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RESUMEN

En este trabajo se utilizaron extractos crudos y mezclas de extractos de las plantas Mollinedia racemosa, Siparuna sessiliflora y Croton leptostachyus. Inicialmente se realizó un tamizaje fitoquímico a los extractos etanólicos crudos; posteriormente se realizaron pruebas antioxidantes indirectas con DPPH y ABTS y se eligieron las CI50 seleccionando estos valores para realizar las mezclas binarias y terciaria. Los ensayos de actividad antioxidante con los dos radicales se repitieron con las mezclas, y  se probo la actividad antihemolítica sobre células sanguíneas, determinando el indice de combinación con el software de versión libre CompuSyn. En los especimenes de estudio se hallaron metabolitos de alto valor terapéutico como polifenoles, taninos, flavonoides, terpenos, esteroides y alcaloides. La actividad antioxidante de los extractos fue alta  en cuanto a la estabilización de radicales sintéticos, siendo más activos los extractos individuales, sin embargo el efecto sobre la protección de la membrana de los eritrocitos fue contraria, manifestandose en mayores tasas de hemolisis, especialmente en las mezclas. El análisis de interaccion demostró  sinergismo en las mezclas para estabilizar el radical DPPH, pero efecto anatagónico marcado en la estabilizacion del ABTS, lo cual indica una favorabilidad para la estabilización por la trasferencia de atomos de hidrogeno tanto en los extractos individuales como es sus mezclas.
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Abstract
In this paper crude extracts and mixtures of plant extracts Mollinedia racemosa, Siparuna sessiliflora and Croton leptostachyus were used. Initially, a phytochemical screening was performed at crude ethanol extracts; subsequently indirect antioxidants DPPH and ABTS tests were performed and the IC50 values were chosen for selecting these binary and tertiary mixtures. The antioxidant activity trials with the two radicals were repeated with the mixtures, and antihemolytic activity on blood cells was tested by determining the index of combination with software CompuSyn free version. In the specimens of study metabolites of high therapeutic value as polyphenols, tannins, flavonoids, terpenes, steroids and alkaloids they were found. The antioxidant activity of the extracts was high in terms of stabilization of synthetic radicals, being more active individual extracts, however the effect on the protection of the erythrocyte membrane was contrary, manifesting in increased rates of hemolysis, particularly in mixtures. Interaction Analysis showed a synergism in the mixtures to stabilize the radical DPPH, but anatagónico marked effect on the stabilization of ABTS, indicating a favorability for stabilization by the transfer of hydrogen atoms both individual extracts as is their mixtures.
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INTRODUCCION

En un intento constante por mejorar la calidad de vida, se han utilizado plantas como fuente de alimento, abrigo, ropa, medicinas y cosméticos; algunas de estas presentan un amplio potencial medicinal, convirtiéndose en el único recurso terapéutico de las comunidades y grupos étnicos especialmente en América del Sur, contribuyendo de manera significativa a la atención primaria en salud (Betoni, et al., 2006), aproximadamente, el 80% de los habitantes del mundo confían en la medicina tradicional. (Dawoud, et al., 2013). Y existen numerosos ejemplos de formulaciones complejas utilizados en la medicina tradicional China y otras medicinas tradicionales en todo el mundo; por esto la idea de combinar dos o más extractos de plantas en una combinación efectiva se remonta muchos siglos. El sinergismo esta basado en la combinacion de metabolitos de dos o mas sustancias que puede resultar en respuestas o interacciones sinérgicas, aditivas o antagonicas entre los componentes combinados en las células u organismos (Efferth & Koch, 2011)
Estos análisis de interacción se han realizado especialmente en fármacos y en menor proporción en plantas o metabolitos secundarios, de esta manera se aprovecha su potencial. por ende la combinación de dos o más sustancias se convierten en un gran acierto, para lograr efectos terapéuticos deseados, potencializando la actividad proporcionada por los agentes individuales, utilizándose entonces en el tratamientos de enfermedades oncológicas e infecciosas (Ren, et al., 2003). 
Existen multiples ejemplos actualmente de que la interacción de fármacos aumenta las posibilidades de éxito en el tratamiento y el control de enfermedades como leucemias y linfomas (Glode y Jarkowski, 2009), el cáncer (Chen et al., 2015) entre otras.
En este trabajo se evaluó el potencial antioxidante de mezclas binarias y terciarias realizadas a partir de extractos vegetales obtenidos de 3 plantas altamente utilizadas por las comunidades indígenas del mundo en la cura de diferentes enfermedades, estas fueron M. racemosa (Solanilla, et al.,  2011), S. sessiliflora (Padilla González & Gil Archila, 2012) y C. leptostachyus (Chiappe Pulido, 2013); como estudio preliminar se realizó un tamizaje fitoquímico a los extractos crudos además de evaluar la posible actividad antioxidante de los extractos crudos y sus mezclas (binarias y terciarias) mediante métodos indirectos (DPPH, ABTS), un método directo, evaluando el porcentaje de hemolisis en un modelo de eritrocitos; por último se evaluó el comportamiento presentado por las mezclas de los extractos a través de un modelo de interacción (CompuSyn), el cual permite obtener índices de combinación (IC) y así determinar cuantitativamente las interacciones entre medicamentos o extractos en este caso, donde CI> 1 indica antagonismo, IC=1 indica aditividad y IC <1 sinergismo. 

[bookmark: _Toc398409805]METODOLOGIA

Material vegetal
Para este estudio se utilizaron las partes aéreas (hojas) de las 3 plantas objeto de estudio; la recolección de la información etnobotánica y de las muestras vegetales, se hizo en tres municipios; Mollinedia racemosa (romadizo) se recolecto en el Municipio de Yopal (Casanare), a una altura de 350 msnm, entre las coordenadas 05°21’06” de latitud norte y 72° 24’12” de longitud oeste; Croton leptostachyus (mosquero) fue recolectada en el corregimiento de Payande perteneciente al municipio de San Luis (Tolima), a una altura de 506  msnm, entre las coordenadas 4° 19’ 41’’ Latitud Norte y 75° 13’ 22’’ Longitud Oeste, (Acosta, et al., 2001) Diagnostico para el plan de desarrollo municipal de San Luis 2012- 2015) y Siparuna sessiliflora (limón de monte) se recolecto en la Universidad del Tolima que se encuentra dentro del área urbana del municipio de Ibagué (Tolima), a una altura de 1285 msnm, se encuentra en las coordenadas geográficas: 4° 15' a N 4° 40' latitud norte y 75° 00' a 75° 30 longitud oeste (Vanegas Gálvez, 2002). Para finalizar la identificación de cada una de las tres plantas, se enviaron bouchers de cada una al herbario de la Universidad Nacional, allí fueron identificadas y se les asigno un numero de colección así: M. racemosa 530879 y C. leptostachyus 572765 y S. sessiliflora 575456.
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 La detección de los principales grupos de metabolitos se realizó mediante ensayos cualitativos individuales para cada grupo químico, según la guía metodológica para la detección rápida de algunos núcleos secundarios y caracterización de una droga cruda, propuesto por Murillo-Perea y Méndez-Arteaga (2011). Lo anterior mediante reacciones de precipitación y de coloración. 

Preparación de mezclas 
Para estos ensayos se realizaron mezclas binarias y terciarias de los 3 extractos vegetales. Como parámetro de combinación se usaron las concentraciones medias inhibitorias (CI50) obtenidas en la estabilización de los radicales DPPH y ABTS por los extractos crudos según los datos consignados en las tablas  3 y 5, guardando proporciones 1:1 para cada extracto, tanto en las mezclas binarias como en las ternarias.
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Actividad inhibitoria del catión radical ABTS 
Para evaluar la actividad estabilizante de cada una de las mezclas (binaria o terciaria) de los extractos, se utilizó la metodología descrita por Marquina, et al., (2008); la mezcla se preparó en relación 1:50 (extracto: radical) este procedimiento se realizó por triplicado; posterior se midió el cambio de densidad óptica a 734 nm después de los primeros 6 minutos de reacción. La actividad estabilizante del ABTS se determinó mediante la ecuación:



Donde:
AEABTS: Actividad estabilizante del radical ABTS, expresada en porcentaje 
AABTS: absorbancia del ABTS antes de agregar la muestra
A6min: Absorbancia de la mezcla reaccionante a los 6 minutos

Como patrón se utilizó Trolox (0,0312 a 1 µg/mL), el cual fue sometido a las mismas condiciones de ensayo
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 La capacidad para estabilizar el radical DPPH se realizó siguiendo la metodología propuesta por Braca, et al., (2002), con algunas modificaciones. Una curva patrón se preparó con trolox (0,0039 a 0,0625 µg/mL), Los valores de actividad antioxidante, a las distintas concentraciones de trabajo, se calcularon mediante la ecuación:


Dónde:
CEDPPH: Capacidad estabilizadora del radical DPPH, expresada en porcentaje.
AB: Absorbancia del blanco
AM: Absorbancia de la mezcla reaccionante

ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE EN UN MODELO DE CÉLULAS SANGUÍNEAS (ERITROCITOS)
Para la obtención de la sangre se utilizó la metodología propuesta por Sánchez en el 2009. El ensayo para estimar el efecto inhibitorio de los extractos sobre la hemólisis se realizó a través del método descrito por Ebrahimzadeh, et al., (2010) con algunas modificaciones, sobre los 3 extractos crudos de las plantas objeto de estudio
El porcentaje de inhibición de hemolisis fue calculado utilizando la siguiente ecuación:
% de Inhibición de Hemólisis = [(AC – A)/ AC] x 100

Donde Ac es la absorbancia del control negativo y A es la absorbancia de la muestra (con el extracto a cada una de las concentraciones estudiadas). Como control positivo fue utilizado Ácido Ascórbico a la misma concentración de los extractos (en los ensayos donde se utilizó el Ácido Ascórbico como control positivo; este fue preparado al momento del ensayo).

ANALISIS ESTADISTICO
Se realizaron pruebas de normalidad de los datos a través de la prueba de Kolmogorov-Smirnov, para las diferentes réplicas de cada ensayo, se generó estadística descriptiva, obteniendo medias y desviaciones estándar en cada caso. Las comparaciones de las medias de cada planta en todos los ensayos se realizaron mediante regresión lineal. El nivel de significancia fue menor o igual a 0,05. Los análisis de la actividad antioxidante se realizaron mediante análisis de regresión simple. Todo el procesamiento se realizó con el paquete STATGRAPHICS Centurion XV (StatPoint, Inc.).

ANALISIS DE INTERACCION MEDIANTE ISOBOLOGRAMA
Para realizar este análisis se utilizó un software de versión libre CompuSyn, este programa nos permite apreciar de una manera gráfica la interacción de combinaciones de extractos o fármacos; utilizando ecuaciones que proporcionan las bases teóricas para el índice de combinación (IC) y permiten la determinación cuantitativa de las interacciones entre medicamentos u otras matrices que se mezclen, donde IC=1, indica un efecto aditivo; IC< 1, indica sinergia y CI> 1 indica efecto antagónico. Basado en estos algoritmos, el software ha sido desarrollado para permitir la simulación automatizada de sinergismo y antagonismo en todos los niveles de dosis o efecto.

RESULTADOS Y DISCUSIÓN
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En la tabla 1, se encuentran los resultados obtenidos en  la caracterización cualitativa de los 3  extractos evaluados (M. racemosa, S. sessiliflora y C.leptostachyus); en las 3 especies se determinó la presencia de metabolitos como polifenoles, taninos, flavonoides y fenilpropanoides, entre otros. La presencia de compuestos de naturaleza polifenólica en las 3 plantas fue abundante, destacando el contenido de estos metabolitos en M. racemosa, estos compuestos se destacan por generar defensa ante diversos factores como la radicación UV, ataque de  animales, de hongos y bacterias (Cooper-Driver et al., 2007); sin dejar de mencionar que han sido reportados en literatura científica como unos de los principios activos más importante para la estabilización de radicales (Lambert, et al.,  2007; Cadenas, 2000). 

Los ensayos realizados para reconocer núcleos de naturaleza alcaloidal fueron positivos para M. racemosa y S. sessiliflora, destacando los de tipo morfina, codeína, papaverina, noscapina, entre otros, y del grupo de las anfetaminas y derivados, como reportó Murillo, et al., (2011). Las saponinas encontradas en C.leptostachyus y S. sessiliflora, en esta caracterización podrían ser predictivos de la toxicidad que pueden presentar los extractos de estas plantas, lo cual podría limitar su uso en aplicaciones fitoterapéuticas.
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Actividad estabilizante de los radicales ABTS.+ y DPPH-.  Los resultados de la actividad estabilizante del radical DPPH y ABTS en extractos crudos, expresado como CI50; se representan en la Tabla 2.


Actividad estabilizante del radical DPPH y ABTS de mezclas de extractos de M. racemosa, S. sessiliflora y C. leptostachyus. Los resultados de actividad estabilizante del radical DPPH y ABTS de mezclas de extractos provenientes de M. racemosa, S. sessiliflora y C.leptostachyus se presentan en la Tabla 4.
Tabla 4. Concentraciones inhibitorias medias para la estabilización de los radicales DPPH y ABTS de mezclas de extractos provenientes de M. racemosa, S. sessiliflora y C. leptostachyus





El tamizaje cualitativo preliminar realizado a los extractos crudos mostró la presencia de metabolitos referenciados en la literatura científica por su capacidad antioxidante. Como se mencionó anteriormente las mezclas se realizaron dependiendo de las CI50 obtenidas en la actividad antioxidante de los extractos crudos individuales; las CI50 de las mezclas (romadizo + mosquero; mosquero+ limón de monte; romadizo + limón de monte; romadizo + mosquero + Limón de monte), halladas para la estabilización de los radicales DPPH y ABTS a través del análisis estadístico, indican una mayor efectividad antirradicalaria en la mezcla binaria preparada a partir de los extractos romadizo + mosquero; las CI50 obtenidos a partir de estas mezclas se compararon con las CI50 obtenidas por los extractos crudos, siendo las CI50 de los extractos crudos menores, demostrando así una mejor acción antirradicalaria cuando se evalúan de manera cruda, sin embargo los resultados obtenidos mediante las mezclas concuerdan con las pruebas preliminares ya que estas dos plantas contienen la mayor cantidad metabolitos y por lo tanto se puede generar una potencialización de la capacidad antirradicalaria evaluada mediante la interacción de los principios activos. Hay que tener en cuenta que la capacidad antioxidante de una mezcla no viene dada solo por la suma de las capacidades antioxidantes de cada uno de sus componentes; estos compuestos pueden interactuar entre si y producir efectos sinérgicos o inhibitorios. (Echavarria, et al., 2009)
Mediante el análisis estadístico se determinó que la relación dosis-respuesta en la estabilización de estos radicales, que se ajustaron a diferentes modelos de regresión.
Trabajos similares ya se han realizado como el de Güder, et al., (2012), donde se comparó la actividad antioxidante de extractos y mezclas de Urtica dioica L.y Malva neglecta Wallr con antioxidantes como el BHA, BHT y α-tocoferol; comprobando que en las mezclas de estas plantas se encuentran comúnmente acción sinérgica mejorando así su actividad antioxidante. Otros estudios como el de  Mïsan et al., (2011) donde se encontraron efectos sinérgicos en la mezcla obtenida de perejil, espino amarillo, menta y alcaravea; exhibiendo una alta actividad antioxidante en la mayoría de las pruebas (directas o indirectas), realizadas en este estudio 
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Los resultados observados en la evaluación de la actividad antioxidante demuestran que los extractos crudos y las mezclas de los extractos inhiben especies radicalarias sintéticas como DPPH y ABTS, pero al determinar la actividad hemolítica se determinaron efectos diferentes. Los 3 extractos mostraron una toxicidad alta frente a las células sanguíneas evaluadas, esto se demostró a través de la hemolisis. En los extractos de C. leptostachyus y S. sessiliflora se explica por la presencia de saponinas, encontradas en el tamizaje preliminar realizado a los extractos (tabla. 1), las cuales podrían enmascarar el potencial protector del resto de metabolitos presentes en los extractos.
En orden decreciente de toxicidad encontrada fue, S. sessiliflora, C. leptostachyus y M. racemosa. En el caso de M. racemosa, no se observó ningún efecto protector por parte del extracto sobre la membrana de los eritrocitos; a pesar de que no se detectó la presencia de saponinas en el tamizaje fitoquímico realizado al inicio de este trabajo (tabla. 1), por lo tanto la ruptura de estas células puede generarse por posible competencia entre los mecanismos y la generación de especies prooxidantes (Pérez, 2003), factor determinante al momento de establecer la estabilidad de las especies generadas y su contribución con respecto a la actividad antioxidante total en un sistema como el que se evaluó en este trabajo.
Los resultados de los análisis de varianza realizados con los extractos de las plantas se pueden apreciar en la tabla 3.
Cabe resaltar que con este ensayo se cualifico de manera indirecta su toxicidad demostrando que estos extractos a pesar de tener una capacidad para estabilizar los radicales en ensayos indirectos, en ensayos directos generaron una lisis. Estos resultados no son determinantes de toxicidad de estas especies ya que es un ensayo preliminar que no considera todas las condiciones de un sistema in vivo, por lo cual ensayos posteriores de este tipo podrían ampliar el conocimiento respecto a la inocuidad o toxicidad de las matrices objeto de estudio.

Teniendo en cuenta la citotoxicidad generada por los extractos crudos utilizados en este estudio, estos podrían utilizarse en el tratamiento de enfermedades oncológicas, y así disminuir la proliferación de este tipo de células, sin menos preciar el potencial antioxidante mostrado con los radicales sintéticos.

Hiruma et al., (2013) investigaron los efectos antitumorales in vitro, para esto utilizaron una mezcla de seis hierbas medicinales que contenían laca. La mezcla de estos extractos inhibió la proliferación de varias líneas tumorales humanas en ratón; demostrándose un potencial sinérgico entre las plantas que se mezclaron. Este tipo de mezclas también se han utilizado para el control de algunas bacterias como Enterobacter aerogenes, Escherichia coli, Salmonella typhi y Staphylococcus aureus, este es el caso del estudio realizado por Vásquez et al., (2014), quienes mezclaron extractos etanólicos de Larrea tridentata, Flourensia cernua y Opuntia ficus-indica, la mezcla realizada por los extractos inhibió el crecimiento de las bacterias indicando así el efecto sinérgico de sus componentes.

ANALISIS DE INTERACCION MEDIANTE ISOBOLOGRAMAS

Al realizar un análisis de interacción a través del software CompuSyn se obtuvieron isobologramas que permitieron observar los índices de interacción para cada una de las mezclas sean binarias o terciaria respectivamente, en cuanto a los índices de combinación encontrados para la evaluación del DPPH se hallaron índices inferiores a 1 en las 3 mezclas binarias y la terciaria, destacando la mezcla obtenida a partir de los extractos de mosquero + romadizo la cual mostró los índices de interacción más efectivos con valores que oscilaban entre 0.02883 y 0.04715, generándose entonces una interacción sinérgica para la estabilización de este radical; en cuanto a los índices de interacción obtenidos en la mezcla ternaria estos oscilan entre 0.11801 y 0.07813, índices inferiores a 1 demostrando así una acción sinérgica disminuida con tendencia a la aditividad.

Resultados un poco diferentes a los encontrados para la estabilización del otro radical sintético ABTS, ya que los índices hallados para este radical en las mezclas binarias y terciaria fueron superiores a 1, lo que indica una interacción de tipo antagónico en todas las mezclas evaluadas. La mezcla binaria Romadizo- Limón de monte, muestra los índices de interacción más altos, estos oscilaron entre 0.74468 y 211.001. En cuanto a la mezcla ternaria se evidenciaron valores entre 18.4807 y 2.23341, evidenciando una acción antagónica. 

Los resultados de interacción obtenidos para la estabilización de los dos radicales fueron diferentes por lo que es importante considerar la variabilidad en los mecanismos de estabilización radicalaria y la interacción que puede existir entre los distintos metabolitos que influencian la actividad antioxidante, ya que la mezcla de extractos o componentes bioactivos no necesariamente potencian una determinada actividad biológica. En este caso las mezclas generaron interacciones que no están relacionadas exactamente con la actividad individual de sus componentes, por esto se hace necesario realizar este tipo de evaluaciones como: la transferencia de átomos de hidrogeno para DPPH y la transferencia electrónica para ABTS, hecho que podría influir en el tipo de interacciones observadas.
Hay que resaltar que este tipo de estudios son poco comunes en matrices vegetales. Actualmente la combinación de fármacos es la más ampliamente utilizada en el tratamiento de las enfermedades, como el cáncer y el SIDA. Los principales objetivos son lograr un efecto terapéutico sinérgico, reducir la toxicidad, y minimizar o retrasar la inducción de resistencia a los medicamentos (Chou, 2006); otra de las combinaciones usadas son las que se generan entre alimentos que contienen nutrimentos y otras sustancias que pueden afectar en diferente grado la farmacocinética y la farmacodinamia de los medicamentos y, de igual manera, los medicamentos que causan impacto sobre el estado nutricional, ya sea produciendo una deficiencia nutricional o interfiriendo en el proceso natural de la alimentación (Quir, 2014). 
En este sentido se han combinado diferentes tipos de vegetales como por ejemplo el tomate, la zanahoria, la berenjena y la patata violeta; para evaluar la interacción antioxidante frente a radicales sintéticos, dichos ensayos mostraron efectos antioxidantes sinérgicos en combinaciones binarias, muy similar a lo encontrado en el estudio actual (Jiang, et al., 2015). Otra manera de aumentar el potencial se los antioxidantes naturales como él te verde es generar una interacción con antioxidantes sintéticos como el ácido ascórbico, como lo hicieron Enko et al., (2015); al realizar una serie de combinaciones entre estos dos antioxidantes comprobando su capacidad a través de diferentes ensayos indirectos y donde se determinó un tipo de interacción potencializada. 

CONCLUSIONES

Los extractos etanólicos de 3 plantas estudiadas demostraron ser fuentes ricas en compuestos fenólicos y al mismo tiempo expusieron capacidad para la estabilización de los radicales sintéticos DPPH y ABTS, no obstante las mezclas presentaron comportamientos diferentes dependiendo del tipo de combinación realizada, pero primando la acción estabilizadora del radical DPPH en la mayoría de los casos, posiblemente por el tipo de compuestos presentes en los extractos que favorecerían la su estabilización por transferencia de átomos de hidrogeno. La evaluación de la actividad antioxidante en eritrocitos demostró la competencia que ejercen los metabolitos al estar en una mezcla compleja como lo son los extractos totales crudos. Aunque en dos de las plantas se detectaron saponinas, el efecto hemolítico fue más pronunciado,  por lo que no existió  protección a las membranas de los eritrocitos, expresando de manera indirecta la toxicidad de estas mezclas sobre estas células. 
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Tabla 1. Tamizaje fitoquímico realizado a los extractos crudos de M. racemosa, S. sessiliflora y C. leptostachyus
	 
Núcleo secundario
	 
	Extracto

	
	Prueba
	M. racemosa
	S. sessiliflora
	C. leptostachyus

	
Saponinas
	Espuma
	-
	+
	+

	
	Rosenthaler
	-
	+
	+

	
Polifenoles
	Folin-Ciocalteau
	+
	+
	+

	
	CCD
	+
	+
	+

	 

Taninos
 
	FeCl3
	+
	+
	+

	
	Gelatina-sal
	+
	+
	+

	
	Taninos condensados
	+
	+
	-

	 
Flavonoide
	Shinoda
	+
	+
	+

	
	PEW’S
	+
	+
	+

	Fenilpropanoides
	Arnow
	+
	-
	+

	Terpenos
Y esteroides
	Lieberman-Burchard
	+
	+
	+

	
	Salkowski
	 +
	+
	+

	Iridoides
	Vainillina etanólica
	-
	-
	+

	 
 
 Alcaloides
	Dragendorff
	+
	+
	-

	
	Mayer
	-
	+
	-

	
	Erlich
	-
	-
	-

	
	Tanred
	+
	+
	-

	
	Valser
	+
	-
	-

	Quinonas
	Bornträger
	-
	-
	-

	Cumarinas
	CCD
	-
	+
	+

	Lactonas
	CCD
	-
	+
	+

	Cardiotónicos
	CCD
	-
	+
	+

	
	Barfoed
	-
	+
	+


+ Presente 
- Ausencia bajo las condiciones de la prueba

[bookmark: _Toc390717780]Tabla 2. Concentraciones inhibitorias medias para la estabilización del radical DPPH y ABTS de los 3 extractos crudos
	
	Planta
	M. racemosa
	C. leptostachyus
	S. sessiliflora
	Trolox

	DPPH
	CI50 (ppm)
	128,8  ±  0,9
	53,5  ±  1,1
	3.15±10-2
	3.15±10-2

	ABTS
	CI50 (ppm)
	11,2  ±  0,3
	11,6  ±  0,3
	47,2  ±  2,5
	5,82 ±10-1


± = desviación estándar 

Tabla 3. Concentraciones hemolíticas medias (Ch50) para la hemolisis de células eritrocitos humanos
	
	Ch50 (mg/L)
	Intervalos de Confianza

	Especies
	Media
	Inferior
	Superior

	M. racemosa

	65,3 ±  0,2
	62,9
	67,7

	C. leptostachyus

	85,9 ± 0,1
	84,4
	87,4

	S. sessiliflora

	92,8 ± 0,1
	91,5
	94,1

	
	
	
	




Tabla 4. Resultados de interacción de mezclas binarias y terciarias provenientes de M. racemosa, C. leptostachyus y S. sessiliflora.

	
	DPPH
	ABTS

	
	Índice de Combinación (IC)
	Índice de Combinación (IC)

	Romadizo + Mosquero
	0,028 - 0,047 
	13,985 - 6,170 

	Romadizo + Limón de monte
	0,063 - 0,044 
	0,744 - 211,001

	Mosquero + Limón de monte
	0,103 - 0,056
	14,780 - 15,845

	Romadizo + Mosquero + Limón de monte
	0,118 -  0,078
	18,480 - 2,233




