tropano, Los alcaloides del tropano mds conocidos por su uso terapéutico-son la luoscumml,
la escopalamina y la cocaine; el esqueleto bisico de estos alcaloides es ¢l nortropano 6 8-
azabiciclo [3.2. 1] octano. :

3.8 Caracieristicas de atropina y escopolamina’,

3.5.1-Atropina. Forma 6ptlcameme inactiva de Ia I-hiosciamina raramente se. aisla
comercialmente, pero se produce por recemizacion de Ia atropina en su proceso de extraccion . La
hidrlisis de atropina produce tropina y dcido (-+)- tropico,

3.5.2.-Ewlpdamlna, base un poco mis fuerte que la hiosciaming, la hidrolisis alcalina
produce dcido tropico y oscina. En cambio cuando la escopolamina es hidrolizads con lipasa
pancrética produce escopina es ficilmente convertida » oscina, bajo condiciones bisicas suaves,

Algunas otras propiedades que consideramos importantes para las moléculas objetivo s¢ resumen
enlaVabla3-Ay3- B respectivamente.
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Tabis No. .- Algunos wicsieides y planiss que Jes conlionen '’

Akcaleide Génore Nombre comiin ‘
Tripano Atropa Toloacke \
| Dstsre
Pirroliziding ﬁ%ﬁ Crotalaria :
Hebetrogiam Cola de alacrdn .

Semcio Seneclo
Piriding Coviem. ‘ ::
Cobefia 0joaidb}n‘
Nicotian Tabeco |
lmuindlmr Argrmons Clclcafou |
Pupaver . Amapola . '
Indol © Clavieps Cormetuelo | {
Pegonrm Amargoss qﬂc«na
‘ Qulh?llﬂdina Lupians Lupinos :
Sopbors Colorin
Alc;lolda esteroides Licopersicam Tomate '
) Tipo Solensm Solsnam Papa | .
Yeratram
B Tipo Viretren Cigadinnz Cebadilla

Dllerpenés policiclicos ‘ﬁmv‘l.n Aconito
| Dulphiniam Espuciade caballero

Gondilez, 1989
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Peso y andlisis Actividad
molecular blolégica
N’CH' Cristales Un gramo se 289.3 g/mol Promueve [a
incoloros o polvo | disuelve en 450 € 70.56 % enervacion
cristalino blanco, [ ml. de agua a 80° H 8.01% parasimpdtica,
incoloro, Eflorece{ C,2mide N 4.84% provoca
ﬁTHzOH al aire secoy se | alcohol, 1.2mlde] 016.58% taquicardia,
OOCCH altera lentamente { alcohol a 60°C, bloquea los
? ‘ por ¢l efecto de la | 27 ml de glicerol, receplores
Cals luz. debe 25 ml de éter, | CiuN/OHy, colinérgicos
‘ conservarse en | ml de cloroformo, ' vasculares.
recipientes Inhibicién motora,
henméticamente sobre vias
cerrados de color | urinarias,
dmbar disminuye la
secrecion del jugo
strico

St

ﬁl 9
Y gihon

60ci“
oHy

Polvo granuloso
blanco o cristales
blancos o
incoloros.
Inodoro y
ligeramente
eflorecente al aire
seco, debe
conservarse en
recipientes bien
cerrados
protegidos de la
luz

Muy soluble en
agua, soluble en
alcohol, poso
saluble en
clorofonno ¢
insoluble en éter.

303.3 g/mol
C67.31%
H 6.98%
N 4.62%
021.10%

CuN.OH),

* | Tiéne propiedades

parasimpiticas
menos marcadas
que atropina.
Tieue actividad
central que ongina
depresion,
hipnosis y
amnesia, produce
trastomos de
locomocion y el
habla, capacidad
intelectual y
posteriormente
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3.6 identificacién de alcaloides.

3.6.1.-Pruehas para la identiiicacién de alcaloldes.

Se utilizan disoluciones llamadas reactivos de alcaloides, donde s formacién de
precipitados es indicativo de la presencia de alcaloides, empleando estos reactivos como pruebas
presuntivas de su presencia, estos reactivas son: yoduro de potasio (reactivo de Mayer), el yoduro
de bismuto (reactivo de Dragendorff) y el yodo- yoduro de potasio (reactivo de Wagner).

3.6.2- mmlﬂl de llllll."

La espectrometria de masas es una técnica analitica, preferentemente para especies
orginicas, que es usada para identificar compuestos desconocidos, cuantificar materiales
conocidos asi, como para ayudarse a elucidar estructuras; esto puede ser efectuado con
cmhdades muy pequeilas (ca pR) y actualmente con equipos muy simples en su manejo.

Origen de In Espectrometria de Masas

La Espectrometria de Masas tiene su origen en el tubo de vacio de J. J Thomson, que
demostrd la existencia de electrones y ‘“rayos positivos” en los inicios de este siglo. Thomson,
abservé que la nueva técnica podrin ser usada con éxito por quimicos para analizar sustancias
* quimicas, lo- cusl manifesté en su libro “Rayos de Electricidad Positiva y sus aplicaciones al
Anilisis Quimico”, A pesar de esta observacion, la aplicacion primaria de la espectrometria de
masas residié en los fisicos por espacio de casi 30 afios; esta fie usada para descubrir un gran
nimero de isétopos, asi como para medir sus masas exactas. Estas medidas dieron lugar a ha
creacion de desarrollos posteriores en diversos campos, abarcando desde la geocranologia hasta la
investigacion bioquimica,

Usos deln Elpectromelria de Masas

- Identificacion de estructuras de biomoléculas tales como carbohidratos, icidos nucleicos y
esteroides. ‘

- Determinacion de firmacos en ¢l cuemo (anti doping).

- Ejecucion de anilisis forenses, tales como confirmacion y cuantificacion de drogas.

- Anilisis de contaminantes en el medio ambiente,

- Identificacion y cuantificacion de componentes de mezclas orgimcns complejns

- Anilisis inorginicos multiclementales ultrasensibles.

Espectrométro de Masas
El instrumento actual (Figura 6) varia en tamaiio, desde una caja pequeila come un oo

de microondas casero, a grandes instrunientos de investigacion que ocupan un laboratorio entero.
La muestra (solida, liquide o gascosa) es introducida en una cimara de vacio y en seguida
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ionizads en una fuente de ionizacion, siendo esto de forma comin mediante ¢l bombardeo de las
moléculas en estado gaseoso con un haz de clectrones, técnica de ionizacion por impacto
electrénico (IE), asi, so genera una mezcla de iones positivos, negativos y neutros predominando
las especies positivas que son las analizadas por esta técnica, Dicho bombardeo se realiza con
electrones de un potencial de 70 eV. Los iones (fragmentos) positivos son separados por
combinaciones de campo eléctricos y/o magnéticos de acuerdo a su relacién masa carga (m/z),
éstos, después son manifestados mediante un detector en et cual los iones generan una coriente
eléctrica que es proporcionst al nimero de iones; finalmente estas seﬂales eléctricas son
registradas como un espectro de masas.

- ESPECTROMETRO DE MASAS
SISTEMA DE INYECCION
Cuinmace | CAMARA DE IONZACION
GAS ACARREADOR .
CROMATOGRAFO DE GASES l -
" | cAMPO ELECTRICO

CAMPO MAGNETICO

. .
TUBO FOTOMULTWLICADOR . ea.10 mimig

Figura 6.-Cromatégrafo de Gases-Espectrémetro de Masas,

En resumen los procesos que ocurren en un espectrometro de n‘usasr(ﬂgdra 7) son:

1) lonizacidn y fragmentacion de la muestra,

2) Separacion de fragmentos mediante la relacion nv'z
3) Deteccion de fragmentos (como corviente cléctrica).
4) Registro de seilales (espectro de masas).
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cidn l
\ \ m’z 29 ny; 7

\\\ ki de nusas | “
M > M > %v ‘:?“:':le‘ ]
Mustmen 77/ \\N i% -Tnadordegrifics  Espectro

estado grseoso m“ m/z L] de masas
PM =58 m 18 -
Fragmentacidn

Figera 7. lonizacién-Fragmentacion, separacion, deteccidn y registro de la acetona en un Espectrémeiro de
Masas,

Caracteristicas de un Espectro de Masas.

Un espectro de masas es una grifica de abundancia relativs de iones vs su relacion nvz.
Los iones y sus abundancias relativas permiten en un determingdo momento establecer el peso
moleculsr y la estructura del compuesto que esté siendo analizado. En el proceso de ionizacion de
In molécula, ésta generalmente se fragmenta orginando fragmentos idnicos que aparecen en el
espectro donde I relacion m/z corresponde al peso del fragmento. Asi, cominmenle el fragmento

de mayor valor de m/z (M* , ion molecular) corresponde a Ia molécula ionizada y en consecuencia
8 su vez al peso molecular de la muestra; el frsgmento de mayor abundancia relativa (100%) se le
conoce como pico base (pb). Otros fragmentos que frecuentemente suelen aparecer, dependiendo
del compuesto analizado, son aquellos que implican la perdida de un grupo meulo y/o de sgus, los

cuales se indican como M- lS] yM- Itl]+ respectivamente.

lonizacién por Impacto de Electrones,

Para aquellss moléculas que pueden scr evaporadas, Is ionizacion por impscto electrénico
(IE) s a menudo Ia més usada para generar iones para anlisis por espectrometria do masas.

La ionizacion mediante bombardeo con electrones acelerados » un potencial de 70 electron
voltios es un proceso “duro” y altamente energético; pucde conducir a una fragmentscion
abundante que deja un pequefio y a veces, ningin indicio de jon molecular. Cuando hay ausencia
de un ion molecular, el peso molecular y la estructura no son determinados ficilmente; csto, lia
dado lugar sl desarrollo de técnicas de ionizacion de baja energia o "suave".

En el proceso de ionizacion IE, la energia de electrones ionizantes es generalmente mis grande
que la de los enlaces que mantienen a la moléculs unida, De esta manera, cuando los electrones
con alta energis interactdan con una molécula, la jonizacion ocurre, los enlsces sc rompen y los
fragmentos son formsdos, |
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3.6.3. Especirolotometria de Absorcion Infrarroja,

El andlisis por espectrofotometria de absorcion infrarroja se basa en la interaccitn de ls
moléculas, con energin infrarrjs. Para entender la forma de esta interaccion, es necesario
cxaminar la naturaleza de la energia radiante correspondiente al espectro electromagnético, el cual
esth constituido por un conjunto de diferentes tipos de radiacion electromagnética (luz visible,
rayos X, microondas, ondas de radio, etc.),

Usos de la Espectrofotometria Infrarroja.

= Identificacion de grupos funcionales en un compuesto orginico.
~» Confirma la identidad de un compuesto por compmcl(m con el espectro de una muestra
- conocida,

La radiacion electromagnética presenta un doble comportamiento, en ocasiones tiene
propiedades de una particula (llamada fotén), y en otros se comporta como una onda que visja a ln -
velocided de Ia luz; a su vez las ondas electromagnéticas suelen describirse en base a su longitud
(A), » su amplitud (A) y a su frecuencia (v) Figura 8,

[longitud de onda>

H v :
g i :
:  Rayos Uin- |, . Ondss;
P pamma | Rayos X - | violeta | i | INFRARROIO | Microondas |4,
i " ndbo ©
P ! plely 0l b g
1" o8 gt et |
[roghud de mda ctl ,'} : .

: R R
corcaiw | INFRARROJO | )
1

| |
1o 4 T BT
15x104 25x10%m

Figura 8.-Espectro Electromaguético y las tres regiones del Infrarrojo
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En la Figura 9, sc indica una onda donde se describe Ia longitud de onda (A) que es

- simplemente Ia distancia de un ciclo completo de la onds; ls amplitud de la onda (A), y la

frecuencia (v) es ¢l niimero de clclos de la onda que pasan por un punto en cierta unidad de

\é/\?/

Figura 9.

Asi, la energia clectromagnética se transmite sélo en pnqﬁetes discretos de energfa
(cuantos), Ls cantidad de energia que corresponde a un cuanto, es dectr de un foton para

_una frecuencia dada se evalua medumte la siguiente formula :

B=hv=helh
E = Energia de un foton o cusnto SJoules)
h = Constante de Plank (6.62x10™ J:5)
v = Frecuencia (Hertz)
¢ = Velocidad de la luz (3x10'? cus)
A = Longitud de onda (centimetros)

Reglones del inlrarvojo.

La regidn del Infrarrojo (IR) dentro del % speciro elect immgnélioo cubre el intérvalo
que queda justo por debajo del visible (7.8 x 10™ - 7.8 x 107 cm).

Las longitudes de onda especificas dentro de la regmn IR suelen expresarse en micrometros
(1mm = 10" cm), y las frecuencias, en funcion del nimero de onda (v = I/3.),

Dado que una molécula gana energia cuando absorbe radiacion, esta energia debe
distribuirse en s fnolécula de algin modo, por ejemplo, puede dar por resultado un
incremento de los movimientos moleculnres haciendo que los enlaces se alarguen flexiotien
o giren (Figurl I0)
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Alargamiento Alargamiento Flexion Flexion fuera
simétrico asimétrico en ¢l plano del  plano

Figura 10,-Opclones de vibracién en los enlaces covalentes,

- Asi, cusndo a una moléculs se le hace incidir radiacién electromagnética infrarroja, el
enlace en vibracién absorbe energin radiante s Ias frecuencias de la radincion y de Ia

vibracién son iguales,

En consecuencia, cusndo una molécula absorbe radiacion infrarroja, Ia vibracion
molecular sumenta en intensidad; por lo que cada frecuencia de luz absorbida por una
molécula corresponde a la vibracién de un enlace especifico (grupo funcional). Debido a lo
anterior, puede verse que tipo de vibraciones moleculares presenta una muesira
determinando la absorcion cuantizada mediante un espectro de infrarrojo; este, consiste de
bandas y no de lineas, debido a que los cambios de energia vibracional simple van
acompailados de varios cambios de energia rotacional.. s

-Un espectro de Infrarvojo suele ser una grifica de radiacion transniitida vs ongitud
de onda; en éste, Ia frecuencia o la longitud de onda de 1a absorcion depende de: las masas
relativas de los dtomos, las constantes de fuerza de los enlsces y s geometria de los itomos,
Asimisio, la radiacion transmitida o absorbida se expresan mediante la transmitancia (7) 0
la absorbancia (4) respectivamente, dando lugar a diversas intensidades de las bandas,

lnterpreucién de los Elpectm de Infrarrojo

Al respecto, no existen reglas rigidas para la interpretacion de este tipo de espectros;
sin embargo, hay ciertos requisitos que deben satisfacerse antes de intentar una
interpretacion de los mismos.

Por fortuna, no ¢s necesario interpretar por completo un espectro de infrarrajo para
obtener informacion til sohre Ia estructura. La mayoria de los grupos funcionales
provocan absorciones caracteristicas en el infrarrojo que cambisn poco de un
compuesto # otro, Si se aprende a reconocer en donde se presentan las absorciones
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caracteristicas delos g_rupos funcionales, es posible obtener informacion valiosa sobre la
estructura a partir de los espectros de infrarrojo.

Para recordar ficilmente la posicion de. absorciones especificas en el lll' es il
dividir en cuatro partes la region del infrarrojo comprendida euntre 4000 y 2000 cm™* , como |
se muestra en Is Figura 11,

1, La regidn de 4000 a 2500 cm™ corresponde 2 las absorciones debidas a los movimientos
de estiramiento de los enlaces seacillos N-H, C-Hy O-H. Los enlaces N-H y O-H absorben
en ¢l intervalo de 3300 a 3600 cm” '

2. Ea I region de 2500 # 2000 cur! ocure ¢l esiramieato del triple enlace. Tanto los
nitrilos como los alquinos presentan bandas en esta regisn.

3. En la region de 2000 a 1500 cm"! absorben los dobles enlgces de todo tipo(C=0,C=
NyC= C); por otro lsdo, los grupos carbonilo generalmente absorben en el intervalo de
1670 a 1780 cm’’, mientras que el esuianuenlo de los alquenos sucle presentarse en un
intervalo estrecho entre 1640 y 1680 cm

4, Por ltimo 1a zona por debljo de fos 1500 em™! se conoce como la region de las huellas
dactilares, en ésta se presenta un gran nimero de absorciones debidas a las vibraciones de
enlaces sencillos C-C, C-O C-N. :

Niimero de onds (cm' )

4000 2500 2000 1900

T ,

L4 .

s I N—-H C=0

] .

. + C=N Re::én

" o~H | C=N Huellas

o T c=C

" c—-u Cc=C Dactiares

A

™
1 ' | ANEE NN
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Figura 11, Reglones del E:spectm de Infrarrojo,
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3.6.4.-Espoctromelria de resenancia magnetica nuclear®'.

La espectrometria de resonancia magnética nuclear (RMN), répresenn bisicamente

| otra forma de espectrometria de absorcidn: bajo condiciones adecusdas, una muestra

generalmente orgdnica suele absorber radicacion electromagnética especificamente ondas de
radiofrecuencia mediante ciertos nucleos que componen a las moléculas orginicas, sobre
todo de munera particular cuando éstas, estin dentro de un campo magnético intenso.
Subjetivemente esta herramienta suele proporcionar como mfomncnbn um rldlognﬁn
molecular cnbono hidrégeno.

Origen de la RMN,

Historicamente la espectrometria de RMN se empled para estudiar & los protones
{(miclgos de los atomos de hidrogeno), de tal manera que inclusive en la actualidad el
espectrometro de RMN de protones es el mis comuin. Por otro Indo, mediante esta técnica
también se estudia otra variedad de nicleos, tales como el ''B, "C,*N; "°F, y *'P entre
otros. En este momento se hace necesario mencionar que Ios nucleos de hidrégeno y
carbono son los més itiles para los quimicos orgénicos, dado que tales elementos son los
componentes principales de las moléculas orginicas. De lo anterior se entiende que con el
términn "resonancia magnética nuclear" se quiere decir comiinmente, "resonancia magnética
de protones o carbono 13" a menos que se especifique otro nicleo,

Usos de Ia RMN.
= Determinacion de [a estructura molecular de conipuestos orgénicos,

- Determinacion de Andlisis Cuantitativos,
- Permite plsntear un sistema de » ecuaciones simultineas de las que se obtienen Ins

~ fracciones en peso de los componentes de una mezcla,
= Anilisis de trazas de un componente,

Eapectr6mgtro de RMN, .

Un Espectrometro de RMN somete a la muestra orgénics a un intenso campo
magnético que hace que los nicleos de 'H y "°C de Ia molécula sc alineen a éste, en una de
dos orientaciones posibles para luego ser imadiadas con la energls del orden de In
radiofrecuencia, -

Un espectrémetro de resonancia magnética nuclear (Figura 12) suele estar equipado
para hacer variar ¢l campo magnético y mantener constante la radio fiecuencia, al variar ¢l
valor de Ho y graficar como funcién de la cantidad de energia que se absorbe adquiriéndose
una representacion grifica Hamada espectro de resonancia magnética nuclear,
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Figura 12, Espectrémetro de RMN.
Fundamento de Ia Resonancla Magnética Nuclear.

Los micleos de los 8tomos de todos los elementos pueden ser clasificados en nicleos
con “spin” (o giro) y niicleos sln “spin®. Un micleo con “spin”, da lugar a un pequefio
campo magnético, que se represeuta por un vector denominedo momento magnético
nuclear (H) y es semejante al campo de un pequefio imin (Figurs 13),

fHecha vectoriel
e que represents
el momento
magnbiice

- ouclear

Figurall,

En la espectroscopia de RMN, se aplica un camspo magnético externo, medisnte un
imén permanente. La intensidad de este campo magnético se representa por el simbolo Ho y
su direccion mediante una flechs. Asf por ejemplo, un protén que girs con su momento
magnético nuclear es similar en varios aspectos a una pequein barra magnetizads, si se
coloca cti-¢l campo magnético extemo en alucion, ¢} momento magnético de los nicleos de
hidrégeno o protones, estos giran pars alinearse ya sea con el campo extemo, 0 e conira de
él, legando & un estado de menor energls, esto ocume cuando el protén se alines en ef
mismo sentido al campo magnético y se le conoce como estado de “spin” a. Por otro hado,
el estado de mayor energis, donde el protéu esté alineado cu sentido opuesto al campo
nagnético extemo se le denomina estado de “spin” B, Los momentos magnéticos de los
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protones presentan orieatsciones al azar, cusndo no se splica nimgin campo magnético, por
fo que ol aplicar un campo magnético, cada protén cn uns muestra puede asumir el estado a
o ¢l estado §§ (Figura 14). En un campo magnético fuerte, la diferencia de energia entre

ambos eatados de spin es mayor que ea un csmpo débil.
estado
$ 'wpin'p 4N

mayor energie
' estado || .
<1> Q < KAt
| menor energis
"o sumenta
Sin canpo Canpo magnético

spines” entodas direcciones

"spines" alineados con
no hay diferencia de energia '

0 contra el campo

Figura 14,

Cuando un protdn intesacciona con un foton con I energia electromagnéiica preciss,
el “spin” del protdn puede cambiar del estado o alf o viceversa (Figura 18). Si el nicleo se
~ sujeta'a la combinacion corrects de campo magnético y de radio frecuencia, se provoca la
* inversin del “spin” de el nicleo, y se dice entonces que estd “en resonancia”, y su enetg(l

de lbsorclbn se manifiesta como un espectro de RMN,

4) estado f —
4}endoa —_—

N:un 15, Representacion esqhemitica del fendmeno de RMN,

ho=A

Hasta aqui se ha descrito solamente la resonancia de proton sisldo en un campo
magnético; pero fos protones reales en fos compuestos orgénicos no estin aislados, sino que
se encuentran rodeados de diferente densidad electronica (smbiente quimico 0 magnético).
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generindose diversos campos magnéticos lnduéidos que se pueden o no oponer al campo
extemo aplicado, “protegiéndolos” o “desprotegiéndolos parciaimente (Figura 16).

El ambiente + ' é El ambiente

protege desprotege
o nideo @ sl nucleo
)
:{o Ho

Figura 16, Notacion grifica de los fenémenos de proteccion y desproteccion de nicleos do
hidrégeno por la presencia de grupos electrodonadores y elecroatractores respectivamente.

Caracteristicas de un Espectro de RMN.

Un espectro de RMN tipico representa en el eje de las Y la absorcion de energfa
expresada en abundancia relativa vs al eje.de las X ¢l desplazamiento quitnico expresado
cominmente en partes por millon (ppm) como funcidn del campo magnético aplicado
(Energia). De tal forma que la absorcién por niscleos mis protegidos aparece a campos altos
(valores mayores del campo magnético), hacia la derccha del espectro, y los protones menos
protegidos se indican a campos bajos (valores menores del campo magnético), hacia la
izquierda, todas eilas son representadas bajo la forma de sefiales de resonancia

magnética, que suelen corresponder al nimero de diferentes tipos de nicleos presentes
en la molécula, ‘ ‘ '

A las variaciones de las posiciones de Ins absorciones de RMN, que se originan de la
“proteccién y desproteccion de electrones, se les llama desplazamientos quimlcos, Al
respecto en la Figura 17 se representan los desplazamientos tipicos de diversos protones -
funcionalizados; asimismo, en ls Figura 18 se csquenmtizan los desplazamientos quimicos
de *C de algunos grupos funcionales orginicos comunes,

Aromitico Vilico | X=0,N,ombgemro | Insatwado | C=1t Saturado

1 (1 i 1 1. i i [}

8 7 6 5 4 3 2 t 0

Figura17. Despllumieutos Quimicos de Diferentes Tipos de Protones,
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Figura 18, Desplazamicntos Qunmcos de "*C de Algunos Grupos l'unclomles Orgénicos
Comunes.

En la prictica, ¢s dificil medir con suficiente exactitud ol canpo nugnetlco aI que un

nicleo absorbe para asi distinguir nicleos individuales, por lo que para tener niediciones
cuantitativas, se requicre de wn punto de referencin sietdo el mas empleado ¢l TMS
(Tetrametilsilano) situado por convencién a 0 ppm, con respecto a los cuales se expresan los
desplazamientos quimicos de una muestra, cstos se representan en valores de 8, que
significan partes por millon (ppm) de In radio frecuencia aplicada (Ecuaclén 1),

Desplazamiento Quimico del TMS enHz
Frecuencia del Espectrometro en Hz

Desplazantiento Quimico en ppm () = X 106"

Ecmcih 1.

Por- otro lado, la interpretacion de los espectros de  RMN es en gran medida
empirica, y se basa principalmente en el conocimiento de los desplazamientos quimicos
caracteristicos para protones en diferentes tipos de combinacidn estructural, Asi, existen
tablas completas reportadas en la literatura en las que se indican valores tipicos de los
desplazamientos quimicos. Cuando los protones se encuentran en un ambiente magnético
idéntico deutro de una moléculs; exhiben ¢l mismo desplazamiento quimico en uit espectro
de RMN, se dice entonces que los protoncs son equivalentes magneticamente, si los

protones se encuentran en ambientes magnéticos distinlos, los desplazamientos quinucos son

distintos y, por tanto, no equivalentes {Figura 19).
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Equivalentes . Equivalentes
eotre si, enre i,
NS

H l-—-CHz--G
o e

Figura 19, Los 3 protones del grupo metilo exhiben ¢l mismo desplazamiento quimico por
ser equivalentes y absorben a la misma frecuencia en e} espectro do RMN. Por otro lado los
2 protones del metileno estin desprotegidos con relacitn a los del metilo y tienen un
desplazamiento quimico mayor.

Debido # las estructuras tan complejas de las diversas moléculas orgdnicas, los
 efectos de proteccion de los electrones en varias posiciones son generalmente distintos. Una

medicidn cuidadosa de las intensidades de campo necesarias para la resonancia de los
diversos protones en una molécula nos da dos tipos importantes de informacién :

1, El niimero de absorciones diferentes implica cuantos tipos diferentes de protones hay.

2, La cantidad de proteccion que muestran esas absorciones, con frecuencia indica el
entormo electronico de cada tipo de proton,

3. Las intensidades de las sediales implican cuantos protones de cada tipo hay.

4. B} desdoblamicnto de las sefiales proporciona informacion acerca de otros protones
CercAlos. .

Cuando se mide el drea bajo un pico de absorcion en un espectro de RMN, determina.
ol némero de protones equivalentes que dan fugar  dicha sefial. Si se sumenta ls resolucion
(0 sea, I sensibilidad) de un espectro de RMN, los picos se resuelven; esto es, cada uno de
los picos se subdivide en un canjunto de picos mis esirechos. Este tipo de subdivision se.
conoce como acoplamiento spin-spin y es ocasionado por la presencia de protones vecinos
(protones en carbonos adyacentes, no equivalentes al protén en cuestion). En general, la
muktiplicidad (nimero de sefiales) de una sefial csth dada por la Regla N+1 ¢ Si N protones
equivalentes desdoblan una sefial, ia sefal se desdobla en N+1 picos, Las dreas relativas
de las multiplicidades que resultan estin dadas aproximadamente -por el renglon
correspondiente del tridngulo de Pascal (Tabla 4).



Tabla 4. Intensidades de Picos Relatives para Muitiplicidades

Simétricas,

Numero de micleos con Sedales Intensidades relativas,
que interaccionan, :

0 1 (Simple) o

| 2 (Doble) i1

2 3(Tiple) 121

3 4 (Cukdruple) 1331

4 $ (Quintuple) 14641

5 6 (Séxtuple) 15101051

6 7 (Séptuple) 161520156 1

Ala scpmclbn que existe entre las sefiales de un muluplete sé le llama constante de
scoplamiento, entre los protoues magneticamente acoplados y varia de acuerdo con el
ambiente de los protones, asi como, su composncn(m geoméirica mutua (debido a que los

protones de acoplaniiento son causados por fuerzas intemas, la constante de acoplamiento

¢s independiente de Is fucrza de Ho) que se simboliza mediante J, y Ia constante de
acoplamiento del desdoblamiento que existo entre Ha y Ho se representa como Jab,

Anilogamente en RMN "C, la sefial de cada carbono se desdobla debido a Ia
interaccion con los protones directamente unidos a él, por lo que de la misma manera se
aplica la regla N+1, N cs el mimero de dtomos de hidrogeno umdos directamente al dtomo

de clrbono en cuestion (Figura 20)

|
€= H >cH, ~CH,

Seilal sinple  Scfisldoble  Scial wiple ~ Sefial culdruple
e ) o @

Figura20,
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3.70‘ mma y

Como ocurre con cuslquier otro témino cientifico, la definicion de bioensayo esta

influencinda por el campo del conocimiento al que se dedica quien hace la definicion; en una
de las descripciones mis amplias al respecto, un concepto refiere a €l como ensayo bioldgico
y lo define como la medicion de la potencia a cualquier estimulo fisico, quimico, bioldgico,
fisiologico o psicol6gico, por medio de las reacciones que éste produce sobre la materia
viva, Por otrs parte se consigna como un conjunto de procedimientos en el que se determina
Ia cantidad o fuerza de un agente o estimulo mediante I respuesta de un sujeto, En una
definicion més restringida , se sefiala como un procedimiento experimental en el que se
pretende determinar la efectividad biologica de un plaguicida de Ia misma forma se define
como; In determinacion de los efectos de productos quimicos en pruebas con organismos
vivos, empleando grificas dosis-mortalidad previamente establecidas para un compuesto
dado con clertos organismos de prucba,

Existen dos tipos basicos de bioensayo: Dlrecto e indirccto, ¢l ensayo directo
involucra ls medicion de la cantidad exacta de téxico que produce cierto nivel de
intoxicacion en un individuo; en general involucra el incremento de la dosis hasta un punto
critico, estudiando un solo individuo, en este tipo de prucbas Is variable de interés es Ia
dosis. El ensayo indirecto consiste en dar a grupos de organismos dosis estindar registrando
las respuestas obtenidas en cada caso, en estos ensayos interesa el mimero de respuestas en
cada nivel de dosis. En los bioensayos indirectos la respuesta puede ser de dos tipos:
cuantitativa ( susceptible de medicién) o cualitativa (respuesta de todo o nada). - De una
manera simple puede decirse que el ensayo cualitativo, que es el tipo de experimento de

. mayor empleo en toxicologia, involucra la determinacion entre la dosis y el porcentaje de

respuesta,

El principa) objetivo del bioensayo es la estimacion del nivel de estimulo necesario
para oblener respuesta en cierta proporcion - de individuos sefialando que por razones
estadisticas, el problema se reduce a la determinacion del estimulo necesario para obtencr
una respuests del 50 % de los organisinos de prueba, este valor se denomtina “dosis letal
media” (DL50) y es una expresion cusntitativa de Ia tolerancia de una especie( o raza) en
particular, a un plaguicida, bajo ciertas condiciones experimentales , Al mismo tiempo, este
valor es una medida de la toxicidad del plaguicida usado; a mayor valor de DL50 menor
toxicidad y viceversa. - Existen expresiones alternativas a Ila DL50, como CLSO
(concentracion-letal medis), TLS0 (ticmpo letal medio), DESO (dosis efectiva media), etc,,
cuyo empleo varia de acuerdo con el procedimiento de bioensayo empleado,

La relacién dosis-respuests esta constituida por dés componemeé: el estimulo y el
sujeto, El estimulo se aplica al sujeto como una dosis ( una intensidad cspecifica en



42

unidades de concentracion, peso u otra unidad apropiada ) administrada bajo condiciones
ambientales tan controladas como sea posible. Como resultado de ello, el sujeto manifiesta
una respuesta (desarrollo, cambio de color, debilidad, etc.), que en caso de ser cualitativa, su
ocurrencia 0 ausencia dependera de la intensidad del estimulo mencionando que la base de s
relacion dosis- respuesta radica en la determinacion experimental del intervalo de

" concentraciones de una sustancia quimica en el que se da un efecto gradual entre el extremo

en el que la dosis es tan pequefia que no produce efecto, hasta aquel en que es tan lhl que
produce la muerte de todos los organismos.

Los datos que resultan de un bioensayo cualitativo son: dosis emplenda, nimero de
individuos tratados y nimero de individuos que responden al tratamiento. Si se grifica la
proporcitn de organismos que responde contra Is dosis con que fueron tratados, se obticne
una curva que generalmente presenta una forma sigmoidal asimétrica.

La técnica utilizada para el bioensayo en Rattus norvegicus var, Wistar como sujeto
experimental para la evaluacion del estudlo de toxicidad de Datura stramonium, L., en el cual-
el ensayo cmpleado es de tipo indirecto, donde sc registira la respuesta, que mvulucra la
determinacion de las dosis y el porcentaje de respuesta en forma cuahtanva
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IV.- PARTE EXPERIMENTAL.

4.1. Colecta e Identiticacién del material experimental.
4,11, Material vegetal.- La planta Datura stramonium. L se colectd en julio de 1995 en Sto,
Tomas, Chiconautla, Estado de México; fue identificado en el Herbario de Ia Facultad de Estudios

Superiores Cuautitlin, Universidad Nacional Auténoma de México, por el Bidlogo Abel Bonfil
Campos.

4,1.2.Material animal- Los animales se adquirieron en ¢l bioterio de Campus
Iztacala,UNAM, clasificandola como Rgttus norvegicus var.Wistar, Permitiendo asi asegurar la
calidad de la sanidad y caracteristicas deseables de los animales.

4.2 Extracclén y separacion del alcaloide."

- Tanto la parte aérea como la subterranea de Datura stramonium fileron secadas en homo y
molidas conjuntamente, hasta una mezcla homiogénea (5 Kg.). Ambas partes fueron extraidas
sucesivamnente con mtetanol, la seric de  extractos obtenidos se colocaron en el rotavapor para
concentracién de los mismos. Posteriormente al extracto crudo se le realizaron prucbas para
determinar la presencia de alcaloides, para tal efecto se utilizaron los reactivos de Mayer,
Drangendorff'y Wagner; en 1a Tabla No. 8, se mucstran los resultados obtenldos.

Acto seguido, al extracto crudo se le climinaron las grasas por extraccioncs en forma
sucesiva con s-hexano, utilizando en cada desengrasado los reactivos requeridos para aseguramos
de que los alcaloides no eran eliminados por ¢l disolvente.

Posteriormente para lograr la separacion de los alcaloides del extracto cludo, se realizo un
tratamiento dcido-base, agregando inicialntente HC) al 30%, al extracto desengrasado; este, s¢
agito por cuatro horas, al cabo de las cuales. se adlclono NH4 OH 30% hasta lograr un pH
aproximadoa 8,

A continuacion, a la disolucién bisica se le efectuaron extracciones con CH2CI2 (cloruro
de metileno) mediante un embudo de scparacion, La fase orgénica (inferior) fue secada con
sulfato de sodio anhidro (Na,SO, anh); después se filtro, y el filtrado, se llevo al rotavapor para
concentrar el producto, Finalmente se eliminaron algunos piginentos presentes, disolviendo el
producto en AcOEt (acetato de etilo) adiciondndole carbon activado y Tonsil Actisil FF?*; esta
mezcla se agito y filtro al vacio, coucentrando nuevamente el extracto en un rotavapor. El
producto obtenido se identifico, como escopolamina empleando métodos espectroscopicos
comunes, IR(KBr) longitud de honda cm ', 3200-3600 (OH), 2900 (C-H Ar), 2850 (C-H
alif), 1750 (C=0), IIOO ([ O); RMN H' (CDCI, / TMS) S ppm, 7.3 sa (SH, Ar), 4.95 sa (IH,
OHCAr), 4.2-3.5 om’ ' (3H,0CHn), 2.85 s (3H, NMe); EMIE (70 eV) oz (% ar),303 (5) M*, 302
(6)[M-1[', 287 (10) [ M-16[" .Espectros 1-3

Infusion.- Se tomo la parte aérea y subterrinea de D, stramonium (10 kg.) en fresco, se
colocaron en un recipiente con agua (5 L) exponiéndose al fuego hasts lograr un concentrado de
la infusion por medio de la evaporacion hasta | L. En el Esquema 2 se mucstra la secuesicia de
los tratamientos.

* Toush Actis FF (TAFF), arcilla Dentenica makicana comerclal, se sdquiers on Tonsi Mexicana S.A Insurgonise sur 1971;
01020, Cindad do México, procie 8.95/Kg. U.S) sxaminada por Morssconcla do rayesX, prosonta la siguienie composicién (on por
clonte): 810, 74.5; Ak Oy; 1840, 0.4:F0:0: 1.3; CaD, §.4:1.0, 8.4,110,, 0.4) 1.0, 0.3 (110°C) Precsnia una irea do 15.30 m'/g, oon 12
distancia interiaminar do 15 A%(2 O.0) . Es importante sealar que of cusrze y la cristobalita son bmpertantes compsnontes,
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Tabla No. 8 Resultados obtenidos con los reactivos para la determinacién de
alcaloides. v

REACTIVOS'®

Nombre Reaccidn Negativo
caracteristica

Precipitado

Precipitado
anaranjado-
marrén

Precipitado
marrén

#) Scdisueiven 1,36 g, de HCl3m GOl de oguay 8 g deKlan 10 sl de opta Se juntw las dow suldcimes y e wforar & 100 L. B) Se

disaclve Bg de B (NOJ)) SH20 o 20ml. de HNOSJ0 % y 27.2 3 de Kl 504nl. de ojua. Se meadan Jos soluciones para reposar 24 br. s
decants la wiucidn y ac afore # 100 ml. €) Se diwiclve 1.27 gdeyodn  (resublimada) y 2 g de KI o 20 mi, de agua; 13 solucidn se alora om 100 ul. de
agua.

4.3 -Diseho emﬂmml.

La scleccion del diseilo experimental de bloques al azar es ¢l que nos.permite la
manipulacion de la division del material experimental en este caso el sexo de los roedores, y Ia
variacion del peso, como el niimero de tratamientos a manejar, Con el objeto en todss las etapas
del experimento de mantener el error experimental dentro de cada grupo, tan pequedio como sea
posible durante el curso del experimento adecuado a las condiciones del bioterio donde se
cauitrolaron elementos ambientales como la temperatura y la humedad relativa donde se llevo a
cabo el ensayo, asegurando que estos factores no influyeran en los resultados.

En la Tabla 6 sc presentan los diferentes tratamientos utilizados en las pruebas: Los
blogues que contienen el tratamiento con alcaloides (atropina y escopolamina) consto de 8 dosis
con su testigo comespondiente, con tres repeticiones, cads dosis distribuidas al azar. Cada
tratamiento consto de 10 ratas adnltas de ® morvegicus var. Wistar de la misma edad. Colocando en
cada tratamiento 5 hembras y 5 machos.

Las dosis mauejadas para los alcaloides fueron:: 0.15, 0.5, 1,0, 2,0, 2.5, 3.0, 4.0 y 5.0 mg./
200 g. del peso de Ia rata respectivamente. Tanto la escopolamina extraida como la atropina
sintética s¢ disolvieron cn agua bidestilada, realizando las diluciones respectivas. Para ir sele
administrando un ml, disriamente a csda rata por un lapso de 7 dias, alimenténdolas con granos y
agua,
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Las bloques realizados con el tratamiento de la infusion constd de 4 dosis con su testigo,

- con 3 repeticiones,

Cada tratamiento abarco de 10 ratas |dulus con caracteristicas semejantes; dividiendo el
tratamiento en 5 henbras y S machos.

Las dosis manejadas para la infusion concentrada fueron; 3.0, 5.0, 6.0 y 8.0 ml/200 g del
peso de la rata, Suministrando a cada rata sus respectivos ml. dunlmemo en un periodo de 7 dlas,
alimentindolas con granos y agua.

Para, los bloques con el tratamiento de cebo con la incorporacién de planta molida consto
de dos dosis con su testigo, con tres repeticiones.

La preparacién de los cebos consistio en una mezcla de proporcion igual de malz y trigo
molido, agregando aceite vegetal como adherente e incorporando la planta molida, para obtener
una mezcla homogénea. La dosis consistié en una proporcién de 1:10 y de 1:20, esto es, se pesd
un total de 10 g,, de los cuales consistié 1 g de planta + 9.0 g de grano, y la segunda fue de 2g, de
planta + 8.0 g de grano, la mezcla homogénea se deposito en bolsas de papel cerradas adheriendo
unas gotas de vainilla como atrayente sobre las bolsas, administrando una bolsa de cebo preparado
por rata diariamente por 7 dias,

Los parametros que sc tomaron en la evaluacion para diclas pruebas fueron:

- Dosis

- Mortalidad de roedores.
- Tiempo de accidn,

- Efectos toxicos.

- Aceptabilidad de los cebos preparados con D, stramouium, L.

4.4. Descripcion de bloensayo para Rattus norvegicus .

La metodologia cmpleada para determinar la potencialidad de ®. stramomium.L. se
fundamento en tres pruebas evaluadas en ratas adultas ®, noregicus var. Wistar

La primer prucba con los alcaloides, ¢l extraido y el sintético.
La segunda en una infusion de I planta,
La tercera en la incorporacion de la planta molida a cebos,

Para iniciar la prucba, las ratas sc obtuvieron del bioterio de la FES- lztacala garantizando
asi una calidad de los anisnales, en cuanto 4 sanidad, las cuales con propdsito de experimentacion
se alojaron en jaulas de plistico, con dimensiotes de 45 por 30 cm, con una altura de pared de 18
cnt. con tapas de alambre. El material utilizado como cama fuc la viruta,
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La temperatura del biotero se mantuvo en un promedio de 20 ° C y la humedad relativa
con un promedio de 80 %.

La limpieza de las jaulas se llevo acabo tan a menudo como se estimo, cada tercer dia con
el objetivo de mantencrlos limpios y secos a los ‘animales. La alimentacién y bebida era
medianteuna mezcla de granos, de maiz y trigo, en cuanto al suministro de agua fiie por medio de
bebederos de chupete.

Se tomaron ratas de la misima edad ( 3 meses), igual peso (250 g.); sexadas y marcadas
previamente, la distribucion de las ratas en las jaulas se realizd de acuerdo al megln del disefio
experimental seleccionadas en bloques al azar.

, La determinacion del intervalo de la concentracin de los alcaloides atropina Y
escopolamina ( 0.15 & 5.0 mg. ), se efectud en base al antecedente referido a Dugan (1989)”,
para la infusién se tomo un rango de splicacidn de 3.0 a 8,0 ml. y parala. mcnrporaclén en la
preparacion de cebos fuede 1:10 y 1: 20 g de planta niolida , Gamer, (1970) s uuliundo 10 ratas

en cada tratamiento, empleando $ hembras y 5 machos, por separado. -

Una vez distribuidas las jaulas de acuerdo al diseiio de bloques al azar se suiinistraron
tanto los alcaloides como la infusion en forma oral en las concentraciones sefialadas; y la
aplicacion de los cebos diariamente. Identificando signos de intoxicacidn en las ratas.

Tabla No. 6 Tmnmcmos del ensayo de la “Evaluacion de Datur :tramnwm L. como una
alternativa en cl combate de rocdores comensales *

TRATAMIENTOS DOSIS A EVALUAR

(Mcaloldes) ‘ '
0.15 mg/200 g 2.5mg/200g
Escopolaming , 0,5 mg/200 g 3.0 mg/200g
1.0 mg/200 g 4.0 ng/200 g
2.0 mg/200 g 5.0 mg/200 g

; 0ISmg200g 2.5 mg/200g

Atropina : 0.5 mg/200' g 3.0 mg/200g
1.0 mg/200 g 4.0 mg/200 g

2,0 mg/200 g 5.0mg/200g

3.0ml200 g
infusion 50mbi200 g
6.0ml200g
8.0ml200g
Cebos 1.0 g de planta molida

2.0 g de planta molida
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V.- RESULTADOS

Los resultados del efecto de la respuesta ofrecids en forma cualitativa de cada uno de los
. tratamientos que se aplicaron pars determinar la potencialidad de Daturs strawonium como
herramienta para el control de roedores comensales; evaluados en Rateus norvegicus var. Wistar, se
pueden observar en las Tablas 7, 8, 8 y 10 remectivnmeme Los valores de las tablas, se
presentan en forma de Grific de barmas para apreciar las respuestas obtenidas de una forma mis
comparativa,

Tanto los tratamicntos de los alcaloides en la Grifica 1-2; la Grifica 3 de infasion yel
tratamiento de cebos preparados con la planta en la Tabla 10, se muestran los resultados
obtenidos,

Tabla 7.- Observaciones con el tratamiento del alcaloide obtenido de @, stramonium L

IIPERACTIVI | FALTADE
DAD COORDINACI
ON

En la tabla 7 se observa que en el bioensayo realizado, Is respucsta generada por el
tratamicnto en smbos géneros fué el incremento de sed; presentandose en la dosis 3 mg respuestas
de escosor,aumento de actividad y temblor en grado menor de los individuos.
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Grafica 1 Representacion de las respuestas de ® Norvegizus al tratamiento con

‘ escopolamina.
No. de :
f * Individuos Sintomatolégia

0 @ ; o s

Dosis mg/peso prom./250 g

: ‘ En la Grafica 1 se observa que en el bioeusayo realizado, la respuesta generada por el
i tratamiento de escopolsmina en ambos géneros de roedores, fue cl incremento de sed, en todas las
_dosis, En donde la dosis 6 (3.0 mg.) la respuesta en ¢l sumento de actividad y escosor se presenta
principalmente en machos; mientras que Ia respucsta de temblor generada por esta dosis sdlo sc
presenta en hembras, Por lo tanto la dosis de 3 mg es el que tiene mayor respuesta de nocividad
para las ratas,
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COORDINACI
ON

2l h

Ah ‘
6m R

2t h

6m ‘ ‘ i
4h
Sm

h ) . : ;
6!& 5 ’ !

30h .
9m i

30h ) ‘
12m L

30h . o i
12m B ‘ |

En In tabla 8 sc observa que cl bioensayo mwestra Ia respuesta en cada nivel de dosis o
registrando las respuestas obtenidas; donde se nota que, es mis visible el incremento de sed, en i
ambos géncros; en todas las dosis ; la presencia de escosor ¢s mis notable en hembras, mientras i
que en machos se observa que en una dosis elevads ( 5 mg ) , se presenta este signo. Tanlo el - |
incremento de actividad como de falta de coordinacion afecta en todas las dosis a las hembus‘ en
machos es poco significativo esto debldo a la baja incidencia de respuesta de ellos. '
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Grafica 2 Representacion de las respuestas de Rastus norvegicus al tratamiento
con atropina

No. de
individuos SimMtematoligla

0.8 08 10 20 28 30 0 80

Desis mg/peso prom./250 ¢

En la Gréfica 2 se presentan los valores de la Vabla 8 ; en donde se observa que ol
bioensayo tuvo respuestas en cada uno de los niveles manejados a las diferentes. dosis con
atropina, donde se nota que el efecto mis visible es el incremento de sed pars ambos géneros para
todas las dosis. En ambos géneros se tiene una respuesta cualitativa de escosor, incremento de
actividad y una falta de coordinacién de movimientos; siendo esto mis notable esta afeccion en las
hembras, los machos aunque son susceptibles a los efectos de la atropina estas respuestas so
presentan en ellos en un nimero mis bajo que en hembras,

En todss las dosis sc tiene respuesta de los individuos, pero la dosis 8 (5 mg) es Ia que
tiene mayor respuesta por parte de las ratas,

Tabla 8 Respuesta cualitativa con el tratamicuto de la Infusién de ©. stramoxium L, en
R norvegi

PABIVI FALTADE
DAD DAD COORDINACH
ON
3 30h 15h 0h
J0Om 30m
.5 30h 15h 30h
30:n I0m
6 0h 0h 0h Ih "
J0m 15m 30m Im
8 Ok Job 0k 6h
J0m 15m 30 m I
e ———_“_J
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En la tabla 9 se presentan los resultantes de la prueba se denota que el estimulo
provacado por la infusién en ambos géneros, ¢ todas las dosis es el incremento de sed; la falta de
coordinacion de movimientos. Mientras que las hembras reflejan una pasividad por la adicion de la
infusion ; los machos en este sentido sélo presenta un menor grado de estimulo eu 1a dosis de6y 8
ml..La presencia de la muerte en los tratamiento con la dosis cuatro y cinco no es representativo,
por ta baja incidencia en los individuos en tratamiento,

Grafica 3 Represeutacion de las respuestas de ®artus noryepicus al tratamiento
con la Infusion

No. de
individuos Sintomatolégla

b

%2

g
0 ,
3 [ ] [ ] [ ]
Desis myg/peco prom/280 gr.

Los valores tomados de ia Tabla 9 y representados en la Grifica 3, se presentan las
respuestas cualitativas mostradas con el tratanviento de infusion sobre R, norvegicus, en clla sc
nota el estimulo provocado por el tratemiento en ambos géneros en todas las dosis es notorio el
incremento de sed y la falta de coordinacion de sus moviniientos. La' respuesta de pasividad se
presenta en ambos géneros, aunque en hembras es mayor la cantidad de individuos, en
comparacion a machos por la adicion de la infiision.
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- La presencia de la respuesta de la muerte se confirma mis en hembras (9) en comparacién
con machos (3).

En cuanto a las dosis todas tienen un efecto nocivo sobre las ratas; sin emlmgo son las
dosis de 6 y 8 m! las que presentan la misma efectividad de intoxicacién y lograr el objetivo de
matar a las ratas bajo tratamiento,

hlh 10 Respuem cunhmtvl con ¢l tratamiento de cobes preparados con . stramonium molida

En ls Tabla 10 se registran los datos presentes durante el bioensayo, dondc s¢ notd una
falta de respuesta por intoxicacién por el tratamiento de la pllnu incorporada al cebo sobre los
roedores. Donde sélo se recupera la respuesta observada del incremento de sed en ambos géneros

‘enlas dos dosis menejadas. Es importante rescatar la observacion que tuvo la aceptacion del cebo.
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VI.-DISCUSION

La planta, Datura stramoniumL. ha sido estudiada, anteriormente dichos estudios reportan
el aislamiento de escopolamina y atropina, asi como algunos otros metabolitos secundarios: En el
presente trabajo se realizd una contribucion de la actividad bioldgica al estudio de esta planta;
conto una alternativa en la utilizacién, como herramienta en clcombate de roedores comensales. Se
logro obtener el producto natural cuya identificacion de esta mélecula por correlacién de los datos:
espectroscopicos obtenidos por Ia espectrometria de masas se reporta la escopolamina.

En forma perticular, del extracto con metanol, tanto de la parte aérea como subterrénea se
aisl6 escopolamina( espectros 1-3); la cual fué relativamente ficil aislar. Como estudios referidos
a Datura stramonium L.reportan la presencia de atropina y escopolamina en ella; por lo que al no
poder cicontrar en el aislamiento atroping se obtuvo en forma comerclal, para coustatar estas
referencias en el experimento realizado. La identificacion de escopolamina fué ficil de caracterizar
niediente la correlacion de los datos espectroscdpicos.

En la comelacion de datos del espectro de absorcion en el infrarrojo (1), se presenta e el
intervalo de  3200-3600 cm™ que indican un grupo OH, también se Presentu en 2900 cm " la
banda del enlace C-H aromitico; asi mismo Ia banda de 2850 cm” el enlace C-H alifitico,
mloglmcute se manifiesta; la blndn de 1750 cm"' del doble enlace de C=0, y finalniente Ia banda
de 1100 cm ! para el enlace O-C. '

Por otro lado en el espectro de RMNH' (2), detenminado en CDCI 3/ TMS, reportado en
ppm, presenta en 7.3 ppm una sefial simple ancha que integra a 5 protones de hidrogeno,
correspondiente a la parte aromitica, scto seguido se observa una sedial simple ancha centrada en
4.95 ppm, que se refiere a un protén, asignado s OCH-Ar.; posterionmente se observa una serie de
seflales multiples complejas, en el intervalo de 4.2 a 3.5 ppm debidas a los protones de 3
hidrégenos del grupo OCHn ; finalmente aparece una seiial simple en 2.85 ppm, que representa 3
protdnes de hidrogeno del grupo NMe.

En el espectro de masas adquirido por la técnica impacto electrdnico (3) a 70 eV,
manifestado en 1z, se observa primero un fragmento de mvz 303 (5) M'consistente con el peso
molecular, ademis se observan los fragmentos de nvz 302 y m/z 287, congruentes para las
pérdidas de M* - 1(H) y M’ - 16(0) respectivamente,

En la comrelacion de los datos del espectro de RMNI' y de IR (4 y 5), para atropins, se
presentan seiiales ampliamente conocidas para esté molécula.

~ Para el producto obtenido de la extraccion, en primera instancia se le efectué una serie de
pruebas tipicas como prucha presuntiva de la presencia de dichas moléculas, con los lainados
reactivos de alcaloides. ‘

En este seatido las solucionea empleadas (cuadro 1), resultaron positivas:

Reactivo de Mayer, es una reaccion sensible que permite la identificacion de alcaloides , al
producir un precipitado; esth prueba resulto positiva.

Reactivo de Wagner, es una reaccion que identifica la presencia de alcaloides, o produclr un
precipitado color mairén. Siendo positiva esti prueba presuntiva.

Para conocer la correlacién de Datura stramonium sobte los roedores entre los diferentes
tratamientos, se llevé a cabo Ia interpretacion de los resultados obtenidos en el desarrollo del
experimento efectuando un anilisis de vardanza para cada tratamicnto, que nos indicara la
diferencia existente entre ellos, .
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~ En el anilisis de varianza realizado para los tratamicntos con escopolamina, atropina y

_ cebos preparados con Datura stramoniumL. se concluye que no existe diferencias significativas

eutre

los tratamientos. Es decir que no hay diferencia alguna entre la dosis més baja en comporacién con
1amés alta; en cada uno de los tratamientos .

Se puede atribuir que esta falta de diferencia se debe a la resistencia del sistema nervioso

(parasimpAtico), por su mayor actividad del metabolismo y la mayor actividad antitéxica: del
ligado de los roedores.

También s puede atribuir debido a que ¢l compuesto utilizado (sulfato de atropina) ,
resulta ser menos téxico que en su forma pura,

En cuanfo a la conclusitn del analisis de varianza para la infusién se ticno que si se
presenta diferencia significativa entre los tratamienito. Es decir de acuerdo a la comparacién de
medias (método de Dunnet) nos indica que las dosis de 6.0 y 8,0 ml de infusidn son en las que se
tienen mayor respuesta por los individuos, con respecto, a las dosis de 3.0 y 5.0 ml que no tienen

una respuesta significativa en los individuos. Entre las respuestas de las dosis 6.0 y 8.0 mi no se
encuentra

diferencia, es decir son estadisticamente iguales. ‘

Debido a lo anterior ﬁodcmos suponer que se requiercn dosis mayores a las probadas en
cada tratamiento, a la falta de homogenidad del peso de los individuos, influyeron a que no se
prresentara diferencia alguna entre los tratamientos. Otro factor que pudo participar en el

resultado es el estadio de desarrollo de los roedores, debido a que s mancjaron ejemplares do
cdad adulta,

i bien consideramos a @atura stramoniumL.. como una planta téxica, podemos observar,

-con el andlisis de varianza que no se preseuta diferencia entre los tratamientos debido a faccores

chmmcon oah dosiﬁcnclén manejada.
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Vil.-CONCLUSIONES
1.-De acuerdo  los objetivos planteados se aislo escopolamina de Datura stramomium.L.,
evaluando su toxicidad en Rateus noervegicus en condiciones de laboratorio.

En los intervalos establecidos no se encontréd Ia poslble dosis letal en los_diferentes
tratamiemtos, presentandose nnicameme sintomas de i mtoxmacnon .

2.-En la evaluacion de la toxicidad de @atura stramenium, L.en los resultados obtenidos de

la prucba de la planta en las tres pruchas realizadas, extraccion del alcaloide, infusion y como

planta molida incorporada al cebo; se tiene que no representa una altemativa confiable para el
control de roedores plaga ; pues solo se presentan sintomas de intoxicacion, no se llegd a la
muerte esperada; en consecuencia se tene que la resistencia se debe:al sistema nervioso, a su
mayor actividad metabolica y asf comno a la mayor actividad antitoxica del higado de los roedores,

3,-Por las caracteristicas toxicas, de Datara stramonium. L. s¢ presenta un sinergismo de los

metabolitos que actuan en conjuncibn sobre el individuo, es mejor utilizarla en forma de infusién
ya que tiene una notoria accion sobre la fisiologia de los animales bajo cxpenmenlo, que se reflega
en sintonus de intoxicacion,

4 ~Finalmente, es factible considerar que los efcctos tiocivos de Datura stramonium estén cu
fancidn de la dosificacion, la via de administracion, asf corno; la parte del vegetal que se utiliza, el

- momeuto de la_colecta o las variables estacionales y de los suelos en que se desarrolll que

condlcionl ln calidnd toxica de la planta,
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Vill.- SUGERENCIAS

1.-Investigar si se presentan alteraciones por los efectos de @aturs ummmn.l.m el
demmllo de las nuevas generaciones de roedores.

2.-Seria interesante exsminar los efeetos toxicos contenidos en otrss malezas en ¢l

desamrollo de roedqm

3.-Investigar la pyotmculidnd en la produccion de téxicos por las plantss consideradss “
como malezas que comunmente se encucatran en ¢l campo mexicano, determinando su capacidad

productors de toxinas que afecten a roedom plage.

4,-Identificar las malezas que funcionan como un conplemeuto alimenticio a los roedores
comensales y detenninu si existe uns intervelacion en s inhibicién o aceleracion do 1 explosion
pobhcimll
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Fuente de
variacion

Grados de
libertad

Tabla 11.- Anilisis de varianza (F) de los efectos de escope

Suma de

cuadrados

Cuadrado
medio

F calculada

59

amina en Rattus norvegicus, .

F de tabla al
0.05 %

Blogues

2

147.25

73.625

1.34

3.7

Tratamientos

7

4.68

66.857

1.2

2.76

Error

14

768.75

Total

Fuente de
variacion

22

Gnados de
libertad

Cuadrado
medio

F calculada

F de tablas al
0.05 %

Blogues

8,628

2,07

3.74

Tratamientos

9.214

0.326

2.76

Error

28,196

Tabla13.-Anilisis de varianza (F) de los efectos del cebo preparado con Datura stramonium L. en

Rattus norvegicus.

Fuente de
variacion

Suma de
cuadrados

F detablas al
0.05 %

133 -

19

Tratamiento

0

200

Error

7

Total

Tabla t4-Andlisis de varianza (F) de los efectos de s Infusbén de Datura stramonium L.en €,

Fuente de
variacion

Norivgicws,

Grado de
libertad

Suma de
cuadrados

Cuadrado
medio

F calculada

F de tablas al
0.05 %

Bloques

969.3

484,73

18.74.

5.4

Tratamientos

425.33

141.77

5.48

4.76

Error

155,17

25.86

Total
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