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RESUMEN

La presente investigacion tuvo como objetivo determinar el efecto de la
concentracion del extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar
socco) sobre su actividad antiinflamatoria en ratones, el extracto se
preparé mediante la técnica de maceracion en etanol al 70% de las hojas
de Oenothera rosea L, se determinaron los metabolitos secundarios
mediante marcha fitoquimica, se evalud la actividad antiinflamatoria
aplicando el modelo experimental de Winter edema plantar inducido con
carragenina. El extracto se evalué a las siguientes concentraciones
5%,10% y 15% para determinar cual presentaba un mejor efecto
antiinflamatorio, para ello se emplearon 36 ratones albinos Mus musculus
divididos en 6 grupos (grupo 1 blanco solucién salina, grupo 2 extracto
hidroalcohdlico al 5%, grupo 3 extracto hidroalcohdlico al 10%, grupo 4
extracto hidroalcoholico al 15%, grupo 5 control 1 dexametasona y grupo
6 control 2 diclofenaco). Los resultados obtenidos fueron procesados
mediante el analisis de varianza (ANOVA), los extractos hidroalcohélicos
presentaron un buen efecto antiinflamatorio, el extracto al 15% presento
un efecto farmacoldgico favorable disminuyendo la inflamacién del edema
plantar en un 78%, siendo este comparado con farmacos de referencia
como el diclofenaco y la dexametasona que obtuvieron un efecto
antiinflamatorio del 43% y 60% respectivamente, se determinaron los
metabolitos secundarios mediante marcha fitoquimica identificandose
fenoles, esteroides, taninos, alcaloides, flavonoides, saponinas, lactonas,
cardendlidos, triterpenos, antocianinas y azucares reductores. Finalmente
se demostré que el extracto hidroalcohélico de Oenothera rosea L. (Yawar

socco) presentd un efecto antiinflamatorio deseable y favorable.

Palabras claves: Oenothera rosea L, extracto hidroalcohdlico, actividad

antiinflamatoria, marcha fitoquimica.
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ABSTRACT

The objective of the present investigation was to determine the effect of
the concentration of the hydroalcoholic extract of Oenothera rosea L.
(Yawar socco) on its anti-inflammatory activity in mice, the extract was
prepared by means of the 70% ethanol maceration technique of
Oenothera leaves. rosea L, the secondary metabolites were determined
by phytochemical marching, the anti-inflammatory activity was evaluated
applying the experimental model of Winter plantar edema induced with
carrageenan. The extract was evaluated at the following concentrations
5%, 10% and 15% to determine which had a better anti-inflammatory
effect, for this 36 musculus albino mice divided into 6 groups were used
(group 1 white saline solution, group 2 hydroalcoholic extract al 5%, group
3 hydroalcoholic extract at 10%, group 4 hydroalcoholic extract at 15%,
group 5 control 1 dexamethasone and group 6 control 2 diclofenac). The
results obtained were processed through the analysis of variance
(ANOVA), the hydroalcoholic extracts showed a good anti-inflammatory
effect, the 15% extract showed a favorable pharmacological effect,
decreasing the inflammation of the plantar edema by 78%, being
compared with drugs of reference as diclofenac and dexamethasone that
obtained an anti-inflammatory effect of 43% and 60% respectively, were
determined secondary metabolites by phytochemical markers identifying
phenols, steroids, tannins, alkaloids, flavonoids, saponins, lactones,
cardenolides, triterpenes, anthocyanins and sugars reducers. Finally, it
was demonstrated that the hydroalcoholic extract of Oenothera rosea L.
(Yawar socco) presented a desirable and favorable anti-inflammatory

effect.

Key words: Oenothera rosea L, hydroalcoholic extract, anti-inflammatory

activity, phytochemical march.
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INTRODUCCION

El Perd posee una amplia biodiversidad de recursos vegetales que
actualmente esta siendo estudiada a profundidad, muchos de los cuales
poseen propiedades medicinales como antiinflamatorios, analgésicos,
antipiréticos y antibacterianos. Por ello es importante continuar
investigando principios activos que presenten propiedades terapéuticas
en busca de nuevas alternativas farmacologicas con potencial
antiinflamatorio que no produzcan efectos adversos, para el alivio de este
tipo de enfermedades. En los ultimos afios se ha retomado el uso de los
recursos naturales con fines terapéuticos, que podrian ser utilizados como
complementos para el tratamiento alternativo de los procesos

inflamatorios.

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES) presentan
reacciones adversas las cuales conllevan a un problema de salud publica
porque producen una alta incidencia de lesiones gastricas, toxicidad

hepatica y renal.

Los procesos inflamatorios se presentan con mayor incidencia y causan
mayor dafio en el adulto mayor puesto que sus condiciones fisiol6gicas
estan mas deterioradas a diferencia de los adultos y/o jovenes,
acrecentandose el problema a medida que aumenta la edad, lo cual
implicaria un incremento en la dosis del farmaco conllevando asi un
mayor riesgo en su salud. Por lo expuesto anteriormente es necesario
realizar estudios mas profundos sobre recursos naturales entre ellos
encontramos a Oenothera rosea L (Yawar socco) con el fin de encontrar
una concentracion eficaz y con menor toxicidad de tal forma que se pueda
mejorar la calidad de vida de las personas, sobre todo las de la tercera
edad.

El objetivo del presente estudio fue demostrar el efecto de la
concentracion del extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L (Yawar
socco) sobre su actividad antiinflamatoria en ratones, utilizando el

bioensayo del edema subplantar inducido con carragenina.
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CAPITULO |
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcién de la Realidad Problematica

Desde tiempos ancestrales la humanidad ha hecho uso de los re-
cursos vegetales por sus propiedades curativas y su amplia
variedad, constituyendo un conocimiento medicinal que se ha
transmitido a lo largo de las generaciones, que con el pasar de los
aflos han tomado relevancia convirtiéndose asi en una préactica

terapéutica tradicional.

Se ha generado un problema que esta siendo observado desde la
década de los 50 con el uso de los Antiinflamatorios No Esteroideos
o AINES los cuales producen reacciones adversas medicamentosas,
siendo los més frecuentes las lesiones gastricas que pueden ir
desde una gastritis hasta una Ulcera péptica, A nivel mundial los
AINES causan reacciones adversas con diferentes grados de
severidad debido al amplio uso de estos, ya que son los mas
accesibles y se expenden sin receta médica, este problema es
generado por la automedicacién de la poblacion reflejado en un
65% a nivel mundial. En Sudamérica se tiene altos indices de

consumo de AINES, en Venezuela, Colombia y Perd con un 72% del
14



consumo total, de los cuales solamente en el Peru corresponde a un
28%.

Actualmente en el Peru el adulto mayor corresponde al 10.1% de la
poblacion total, siendo considerado como el mayor grupo de
pacientes con traumatismos asociados a procesos inflamatorios
acompafados de dolor, en la mayoria de los casos de caracter
articular debido al desgaste propio de su edad y por el uso de

medicamentos para el tratamiento de sus enfermedades cronicas.”

En los dltimos afios se estd indagando e investigando una
alternativa natural en busca de nuevos principios activos que logren
emular las acciones farmacoldgicas de los AINES. Por este motivo
se investigd Oenethera rosea L (Yawar socco), especie de la flora
peruana que posee propiedades medicinales como antibacteriano,
antifangico, antiinflamatorio y que la poblacion le atribuye
propiedades antiinflamatorias, por ello el objetivo de la presente
investigacion fue determinar el efecto de la concentracion del
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L (Yawar socco) sobre
su actividad antiinflamatoria en ratones, se deben realizar estudios
cientificos que permitan establecer la eficacia e inocuidad de dicho

recurso vegetal.®

15



1.2 Formulacién del Problema

1.2.1 Problema General
Cual es el efecto de la concentracion del extracto

hidroalcohodlico de  Oenothera rosea L. (Yawar socco) sobre

su actividad antiinflamatoria en ratones?

1.2.2 Problema Especifico

P.E.1 ¢Cual es el efecto de la concentracion al 15% del
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco)

sobre su actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.2 ¢Cual es el efecto de la concentracion al 10% del
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco)

sobre su actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.3 ¢ Cual es el efecto de la concentracién al 5% del extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco) sobre su

actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.4 ¢(El extracto hidroalcohdlico de  Oenothera rosea L.
(Yawar socco) contendra metabolitos con actividad

antiinflamatoria?

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

Determinar el efecto de la concentracion del extracto
hidroalcohdlico de  Oenothera rosea L. (Yawar socco) sobre

su actividad antiinflamatoria en ratones.

16



1.3.2. Objetivos Especificos

O.E.1: Evaluar el efecto de la concentracion al 15% del
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco)

sobre su actividad antiinflamatoria en ratones.

0O.E.2: Evaluar el efecto de la concentracion al 10% del extracto
hidroalcoholico de Oenothera rosea L. (Yawar socco) sobre su

actividad antiinflamatoria en ratones.

0O.E.3: Evaluar el efecto de la concentracion al 5% del extracto
hidroalcohodlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco) sobre su

actividad antiinflamatoria en ratones.

O.E.4: Determinar si el extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea L. (Yawar socco) contiene metabolitos con efecto

antiinflamatorio.

1.4Justificacién, importancia y limitaciones de la investigacion

1.4.1 Justificacion de la investigacion

El presente trabajo de investigacién tiene una justificacién
tedrica ya que podria servir como antecedente para el desarrollo
de futuras investigaciones sobre Oenothera rosea L (Yawar
socco), aportando conocimientos cientificos con informacion

relevante sobre la especie vegetal en estudio.

Tiene una justificaciébn social porque de ser favorables los
resultados podria contribuir a reducir el costo del tratamiento de
enfermedades inflamatorias, beneficiando a la poblacién que no
cuenta con recursos econdémicos para poder realizar un

tratamiento de alto costo.

17



1.4.2 Importancia de la Investigacion

El presente trabajo de investigacion es importante porque nos
permitié conocer y comprobar el efecto de la concentracion del
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco)

sobre su actividad antiinflamatoria en ratones.

La relevancia de este trabajo de investigacion radica en brindar
informacion cientificamente validada sobre la actividad
antiinflamatoria y la dosis adecuada de este recurso vegetal
que posteriormente podria contribuir al desarrollo de
fitofarmacos con propiedades medicinales, proporcionandonos
una alternativa natural con la cual se podra obtener beneficios
terapéuticos, pudiendo ser aprovechadas e incluidas
primordialmente en las redes de salud y aportando un sustento

para su utilizacion popular.

1.4.3 Limitaciones de la investigacion

La presente investigacion encontré limitaciones, tales como:

Las condiciones de transporte del recurso vegetal, debido a
gue se debe tener ciertos cuidados en su traslado de acuerdo
al tiempo y a la distancia, ya que se trata de un recurso que
se desarrolla en zonas altoandinas, para evitar el deterioro de

la muestra.
Los ratones albinos que se utilizaron para los tratamientos

experimentales, a pesar de las medidas y cuidados que se les

brindo6 se tuvo algunas pérdidas de los ejemplares en estudio.

18



- Otra limitacion fue la escasez de ratones en el Instituto
Nacional de Salud que no disponia de dichos animales de
experimentacion, lo que generd un retraso en el desarrollo de

la investigacion.

19



CAPITULO Il
HIPOTESIS Y VARIABLES DE LA INVESTIGACION
2.1. Hipdtesis

2.1.1. Hipotesis General
El extracto hidroalcohdlico de  Oenothera rosea L. (Yawar

Socco) a diversas concentraciones modifica su actividad

antiinflamatoria en ratones.

2.1.2. Hipotesis Secundarias.
H.E.1: La concentracion al 15% del extracto hidroalcohélico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) modifica su actividad

antiinflamatoria en ratones.

H.E.2: La concentracion al 10% del extracto hidroalcohélico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) modifica su actividad

antiinflamatoria en ratones

H.E.3: La concentracion al 5% del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) modifica su actividad

antiinflamatoria en ratones.

H.E.4: El extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L.

(Yawar Socco) contiene metabolitos con efecto antiinflamatorio.
20



2.2 Variables de lainvestigacion

Tabla 1 Identificacion y clasificacion de variables

Concentracion del extracto hidroalcohélico

de Oenothea rosea L. (yawar socco).

Variable

Dependiente Actividad antiinflamatoria

Fuente: Elaboracion propia

Tabla 2 Operacionalizacion de variables

Concentracion Proporcion entre  concentracion 15% Porcentaje
del extracto la cantidad de 10% (mg/100ml)
hidroalcoholico soluto y la cantidad 5%

de Oenothera de disolucion.

rosea L.

Actividad capacidad edema volumen mililitros (*)
antiinflamatoria de evitar el plantar del edema (ml)
efecto inflamatorio plantar

por accion de la
sustancia en estudio.

(*) Sé utilizd el pletismémetro digital LE 7500 para determinar la variaciéon de volumen de la extremidad del ratén,
midiendo la variacion de nivel de liquido al introducir la extremidad en un depésito.

Fuente: Elaboracién propia



CAPITULO Il
MARCO TEORICO
3.1 Antecedentes de la investigacion

3.1.1 Antecedentes Nacionales
En la investigacion realizada por Huaynate Gonzales, Jeenny

Gloria EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO
ACUOSO DE Oenothera multicaulis ANTANAHUI EN
RATAS CON EDEMA PLANTAR INDUCIDO (2016) Tesis para
obtener el Titulo Profesional de Quimico Farmacéutico, en la
Universidad Alas Peruanas, Escuela profesional de Farmacia y
Bioquimica. Lima, Perd. Tuvo como objetivo determinar el
efecto antiinflamatorio del extracto acuoso de Oenothera
multicaulis, y realizar el estudio fitoquimico correspondiente, el
extracto acuoso se preparé por maceracion de la droga en el
solvente. Para evaluar la actividad antiinflamatoria se utiliz6 el
modelo experimental de Winter (edema plantar) inducido con
0,Aiml de albamina al 1% empleando 20 ratas albinas,
posteriormente se aplico el extracto a 100mg/kg y 250mg/kg.
Los resultados obtenidos mostraron que la mayor eficacia
antiinflamatoria la presento el extracto a la dosis de 250mg/Kg
disminuyendo la inflamacién a un 10.68% y el extracto de
100mg/kg a un 6.25%, en la marcha fitoquimica se identifico
carbohidratos, azucares reductores, compuestos fendlicos,
taninos, flavonoides, alcaloides, saponinas, antronas vy

naftoquinonas. Concluyendo que el extracto acuoso de
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Oenothera multicaulis presenté efecto antiinflamatorio y que
posiblemente los metabolitos responsables de dicha actividad

serian los flavonoides®.

La investigacion realizada por Kamila Sihuay-Torres, Vanessa
Pérez-Jimenez, Cristhian Turriate-Vivar, Eder Portillo-
Yancachajlla, Yuri Castro-Rodriguez que tiene por titulo
EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO ACUOSO
DE Oenothera rosea EN RATAS CON EDEMA
SUBPLANTAR INDUCIDO POR CARRAGENINA (2016)
Tesis realizado en la Facultad de Odontologia de la
Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Lima, Perd. Tuvo
como objetivo evaluar el efecto antiinflamatorio del extracto
acuoso de Oenothera rosea y realizar el estudio fitoquimico, el
extracto acuoso se prepar0 por maceracion de 369g de hojas
de Oenothera rosea con etanol/agua (10:20), para evaluar la
actividad antiinflamatoria se utiliz6 el modelo experimental de
Winter (edema plantar) se realizé la induccién de inflamacion a
través de la inyeccion subplantar de 0.1ml de carragenina al
2% en 20 ratas hembras Holtznan, se determin¢ la actividad
antiinflamatoria con dosis de extracto de 50, 250 y 500mg/kg,
luego las variaciones milimétricas y volumétricas fueron
medidas con el vernier y pletismémetro respectivamente. Los
resultados obtenidos a dosis de 50, 250, 500mg/kg mostraron
una disminucion del volumen y didmetro del edema de 0.9ml,
0.82ml, 0.71ml y 7.86mm, 8.02mm, 7.48mm, en el extracto se
identific6 metabolitos secundarios: cumarinas, saponinas,
triterpenos, flavonoides, quinonas y taninos. Concluyendo que
el extracto acuoso de oenothera rosea presentd un efecto
antiinflamatorio dosis-dependiente siendo este efecto superior
al diclofenaco, ademas que la dosis de 500mg/kg presentaria
un efecto antiinflamatorio mayor en comparacion con las otras

concentraciones trabajadas.*
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La investigacion realizada por Cesar A. Villena vy Jorge L.
Arroyo EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO DE Oenothera rosea (YAWAR
SOCCO) EN RATAS CON INDUCCION A LA INFLAMACION
AGUDA Y CRONICA (2012) Tesis realizada en la facultad de
Medicina — Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Lima,
Perd. Tuvo como objetivo determinar el efecto antiinflamatorio
de Oenothera rosea (Yawar socco) en ratas con induccion a la
inflamacion aguda y crénica, el extracto acuoso se prepar6 por
maceracion etanol/agua (70:30) de todo el recurso natural
luego se fracciono el extracto por cromatografia en columna
rapida y se llevd a cabo la prueba de identificacion de
metabolitos, para evaluar el efecto agudo se utilizé el método
de edema subplantar de Winter con carragenina y el edema
auricular inducido con xiilol, para evaluar el estado cronico se
us6 el modelo del granuloma inducido por carragenina y
finalmente se estudio la dosis letal media (DL50), se utilizaron
132 ratas albinas con peso promedio de 300g distribuidas al
azar en grupos de 8 considerando un grupo control con suero
fisiol6égico, grupos de extractos en tres dosis de 50mg/kg,
250mg/kg y 500mg/kg y el grupo estandar dexametasona e
Ibuprofeno, la DL50 se midié con extractos de concentraciones
de 10, 100, 500, 1000 y 2000mg/kg. Los resultados obtenidos
mostraron un 60% de reduccién de la inflamacion aguda y
crénica, Los resultados mostraron una dosis efectiva media de
61mg/kg necesaria para la reduccion del edema auricular y se
observéo una reduccibn de PCR en 45% indicando una
reduccion del edema subplantar, en el estudio fitoquimico del
extracto hidroalcohdlico se identificO compuestos fendlicos,
alcaloides, carbohidratos, triterpenos, flavonoides, quinonas y

taninos, finalmente la DL50 resulté ser mayor de 2000mg/kg.
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3.1.2.

Concluyendo que el extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea presento efecto antiinflamatorio dosis dependientes al
reducir el edema subplantar, el proceso inflamatorio crénico y
la PCR en ratas y que presentd una serie de metabolitos

responsables de la actividad mostrada en el estudio *°.

Antecedentes Internacionales
En la investigacion realizada por Marquez Flores Yazmin,

Montellano Rosales Hortensia, Campos Aldrete Elena. y
Meléndez Camargo Estela ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA
DE LOS EXTRACTOS ACUOSO Y METANOLICO DE
Oenothera rosea L’Hér.ex Ait EN LA RATA (2009) Tesis
realizada en el Departamento de Farmacia, Escuela Nacional
de Ciencias Bioldgicas del Instituto Politécnico Nacional. D.F,
México. Tuvo como objetivo evaluar la actividad
antiinflamatoria de los extractos acuoso y metandlico de
Oenothera rosea, Y la identificacién de su perfil fitoquimico, los
extractos se prepararon por maceracion e infusion utilizando
200g del recurso natural, para evaluar la actividad
antiinflamatoria se utiliz6 el modelo del granuloma en ratas y
técnicas histolégicas posteriormente tratados oralmente con
los extractos acuoso y metandlico a dosis de 500mg/kg y
100mg/kg respectivamente por 7 dias empleando ratas Wistar
hembras adultas y ratones NIH machos, la toxicidad se midi6
aplicando ambos extractos a dosis de 5 - 40g/kg y 1 - 8g/kg.
Los resultados obtenidos mostraron que los extractos
metandlico y acuoso presentarian un alto efecto
antiinflamatorio y una actividad moderada a dosis de 500mg/kg,
en ambos extractos se identificaron alcaloides, taninos,
cumarinas, flavonoides y glucésidos, finalmente la dosis letal
media de los extractos acuoso y metandlico fue mayor de 40 y

8 g/kg, respectivamente. Concluyendo que ambos extractos de
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Oenothera rosea presentaron actividad antiinflamatoria y no

serian toxicos™'.

La investigacion realizada por Martha Juarez Ciriaco
EVALUACION DE LA ACTIVIDAD ANTIIFLAMATORIA Y
ANALGESICA DE LOS EXTRACTOS DE Oenothera rosea
EN DIFERENTES MODELOS IN VIVO (2004) Tesis para
obtener el grado de Licenciada en Biologia experimental en la
Unidad de Investigacion Médica en Farmacologia de Productos
Naturales, del Instituto Mexicano del Seguro Social, Hospital de
Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI. Presenta como
objetivo evaluar el efecto antiinflamatorio y analgésico de los
extractos de Oenothera rosea. El extracto se preparé mediante
la técnica de maceraciéon de 200g de muestra en 2L de metanol
por triplicado, para evaluar la actividad antiinflamatoria se
utilizaron los siguientes métodos (el método de artritis
reumatoide inducida y el modelo del edema auricular en raton)
el método de artritis reumatoide inducida con 100ul de
adyuvante de Freud completo durante 3 semanas, ocho dias
después se administré una dosis de 400mg/kg via oral y se
procedié a medir el edema con el pletismémetro cada tres dias,
el modelo del edema auricular en raton aplicando 2mg del
extracto en cada oreja, posteriormente se administré 0.05mg/ml
tetradecaiforbol acetato (agente irritante) en la parte posterior y
anterior de ambas orejas, después de 6 horas se sacrificd al
animal y se extrajo la porcion central de la orejas para calcular
el porcentaje de inhibicion con respecto al edema formado en
la oreja. Los resultados del método de artritis inducida con
adyuvante indican una reduccion significativa del edema en
1.26ml a los 14 dias de tratamiento con respecto al volumen de
la inflamacién inicial de 2.87ml y los valores obtenidos del
modelo auricular en ratbn mostraron que el extracto de
Oenothera rosea presento una disminucién de la inflamacion
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en un 50.90%. Concluyendo que los extractos de Oenothera
rosea presentan actividad antiinflamatoria y analgésica,
ademas que el extracto metandlico inhibe la formacion de
edema inducido con adyuvante de Freud y el extracto aplicado
por via topica en la oreja del raton ejerce una actividad
protectora contra el agente irritante, siendo el modelo de la
plancha  caliente, la  mayor actividad analgésica

correspondiente al extracto metandlico *%.
3.2. Bases Teoricas

3.2.1 Oenotherarosea L. (Yawar socco)

Las especies del género Oenothera rosea L (Yawar socco)
son nativas de América del Sur y de América del Norte. Es
una planta anual que se caracteriza por tener tallos erectos y
ramificados, es una de las 120 especies que lo conforman, se
pueden encontrar distribuidas en zonas subtropicales y
templadas.

En el Perl se desarrolla tanto en la costa como en los andes
en los departamentos de Cajamarca, Junin, Libertad, Ancash
entre otros, crece por las lomas de dichas regiones hasta los
4500 m.s.n.m. Son anuales o perennes, algunas veces
plantas sufrutescentes, caulescentes o acaulescentes, con
flores blancas, amarillas o rosas, a menudo cambian con el
paso de los tiempos de verdes, naranjas, rojizas o rojo violeta,

siendo vespertinas o diurnas. >
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3.2.1.1 Clasificacion taxondmica de la Oenotherarosea L.

La clasificacion taxonémica del recurso vegetal de Oenothera
rosea L. (Yawar socco) se realiz6 en el Museo de Historia
Natural de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos y se

efectud segun el sistema de clasificacién de Cronquist> ®

Tabla N° 3 Clasificacion Taxon6émica de la Oenothera rosea L.

Reino: Plantae

Clase: Magnoliopsida

Orden: Myrtales

Género: Oenothera

Nombre comun: Yawar Socco

Fuente: Museo de Historia Natural de la UNMSM certificado botanico.

28



Figura N°1 Oenotherarosea L.

Fuente: Elaboracion propia

Figura N° 2 Flor de Oenotherarosea L.

Fuente: Elaboracién propia
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3.2.1.2 Descripcién morfologica de la Oenotherarosea L.

Es una planta herbacea, perenne, mide entre 28-30cms de alto,

aunqgue se tienen arbustos que miden un metro o mas, y tiene

una raiz tuberosa’.

a)

b)

d)

Tallo: Erecto, herbéaceo, ascendente vy
uniformemente decumbente delgado, simple o
ramificado, presenta un color rojo violaceo y con
mayor intensidad en la base a la vez presenta
pelos blanquecinos.’

Raiz: son gruesas y profundas, son plantas
herbaceas, permanentes, rastreras. Los rizomas
permiten que la planta rebrote cada vez que la
humedad es adecuada y desde los cuales nacen

abundantes raices secundarias.’

Hojas: Son mas largas que anchas de tipo
lanceoladas, subenteras, irregularmente dentadas,
tienen a presentar una medida de entre dos a cinco
centimetros de longitud con el peciolo delgado. Las
hojas de la parte superior estan reducidas a
bracteas verdosas y en cuyas axilas se forman
flores que son de color verde oscuro en el haz y

ligeramente mas claro en el envés’.

Flores: Se encuentran agrupadas en conjuntos de
flores que nacen agrupadas del mismo tallo de
forma racimosas. Tienden a ser hermafroditas,
pedunculadas, heteroclamideas, presentan hipanto
gue tiene como funcion de encerrar al ovario

inferior, cuya parte externa presenta ocho estrias’.
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e) Caliz tetrdmero: Presenta sépalos que son reflexos
durante la antesis, pubescente, con I6bulos largos

y decumbentes.’

f) Corola tetramera, dialipétala: constituida por cuatro
pétalos aovados que tiene color rosado 0 rojo

violeta.’

g) Androceo diplostémono: Consta por ocho
estambres con anteras dorsifijas que se
caracterizan por ser alargadas y con dehiscencia
longitudinal, también tiene un filamento de color

blanco y granos de polen de forma tetraédrica’.

h) Gineceo completo: ovario infero, tetracarpelar,
tetralocular, = multiovular,  6vulos  anétropos,
epitropes, péndulos, de placentacion central y
axial, estilo desarrollado, estigma formado por
cuatro ramas estigmaticas coloreadas de rosado’.

3.2.1.3 Distribucion geogréafica

Es una hierba que crece en ambientes himedos como aquellos
que estan cerca de corrientes de agua y rebosa de su cauce
natural, canales de regadio y campos de cultivo. En el Pera se
puede encontrar en los departamentos de: Cajamarca a 2900
m.s.n.m., en Junin a 3700 m.s.n.m., en Pasco a 4133 m.s.n.m.

y en el departamento de Lima % °.

3.2.1.4 Propiedades medicinales de la Oenothera rosea L.

En el folclore popular se utiliza principalmente las hojas de
Oenothera rosea moliéndolas con sal y posteriormente son

aplicadas como emplasto para el tratamiento de la inflamacion,
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asi como golpes con presencia de sangre en la cataplasma,
también se puede utilizar en forma de maceracion alcohdlica de
las flores en los casos de reumatismo. Las flores y hojas se
usan para preparar infusion para el tratamiento de gonorrea. La

infusion de la raiz se puede utilizar para tratar la neumonia.*®

3.2.1.5 Composicion quimica de la Oenothera rosea L.

En las hojas se puede encontrar una alta concentracion de
acido cafeico, p — cumarico, fésforo, calcio , fibra, ademas
metabolitos secundarios como quinonas, alcaloides, taninos,
saponinas, fenoles, flavonoides y fitoesteroides principalmente

en los extractos etéreo, alcohdlico y acuoso de las hojas' *%.

Las hojas segun el mecanismo de evolucion es aquella parte
de la planta que tiene la mayor cantidad de metabolitos
secundarios en su etapa de floracion (de enero hasta marzo) y
esto depende por una relacion filogenética y fue determinado

por la macha fotoquimica. ** 2.

En las raices se puede encontrar altas concentraciones de
taninos, constituido principalmente por el acido galico, en las
semillas se encuentra &cido linoleico, como también acido

oleico, acido palmitico, acido estearico. ** .

a) Fenoles

Son metabolitos secundarios que poseen nucleos fendlicos,
los cuales suelen encontrarse en forma de glucésidos. Estos
compuestos tienden a disminuir la formacién de importantes
mediadores en la inflamacion ya que poseen propiedades
antioxidantes, inhiben Cox-1, Cox—2, ademas bloquea la 5-
LOX vy la sintetizacién de 6xido nitrico (NO) que incrementa la
vasodilatacién, y estimula el metabolismo y segregaciéon de IL-
8. También tienen efecto analgésico debido a que muchos de

los fenoles inhiben la sintesis de prostaglandinas™ **.
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OH

Figura N° 1 Estructura molecular del Fenol

Fuente:http://en.chembase.cn/ViewMolInfo.aspx?molid=2952.
2014

b) Flavonoides
Son los pigmentos vegetales que se encuentran en mayor
concentracion en toda la planta ayudando en la coloracion
de hojas, flores y frutos. Estos compuestos presentan dos
anillos de 6 miembros, denominados A y B, estan unidos
por tres atomos de carbono (C6-C3-C6). Se encuentran
por lo general como glicésidos y poseen propiedades
antioxidantes ya que inhiben la Cox-2 y su expresion,
inhiben la expresion de Oxido nitrico, asi mismo tienen
actividad como quelantes de iones de hierro y son
secuestradores de especies reactivas de oxigeno. Los
mecanismos implicados en la accion antiinflamatoria y en
los cuales podrian intervenir los flavonoides al realizar la
inhibicién de la liberacion de histamina y la migracion
celular*>*®.

Desde el punto de vista farmacologico, presentan

actividad antiinflamatoria tanto in vitro como in vivo. Uno

de los mecanismos mas importantes es la inhibicion de

las enzimas generadoras de los eicosanoides como las
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fosfolipasas A2, COX y lipooxigenasas, reduciendo la

produccién de prostaglandinas y leucotrienos.*>

Figura N° 2 Estructura molecular del Flavonoide

Fuente: https://es.wikipedia.org/wiki/Flavonoide 2017

c) Fitoesteroles
Son compuestos quimicamente relacionados con el
colesterol que poseen el nacleo base
ciclopentanoperhidrofenantreno. Se le atribuye tres
acciones metabdlicas: inhibir la absorcion intestinal de
colesterol por competencia en la incorporacion del lipido a
micelas; también disminuir la esterificacion del colesterol
en las células hepaticas al bloquear la actividad de la
enzima acilCoA-colesterol-acil transferasa, asi mismo
estimular el eflujo de colesterol desde los enterocitos
hacia el lumen intestinal al aumentar la actividad y la

expresion de un transportador de tipo ABC'**°.
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Figura N° 3 Estructura basicay quimica de los Fito esteroles
Fuente: https://es.wikipedia.org/wiki/Fitoesterol

2017

d) Taninos
Se encuentran constituidos por un amplio grupo de
compuestos quimicos que son hidrosolubles y presentan
estructura polifendlica, son capaces de precipitar
moléculas como alcaloides, celulosa, proteina y gelatina.
Los taninos se han identificado aproximadamente en mas
de 500 especies de plantas que contienen diferentes
concentraciones de este metabolito, dentro de las
principales  familias botanicas contamos con:
Leguminosae, Rosaceae, Onagraceae, Polygonaceae,
Fagaceae, Rhyzophoraceae y Myrtaceae. *>*°

Llegan a tener efecto vasoconstrictor sobre aquellos

vasos que se encuentren mas cerca de la superficie y de

pequefio tamafio, también realizan una accion bactericida

y bacteriostatica que se ve afectada dependiendo de la
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concentracion de los taninos, asi mismo disminuyen la
permeabilidad y fragilidad capilar e inhiben la accion de la

elastasa.'®'®

3.2.2 Inflamacién

3.2.2.1 Definicion

La inflamacién es una respuesta inespecifica y normal del
organismo frente a diferentes estimulos como por ejemplo
guimicos, mecénicos o de tipo microbiano. Incluye
diversas fases tales como lesion inicial, una fase vascular
con vasodilatacién y aumento de la permeabilidad capilar
gue consecuentemente desarrolla edema y una fase
celular caracterizada por migracion de polimorfonucleares,
neutrofilos y eosindfilos, posteriormente macréfagos y
monocitos. Luego viene una fase de cicatrizacion con
actividad de fibroblastos y depdsito de colageno y
mucopolisacaridos, causando la reparacién del tejido
lesionado. Ademas, puede ser controlada de manera
humoral y celularmente por el sistema de complemento
como son las interleucinas, cascada de coagulacién y

fibrinolitica'’ ~%°

3.2.2.2 Clasificacion de la inflamacién

La inflamacién en funcion de su duracion se puede dividir
en aguda, es decir puede ocurrir por cortos lapsos de
tiempo como minutos, horas o unos pocos dias y se llega
a caracterizar por el exudado de fluidos plasmaticos
ademas presenta migracién de leucocitos predominante
como son los neutréfilos hacia la zona afectada. La
inflamacion cronica puede desde semanas a meses 0O

incluso afos y se puede identificar histolégicamente por el
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infiltrado de linfocitos y macréfagos con la proliferacion de

vasos sanguineos y tejido conectivo®’ 8,

a) Inflamacion aguda

Los cambios que se producen en el tejido tras la lesiéon se

deben a tres procesos:

e Variacion del calibre y flujo vascular llegando a
producir el aumento del flujo sanguineo "2,

Cambios a nivel estructural en los vasos sanguineos
que lleva a alterar la permeabilidad vascular e induce
a formar exudado inflamatorio. *"#
Los leucocitos atraviesan del espacio vascular hacia
el espacio extravascular logrando asi llegar al lugar

de lesion.*®

INFLAMADO @ I Aumento del flujo sanguineo I
I

I 1
Dilatacion arteriolar Expansion del lecho capilar Dilatacion venular

() | Migracién de neutréfilos I ()| Fuga de proteinas

plasmaticas —
edema

Figura N° 4 Inflamacion aguda

Fuente: http://inflamacionsarairmz.blogspot.pe/2015/10/

Inflamaciéon - 2015

En los primeros 10 — 15 minutos se llega a producir una
hiperemia por la dilatacion de las arteriolas, vénulas y
apertura de los vasos de pequefio calibre, posteriormente
aumenta la viscosidad de la sangre, lo que llega a reducir
la velocidad del flujo sanguineo conllevando a la

disminucién de la presion hidrostatica en los capilares y al
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aumento de la presién osmoética del plasma, originando un
liguido compuesto de proteinas en los vasos sanguineos

formandose asi el exudado inflamatorio*® 2°

b) Inflamacion crénica
La inflamacion cronica puede producirse por diversas

factores, progresion de una inflamacion aguda:

e Episodios recurrentes de una inflamacion aguda.
e inflamacion cronica desde el comienzo asociada
frecuentemente a infecciones intracelular como, por

ejemplo: tuberculosis y lepra®.

INFLAMACION AGUDA

FIBROSIS
* Depdsito de colageno
hancid

* Pérdida de la funcion

Figura N°5 Inflamacién cronica
Fuente: http://kinesiologiaes.blogspot.pe/2015/10/resolucion-
respuesta-inflamatoria.html. 2015
El infiltrado celular esta compuesto principalmente por
macrofagos, linfocitos y células plasmaticas. La reaccion

inflamatoria es mas productiva que exudativa, es decir,
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gue la formacién del tejido fibroso predomina sobre el

exudado de liquidos %°?*.

3.2.2.3 Caracteristicas de la inflamacion

Vasodilatacion de los vasos sanguinos locales, aumento
de la permeabilidad de los capilares lo cual permite la
fuga de grandes cantidades de liquidos en los espacios
intersticiales, aumento de la coagulacion por la presencia
de fibrindgeno y otras proteinas que salen de los capilares
produciéndose una migracion de gran cantidad de
granulocitos y monocitos al tejido y la tumefacciéon de las
células tisulares provocada por reacciones de la
histamina, bradicinina, serotonina, prostaglandinas y otros
compuestos biolégicos que ocasionan la liberacion de
linfocitos T sensibles que combatiran a los agentes

externos, finalmente se da el incremento de macréfagos*
22

3.2.2.4 Tipos de inflamacién

a) Catarral: Abundante produccion de mucosidad y
acumulacion de leucocitos. Se puede presentar en
las mucosas del intestino y de las vias respiratorias

superiores®.

b) Eritematosa: a diferencia de los demas tipos llega a
diferenciar por el aumento de la cantidad de sangre
gue puede circular en un area o un 6rgano. Puede
aparecer con mayor frecuencia en la piel o en las
membranas mucosas y como resultado la
dilatacion y la congestion de los vasos capilares
superficiales. Por ejemplo, las quemaduras de
piel®,
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c) Exudativa: se da por la eliminaciéon de liquidos y
otros materiales pertenecientes a las células y los
tejidos. Algunos de los casos mas importantes es la
inflamacion de la pleura, o pleuresia, del peritoneo,
o peritonitis, y del pericardio, o pericarditis?>.

d) Hemorragica Fibrinosa: Es ocasionada por la rotura
de vasos sanguineos, se caracteriza por la
precipitacion de fibrina, esta es una proteina que
proporciona el caracter semisdlido al coagulo
sanguineo y afecta sobre todo los tejidos muy

irrigados?®.

e) Necrotizante: es un proceso en el cual afecta a los
tejidos cercanos, se da por una muerte celular. Un
ejemplo grave de este tipo de inflamacion es la

producida por la gangrena?.

f) Hiperplastica: se da por el aumento de nimero de
células. Puede afectar, por ejemplo, las adenoides
0 vegetaciones, dificultando la respiracion nasal. Es

tipica de las inflamaciones crénicas?.

g) Purulenta: se da por una abundante eliminacién del
exudado inflamatorio que es rico en leucocitos, y si
no se elimina de manera natural debe ser

extraido??.

3.2.2.5 Mecanismo de la inflamacion

El sistema inmunitario innato genera un mecanismo de

defensa frente a una injuria celular o tisular, la cual se
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transmite mediante sefiales quimicas para que ocurra la
respuesta del sistema inmune inicial, cuyas fases
comprenden con la vasodilatacion, el incremento en la
permeabilidad vascular y la infiltracion celular. Los
elementos celulares que estan comprometidos en estos
procesos son los macréfagos, células dendriticas, células
“natural killer’ y neutréfilos, ademas de proteinas como el
complemento de reactantes que se pueden encontrar en
la fase aguda y enzimas involucradas en la cascada de
coagulacion, la actividad de mediadores no-citocinas de

inflamacién que determinan la magnitud de la respuesta.?’

» Fase | aumento del flujo sanguineo:

Tras la respuesta a la agresion, se logra incrementar el
flujo sanguineo lo cual permite una liberacion local de
citocinas que logran inducir la respuesta inflamatoria,
llegando asi a reparan los tejidos aglomerando las células
del sistema reticuloendotelial®.

Aunque todos los tejidos al momento de lesionarse van a
liberar mediadores quimicos que van sefalar el lugar de la
inflamacion, la fuente principal de los mismos es el
mastocito que es una célula del sistema inmune
inespecifica que procede de la médula 6sea, aunque los
mecanismos de su diferenciaciébn no son bien conocidos.
El mastocito contiene en su citoplasma granulos con
mediadores pertenecientes a la inflamacién preformados.
Cuando se llegan a activar, liberan estos factores, junto
con otros de caracter lipidico. El mastocito se puede
encontrar en casi todos los tejidos del cuerpo, siendo

localizados principalmente alrededor de los pequefios
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vasos, sobre los que actuaran los mediadores una vez

liberados.?® '

La liberacion de estos mediadores puede ocurrir por
distintas causas, pero quizé la mas frecuente sea la lesion
directa de la célula por un agente agresivo. Cuando la
inflamacion progresa y se acumulan en el foco suficientes
factores pueden activar el sistema del complemento, el
C3a y el Cha, actuando sobre receptores de membrana
posteriormente pueden inducir la activacién del mastocito

y la consiguiente liberacién de mediadores.?

El proceso se inicia en la membrana celular con activacion
del adenilato ciclasa y de fosfolipasa A2. El adenilato
ciclasa determina un incremento inicial de la
concentracion intracitoplasmatica de cAMP, mientras que
la fosfolipasa actia con los lipidos de membrana
produciendo &cido araquiddnico. También tiende a
aumentar la permeabilidad de membrana al Ca++, con lo
gue se incrementa la concentracion de este i6n en el
citoplasma. El aumento de la concentracion de Ca++ vy el
CcAMP determinan la formacién de microtibulos en el
mastocito, asi como el movimiento de granulos
citoplasmaticos hacia la membrana celular, produciéndose
posteriormente la fusion de los granulos con ésta y la
liberacibn de mediadores al espacio extracelular. Estos
mediadores, que se encontraban preformados en los
granulos, son principalmente histamina, enzimas
proteoliticas, el factor quimiotactico del eosinéfilo (ECFA),

factor quimiotactico del neutréfilo (NFC) y heparina.?® %’
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El 4cido araquidonico formado puede seguir dos vias
metabolicas, primero la de la enzima ciclooxigenasa que
determina la produccibn de prostaglandinas (PG),
tromboxanos y segunda via de la lipooxigenasa que
conduce a la formacion de leucotrienos (LT). Todas estas
sustancias de caracter lipidico, sintetizadas de novo por el
mastocito, son un segundo grupo importante de

mediadores de la inflamacion.?%?’

El basdfilo es una célula preponderante sanguinea, acude
a los tejidos durante el proceso inflamatorio y supone un
refuerzo en la liberacion de mediadores ya que se activa
por los mismos mecanismos que el mastocito y libera

mediadores equivalentes a los de esta célula®*®

» Fase Il o incremento de la capilaridad vascular:

Se inicia una respuesta de fase aguda, con disminucién
de los mediadores proinflamatorios y liberacién de los
antagonistas endogenos. Estos mediadores modulan la
respuesta inflamatoria inicial. Esta situacién se mantiene
hasta completar la cicatrizacion, resolver la infeccion y
restablecer la homeostasis. Si la homeostasis no se

restablece, aparece la siguiente fase.?® %

A) Mediadores preformados

a. Histamina: Es un mediador ampliamente distribuido por el
organismo, aunque se detecta principalmente en el
mastocito y basofilo. Deriva, por descarboxilacion, del
aminoacido histidina. Adecuado sobre los receptores H1

(histamina 1) de los vasos produce vasodilatacion e
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incremento de la permeabilidad. Como veremos
posteriormente, cuando la histamina actGa como
receptores H2 (histamina 2) produce efectos inhibidores o

reguladores de la inflamacion.??°

b. Enzimas proteoliticas: De las distintas enzimas
proteoliticas liberadas por el mastocito, quiza la mas
interesante sea la kininogenasa que actlda sobre las
proteinas procedentes de la sangre y denominadas
kininbgenos, produciendo su ruptura en péptidos mas
pequefios denominados Kkininas. Las kininas inducen
vasodilatacién, aumento de la permeabilidad vascular y

estimulan las terminaciones nerviosas del dolor.?®

c. Factores quimiotacticos: EI ECFA incluye dos tetrapéptidos
de alrededor 500 d. de peso molecular que atraen
eosinofilos al foco inflamatorio, induciendo
simultdneamente la activacion de estas células. EI NCF es
una proteina de un peso molecular superior a 750.000 d.
con capacidad de atraer y activar el neutréfilo.?*?’

d. Heparina: Al inhibir la coagulacion, favorece la llegada al
foco inflamatorio desde la sangre de las moléculas y
células. Es, ademas, un factor regulador, por lo que sera

estudiado en el apartado correspondiente.®

B) Mediadores sintetizados de novo

a) PGE2: Es la prostaglandina mas importante en el proceso
inflamatorio. Produce vasodilatacion y dolor. En
coordinacion con el factor Cba y LTB4 aumentan la
permeabilidad vascular. El efecto antiinflamatorio de la

aspirina se debe a que al boquear la via de Ila
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b)

ciclooxigenasa impide la formacion de esta

prostaglandina.?® %

LTB4: Es un factor quimiotactico para eosindfilos,

neutréfilos, mastocitos y macréfagos.

Factor activador de plaquetas (PFA): Este factor tiene
varias propiedades. Activa las plaquetas determinando su
agregacion, con la liberacion de mediadores por parte de
estos cuerpos e inicio de los procesos de coagulacion.
Produce, ademds, vasodilatacion y aumento de la
permeabilidad vascular. Es por otra parte, un potente

factor quimiotactico y activador de neutréfilos.?°

Desde el punto de vista cronoldgico, los mediadores de la
inflamacion van a producir basicamente dos efectos. En
una primera fase inicial, alteraciones vasculares que
facilitan el trasvase de moléculas desde la sangre al foco
inflamatorio, asi como la produccién de edema. En una
segunda fase, mas tardia, las propias alteraciones
vasculares, asi como la liberacién en el foco de factores
guimiotacticos, determinan la llegada de células inmunes

procedentes de la sangre y de los tejidos circundantes.*®
22

Como la mayor parte las respuestas inmunes, el
fenémeno inflamatorio se encuentra estrechamente
regulado, evitando, asi una respuesta exagerada o
perjudicial. Algunos de los mediadores que producen
activacion, al variar su concentracion o actuar sobre
distintos receptores, van a producir inhibicion,

consiguiendo, de esta forma, un equilibrio o modulacién

45



de la respuesta inflamatoria.?” ® Los siguientes factores

intervienen en esta regulacion:

Histamina: Actuando sobre receptores H2, inducen en el
mastocito y basdfilo una inhibicion de la liberacién de
mediadores, inhibe la actividad del neutrdfilo, inhibe la

quimiotaxis y activa las células T supresiras.?® ?’

PGE: Produce en el mastocito y basofilo una inhibicién de
la liberacion de mediadores y sobre los linfocitos una
inhibicién de la proliferacion y diferenciacion.”

Agonistas autonomicos: ElI mastocito y baséfilo parecen
presentar receptores a y B — adrenérgicos y (- colinérgicos
gue sugieren que la liberaciéon de mediadores podria estar
sometida a una regulacion autondmica. La activacion del
receptor B — adrenérgicos produce una inhibicién, mientras
que la activacién del a — adrenérgico y - colinérgico

inducen la estimulacion.?’

Heparina inhibe la coagulacion y la activacion de los

factores del complemento.?®

Eosindfilo: Esta célula, atraida por el ECFA, acude al foco
inflamatorio donde libera una serie de enzimas que
degradan determinados mediadores potenciadores de la
inflamacion. La histaminasa actla sobre la histamina, la
arilsulfatasa sobre los leucotrienos y la fosfolipasa sobre el
PAF .
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» Fase lll o infiltracién celular:

Reaccion sistémica masiva donde las citocinas activan
numerosas cascadas humorales de mediadores
inflamatorios que perpetian la activacion del sistema
reticulo endotelial, con pérdida de la integridad

microcirculatoria.?®

En la inflamacion se produce una destruccién de las
células del parénquima y de las del estroma. El tejido
lesionado se repara mediante tejido conectivo que va a
producir la fibrosis y la escarificacién.?® En este proceso

intervienen los siguientes componentes:

- Formacibn de nuevos vasos  sanguineos
(angiogénesis).

- Migracién y proliferacion de fibroblastos.

- Depésito de matriz extracelular.

- Maduracion y organizacion del tejido fibroso

(remodelacion).

El proceso de reparacion empieza a las 24 horas tras la
lesion. Los fibroblastos y las células del endotelio vascular
comienzan a proliferar formando el tejido de granulacion

en el cual se forman nuevos vasos (angiogénesis).?* %

3.2.3 Antiinflamatorios

3.2.3.1 Antiinflamatorios no esteroides (AINES)

Los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) forman un
grupo numeroso de farmacos que comparten acciones
terapéuticas. Los AINES tienen multiples efectos centrales

y periféricos, una gran cantidad de los cuales estan
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mediados por la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas
(PG). Las moléculas ejercen su funciébn en el sistema
nervioso central (SNC) sobre la actividad de células
inflamatorias, liberacion de enzimas y radicales libres
derivados de oxigeno y otros mecanismos, revelan que los
efectos de los AINES pueden ser independientes de la
sintesis de PG. Teniendo en cuenta estos hechos, los
inhibidores de la ciclooxigenasa son utiles y reducen
marcadamente los componentes  analgésicos e
inflamatorios, por lo cual son farmacos indispensables para
controlar el dolor agudo y cronico, impidiendo o

disminuyendo la partida de impulsos nociceptivos.??°

A) Mecanismo de accion de los AINES:
Los aines después de que han sido absorbidos y haber
realizado la transformacion del primer paso hepatico se
unen mediante enlaces covalente a la albumina y el

farmaco libre puede realizar estas acciones:

e Inhibicién de la Ciclooxigenasa
Es el mecanismo principal, se encarga de evitar la
produccion de las prostanglandinas ya que estos actian
como mediadores de la inflamacion en un nivel central y

periférico. /28

A la vez también inhiben a la enzima prostaglandina —
sintetasa llegando a afectar a la transformacién del acido
araquidénico en prostanglandinas, prostaciclina vy

tromboxano. %"%®

e COX 1. Es una enzima que por lo general se encuentra

en los tejidos y se encarga de regular procesos como la
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regulacion de la proteccion gastrica, agregacion
plaquetaria, funcién renal y homeostasis vascular.?*
e COX 2. Esta enzima no aparece en tejidos y solo

aparece cuando hay estados de inflamacion. ?*°

B) Clasificacion de los AINES:
Se puede clasificar dependiendo de su estructura
quimica y la clasificacibn mas préctica en el uso clinico
es por su tiempo de vida media plasmética, segun esta
clasificacion se puede agrupar en aquellos que tienen
una vida mayor a seis horas en el plasma y aquellos que
tienen una vida menor a las seis horas en el plasma. #°~
31
Los aines que presentan una vida corta en el plasma
pueden tener la ventaja de que logran alcanzar niveles
séricos mucho antes y pueden manejarse en el momento
de la reduccién de la dosis total del farmaco. #° 3!
Los aines que presentan una vida media larga son mas
comodos para el paciente ya que son suficientes para la
dosis diaria del farmaco, pero a la vez su alto tiempo en
el plasma puede provocar diferentes interacciones con
otros farmacos y provocar el aumento de los efectos
secundarios. . # 73!
Actualmente para poder disminuir la toxicidad de estos
farmacos en los diferentes 6rganos, se debe tener en
cuenta la clasificacion del grado de inhibicion de los
Aines que actian en las enzimas de la ciclooxigenasa 1

y 2. Se cuenta con tres grupos. .29 73!

e Inhibidores selectivos de la COX 2 como
Celecoxib, Etoricoxib, que se caracteriza por

generar una menor toxicidad gastrointestinal.
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¢ Inhibidores intermedios de la COX 2 como la
Nabumetona y Meloxicam va a depender del
tiempo y la dosis del uso para genera dafio.

e AINES de tipo clasicos o aquellos que no son
selectivos a la COX 2, con inhibicion en ambas

enzimas.

Tabla N°3 Clasificacion de los AINE segun su estructura quimica

Grupo terapéutico Farmaco

Salicilatos Acido acetilsalicilico, salsalato,
diflunisal, fosfosal, acetilato de

lisina.
Pirazolonas Fenilbutazona
Indolacéticos Indometacina, tolmetin, sulindaco,

acemetacina

Arilacéticos Diclofenaco, aceclofenaco,

nabumetona

Arilpropionicos Ibuprofeno, naproxeno, ketoprofeno

Oxicans y analogos Piroxican, tenoxicam, meloxican
Fenamatos Acido mefenamico, meclofenamato

Inhibidores selectivos de la cox Celecoxib, etericoxib

Fuente: Goodman & Gilman, 5th ediciéon 2012
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Tabla N° 4 Clasificacion de los AINE segun vida media
plasmatica

Analgésico Vida media corta Vida media larga

Menor a 6 horas  Mayor a 6 horas

Salicilatos Acido Diflunisal, fosofal
Acetisalicilico,

salsalato acetilato

de lisina
Pirazolonas -- Fenilbutazona
Indolacéticos Indometacina, Sulindaco
tolmetin
Arilacéticos Diclofenaco Aceclofenaco,
nabumetona
Arilpropionicos -- Naproxeno
Oxicams y -- Piroxicam,
analogos tenoxicam,
meloxicam
Inhibidores -- Celecoxib,
selectivos de la etoricoxib

CcoXx 2

Fuente: Goodman & Gilman, 5th edicion 2012

Eficacia de los AINES:
e Antiinflamatoria — Analgesia
En dosis equivalentes la eficacia antiinflamatoria de los
diferentes AINES cumple de manera semejante,
sabiendo que por la respuesta genética individual
puede variar su efecto.
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Por parte de la Organizacién Mundial de la Salud se
menciona que es el primer escalon en la escala
analgésica y pueden ayudar en la disminucion de los
farmacos  opidceos reduciendo sus  efectos

secundarios. .30 %

Anti agregacion plaquetaria

El mecanismo de la agregacion plaquetaria esta
mediada por la ciclooxigenasa 1. Algunos farmacos
como la aspirina en concentraciones bajas pueden
causar el efecto de anti agregacion plaquetaria de
manera irreversible, reduciendo asi el riesgo de

diferentes problemas tromboticos. . 23!

Prevencion del cancer de colon

En la actualidad estudios realizados en animales y en
humanos, han llegado a demostrar que el cancer de
colon aumenta cuando se expresa la ciclooxigenasa 2.
Por lo cual parece haber una relacion de disminucién
cuando se utilizan farmacos COX 2 selectivos ya que
reduce su expresion y genera apoptosis de las células

dafiadas. 23!

Seguridad de los AINES:

Toxicidad gastrointestinal

Esta toxicidad es causada por la inhibicibn de la
ciclooxigenasa 1 (COX-1), la cual se encarga de la
proteccion y formacion de la membrana gastrica y es
mediada por la sintesis de prostaglandinas. Por lo
tanto, todos los farmacos que inhiban a la

ciclooxigenasa 1 van a generar mayor dafio gastrico.
30,33

52



El 21 % de la poblacién mundial consume algun tipo de
AINE con una duraciéon minima de un mes llega a
presentar un efecto secundario.

El 10% - 30% de los pacientes que utilizan AINES
presentan ulceras.

La utilizacion de Aines clasicos puede aumentar el

riesgo de poder complicar los dafios gastrointestinales.

e Toxicidad Hepatica
Esta toxicidad se caracteriza por ser asintomatica,
pero se puede identificar mediante estudios de
laboratorio ya que el uso de los aines conlleva a la
elevacion de las transaminasas, recomendaciones: 33
Se debe realizar un control de laboratorio durante los
primeros dos meses de tratamiento. 33
Se debe retirar los aines cuando: existe aumento de
transaminasas mas de tres veces al limite, disminucion
de la albumina sérica y la elevacion del tiempo de la

protrombina. 3033

e Toxicidad Renal
Los aines inhiben las prostaglandinas que se
encuentran en la zona renal provocando cuadro de
insuficiencia renal aguda por dos motivos: %%
Isqguémica, se da en los primeros dias del tratamiento
Nefritis intersticial, se presenta con piuria, hematuria y
aumento de la creatinina, es raro pero en algunos caso

se puede presentar con sindrome nefrotico.

3.2.3.2 Antiinflamatorios esteroideos

Los glucocorticoides son farmacos antiinflamatorios,

antialérgicos e inmunosupresores derivados del cortisol o
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hidrocortisona, hormona producida por la corteza adrenal
esencial, para la adaptacion al estrés fisico o emociona, los
corticosteroides  semisintéticos son analogos a los
corticosteroides generados en el organismo y se usan

clinicamente como antiinflamatorios e inmunosupresores.**

Para que se puedan sintetizar estas hormonas de manera
natural se necesitan del colesterol y se pueden producir en las
siguientes zonas:

Mineralocorticoides. La aldosterona y corticosterona se
producen en la zona glomerular y sirve para la regulacion del
equilibrio hidrosalino. 333

Glucocorticoides. El cortisol y la cortisona, se producen en la
zona fasciculada y controlan el metabolismo de grasas,

carbohidratos y proteinas. 33

Mecanismo que van a regular la biosintesis y la liberacion:
Glucocorticoides:

o CREF o factor liberador de corticotropina

o ACTH, tiene accion al nivel de la corteza adrenal
Mineralocorticoides:

o Sistema renina angiotensina

Los efectos antiinflamatorios se deben a la inhibicién de:
* Secrecién y produccion de citoguinas proinflamatorias
como interleuquina a (IL)-1, IL-2, IL-3, IL-5, IL-6, IL-8,
IL-12, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a),
interferon gamma (IFN-g) y factor estimulante de
colonias granulociticas y macrofagicas (GM-CSF).*®
Acumulacion de macrofagos y neutrofilos en focos

inflamatorios, por reprimir la expresion de las moléculas
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de adhesién endoteliales y la sintesis del activador de

plasminégeno.®

Sintesis y liberacion de autacoides y de enzimas

lisosomales en las reacciones de fase aguda.?

Desgranulacion y respuesta de los mastocitos a la
IgE.*

Expansion clonal y citotoxicidad espontanea mediada

por células T.%°

3.2.3.3. Farmacocinética

Tiene buena absorcion oral, pero por via intramuscular se
pueden absorber rapidamente aquellas sales que sean
solubles como son los fosfatos, los succinatos y de
manera lenta aquella que son insolubles como los
acetatos. Aquellos que son aplicados de manera
intramuscular son de accién rapida y son utilizados en
caso de emergencia. Los esteroides fisiolégicos como el
cortisol circulan unidos a la proteina transportadora en un
95%  pero los sintéticos se unen en una menor
concentracion, se metabolizan en el higado y son
eliminadas de manera renal, tienden a ser metabolizadas

con lentitud. 3%3°
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Tabla 5 Caracteristicas farmacoldgicas de algunos corticosteroides.

Farmaco Semivida plasmatica

(ullp)

Cortisol (Hidrocortisona)
Cortisona
Prednisona
Prednisolona
Metilprednisolona
Triamcinolona
Parametasona
Dexametasona
Betametasona
Aldosterona

Fludrocortisona

Fuente: Velazquez, Farmacologia bésica y clinica 2015

Tabla 6 Potencia antiinflamatoria de algunos corticosteroides.

Farmaco Potencia antiinflamatoria
Cortisol (Hidrocortisona) 1
Cortisona 0.8
Fludrocortisona 10
Prednisona

Metilprednisolona

4
Prednisolona 4
5
5

Triamcinolona
Dexametasona 25

Betametasona 25

Fuente : Velazquez, Farmacologia béasica y clinica 2015
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3.2.4 Bioensayo para determinar la actividad antiinflamatoria

El Programa Iberoamericano de Ciencia y Tecnologia para el
Desarrollo (CYTED), tiene el Manual de Técnicas de Investigacion
publicado en 1995 establece los métodos para la realizacion de los
bioensayos para la determinacion de la actividad antiinflamatoria.
Se mencionan los modelos mas relevantes para el presente

estudio®.

3.2.4.1 Método de edema plantar de Winter modificado

Es un método muy utilizado para la evaluacion de farmacos
antiinflamatorios debido a su rapidez y reproducibilidad.
Esta técnica se basa en la evaluacion de muchos agentes
que inhiben la formacion del edema producido en la zona
plantar de la rata o del ratdn, después de la inyeccién del
agente flogistico (irritante) como son el formaldehido, el
dextrdn, la albumina de huevo, el caolin, la

naftoilheparamina y la carragenina.®’

3.2.4.2 Edema plantar por carragenina

El método del edema por carragenina fue descrito por
primera vez por Winter et al, posteriormente modificado por
Sughisita et al. (1981).

El modelo de edema suplantar inducido por carragenina
consiste en la administracion subcutanea de una solucion
de carragenina a través de la aponeurosis plantar de la
rata, provocando una reaccion inflamatoria mediada por la
liberacion de prostaglandinas, leucotrieneos y
tromboxanos, ademas diversos factores del complemento

implicados en la amplificacion de la respuesta inmune® *°.
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3.2.5.1. Extraccion

Proceso que se encarga de separar las sustancias de una
mezcla, sirviendose de uno o varios solventes,
obteniéndose: la solucion extraida en su disolvente y el
residuo.

Se fundamenta:

e Cuando el recurso vegetal entra en contacto
con el liquido solvente, primero se extraeran
las sustancias mas afines al solvente vy
aguellas que pueden llegar sin obstaculos.

e Cuando se tritura el recurso vegetal se
destruyen las células favoreciendo Ia
extraccion mediante el proceso de difusion

celular. 3

Factores a tener en cuenta en el proceso de extraccion:

e Composicidon quimica del recurso: conocer en
gué parte del recurso se encuentra la mayor
concentracion del metabolito a estudiar y

cudles son los metabolitos mas abundantes.

e Caracteristica del disolvente: debe ser selectivo
de acuerdo a los principios activos que se
desea extraer con el fin de poder extraer la

mayor cantidad. %
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Tipos de solventes:

Agua

Sustancia que se utiliza en mayor proporcion por tener la ventaja
de ser natural y econdémica, pero no llega a ser muy selectiva
ademas se puede alterar muy facilmente por accion de

microorganismos.

Puede Extraer:

e Glicosidos

e Gomas

e Saponinas

e Pectinas

e Sales minerales

e Carbohidratos

No puede extraer:
e Alcaloides

e Resinas

e Grasas

e Aceites esenciales

Alcohol
Este solvente cuenta con la ventaja de ser mas selectivo ademas

puede brindar cierta accion antibacteriana e inactivando enzimas.

Puede extraer:

e Glicosidos

e Aceites esenciales
¢ Resinas

e Alcaloides

No puede extraer:

e Proteinas
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e Pectinas
e Gomas

e Azucares

Métodos de extracciéon

Maceracion

Se coloca en contacto el recurso vegetal en contacto con el
disolvente en un recipiente cerrado a temperatura ambiente,
agitando frecuentemente durante varios dias para influenciar en el

gradiente de concentracion.

Como minimo se debe macerar por unos 7 dias, protegiendo de la

luz solar, para evitar la fermentacion y la formacién de mohos.

Para separar el residuo se realiza a través de un colado o
prensado, este método es util cuando los principios activos a
estudiar son solubles en agua y se puede trabajar en frio y cuando

la accién de la temperatura no altera. **

Cocimiento
Es un método extractivo energético donde se utiliza el agua como
solvente a una temperatura de ebullicibn durante 20 minimos para

poder extraer aquellos principios activos solubles. *

Percolado

Es un método de extraccién alcohdlica y acuosa que consta de
colocar el recurso vegetal con el solvente liquido en un percolador
regulando continuamente el goteo, tedricamente se llega a decir

que cada gramo equivale a 1 ml del extracto. **
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3.3. Definicion de términos basicos

Medicina tradicional: Es un conjunto de conocimientos y practicas
basados en teorias, creencias y experiencias indigenas de las
diferentes culturas, sean 0 no explicables, usados para el
mantenimiento de la salud, asi como para la prevencion, el
diagnostico, la mejora o el tratamiento de enfermedades fisicas o

mentales. 3!

Antiinflamatorio: Se aplica al medicamento o procedimiento médico

usados para prevenir o disminuir la inflamacion de los tejidos. **

Carragenina: Mucopolisacarido sulfatado extraido del alga marina

Chondruscrispus y Gigartina stellata. *°

Edema: Es la acumulacién de liquido en el espacio tejido intercelular

o intersticial.*°

Extracto acuoso: Preparacion en agua de la sustancia de una
planta o un animal que contiene la porcién biolégicamente activa sin

el residuo celular. 3!

Extracto etandlico: Preparacion en Etanol de la sustancia de una
planta o un animal que contiene la porcién biolégicamente activa sin

el residuo celular. 3!

Estudio fitoquimico: Aislar e identificar los principios activos que se

encuentran en una planta. ¥’

Induccidén experimental: Un conocimiento que pasa de lo particular
a lo global. Este se basa en el numero de repeticiones o

experimento. %’
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Metabolito secundario: compuesto quimico producido por un
organismo sin funcién aparentemente involucrada en procesos
primarios como la reproduccién y el crecimiento, sin embargo puede

darle una ventaja competitiva al organismo que lo produce. !

Pletismdmetro: es un instrumento utilizado para determinar la
variacion de volumen de las extremidades de roedores midiendo la

variacion de nivel de liquido al introducir la extremidad en un depdésito.
41
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CAPITULO IV
METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
4.1 Tipo y Nivel de Investigacion

4.1.1 Tipo de Investigacion

Analitico

Consiste fundamentalmente en establecer la comparacion y la
relacion de variables entre grupos de estudio y de control,
ademas se refiere a la proposicion de hipétesis que el

investigador trata de probar o invalidar. %3

Longitudinal

Se realizan varias mediciones en relacion al tiempo (del
presente al pasado), en clinica se conoce como casos Yy
controles, la captacién de la informacion se recolecta en mas

de un momento. *
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Ambispectivo
También llamado estudio mixto porque se recolectan los
datos correspondientes a los hechos que ocurren antes y

después de iniciada la investigacion. 3

4.1.2. Nivel de Investigacién
Explicativo
Porque expresa que la concentracion del  extracto
hidroalcoholico de la Oenothera rosea L. (Yawar Socco)

modifica la actividad antiinflamatoria en ratones. 43

4.2 Método y Disefio de la Investigacion

4.2.1 Método de Investigacién

Deductivo

Porque el estudio va de lo general a lo especifico. **

4.2.2 Disefio de Investigacién

Experimental

Porque se manipulara la variable concentracion del extracto

hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco). **

4.3 Poblacion y Muestra de la investigacion

4.3.1 Poblacion
- Recurso vegetal Oenothera rosea L. (Yawar socco)
procedente de la provincia de Huancayo del departamento
de Junin.

- Ratones albinos Mus musculus.

4.3.2 Muestra
- 259 de extracto seco obtenidos de 10 kg de hojas de
Oenothera rosea L. (Yawar socco).

- 36 ratones albinos Mus musculus.
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4.4 Técnicas e instrumentos y procedimiento de recolecciéon de
datos

4.4.1 Técnicas:
Maceracion: Técnica utilizada para la obtencion del extracto

hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) ya que

permite obtener los componentes quimicos sin alterarlos.

Marcha fitogquimica: Se realizd6 a partir del extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) debido a
que permite la identificacion cualitativa de los componentes

quimicos.

4.4.2 Instrumentos
Se utilizard una ficha de recoleccion de datos para mantener

los resultados ordenados (Ver Anexo N°2).

4.4.3 Procedimiento de recoleccion de datos

4.4.3.1 Obtencidn del recurso vegetal

v' Recoleccion de la muestra vegetal: Se recolectaron 10kg
de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) proveniente de la
provincia de Huancayo departamento de Junin. La muestra
recolectada se envolvio en papel kraft y se embal6 en cajas

de cartén con sus respectivos rotulos.

v' Taxonomia de la especie: La identificacion se realizé en el
Museo de Historia Natural de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos (UNMSM).

v Preparacion del extracto: Se realiz6 en el laboratorio de
fisicoquimica de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos, las hojas fueron extraidas lavadas y secadas bajo

la sombra a condiciones ambientales por 5 dias,
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posteriormente fueron llevadas a estufa a 37°C por tres
dias para su completa desecacion. Consecutivamente se
trituraron las hojas con un molino manual, obteniéndose un
polvo fino se puso a maceracion con una mezcla de etanol:
agua (70:30) por 14 dias, agitandose todos los dias.
Posteriormente se filtré el macerado y el filtrado se llevo a
sequedad a 37°C por 48 horas, obteniéndose un extracto
seco para después reconstituirlo en el momento de la
experimentacion, fue de esta manera como se obtuvo el
extracto hidroalcohdlico. El extracto se conservé a una
temperatura de 1-3°C en frasco ambar herméticamente
cerrado y se evitd exposicion a la luz solar para prevenir su

degradacion.

4.4.3.2 Determinacidén metabolitos secundarios

En los ensayos preliminares para obtener la determinacion
de los metabolitos presentes en el extracto hidroalcohélico
de Oenothera rosea L. (Yawar socco) se aplico diferentes
reactivos fundamentados en reacciones de coloracion y

precipitacion.

Se realizé ensayos al extracto hidroalcohdlico para detectar
antocianinas, alcaloides, lactonas, flavonoides, esteroides,
saponinas, taninos, triterpenos, azlcares reductores y

fenoles. ®

a) Determinacién de antocianinas
Reaccion con hidréxido de sodio al 10%:

- Enun tubo de ensayo se coloc6 1ml de muestra

- Se adicion6 una gota del reactivo
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- El cambio de color indicara que la reaccion es

positiva

b) Determinacion de alcaloides
Reaccion de Dragendorff:

e En un tubo de ensayo se colocd 1ml de muestra
e Se adicion6 unas gotas del reactivo
e La formacion de precipitado indicara que la

reaccion es positiva.

c) Determinacion de lactonas
Reaccion de Legal

e En un tubo de ensayo se colocé 1ml de muestra

e Se adiciond 2 gotas de piridina

e Seguidamente se afadié 1 gota de nitroprusiato
de sodio 0.5%

e Luego se agrego6 hidroxido de potasio 2N

e El cambio de color indicara que la reaccion es

positiva

d) Determinacion de flavonoides
Reaccion de Shinoda:

e En un tubo de ensayo se colocd 1 ml de muestra

e Se adicion6 1 limadura de magnesio

e Con un gotero se afadi6 3 gotas de HCL
concentrado.

- La presencia de burbujas y el cambio de color

indicara que la reaccién es positiva.
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e) Determinacion de esteroles
Reaccion de Liebermann — Burchard:

e En un tubo de ensayo se colocd 1 ml de muestra

e Se adicion¢ 3 gotas de anhidrido acético y 2 gotas
de acido sulfurico concentrado.

e ElI cambio de color indicara que la reaccion es

positiva

f) Determinacion de saponinas

Prueba de la espuma:

e En un tubo de ensayo se colocé 1ml de muestra.

e Se sometié a una agitacién vigorosa de 30 a 60
segundos.

e La presencia de espuma persistente por mas de
un minuto indicara que la reaccion es positiva.

g) Determinacion de taninos

Con gelatina — cloruro de sodio

e En un tubo de ensayo se coloc6 1ml de muestra
e Se agrego0 unas gotas de cloruro férrico
- El cambio de color indicara que la reaccion es

positiva.

h) Determinacién de fenoles
Reaccién con cloruro de hierro:

e En un tubo de ensayo se colocd 1 ml de muestra
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e Se adicion6 3 gotas de cloruro de hierro al 5% en
HCL 0.5N
e El cambio de color indicara que la reaccion es

positiva

i) Determinacion de Azucares reductores

Reactivo de Fehling:

e En un tubo de ensayo se coloca 1 ml de muestra
e Se adiciond Fehling A + Fehling B

e Se llevo a ebullicién

e El precipitado rojo ladrillo nos indica la presencia

de azucares reductores.

4.4.3.3 Determinacion del efecto antiinflamatorio

Para evaluar el efecto antinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) se utilizd
el método del edema plantar de Winter, se administré por via
subcutanea la carragenina al 1% a nivel de la aponeurosis
plantar del ratdn provocando una reaccion inflamatoria.

Se emplearon 36 ratones albinos de 29 - 38 g de peso corporal,
que fueron sometidos a ayuno de 12 horas antes de iniciar el
ensayo con agua ad libitum y se distribuyeron aleatoriamente en
seis grupos de seis ratones cada uno, y se trataron via oral de

la siguiente manera:

Grupo I: Control (-).- Solucién Salina NaCl 0,9 % 0,1 ml x ¢/10g
peso corporal
Grupo IlI: Tratamiento 1.- Extracto hidroalcohélico de 500 mg/kg

de peso corporal.
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Grupo llI: Tratamiento 2.- Extracto hidroalcohdlico de 1000
mg/kg de peso corporal.

Grupo IV: Tratamiento 3.- Extracto hidroalcohélico de 1500
mg/kg de peso corporal.

Grupo V: Estandar 1.- Dexametasona 0.5 mg /Kg de peso
corporal.

Grupo VI: Estandar 2.- Diclofenaco 25 mg /Kg de peso

corporal.

Técnica de medicién: se empez6 a medir los basales que
son los voliumenes normales de la pata trasera derecha del
ratbn en un pletismometro, la administracion de los
extractos se realiz6 por via oral, el grupo control negativo
recibe la solucion salina y el grupo control positivo:
dexametasona 0.5mg/kg y diclofenaco 25mg/kg. Media
hora después de los tratamientos se inyecté por via
subcutanea 0,1 mL de carragenina al 1% en la aponeurosis
subplantar de la pata derecha del ratén, después de inducir
a la inflamacién se aplicaron los tratamientos, luego se
midid los volumenes de la extremidad plantar del raton en
tiempos de 0, 2, 4,5, 6 y 7 horas usando un pletismémetro

digital.

El porcentaje de inhibicién de la inflamacion de cada grupo

(n= 6) se obtuvo de la siguiente manera:

(Ct - Co)control - (Ct - Co)tratado
(Ct - Co)control

Inhibicion (%)=

Donde Ct es el volumen desplazado en un tiempo t
después de la administracion de la carragenina y Co es el
volumen desplazado antes de la administracion de la

carragenina.
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CAPITULO V
PRESENTACION, ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

5.1 Andlisis de resultados

Cuadro N°1 Porcentaje de efecto antiinflamatorio vs el tiempo de los
tratamientos

TIEMPO EN HORAS
TRATAMIENTO =
BASﬁL 0 2H 4H 5H 6H 7H

SOLUCION SALINA 0 71,68 | 4867 | 69,91 | 73,45 | 97,35
DOSIS 5% (500mg/kg) 0 33,33 | 541 | 26,13 | 18,92 | 42,34
DOSIS 10% (1000mg/kg) 0 33,33 | 4530 | 22,22 | 49,57 | 3846
DOSIS 15% (1500mg/kg) 0 77,57 | 49,53 | 53,27 | 60,75 | 67,29
DEXAMETASONA

2MG/KG 0 33,05 | 27,97 | 43,22 | 107,63 | 53,39
DICLOFENACO 25MG/KG 0 22,94 | 43,12 | 59,63 | 62,39 | 68,81

Fuente: Elaboracion propia 2018

El porcentaje de efecto antiinflamatorio vs el tiempo de tratamientos del
efecto antiinflamatorio segun el modelo de Winter, demuestra la respuesta
de la accidn irritante de la carragenina al 1% en todos los grupos luego de
2 horas de administrado. Se observa también la tendencia antiinflamatoria
en los mismos grupos después de las 2 horas de tratamiento, las dosis de
diclofenaco 25mg/kg y la dosis 1500mg/kg tienen un comportamiento
similar a lo largo del tiempo.
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Grafica N°1 Porcentaje del efecto antiinflamatorio vs tiempoFuente:
Elaboracion propia 2018

El porcentaje del efecto antiinflamatorio de la concentracion al 15%
(1500mg/kg) del extracto hidroalcohdlico de Yawar socco presento una
respuesta antiinflamatoria del 78% en su punto mas alto a las 2 horas de
administrado, seguido de la concentracién del 10% (1000mg/kg) que
presento una respuesta antiinflamatoria del 50% a las 6 horas de
tratamiento y la concentracion del 5% (500mg/kg) presento una respuesta
antiinflamatoria del 42% a las 7 horas de administrarlo.

Cuadro N°2 Porcentaje de eficacia antiinflamatoria del extracto
hidroalcohdélico del yawar socco

TRATAMIENTOS TIEMPO EN HORAS
2H 4H 5H 6 H 7H
DOSIS 500MG/KG 19,59 -1,19 25,52 10,71 27,35
DOSIS 1000MG/KG 19,59 -1,19 25,52 10,71 27,35
DOSIS 1500MG/KG 2,06 4,76 14,58 12,24 19,73
DEXAMETASONA
2MG/KG 19,07 10,12 11,98 -25,00 18,83
DICLOFENACO
25MG/KG 30,93 7,14 9,37 9,69 17,49

Fuente: Elaboracion propia 2018

El porcentaje de eficacia antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L (yawar socco) nos muestra una eficacia
antiinflamatoria, evidencidndose el mayor valor para el diclofenaco
25mg/kg a las 4 horas y luego siendo superado por las dosis de

1000mg/kg y 1500mg/kg del extracto hidroalcoholico luego de las 6 horas.
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hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. “yawar socco”

El porcentaje de eficacia antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. “Yawar Socco”, a las concentraciones de 500mg/kg y
1000mg/kg, produjeron una reduccion de la inflamacion en un porcentaje
de 16.40% y para la concentracién de 1500mg/kg fue de 10.68%. Se
observo que para la dexametasona fue 7.0% y el diclofenaco fue 14.93%

que corresponde a una menor

concentraciones evaluadas del extracto.

eficacia antiinflamatoria que las
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5.2 Discusion de los resultados
Segun los resultados de la presente investigacion se observo que el
extracto hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar socco) posee
efectos antiinflamatorios, se logré6 determinar el efecto de la
concentracion del extracto hidroalcohdlico sobre su actividad
antiinflamatoria en ratones, dando como resultado que Ila
concentracion del 15% (1500mg/kg) tiene el mayor efecto
antiinflamatorio, seguido de las concentraciones de 10% y 5%
mostrando una buena actividad antiinflamatoria coincidiendo con la
tesis de Marquez Flores Y. ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DE
LOS EXTRACTOS ACUOSO Y METANOLICO DE Oenothera rosea
L’Hér.ex Ait EN LA RATA, en el que indica que el extracto metandlico
presentd un buen efecto antiinflamatorio en su mas alta concentracion
resultados que estan acorde con el obtenido en la presente
investigacion por que se observan efectos similares, los cuales fueron
confirmados mediante el método estadistico. De la misma manera en
la tesis realizada por Cesar A. Villena y Jorge L. Arroyo (2012)
EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO DE Oenothera rosea (YAWAR SOCCO) EN
RATAS CON INDUCCION A LA INFLAMACION AGUDA Y CRONICA
donde se evalud la actividad antiinflamatoria y se determiné que la
mayor actividad antiinflamatoria fue la concentracion de 500mg/kg la
cual al compararla con nuestro trabajo de investigacién concuerdan
en que la mayor concentracion tiene el mas alto efecto

antiinflamatorio.

El método del edema plantar de Winter inducido por carragenina 1%
al ser inyectado de forma subplantar condujo a un incremento de
volumen de inflamacion, en nuestra investigacibn nos sirvid para
evaluar a diferentes concentraciones y tiempos establecidos el efecto
antiinflamatorio  del extracto hidroalcohdlico obteniendo efectos
favorables al disminuir el volumen de la inflamacion inducida por el
agente irritante como lo muestra la grafica N°1, que al compararlo
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con el trabajo realizado por Huaynate Gonzales J. EFECTO
ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Oenothera
multicaulis ANTANAHUI EN RATAS CON EDEMA PLANTAR
INDUCIDO, que también trabajo con el modelo del edema plantar de

Winter se obtuvo resultados similares a la presente investigacion.

De acuerdo al tamizaje fitoquimico se identificaron metabolitos
secundarios de las hojas de Oenothera rosea L. (Yawar socco) que
son considerados como posibles compuestos con actividad
antiinflamatoria como es el caso de los flavonoides, fenoles, taninos y
azucares reductores encontrados en mayor concentracion los cuales
serian responsables del efecto antiinflamatorio hallado en la
investigacion, ademas presentan antocianinas, alcaloides, lactonas,
esteroides, saponinas, cardendlidos en menor concentracion, datos
que al compararlo con el trabajo realizado por Huaynate Gonzales,
Jeenny Gloria EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO
ACUOSO DE Oenothera multicaulis ANTANAHUI EN RATAS CON
EDEMA PLANTAR INDUCIDO, refiere que las especies vegetales del
genero Oenothera rosea podrian contener metabolitos como;
carbohidratos, azlUcares reductores, compuestos fendlicos, taninos,
flavonoides, alcaloides, saponinas, antronas y naftoquinonas, datos
gue coinciden con el presente estudio ya que se tiene similitud en los
resultados hallados, al igual que la tesis de Kamila Sihuay-Torres
titulado EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL EXTRACTO ACUOSO
DE Oenothera rosea EN RATAS CON EDEMA SUBPLANTAR
INDUCIDO POR CARRAGENINA, presenta datos del extracto acuoso
de Oenothera rosea los que indican que poseen compuestos como;
cumarinas, saponinas, quinonas, taninos, triterpenos y flavonoides,
pudiendo ser estas Uultimas las responsables de la actividad

antiinflamatoria estudiada en la presente investigacion.
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CONCLUSIONES

Sé logré determinar el efecto de la concentracion del extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) sobre su

actividad antiinflamatoria en ratones.

Sé determind que la concentracion al 15% del extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L. (Yawar Socco) presento

una actividad antiinflamatoria de 78%.

La concentracion al 10% del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L (Yawar Socco) presentd una actividad

antiinflamatoria de 50%.

La concentracion al 5% del extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea L. (Yawar Socco) presentd una actividad antiinflamatoria de
42%.

Sé determiné que el extracto hidroalcoholico de Oenothera rosea

L (Yawar Socco) contenia metabolitos secundarios con efecto

antiinflamatorio como los flavonoides, taninos, fenoles.
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RECOMENDACIONES

Continuar investigando Oenothera rosea L (Yawar socco) para

identificar el metabolito responsable del efecto antiinflamatorio.

Evaluar la toxicidad del extracto hidroalcohdlico de Oenothera

rosea L. (Yawar socco) para establecer la dosis adecuada.

Evaluar diferentes formulaciones farmacéuticas de manera que se

obtenga un efecto terapéutico 6ptimo.

Incrementar diferentes concentraciones de Oenothera rosea L
(Yawar socco) para realizar mas investigaciones y determinar su

eficacia antiinflamatoria.
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EFECTO DE LA CONCENTRACION DE EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DE OenotherarosealL.

ANEXO N° 1:

MATRIZ DE CONSISTENCIA

ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA EN RATONES

(Yawar Socco) SOBRE SU

< TIPO Y NIVEL DE | METODO Y DISENO DE POBLACION Y
PROBLEMA GENERAL OBJETIVO GENERAL HIPOTESIS GENERAL INVESTIGACION INVESTIGACION VARIABLES MUESTRA
éCudl es el efecto de la concentraciéon | Determinar el efecto de la concentracién | El efecto de la concentracién del | Tipo de Investigacion: Variable Independiente(x) | Poblacién :
del extracto  hidroalcéholico  de | del extracto hidroalcohdlico de Oenothera | extracto hidroalcohélico de Método de Investigacion: Concentracién extracto
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) sobre | rosea L. (Yawar Socco) sobre su actividad | Oenothera rosea L. (Yawar Socco) | Analitico: Porque trata de hidroalcohdlico de Oenothera | Recurso vegetal de la
su actividad antiinflamatoria en ratones? antiinflamatoria en ratones. modifica su actividad demostrar la relacidn que existe Deductivo rosea L. (Yawar Socco) Oenothera rosea L.

Problemas Especificos

P.E.1:

éCudl es el efecto de la concentracion al
5% del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) sobre
su actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.2:

¢Cudl es el efecto de la concentracién al
10% del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) sobre
su actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.3:

éCudl es el efecto de la concentracion al
15% del extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco) sobre
su actividad antiinflamatoria en ratones?

P.E.4 ¢El extracto hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco)
contendrd metabolitos con actividad

antiinflamatoria?

Objetivos Especificos

O.E.1:

Evaluar el efecto de la concentracién al 5%
del extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea L. (Yawar Socco) sobre su actividad
antiinflamatoria en ratones

O.E.2:

Evaluar el efecto de la concentracién al 10%
del extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea L. (Yawar Socco) sobre su actividad
antiinflamatoria en ratones

O.E.3:

Evaluar el efecto de la concentracion al 15%
del extracto hidroalcohdlico de Oenothera
rosea L. (Yawar Socco) sobre su actividad
antiinflamatoria en ratones.

0.E.4: Determinar si el extracto
hidroalcohdlico de Oenothera rosea L.

(Yawar Socco) contiene metabolitos con

efecto antiinflamatorio.

antiinflamatoria en ratones

Hipétesis Especificas

H.E.1:

La concentracion de 5% del
extracto  hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco)
modifica su actividad
antiinflamatoria en ratones

H.E.2:

La concentracion de 10% del
extracto  hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco)
modifica su actividad
antiinflamatoria en ratones

H.E.3:

La concentraciéon de 15% del
extracto  hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar Socco)
modifica su actividad
antiinflamatoria en ratones

H.E.4: El extracto hidroalcohdlico
de  Oenothera rosea L. (Yawar
Socco) contiene metabolitos con
efecto antiinflamatorio.

entre las variables

Longitudinal: Porque la variable
que es la concentracion del aceite
esencial es medida en mas de dos
ocasiones.

Ambispectivo: Porque recolectaran
los datos correspondientes a los

hechos que ocurren antes vy
después de iniciada la
investigacion.

Nivel de Investigacion:

Explicativo:

Porque  expresa que la
concentracion  del extracto
hidroalcéholico  de Oenothera
rosea L. (Yawar Socco) modifica

la actividad antiinflamatoria en
ratones

Porque el estudio va de lo
general a lo especifico

Disefio de investigacion:

Experimental:

Porque se manipulara la
variable concentracién del
extracto hidroalcoholico.

Indicadores

Efecto de la concentracién del
extracto  hidroalcohdlico de
Oenothera rosea (Yawar Socco)
al 5%

Efecto de la concentracion del
extracto hidroalcohdlico  de
Oenothera rosea L. (Yawar
Socco) al 10%

Efecto de la Concentracién del

extracto  hidroalcohdlico de
Oenothera rosea L. (Yawar
Socco) al 15%

Variable Dependiente

Actividad antiinflamatoria
Indicado

Medicion en ml en

pletismometro

(Yawar Socco) procedente
de la provincia de
Huancayo departamento
de Junin.

Ratones albinos Mus
musculus
Muestra:
25g de extracto seco

obtenidos de 10 kg de las
hojas de Oenothera rosea
L. (Yawar Socco).

36 ratones albinos Mus
musculus
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ANEXO N° 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

BASAL =

OH 2H 4H 5H 6H 7H
GRUPO | ANIMAL PEgSO Vol ml | Vol ml| Vol ml| Vol ml|Vol ml|Vol ml
1 31 0.21 0.23 | 0.25 | 0.32 | 0.37 | 0.35

2 32 0.17 0.54 | 0.26 | 0.36 | 0.30 | 0.32

1 3 38 0.15 0.44 | 0.26 | 0.29 | 0.26 | 0.25
4 36 0.21 0.26 | 0.36 | 0.34 | 0.36 | 0.71

5 37 0.21 0.25 | 0.31 | 0.32 | 0.37 | 0.30

6 32 0.18 0.22 | 0.24 | 0.29 | 0.30 | 0.30

1 30 0.16 0.23 | 0.22 | 0.23 | 0.23 | 0.26

2 34 0.20 0.20 | 0.22 | 0.21 | 0.21 | 0.22

5 3 34 0.18 0.33 | 0.19 | 0.29 | 0.22 | 0.22
4 33 0.18 0.26 | 0.20 | 0.22 | 0.21 | 0.45

5 31 0.18 0.23 | 0.19 | 0.23 | 0.24 | 0.22

6 30 0.21 0.23 | 0.15 | 0.22 | 0.21 | 0.21

1 36 0.20 0.23 | 0.21 | 0.22 | 0.21 | 0.22

2 36 0.19 0.24 | 0.28 | 0.29 | 0.29 | 0.27

3 37 0.18 0.25 | 0.30 | 0.27 | 0.25 | 0.24

3 4 35 0.20 0.25 | 0.37 | 0.25 | 0.51 | 0.28
5 32 0.19 0.17 | 0.31 | 0.16 | 0.23 | 0.31

6 34 0.21 042 | 0.23 | 0.24 | 0.26 | 0.30

1 33 0.21 0.23 | 0.26 | 0.27 | 0.31 | 0.30

2 34 0.18 0.25 | 0.32 | 0.32 | 0.30 | 0.31

4 3 31 0.14 0.60 | 0.28 | 0.26 | 0.28 | 0.30
4 30 0.17 0.26 | 0.29 | 0.28 | 0.32 | 0.32

5 29 0.16 0.26 | 0.26 | 0.25 | 0.27 | 0.31

6 31 0.21 0.30 | 0.19 | 0.26 | 0.24 | 0.25

1 35 0.18 0.23 | 0.23 | 0.24 | 0.26 | 0.28

2 36 0.21 043 | 0.25 | 0.32 | 0.68 | 0.39

s 3 32 0.20 0.22 | 0.28 | 0.27 | 0.31 | 0.33
4 33 0.19 0.23 | 0.22 | 0.25 | 0.48 | 0.23

5 35 0.22 0.23 | 0.28 | 0.32 | 0.32 | 0.29

6 31 0.18 0.23 | 0.25 | 0.29 | 0.40 | 0.29

1 32 0.20 0.21 | 0.27 | 0.28 | 0.37 | 0.32

2 33 0.14 0.19 | 0.27 | 0.27 | 0.29 | 0.30

6 3 32 0.18 0.24 | 031 | 0.28 | 0.26 | 0.26
4 35 0.19 0.22 | 0.20 | 0.34 | 0.30 | 0.26

5 32 0.18 0.24 | 0.24 | 0.27 | 0.27 | 0.42

6 34 0.20 0.24 | 0.27 | 0.30 | 0.28 | 0.28

SOLUCION SALINA

DOSIS 500MG/KG

DOSIS 1000MG/KG

DOSIS 1500MG/KG

DEXAMETASONA
2MG/KG

DICLOFENACO
25MG/KG
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CUADROS

Cuadro N°1 Método de analisis de varianza de los datos del efecto
antiinflamatorio

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
SOLUCION SALINA 6 361,06 60,18 1107,68
DOSIS 500MG/KG 6 126,13 21,02 264,48
DOSIS 1000MG/KG 6 188,89 31,48 329,44
DOSIS 1500MG/KG 6 308,41 51,40 734,74
DEXAMETASONA 2MG/KG 6 265,25 44,21 1289,98
DICLOFENACO 25MG/KG 6 256,88 42,81 713,97
. Grados  Promedio Valor
O\/Zig::iziézs C‘Z’;:JZSS de de los F Probabilidad  critico
libertad cuadrados para F
Entre grupos 5849,78 5 1169,96 1,58 0,20 2,53
Dentro de los grupos  22201,43 30 740,05
Total 28051,20 35

El andlisis de varianza (ANOVA) muestra el efecto de inflamacion, el cual
determind que el valor de F es 1,5 menor que el valor critico de F que es 2,5 con
un nivel de significancia de 0.05 por lo que, Ho no se rechaza, pues no existen
diferencias reales en los valores de medicion.
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Cuadro N°2 Método de analisis de varianza de los datos de eficacia

antiinflamatoria

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
DOSIS 500MG/KG 5 81,99 16,40 138,77
DOSIS 1000MG/KG 5 81,99 16,40 138,77
DOSIS 1500MG/KG 5 53,38 10,68 52,23
DEXAMETASONA 2MG/KG 5 35,00 7,00 336,08
DICLOFENACO 25MG/KG 5 74,63 14,93 95,35
P j Val
Origen de las Suma de Grados de romedio .. (,J.o d
.. ) de los F Probabilidad  critico
variaciones cuadrados libertad
cuadrados para F
Entre grupos 340,74 4 85,18 0,56 0,69 2,87
Dentro de los grupos 3044,79 20 152,24
Total 3385,53 24

El andlisis de varianza (ANOVA) muestra la eficacia de inflamacién, el cual
determind que el valor de F es 0,56 menor que el valor critico de F que es 2,87
con un nivel de significancia de 0.05 por lo que, Ho no se rechaza, pues no
existen diferencias reales en los valores de medicion.

Cuadro N°3 Promedio del volumen plantar de los grupos de ensayos

TRATAMIENTOS

TIEMPO EN HORAS

BASAL=0H 2H 4 H 5H 6H 7H
SOLUCION SALINA 0,19 0,32 0,28 0,32 0,33 0,37
DOSIS 500MG/KG 0,19 0,25 0,20 0,23 0,22 0,26
DOSIS 1000MG/KG 0,20 0,26 0,28 0,24 0,29 0,27
DOSIS 1500MG/KG 0,18 0,32 0,27 0,27 0,29 0,30
DEXAMETASONA 2MG/KG 0,20 0,26 0,25 0,28 0,41 0,30
DICLOFENACO 25MG/KG 0,18 0,22 0,26 0,29 0,30 0,31

Fuente: Elaboracién propia 2018
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FIGURAS

Figura N°8 Recurso vegetal Oenoterarosea L. (Yawar socco).

Fuente: Elaboracion propia

Figura N°9 Recurso vegetal secado en la estufa

Fuente: Elaboracién propia
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Figura N°10 Ratones albinos Mus musculus.

Fuente: Elaboracion propia

Figura N°11 Marcacion de los ratones albinos Mus musculus para separar
por grupos.

Fuente: Elaboracién propia
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Figura N°12 Peso de los ratones

Fuente: Elaboracion propia

Figura N°13 Aplicacion de agente irritante plantar a los ratones (carragenina)

Fuente: Elaboracion propia
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Fuente: Elaboracion propia

Figura N°14 Administracion de concentraciones de
OenotherarosealL. (Yawar socco).

Fuente: Elaboracién propia
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Figura N°15 Administracion de los estandares de control (diclofenaco y
dexametasona).

Fuente: Elaboracion propia

Figura N°16 Pletismometro

Fuente: Elaboracion propia
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Figura N°17 Medicién del edema plantar en el pletismémetro

Fuente: Elaboracion propia
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UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS }
Universidad del Perii, DECANA DE AMERICA
VICERRECTORADO DE INVESTIGACION Y POSGRADO

MUSEO DE HISTORIA NATURAL

y
e 4

\

Afio del Buen Servicio al Ciudadano”

CONSTANCIA N°217-USM-2017

EL JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA
NATURAL, DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA
CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (planta completa) recibida de Carlos Agustin ESPIRITU
CONTRERAS; de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad ALAS
PERUANAS, ha sido estudiada y ciasificada coino: Genoifiera rosea LfHer. Ex
Aiton; y tiene la siguiente posicion taxondmica, segun el Sistema de
Clasificacion de Cronquist (1988).

CLASE: MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE: ROSIDAE
ORDEN: MYRTALES
FAMILIA: ONAGRACEAE
GENERO: Oenothera
ESPECIE: Oenothera rosea L'Hér. Ex Aiton

Nombre vulgar: “Yawar Socco”
Determinado por Blgo. Severo Balde6n M.

Se extiende la presente constancia a solicitud de la parte interesada, para los
fines que estime conveniente.

Lima, 06 de octubre de 2017

Figura 18 Clasificacion taxonémica de Oenotherarosea L. (Yawar socco)
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UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
(Universidad del Perts, DECANA DE AMERICA)

FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA
CENPROFARMA

CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA

PROTOCOLO DE ANALISIS N.°00417-CPF-2017

ORDEN DE ANALISIS : 0046542017 )
SOLICITADO POR - CARLOS AGUSTIN ESPIRITU CONTRERAS
MUESTRA { EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DE YAWAR
2 SOCCO
NUMERO DE LOTE -
CANTIDAD : 01 frasco x S0 mL aprox.
FECHA DE RECEPCION : 05 de Diciembre del 2017
METABOLITO | ENSAYO | METODOS | RESULTADOS
|| Redccion con Hidréwido de Sodio | | Cualiative z
t ]
ANTOCIANINAS ’ Reaccion con Acido Clorhidrico I Cualitativo -
! Reaccion de DragendorfY ' Cualitativo .
| Reaccion de Mayer ; Cualitativo .
ALCALOIDES .
| Reaccion de Wagner | Cualitativo +
LACTONAS Reaccion de Baljet | Cualitativo )
FLAVONOIDES | Reaccion de Shinoda | Cualitativo voe
CARDENOLIDOS | Reaccion de Kedde | Cualitativo :
ESTEROIDES Reaccion de Lieberman Burchard Cualitativo +
SAPONINAS Reaccion de espuma | Cualitativo +
TANINOS Reaccion con cloruro férrico Cualuativo P
TRITERPENOS Reaccion de Licberman Burchard | - Cualitativo +
AZUCARES REDUCTORES Reaccidn de Fehling Cualitativo +4+
FENOLES Reaccion con cloruro férrico Cualitativo b
Leyenda:
+++ : Reaccion muy evidente
++ : Reaccion evidente
+ : Reaccion poco evidente

: No hubo reaccion
'-';,:pm' igmbre del 2017

T &
BUREAU VERITAS . “

Cartifiiation

[ 37
|

Figura N°19 Protocolo de analisis del extracto hidroalcohdlico

de OenotherarosealL. (Yawar socco)
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INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
COORDINACION DE BIOTERIO

CERTIFICADO SANITARIO N° | 240- 2017

Producto  : Raton albino Lote N© : M-40-2017

| Especie . Mus musculus Cantidad : 40

| Cepa © Balb/c/CNPB Edad  : 25a32dias

Peso : 15a24g. Sexo : hembras

G.R. . 034877 Destino  : Espiritu Contreras, Carlos

Chorrillos  : 03 de octubre del 2017

Certifica, que los animales arriba descritos se  encuentran en  buenas
condiciones sanitarias * .

*Referencia . PR.T-CNPB-153, Procedimiento para el ingreso, Cuarentena y Control
Sanitario para Animales de Experimentacion.

Chorrillos, 25 de octubre 2017

(Fecha de emision del certificado)

o '/z>§>( A_/L_'
MV, Arturo Rosales Ferndndez.

NOTA: E!l Bioterio no se hace C.M.V.P. 1586
responsable per el estado de .

los animales, una vez gue

éstos egresan del mismo.

El Médico Veterinario, que suscribe, Arturo Rosales Fernandez. Coordinador de Bioterio |

Figura N°20 Certificado sanitario de los ratones Mus musculus.
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UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS RU_C N° 201 48092282
Fundada en 1551
FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA A
UNDADBE CooNONIA BOLETA ELECTRONICA
Direccién: Jr. Puno N°1002. Jardin Botanico Apartado. - N°
Telefono: 6197000 anexo: 4813, 4814 BO44 N 0000691 7
Correo: econofyb@unmsm.edu.pe

Cliente: CARLOS AGUSTIN ESPIRITU CONTRERAS Fecha: 15 de diciembre del 2017
Direccion: - Moneda: SOLES
Doc. Identidad: 09984801 Tipo: DNI

Unidad: CENTRO DE INFORMACION Y
CONTROL TOXICOLOGICO Y

l Tipo Afect I Cant l Descripcion Val. Unit. | Val.Venta(*) IGV(18%) [ Imp.Venta
GRAVADA \T 2 ,‘ YS\‘\"SSG:;\:E@? é{'gg’;‘;’:‘ggg:osiﬁs 34237 684.75 123.25 808.00
1 OBS:CTX - 30220 / N° ANALISIS: 83282

SON: OCHOCIENTOS OCHO Y 00/100 SOLES Op. Gravada | S/ 684.75

(*) Sin impuestos. Op. Exonerada | S/ 0.00
(**) Incluye impuestos, de ser Op. Op. Inafecta | S/ 0.00
LGV. | S/ 123.25

@v’ﬁ?}, E Importe Total | S/ 808.00

it Quipucamayoc

Figura N°21 Constancia de pago del certificado de la realizacion de la parte

experimental de la tesis
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