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RESUMEN

La especie vegetal Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” es una
de las especies del territorio peruano, que crecen en los departamentos de: Cuzco,
Lambayeque, Lima, Pasco, Piura y Talara. El estudio tuvo como objetivo determinar la
actividad antioxidante y antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”. El extracto etanolico se
obtuvo por maceracion lo cual se hizo prueba de solubilidad y marcha fitoquimica para
identificar metabolitos secundarios, Para determinar la actividad antioxidante se empled
el método DPPH y para el efecto antiinflamatorio se emple6 el método de edema plantar
por un agente flogogeno (albumina 1 %). Los resultados evidencian la presencia de
actividad antioxidante en las siguientes concentraciones: 125 ug/mL (79,55%), 93,75
ug/mL (60,99%), 62,5 ug/mL (41,93%) y 31,25 ug/mL (21,82%), comparado con el
estdndar TROLOX, se demostré que en la actividad antiinflamatoria la dosis de 600
mg/kg presento efecto antiinflamatorio a partir de la primera hora de su administracion (
p valor =0.000), cuyo efecto es comparable a la dexametasona 4 mg. Se concluye que el
extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo

serrano” presenta actividad antioxidante y antiinflamatoria.

Palabras clave: Passiflora tripartita var. Mollissima (Kunth), marcha fitoquimica

cualitativo, actividad antioxidante y antiinflamatoria.



SUMMARY

The plant species Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) "tumbo serrano™ is one
of the species of the Peruvian territory, which grows in the departments of: Cuzco,
Lambayeque, Lima, Pasco, Piura and Talara. The objective of the study was to
determine the antioxidant and anti-inflammatory activity of the ethanolic extract of the
leaves of Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) "tumbo serrano”. In the ethanol
extract was obtained by maceration of which was made, solubility test and
phytochemical march to identify secondary metabolites to determine the antioxidant
activity was used the DPPH method and for the anti-inflammatory effect was used the
method of plantar edema by a phlogogenic agent (aloumin 1%). The results show the
presence of antioxidant activity in the following concentrations: 125 ug / mL (79.55%),
93.75 ug / mL (60.99%), 62.5 ug / mL (41.93%) and 31.25 ug / mL (21.82%), compared
to the standard TROLOX, it was demonstrated that in the anti-inflammatory activity the
concentration of 600 mg / kg presented anti-inflammatory effect from the first hour of
its administration (p value = 0.000 ), whose effect is comparable to dexamethasone 4
mg. It is concluded that the ethanolic extract of the leaves of Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) "tumbo serrano™ presents antioxidant and anti-inflammatory

activity.

Keywords: Passiflora tripartita var. Mollissima (Kunth), qualitative phytochemical

march, antioxidant and anti-inflammatory activity.



INTRODUCCION

Canta es una de las diez provincias que conforman el departamento de Lima, ubicada en
la zona centro de la Sierra Centro-Occidental de Per(, bajo la administracion del
Gobierno Regional de Lima. Incluye a una gran cantidad de recursos naturales; sin
embargo, muchos de estos recursos son conocidos por grupos humanos locales o
regionales y no han sido estudiados a profundidad ni divulgados adecuadamente como
es el caso de la especie andina Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth)
perteneciente a subgénero Tacsonia de la familia Passifloraceae!. De estas plantas
promisorias, utilizan los frutos en su alimentacién al estado fresco por ser aromaticos,
agradables, con gran potencial antioxidante; las hojas como sedantes, cataplasmas para
la inflamacidn, contusiones y hematomas superficiales?.

Los compuestos fenolicos principalmente los flavonoides, son un gran grupo de
antioxidantes naturales; se encuentran particularmente en frutas, vegetales y cereales®.
La asociacion entre una dieta rica en frutas y vegetales esta relacionada a la disminucion
de riesgo de enfermedades cardiovasculares, y ciertas formas de cancer®*. Diversos
estudios han evidenciado que los radicales libres presentes en el organismo humano
producen dafio oxidativo a diferentes moléculas, como lipidos, proteinas y acidos
nucleicos; que estan implicadas en el inicio de diversas enfermedades degenerativas®.
Sin embargo, hasta el presente no se han registrado estudios de la hoja de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” de la provincia de Canta, por lo cual
nuestro objetivo es dar a conocer su valor nutricional como alimento, sobre todo su
actividad antioxidante y antiinflamatoria, por lo que este estudio aporta los primeros
antecedentes de las mencionadas actividades y proporcionan evidencias sobre el uso
terapéutico e incentivar futuras investigaciones sobre nuevas propiedades, produccién
de fitofarmacos que permitan industrializar dicho recurso vegetal que esten disponibles

para la sociedad.

1.1. Planteamiento del problema.
Lock Of, nos dice, que desde la antigiiedad las plantas han sido un recurso que han
estado al alcance del ser humano y le han servido para alimentarse y curar sus

enfermedades.
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Sepulveda R, indica, que el tumbo es un cultivo propio de los andes de América
del Sur, sus caracteristicas bioldgicas presentan un potencial desde el punto de vista
alimenticio, asi como industrial. Tiene uno o0 mAas componentes que
satisfactoriamente demuestran beneficios a una o méas funciones determinadas del
organismo, ademas de sus efectos nutricionales fundamentales, de manera que sean
relevantes tanto para mejorar el estado de salud y bienestar y/o la reduccion del
riesgo de alguna enfermedad.

En nuestro pais existen diversas variedades de especies vegetales que son utilizadas
medicinalmente y que pueden ser aprovechadas para la investigacién de nuevos
componentes activos para tratar diversas patologias entre ellas las asociadas a

procesos inflamatorios.

Villalba H8, define, la “inflamacion es una reaccion o proceso defensivo natural del
sistema inmunologico del organismo como respuesta al dafio causado a sus células
y tejidos vascularizados por agentes lesivos como microorganismos, traumatismos,
necrosis, agentes quimicos o fisicos, 0 reacciones inmunitarias entre otros.
Esencialmente, es una respuesta protectora que surge con el fin de aislar, contener
la lesion, destruir al agente agresor y posteriormente preparar al tejido dafiado para
su reparacion, proceso que consta de cambios vasculares y celulares mediados por

factores quimicos que se manifiestan clinicamente”.

Gonzales A°, nos dice, la inflamacion puede dividirse en aguda y cronica, segun el
tipo de estimulo y la efectividad en la respuesta inicial para eliminarlo.

También nos dice Chaparro D!. La importancia de la Fruta “curuba larga”
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) se ha incrementado debido a su
actividad antioxidante y el efecto para la salud humana, “siendo fuente de vitaminas
A, C y riboflavina; contiene potasio, fosforo, magnesio, sodio, cloro, hierro; aporta
cantidades moderadas de carbohidratos y calorias. El contenido de fenoles,
flavonoides y carotenoides confiere la capacidad de captar radicales libres”, siendo
beneficioso para la salud, logrando prevenir el dafio que estos pueden provocar.

Los antioxidantes reducen el riesgo de padecer: Hipertension arterial, enfermedades
cardiovasculares, diabetes, retrasan el envejecimiento prematuro, enfermedades

degenerativas, fortaleciendo el sistema inmunoldgico®.
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1.2.

1.3.

Segun estudios hechos del fruto su capacidad antioxidante fue muy elevada por lo
que se recomienda el consumo de este fruto promisorio como parte de una
alimentacion saludable para una mejor calidad de vida®. Una investigacion
realizada de la hoja de Passiflora edulis reporta que posee actividad antioxidante y

antiinflamatoria®.

Formulacién del problema
Problema general
¢Tendra actividad antioxidante y antiinflamatoria el extracto etanélico de las hojas

de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”?

Problemas especificos:
1. ¢Cual es el porcentaje de rendimiento y cuales son los solventes que
disolveran los solutos del extracto etanolico de hojas de Passifloa tripartita

var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano”?

2. ¢Cuales son los metabolitos responsables de la actividad antioxidante y
antiinflamatoria del extracto etandlico de hojas de Passiflora tripartita var.

mollissima (Kunth) “tumbo serrano”?

3. ¢Cual es el porcentaje de actividad antioxidante del extracto etandlico de hojas

de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”?

4. ¢Cual es el porcentaje de actividad antiinflamatoria del extracto etandlico de

hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”?

Justificacion del Problema

La presente investigacion sobre la actividad antioxidante y antiinflamatoria del
extracto etandlico de hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo
serrano”, permitira identificar los principales metabolitos responsables de la hoja de
esta planta y contar con un recurso natural alternativo, como fuente antioxidante y
antiinflamatoria, mejorando la salud y calidad de vida de la poblacién, previniendo

asi enfermedades y procesos inflamatorios, ocasionados por los malos habitos

14



alimentarios que generan exceso de radicales libres, que constituyen graves
problemas de salud, ya que solo hay estudios de los frutos de esta especie.

También brindar mas informacién con sustento técnico sobre el efecto terapéutico
antiinflamatorio del extracto obtenido con alcohol al 70 % de hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

Asi mismo se pretende ofrecer una nueva alternativa con menores reacciones
adversas, mejor acceso y menor costo en el tratamiento de procesos inflamatorios y
a la vez reducir y prevenir enfermedades cardiovasculares, degenerativas,
hipertension arterial, diabetes y envejecimiento prematuro. Por tratarse de un
estudio experimental, los resultados seran importantes ya que proporcionan
evidencias sobre el uso terapéutico para futuras investigaciones sobre nuevas
propiedades, produccion de fitofarmacos que permitan industrializar como recurso

vegetal para la sociedad.
1.4. Objetivos
1.4.1. Objetivo general
Comprobar la actividad antioxidante y antiinflamatoria del extracto etandlico de
las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

1.4.2. Objetivos especificos:

1. Obtener el extracto seco y determinar la solubilidad del extracto etanolico de las
hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

2. Determinar los marcadores fitoquimicos presentes en el extracto etanolico de
hojas de Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano”.

3. Determinar la actividad antioxidante del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

4. Determinar la actividad antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

15



1.5. Variables

1.5.1. Variable dependiente
Actividad antioxidante y antiinflamatoria.

1.5.2. Variable independiente
Extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth)

“tumbo serrano”.

1.6. Hipotesis

1.6.1.General

El extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano” presenta actividad antioxidante y antiinflamatoria.

1.6.2. Especificos:

1. El extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano” es soluble en disolventes polares y apolares.

2. En el extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano” existen compuestos fenolicos y alcaloides.

3. El extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano” presenta actividad antioxidante.

4. El extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano” presenta actividad antiinflamtoria.

16



II. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Antecedentes Internacionales
Rojano B, Zapata K, publicaron en la Revista cubana de plantas medicinales, el
articulo Propiedades Quimiopreventivas de Passiflora mollissima (Kunth)
“curuba larga” contra cancer colon rectal afio 2015* Colombia, cuyo Objetivo
fue “Evaluar el efecto del consumo regular de curuba en la prevencién del cancer
colon rectal en un modelo preclinico experimental inducido con azoximetano”.
Meétodo: “La actividad quimiopreventiva de la curuba se evalu6 por conteo de Focos
de Criptas Aberrantes en el colon de ratones. Se determino la capacidad antioxidante
por el método DPPH. Resultado: “El consumo regular de curuba tiene efecto dosis-
dependiente en la reduccion de Focos de Criptas Aberrantes en el modelo in vivo
estudiado. El valor DPPH 60843,1 pumol Trolox Equivalente /100 g fruta seca.
Conclusion: EI consumo regular del fruto de curuba larga previene la enfermedad
del cancer colon rectal, debido al contenido de compuestos fendlicos y carotenoides

evitando y reduciendo la formacidn de focos de criptas aberrantes.

Bau C. et al. Publico en la Revista Diario de alimentos funcionales ELSEVIER,
el articulo “Extracto de hoja de Passiflora edulis mejora el estado antioxidante y
antiinflamatorio en ratas con colitis inducida por acido 2,4,6-
trinitrobencenosulfénico” afio 2015 Brasil, cuyo objetivos fue: Investigar los
efectos antioxidantes y antiinflamatorios de la ingesta oral del extracto acuoso de
hojas de Passiflora edulis. Método: En un modelo de colitis inducida por &cido 2, 4,
6-trinitrobencenosulfénico. Resultado: La ingesta oral de extracto de Passiflora
edulis (1100 pg mL -1) mejoro significativamente (P <0,05) el estado antioxidante
enddgeno y disminuyd la peroxidacion lipidica en suero, higado y colon; redujo el
nivel proinflamatorio en el tejido de colon, especialmente reduciendo la IL-1f cinco
veces y el TNF-a dos veces en comparacion con el grupo de la colitis control.
Conclusion: Se comprob6 los efectos antioxidantes y antiinflamatorios de la ingesta
oral del extracto acuoso de hojas de Passiflora edulis, minimizando eventos
inflamatorios al prevenir la peroxidacion lipidica y mejorando el estado antioxidante

in vivo.
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Chaparro D, Maldonado M, et al. publicaron en la Revista perspectivas en
nutricion humana el articulo Caracteristicas nutricionales y antioxidantes de la
Fruta Passiflora mollisima. afio 2014 Colombia, cuyo objetivo fue: “Mostrar el
valor nutricional y el impacto para la salud humana del consumo de la fruta Curaba
larga (Passiflora mollisima), con base a las caracteristicas nutricionales y
antioxidantes”. Método: Se aplico el método DPPH para la actividad antioxidante.
Resultado: Los valores obtenidos son: DPPH 60,843,11 + 572 pmol trolox
equivalente TEAC/100 g fruta seca. Conclusion: “Presenta contenido de importantes
micronutrientes (vitaminas A, C y riboflavina) y minerales buenos para el consumo
humano, asi como propiedades antioxidantes atribuida a la presencia de fenoles y
flavonoides. Mas no se evidencia estudios sobre los aportes del consumo regular de

esta fruta a la poblacion humana en fresco”.

Sasikala V. et al. Publicé en la Revista Asian Pacific Journal of Tropical
Medicine, el articulo “Actividades analgésicas y antiinflamatorias de Passiflora
foetida” afio 2011'! India cuyo objetivo fue: Investigar las actividades analgésicas
y antiinflamatorias del extracto de hojas de Passiflora foetida. Método: Se evaluo
para la accion analgésica por retorcimiento inducido por acido acético y la actividad
antiinflamatoria por edema de pata inducido por carragenina al 1%. Resultado: La
dosis de 200 mg / kg de extracto de hoja de Passiflora foetida muestra mayor
actividad analgésica (13,50 + 0,43) min en un tiempo de reaccion de 20 min. El
extracto de etanol de la hoja de Passiflora foetida en dosis de 100 mg / kg produjo un
muy significativo efecto antiinflamatorio (1,302 + 0,079) mL en ratas. Conclusién:
El extracto de hojas de Passiflora foetida posee actividad analgésica y

antiinflamatoria y puede ser usado en productos farmacéuticos.

2.1.2. Nacionales
Inocente C, et al. Public6 en la Revista de America Latina , el Caribe, Espafia y
Portugal el articulo “Compuestos fendlicos, actividad antioxidante y
fotoprotectora in vitro de una crema gel elaborada con extracto estabilizado de
“tumbo serrano” Passiflora mollisima” afio 20142, Per(, cuyo objetivos:
Cuantificar el contenido de compuestos fendlicos de una crema gel elaborada con

extracto estabilizado de los frutos de Passiflora mollissima. Método: Método de
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Folin Ciocalteu, DPPH, ABTS e in vitro de Mansur. Resultados: Se obtuvo valores
de 111,657 + 2,823 mg de equivalentes de &cido gélico/100 mL muestra (método de
Folin Ciocalteu), lo cual permitié establecer una relacion con la actividad
antioxidante con valores de 423,187 + 2,345 pumol Trolox/mL muestra (método
DPPH) y valores de 0,774 + 0,0088 mmol Trolox/mL muestra (método ABTS). Se
obtuvieron valores de 11,754 + 0,241FPS (método in vitro de Mansur).
Conclusiones: La crema gel denota valores de factores de proteccion solar (FPS)
dell,754 + 0,241, posee propiedades antioxidantes y factor de proteccion solar

acorde a las exigencias normativas.

Encina C, Carpio L, publicaron en la Revista de America Latina el articulo
Méaxima retencion de acido ascérbico, compuestos bioactivos y capacidad
antioxidante en el néctar de tumbo, afio 2011'% Per(, cuyo objetivo fue:
“Analizar el pH y los grados brix en la elaboracion del néctar de tumbo, la dilucion
pulpa: Agua y la temperatura de tratamiento térmico, para conseguir los pardmetros
gque maximizan la retencion del acido ascérbico y determinar el efecto sobre sus
compuestos bioactivos y capacidad antioxidante”. Métodos: Se realizd la
determinacion de capacidad antioxidante con los métodos DPPH, &acido ascorbico por
el método de titulacion con 2,6 diclorofenolindofenol, se maximizé el &cido
ascorbico del nectar de tumbo aplicando los métodos Taguchi y superficie de
respuesta. Resultados: “El acido ascorbico se maximizo en el néctar de tumbo con
un pH de 2,88; 13 grados brix del néctar, dilucion pulpa: Agua de 1:1 y una
temperatura de pasteurizacion de 90° C. Se alcanzé una retencion de los compuestos
bioactivos del néctar en comparacion con la fruta para el 4cido ascorbico, carotenos
totales y compuestos fendlicos del 61,81; 72,68 y 64,22%, respectivamente;
obteniéndose una capacidad antioxidante de 323,75 ng eqtrolox/g (DPPH, fase
hidrofilica) y de 349,91 y 471,54 ng eqtrolox/g”. Conclusion: Se analizaron los
parametros ( pH, grados brix etc.) que maximizaron la retencién de acido ascérbico
en la elaboracién del néctar de tumbo, y se observo una reduccion en los compuestos
bioactivos en comparacién con el fruto inicial para el &cido ascérbico, carotenos

totales y compuestos fendlicos.
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Mufioz A, et al. Publicé en la Revista Peruana de Ingenieros Quimicos el
articulo Evaluacion de la capacidad antioxidante y contenido de compuestos
fendlicos en recursos vegetales promisorios afio 2007° Pert, cuyo objetivo es:
“Evaluar la capacidad antioxidante y el contenido de compuestos fendlicos en la
parte comestible de aguaymanto, carambola, tomate de arbol, yacén, tumbo costefio,
tumbo serrano, noni, camu-camu y guinda. Método: Para la actividad antioxidante se
utilizaron los métodos de DPPH y el contenido de compuestos fendlicos totales
usando el método Folin-Ciocalteu”. Resultado: “Usando DPPH el coeficiente de
inhibicién 1C50 obteniendo valores de 3,45 a 7057,99 mg/mL, siendo el camu-camu
de mayor ARP con 289,29 mg/mL. El contenido de compuestos fendlicos totales se
encontraron valores entre 2,16 y 2393,72 mg GAE/100g de materia fresca. La
concentracion de flavonoides, siendo los mas altos valores de clorogénico y acido
feralico 81,47 y 188,72 mg/kg de peso fresco, respectivamente. Los valores maximos
de los otros compuestos fenolicos lo presentaron; el noni con 42,63 mg/kg de
cafeico, 60,23 mg/kg de rutina, el camu-camu con 0,55 mg/kg de morina, el tumbo
serrano con 0,05 mg/kg de kaempferol”. Conclusion: Se evalud la capacidad
antioxidante y el contenido de compuestos fenolicos en los frutos de aguaymanto,
carambola, tomate de arbol, yacdn, tumbo costefio, tumbo serrano, noni, camu-camu
y guinda; confirmaron que “entre los frutos analisados poseen actividad antioxidante
muy elevada el camu-camu y el tumbo serrano en relacién con los otros frutos

estudiados”.

2.2. Bases tedricas
2.2.1. Caracteristicas generales de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth )

“tumbo serrano” 1415,

Es una de las especies de frutales nativos que crecen en la zona sur del territorio
peruano, especialmente en los ambitos de sierra media y parte de la alta, cuyo
nombre comun es “tumbo serrano”. ES una planta semilefiosa trepadora, pubescente.
Estipulas reniformes, granulado-aserradas. Peciolos con 6-14 glandulas subseésiles o
elongadas. Hojas triboladas de margen aserrado pubescebtes, flores péndulas de
hasta 9cm, color rosado y el fruto en baya, de oblongo-ovado a elipsoidal de 6-11 x

3-3.4cm amarillo en estado maduro, carnoso. Tal como se observa en la figura 1.
Nombre vernaculo local: “Curuba,” “purushko”, “poro poro” y “tumbo serrano”.
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2.2.1.1. Taxonomia de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo
serrano”:
Reino: Plantae
Division: ~ Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Orden: Malpighiales
Familia: Passifloraceae
Género: Passiflora
Subgénero: Tacsonia
Especie: Passiflora tripartita.
La muestra vegetal fue identificada por el bidlogo Mg Asuncion Cano
Echevaria jefe del Herbario de San Marcos (C.B.P. N° 5739 ). Anexo 1.

2.2.1.2. Distribucion de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth ) “tumbo

serrano”®:

Se halla presente a lo largo de la cordillera de los andes desde Venezuela y Colombia
hasta Bolivia. Es cultivada también en paises de Centroamérica y Oceania. En el
Peri se encuentra en los departamentos de Amazonas, Ancash, Apurimac,
Cajamarca, Cuzco, Junin, Huanuco, Lambayeque, Lima, Pasco, Piura, Pucallpa y

Talara.

2.2.1.3. Variedades de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth ) “tumbo
serrano” °.
Presentan raices superficiales fasciculadas, de textura blanda, pudiendo extenderse de
1,5 a 2 metros de radio, lo que le permite ocupar un gran volumen de suelo y
garantizar la absorcion de humedad suficiente, compitiendo muchas veces con otros
cultivos.
Consta de 2 variedades:
1. Ecotipo Agrio
2. Ecotipo Dulc

2.2.1.4. Composicion Quimica de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth ) 7.
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“Contiene cantidades moderadas de carbohidratos, considerables micronutrientes
como vitaminas A, C y riboflavina; minerales (potasio, fosforo, magnesio, sodio,
cloro, hierro) y compuestos fendlicos secundarios (flavonoides y carotenoides)”.

Figura 1. Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano".
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2.2.2.Los flavonoides 1819,
Los flavonoides son un tipo particular de los polifenoles presentes en forma universal
en las plantas, y son compuestos responsables del color de las hojas, flores y frutas.
La estructura quimica tipica de flavonoides consta de tres anillos: Benzopirano 2-
fenil, un anillo dihidroxilados fendlicos en las posiciones 5y 7, un segundo anillo
fendlico generalmente mono-hidroxilado, orto-dihidroxilados o vic-trihidroxilados,
que también pueden contener grupos metoxi (O-CHs) como sustituyentes y el anillo
C, que puede ser un anillo heterociclicos con oxigeno pirano, pirylium o de forma

pirona.
2.2.2.1. Clasificacién de los flavonoides?.

Se subdividen en, compuestos 2-fenilcromona (flavonoides) y compuestos 3-
fenilcromona (isoflavonoides). Estos compuestos dan origen a las flavanonas e
isoflavanonas por hidrogenacion del anillo C. Asimismo, la hidroxilacion del
carbono 3 en la serie de las 2-fenilcromonas da lugar a los flavonoles y a los
flavanonoles (2,3-dihidroflavonoles). Por otro lado, entre los flavonoides podemos
incluir a las catequinas, flavan-3-oles, flavan-3,4-dioles, antocianos, chalconas,

auronas, xantonas y los neoflavonoide” observadas en la Figura 2.

2.2.3. Antioxidante?',
Sustancia que es capaz de retrasar o prevenir la oxidacion de un sustrato,
considerando como sustrato a las proteinas, los lipidos, los hidratos de carbono e
incluso el ADN. Un antioxidante también puede bloquear o inactivar los radicales

libres, depurando y evitando el dafio causado por la oxidacion acumulada.

2.2.3.1. Beneficios de los antioxidantes®.

Los antioxidantes brindan muchos beneficios a la salud en cuanto a la prevencion de
enfermedades del cancer, corazén, pulmones, envejecimiento, cataratas,
autoinmunes, el mal del Parkinson, la piel, el cerebro y ojos.

En el caso del cancer se cree que pueden evitar que aparezca si bien no se sabe como.
Algunas posibilidades serian: Contribuyen a detener las mutaciones desencadenadas
por el ataque de un radical libre. El afiadir B caroteno ayuda a detener los cambios
malignos causados por los radicales libres, lo que evita que éstos ataquen el material

genético en la celula.
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Figura 2. Estructura basica de los compuestos relacionados flavonoides “propiamente dichos"?°.
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2.2.3.2. Formacion de los Radicales Libres %,

Los radicales libres y los agentes oxidantes reactivos (AOR) se producen mediante
muchos mecanismos distintos, accidentes quimicos espontaneos, por los
contaminantes del aire como el ozono y los Oxidos nitricos, asi como por la
radiacion. El oxigeno puede reaccionar con algunas proteinas y hierro. Al liberarse
estos iones a causa de inflamaciones o de heridas.

Quimicamente, los radicales libres son fragmentos moleculares que carecen de un
electrén, por lo cual son muy inestables para estabilizarse buscan otro electrén;
arrebatandole un electrén a la fuente mas cercana, que podria ser una pared celular o

algun material dentro de la célula quedando dafiada.

2.2.3.3. Elestrés oxidativo®*.
Se da en estados patologicos o bajo algunas circunstancias especiales como el
envejecimiento. Se trata de un proceso dinamico durante el cual varios factores de
crecimiento y citosinas, asi como enzimas entre la que destaca NADPH oxidasa
producen ERO como intermediaras en la sefalizacion. Estd asociada con la
oxidacién o la reduccién de los grupos sulfihidros (-SH) de los residuos de cisteina
en los sitios cataliticos de algunas proteinas que se han considerado detectoras del
estado redox. Dichas proteinas cambian su conformacion al oxidar o reducir los
grupos sulfidricos (-SH) y pasan a (-S-S-), por lo que pueden activar ciertas vias de
sefializacion o liberar factores de trascripcion que se activan y son capaces de

translocarse al ndcleo.

2.2.3.4. Metodos de estudio de actividad antioxidante .%>%

Existen diversos métodos de estudios para evaluar la actividad antioxidante las
cuales se han basado en su capacidad de captar radicales libres, las mas usadas son:
DPPH, ABTS para determinar Polifenoles totales, ORAC para identificar Peroxilos y
FRAT para Antocianinas. En nuestro trabajo de investigacion se utilizo el método de
DPPH.

2.2.3.4.1. Fundamento del método DPPH por Brand-Willams et al?’.
El fundamento del método desarrollado por Brand-Willams et al., “DPPH, consiste
en que este radical tiene un electron desapareado y es de color azul-violeta,

decolorandose hacia amarillo palido por reaccion con una sustancia antioxidante; la
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absorbancia es medida en el espectrofotometro a 517 nm. La diferencia de
absorbancias permite obtener el porcentaje de captacion de radicales libres”.

Observada en la figura 3.

N N
d L A
O,N NO, ON NO,
A
(Agente Antioxidante)
NO, NO,
DPPH DPPH
VIOLETA AMARILLO

Figura 3. Método del 2,2-difenil-1-picrilhidraz

2.2.4. Inflamacion?®2°,
“La inflamacion es un proceso fisiopatoldgico, una reaccion o proceso defensivo
natural del sistema inmunoldgico del organismo como respuesta al dafio causado a
sus células y tejidos vascularizados por agentes lesivos como: Microorganismos,
traumatismos, necrosis, agentes quimicos, fisicos, o reacciones inmunitarias entre
otros”.
Los signos cardinales de la inflamacion son:
a) Tumefaccion: Aumento del liquido intersticial y formacién de edema.
b) Rubor: Enrojecimiento, que se debe principalmente a los fendmenos de
vasodilatacion.
c) Calor: Aumento de la temperatura de la zona inflamada. Se debe tanto a la
vasodilatacion como al incremento del consumo local de oxigeno.
d) Dolor: Aparece como consecuencia de la liberacion de sustancias capaces de

provocar la activacion de los nociceptores como las prostaglandinas.
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e) Constituye el primer signo de la llamada tétrada de Celsius (integrada por los

cuatro signos descritos hasta aqui).

f) Pérdida o disminuciéon de la funcién: Clasicamente, conocida como el
quinto signo de Virchow (en latin functionlaesa) describe la alteracion

funcional del érgano o regién inflama

2.2.3.1. Clasificacion de la inflamacion®.
“Se toma en cuenta el tiempo de duracion, cardcter del exudado, etiologia,

caracteristicas morfoldgicas y localizacion”.

Por la duracion de la inflamacion pueden ser 3031
a) Agudas: Su respuesta inmediata es la de liberar mediadores de defensa del
organismo en el area de lesion frente a un agente agresor, es rapido y cursa una
duracion corta.
b) Cronicas: “Es un proceso prolongado, existiendo en ese tiempo destruccion

tisular, inflamacion activa y un repetitivo intento de reparacion”®.

2.2.5. Prostaglandinas®.
Son un grupo de compuestos lipidicos fisiologicamnete activos, que forman parte de
las hormonas paracrinas Eicosanoides, contiene pequefias cantidades de sustancias
que ejercen potentes efectos sobre la musculatura lisa y disminuyen la presion
sanguinea. Poseen un anillo de cinco miembros, grupos oxigenados en el anillo y
una, dos o tres insaturaciones en las cadenas laterales congéneres del acido 15 (S)-
hidroxi-13-transprotendico. Se conocen por la sigla PG seguida de las letras E, F, Ao
B y un indice numérico que puede ser seguido de una letra griega. Hay dos grupos
de prostaglandinas PGE (de soluble en éter) PGF (de soluble en tampon fosfato).
Cada grupo contiene numerosos subtipos denominados PGEi1, PGE2, PGFy,etc.
Estimulan la contraccién del masculo liso durante el parto o en la menstruacion,
afectan el flujo sanguineo hacia 6rganos especificos al ciclo suefio vigilia y a la
capacidad de respuesta de ciertos tejidos a hormonas tales como la adrenalina y el
glucagén. Prostaglandinas de tercer grupo elevan la temperatura corporal y causan

inflamacion y d
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Receptor

Musculo liso vascular

Inflamacion

Musculo liso bronquial

Musculo liso uterino

Sistema Gastrointestinal

Sangre

Neurotransmision

Tabla 1. Tipos de Prostaglandinas®3.

Tipo
PGE,y PGl
PGE:

PG Fz(l

PGE, y PG,

PGE

PGF
PGE
PGE; y PGFa,

PG Fz(l
PGE:
PG Ezy PG Fa

PGE,y PGl,

PG,y PGE;
PGE

PG,y PGD
PGE, y PGl,

COX1y COX;

Acciones
Vasodilatacion en casi todos los lechos vasculares.

Antagoniza las sustancias vaso constrictoras como la
norepinefrina
Vasodilatacion arteriolar y constriccion de las venas

superficiales.

Causan aumento de la irrigacion sanguinea y

promueven, pero causa edema

Potencian el efecto de otros agentes inflamatorios
como la bradicinina.

Causa contraccion del musculo liso

Causa relajacion del musculo liso

Causan contraccion del musculo liso uterino en el
parto o en la menstruacion

Causa contraccion

Causa relajacién

Aumentan la velocidad de contraccion longitudinal del
musculo liso en el intestino y disminuye el transito
intestinal

Inhiben la secrecion del acido y Pepsi nogeno en el
estomago.

Aumentan la secrecion de moco, agua Yy electrolitos en
el estdbmago y el intestino

Inhiben la agregacién plaquetaria

Inducen la eritropoyesis

Inhiben la secrecion de Histamina

Sensibilizan las terminaciones nerviosas periféricas por
aumento de la excitabilidad de la membrana

Se expresan en la medula espinal y los prostanoides
disminuyen la actividad inhibitoria GABAergica con el
resultado de aumento de la trasmision de estimulos

dolorosos.
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2.2.5.1. Biosintesis de las prostaglandinas®.

“Se activa la fosfolipasa A2 (PLA:), por accion de estimulos fisicos, quimicos o
reacciones inmunitarias, la cual hidroliza el enlace éster de fosfolipidos de
membrana con la liberacion de &acido araquiddnico, el cual es metabolizado
rapidamente hasta obtener productos oxigenados, por accion de las COX, o algunas
lipooxigenasas (LOX) o citocromo P450 (CYP 450) y produccion de PGs, D, E y
F, TXsylo LTs”.

“Existen tres isoformas de la enzima ciclooxigenasa (COX) que son: La enzima
COX-1. La enzima COX-2 no se encuentra normalmente, pero pueden ser inducida
por estimulos proinflamatorios, algunos factores séricos, citocinas y factores de
crecimiento y se considera que es principalmente responsable de la sintesis de los
mediadores prostanoides del dolor, la inflamacién y la fiebre, efecto que es inhibido
por la administracion de glucocorticoides (GCs) como la dexametasona. Por otro
lado, la enzima COX-3, una isoforma de la COX-1, conocida con el nombre de la
COX-1b o variante de la COX-1 (COX-1v), juega un papel en el proceso
antiinflamatorio y su inhibicion explicaria el alivio del dolor y la reduccion de la

fiebre producida por los AINEs”.

2.2.6. Antiinflamatorios®.
Son productos farmacéuticos o sustancias que reducen la inflamacion, involucra al
sistema inmunitario y la influencia de diversos agentes enddgenos que incluyen
prostaglandinas, bradicinina, histamina, factores quimiotacticos y radicales libres

superdxido formados por la accion de las enzimas lisosomicas.

2.2.6.1. AINES®,

Son farmacos de primera linea usados para detener la inflamacién y el dolor, para
suprimir los sintomas asociados con las enfermedades reumaticas. También es
usado para revertir la fiebre (accion antipirética).Como se puede observar en la

figura 4.
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Mecanismo de accion

“Se debe a la inhibicidn de las enzimas que producen la prostaglandina (COX-1y
COX-2), en la conversion del acido araquidénico a prostaglandinas, TXA2 y
prostaciclina. Los AINE no tienen efecto sobre la lipooxigenasa y, por lo tanto, no
inhiben la produccion de los leucotrienos. Regulacion de las células T y

estabilizacion de membranas lisosdmicas e inhibicion de la quimiotaxia”.

2.2.6.1.1. Ibuprofeno®.

“Derivado del &cido propidnico, no hay interaccion comunicada de ibuprofeno con
los anticoagulantes. EIl uso a largo plazo del ibuprofeno se relaciona con mayor

incidencia de hipertension en las mujeres”.
Indicaciones

“Enfermedades inflamatorias no reumaticas, alivio del dolor leve a moderado, fiebre,
dismenorrea, enfermedades reumaticas (incluyendo artritis reumatoide juvenil),
artritis golosa, gola aguda y depdsito de cristales de pirofosfato de calcio (analgésico

y antiinflamatorio), cefalea de origen vascular”.
Farmacocinética

“Aproximadamente el 80% de una dosis oral es absorbido en el TGI.
Concentraciones pico en plasma en 1 a 2 h. Unidn a proteinas plasmaticas en un 90 a
99%. Su t1/2 aproximado es de 2 a 4 h. Se metaboliza en el tejido hepatico via
oxidacién a metabolitos inactivos. Se excreta rapidamente en orina como metabolitos

inactivos; también ocurre excrecion biliar”.

2.2.6.2. Los glucocorticoides o corticosteroides®’.

“Son farmacos antiinflamatorios, antialérgicos e inmunosupresores derivados del
cortisol o hidrocortisona, hormona producida por la corteza adrenal. En la
actualidad, los glucocorticoides figuran entre las drogas mas usadas Yy

paralelamente, mas temidas”.
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Mecanismo de accion

“A los glucocorticoides suelen atribuirseles dos mecanismos, uno genémico, lento,

con latencia y persistencia del efecto por horas-meses, y otro no gendémico, réapido,

de inicio y persistencia fugaces. El primero se debe a proteinas modificadoras de la

transcripcion génica pertenecientes a la superfamilia de receptores nucleares; el

segundo a moléculas diferentes poco caracterizadas. Mecanismos gendémicos: Los

receptores clasicos son el glucocorticoide (GR) y el mineralocorticoide (MR), que

muestran gran homologia estructural pero diferente distribucion tisular y afinidad

por las drogas”.

Estimulo

fosfolipidos

fosfolpasa A2 l

Acido

araquidonico

lipoxigenasa
(s

leocotrienos

ciclooxigenasa
Prostaglandina ENn doperoxi dos
isomerasa Prostaciclina
Tromboxano sintasa
sintasa
prostaglandinas Tromboxamos ‘Arz prostaciclinas (PG%
PGE IP, plaguetario CAMP Plaquetario
Hiperalgesia Agregacion Desagregacion T
o vasodilatacion
vasocontriccion

Figura 4. Mecanismo de accién

(AINES)®,

de los antiinflamatorios no esteroideos
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2.2.6.2.1. Dexametasona®’.
Indicaciones

“Indicada en el tratamiento de varias patologias debido a sus efectos
antiinflamatorios e inmunosupresores, proporciona un alivio sintomatico, pero no

tiene efecto sobre el desarrollo de la enfermedad subyacente.

Terapéutica sustitutiva en el tratamiento de insuficiencia suprarrenal, en la prueba
diagndstica del sindrome de Cushing, isquemia cerebral, en prevencion del
sindrome de membranas hialinas, distrés respiratorio en adultos con insuficiencia
pulmonar postraumatica, tratamiento de shock por insuficiencia adrenocortical.
Como coadyuvante en el tratamiento del shock asociado con reacciones
anafilacticas, es de eleccion cuando se requiere de un corticoide de accion

prolongada”.

Farmacocinética

Es absorbido rapidamente después de una administracion oral e intravenosa

apareciendo el pico plasmatico de 1 - 2 horas.

Distribucién, es removido rapidamente de la sangre y distribuido a masculos,
higado, piel, intestinos y rifiones, esta ampliamente unido a proteinas plasmatica
(transcortin y albamina), s6lo la parte unida es la activa. Los adrenocorticoides se
distribuyen a través de la leche y atraviesa la placenta. Es metabolizado en el
higado a metabolitos glucurdnido y sulfatos inactivos. Sus metabolitos inactivos y
una pequefia porcion de la no metabolizada son excretados por rifidn, pequefias
cantidades de la droga son excretadas también en las heces. La vida media

biologica es de 36 - 54 horas.
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I1l. MATERIALES Y METODOS
3.1. Tipo de investigacion
- Experimental,actividad antiinflamatoria

- Descriptivo, actividad antioxidante

3.2. Poblacién y muestra
3.2.1. Poblacion
1) Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano” de la provincia
de Canta, departamento de Lima - Perd.
2) Ratas cepa holtzman.

3.2.2. Muestra
1) 550 g. de hojas de Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano”
de la provincia Canta.

2) 56 ratas cepa holtzman de diferentes sexos de 280 + 28 g de peso.

3.3. Materiales, solventes y reactivos
3.3.1. Material vegetal.
Hojas de la especie Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo

serrano’’.

3.3.2. Material biologico.
Se utilizé 56 ratas de cepa Holtzman de diferentes sexos (machos y hembras)
entre 280 + 20 g de peso corporal, procedente del Instituto Nacional de Salud-

Chorrillos.

3.3.3. Material quimico, reactivos y otros.
3.3.3.1. Solventes:
- Agua destilada.
- Etanol 96° Alkofarma.
- Metanol Q.P. Merck.
- n-butanol Q.P. Merck.
- Acetona Q.P. Merck.
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Acetato de etilo Q.P. Merck.
Cloroformo Q.P. Merck.
Hexano Q.P. Merck.

3.3.3.2. Reactivos y otros:

Shinoda: Granalla de Mg + HCI Q.P.
Tricloruro férrico

Tricloruro de aluminio 1%
Reactivo de Liebermann
Reactivo de Dragendorff
Reactivo de Mayer

Reactivo de Ninhidrina
Reactivo de Sonneschein
Reactivo de Bertrand
Gelatina al 1% — NaCl al 5%
Reactivo Salkowski

Reactivo Fehling Ay Fehling B

3.3.3.3. Equipos para la obtencion de la muestra.

Balanza de peso deslizante
Balanza analitica 210 g. x 0,0001 g. Pioner PA214 Ohaus
Estufa UE-400 Memmet

Campana extractora

3.3.4. Reactivos empleados en el estudio farmacoldgico.

- 2,2-difenil-1-1-picrilhidrazilo (DPPH)
- Albumina 1%

3.3.5. Farmacos utilizados.

- Dexametasona Q.P.

- lbuprofeno Q.P.

3.3.6. Alimento para roedores (ratas).

- Comida balanceada para roedores(ratas) preparada en la Universidad de la

Agraria de la Molina.
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3.4. Lugar de ejecucion de la evaluacion de la actividad antioxidante y

antiinflamatoria, del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.
El actual estudio se realizd en el Centro de Investigacion de Productos Naturales,
Laboratorio de Farmacologia y Bioterio de la Universidad Privada Norbert Wiener
y Laboratorio de Farmacognosia de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos
de la Facultad de Farmacia y Bioquimica entre los meses de enero 2017 — mayo
2018.

3.5. Metodologia
3.5.1. Estudio fitoquimico preliminar del extracto etandlico de las hojas de

Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

3.5.1.1. Recoleccion del material botanico de las hojas de Passiflora tripartita
var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

Las hojas de la especie Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo

serrano”, se recolecto 2 kilos en setiembre del 2016, de la comunidad de Obrajillo,

situada en la provincia de Canta departamento de Lima, a 2,800 m.s.n.m. se

envolvio con papel kraft y se esparcio con alcohol de 96° para su preservacion y se

embalo en cajas de carton con su rotulo.

3.5.1.2. Preparacion del extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita
var. mollissima (kunth) “tumbo serrano”.

De la especie vegetal recolectada se seleccionaron 550 g. de hoja de Passiflora

tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”, se procedié al secado

reduciendose a 246,5 g de muestra seca y pulverizacion de estas, usando un

mortero y pilon hasta igualar las particulas. Se realizo una maceracion etanolica

por 7 dias, luego se filtrd y se coloco en una estufa a 40°C hasta conseguir el

extracto seco que fue 16,40g.

3.5.1.3. Prueba de solubilidad de la especie Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth) “tumbo serrano”®?’.

Se utiliz6 11 tubos de ensayo, se cogi6 0,5 mg del extracto seco de hoja de

Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”, con una bagueta
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se colocd en la base de los tubos, después se afiadi6 1mL de los siguientes

solventes:

- Agua destilada.

- Etanol 96 % Alkofarma.

- Metanol Q.P. Merck.

- n-butanol Q.P. Merck.

- Acetona Q.P. Merck.

- Acetato de etilo Q.P. Merck.
- Cloroformo Q.P. Merck.

- Hexano Q.P. Merck.

3.5.1.4. Marcha fitoquimica del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (kunth) “tumbo serrano”®.

Se efectud con 12 tubos de ensayo de la posterior forma, se tomo6 6 mg de extracto

seco y se disolvié con 12 mL de metanol, usando 0,5 mL de solucién del extracto

etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo

serrano”. Luego se adiciond | a V gotas de los siguientes reactivos quimicos y

otros:

- Shinoda: Granalla de Mg + HCI Q.P.
- Tricloruro férrico

- Tricloruro de aluminio 1%

- Reactivo de Liebermann

- Reactivo de Dragendorff

- Reactivo de Mayer

- Reactivo de Ninhidrina

- Reactivo de Sonneschein

- Reactivo de Bertrand

- Gelatina al 1% — NaCl al 5%
- Reactivo Salkowski

- Reactivo Fehling Ay Fehling B

3.5.2. Evaluacion de la actividad antioxidante.

3.5.2.1. Preparacion de la solucion del radical libre DPPH?’.
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Se peso 10 mg de (DPPH) y se disolvid con cuidado en 25 mL de metanol, se uso6
una fiola de 25 mL. Se obtuvo una solucion stock de 10 mg/25 mL. Se guardo la
solucion en un envase de vidrio color &mbar y se mantuvo en refrigeracion.

Método DPPH?’.

En la evaluacion de la capacidad antioxidante se preparé soluciones donde se
utilizaron volimenes de muestra entre 2 y 0,25 mL a los cuales se afiadid6 metanol,
hasta completar soluciones de 4 mL de los cuales se tom6 un 1 mL de esta solucion
y se agregé 2 mL de solucion del radical libre estable DPPH*, hasta un volumen
total de 3 mL en cada tubo de ensayo. Luego se dejo en reposo en la oscuridad
durante 30 minutos, luego se leyé en el espectrofotometro a 517 nm. Los resultados
se expresan como IC50 (ug/mL). También se prepard un tubo blanco y, un tubo
control que no contenia muestra. Finalmente se calculd la concentracion de la

actividad antioxidante de la muestra mediante la siguiente formula:

Capacidad Antioxidante = [1 — (A2 — A3) / A1] x 100

% Captacion de Radical Libre

Donde:

Al= Absorbancia del reactivo que libera radicales (DPPH)

A2= Absorbancia de la muestra (extracto etandlico de hojas con DPPH)
A3= Absorbancia del blanco de la muestra.

3.5.3. Evaluacion de la actividad antiinflamatoria“.
3.5.3.1. Preparacion de la dosis del extracto etandlico de las hojas de

Passiflora tripartita var. mollisima “tumbo serrano”.

El extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth)
“tumbo serrano”, se prepar0 con agua destilada, tres dosis del extracto etandlico de
diferentes concentraciones 200, 400 y 600 mg/kg, para el estudio de la actividad

antiinflamatoria.
3.5.3.2. Preparacion de los medicamentos Q.P.

A partir de los medicamentos quimicamente puros de ibuprofeno y dexametasona

al 100%, se preparé concentraciones de ibuprofeno 400 mg/kg y dexametasona
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4mg/kg disueltos con agua destilada para el estudio de la actividad

antiinflamatoria.

3.5.3.3. Etica del manejo del animales de experimentacion .

Se emplearon 56 ratas cepa Holtzman, con un peso de 280 + 28 g comprado s del
Instituto Nacional de Salud. Las ratas holtzman permanecieron aclimatadas en el
bioterio de la Universidad Norbert Wiener en la Facultad de Farmacia y
Bioquimica, por 7 dias, después se distribuyeron aleatoriamente 7 grupos, con 8
ratas cada grupo. Luego de ser pesados se colocaron en jaulas metalicas para ratas
bajo condiciones ambientales normales, con libre acceso a comida balanceada y
agua, con el ciclo de 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad. Luego se distribuira
aleatoriamente para el estudio antiinflamatorio y se usard la técnica de edema

plantar inducido por solucién de albumina 1%.

3.5.3.4. Metodo de la técnica de edema plantar inducido por solucion de
albumina 1%%.

Se realizo la evaluacion de la actividad antiinflamatoria por el método de edema
plantar inducido por solucién de albimina al 1%, se inyecto 0,1 mL de solucion de
Albumina 1% por via subcutanea en la aponeurosis de la pata derecha, en animales
de experimentacion (ratas cepa Holtzman). Se usé un pletismometro y se midi6 el
volumen del edema plantar en tiempos de 60 minutos durante 6 horas, en 7 grupos
de observacién y cada grupo consistié de 8 animales (4 hembras y 4 machos), tres
grupos tratados por via oral usando la canula de metal para ratas, con los extractos
de 200, 400 y 600 mg/kg el cuarto grupo con estandares de ibuprofeno de 400
mg/kg, el quinto grupo con dexametasona de 4 mg/kg como patrones positivos, el
sexto grupo se indujo la inflamacion con albumina al 1% vy el Gltimo grupo como
blanco administrados con agua destilada, segun Sugishita y modificado por Arroyo
(Modelos experimentales de investigacion farmacoldgica Facultad de Medicina
Humana UNMSM).
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3.6. Disefio Metodologico

Tabla 2. Distribucion de animales de experimentacion

Grupos Tratamiento

Grupo | Agua destilada control (-)

Grupo 1 Albumina 1% control (+)

Grupo 111 Ext-EtOH 200 mg/kg + Albumina 1%
Grupo 1V Ext-EtOH 400 mg/kg + Albumina 1%
Grupo V Ext-EtOH 600 mg/kg + Albumina 1%
GrupoVI Ibuprofeno 400 mg/kg + Albumina 1%
Grupo VII Dexametasona 4mg/kg + Albumina 1%

Leyenda: Ext-EtOH: extracto etandlico.

Se uso la formula para saber el porcentaje de inflamacion (% Inflamacion):

% Inflamacion = (Vtx- Vto) x 100/Vto

Donde:
Vix es el volumen de la pata inflamada a un tiempo x y
V1o es el volumen normal de la pata.
3.7. Anadlisis estadistico de la actividad antioxidante y antiinflamatoria.

Para analizar los resultados de la actividad antiinflamatoria y antioxidante se usaron
las pruebas estadisticas siguientes: Prueba de homogeneidad de varianza, prueba de
Kruskal Wallis y la prueba T3 Dunnett para determinar si existen diferencias
significativas entre las medias de los tratamientos respecto del grupo control con un
nivel de p < 0,05. En la parte descriptiva de la evaluacion de la actividad
antiinflamatoria, se calcul6 mediante el SPSS, los promedios y la desviacion

estandar de cada grupo; ademas se realizaron estimaciones intervalicas al 95%.
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3.8.  Metodologia de la preparacion, evaluacion de la actividad Antioxidante

y Antiinflamatoria del extracto etanolico de las hojas de Passiflora

tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

PREPARACION
DEL
EXTRACTO
ETANOLICO

l

Seleccion de hojas | —»

l

Molienda

!

Maceracion —»  Alcohol 96°

l

Desecacion

l

fObtencién de la muestra deI\
extracto etandlico seco de la
hoja Passiflora tripartita var.
mollisima (Kunth) “tumbo
serrano” en un frasco ambar
de vidrio (rotulado). )

Certificacion
Taxonémica

EVALUACION DE LA
ACTIVIDAD
ANTIOXIDANTE POR
EL METODO DPPH

EVALUACION DE LA
ACTIVIDAD

ANTIINFLAMATORIA POR
EL METODO DE EDEMA

PLANTAR

'

Preparacion de la muestra
con reactivo DPPH, a 5
concentraciones
diferentes por triplicado

v

Preparacion del blanco

l

Preparacion del
estandar

l

Llevados a oscuridad
aproximadamente 30
minutos.

l

\ 4

56 ratas cepa holtzman
con un peso corporal
entre 120 + 278 q.

l

7 dias de aclimatacion
con 24 horas de ayuno
antes de la prueba.

!

Se eligieron 7 grupos, de
8 ratas (4 hembras/4
machos) al azar.

J

Lecturaen el
espectrofotometro a 517 nm.

Tratamiento con extracto
etanolico de hoja de
Passiflora tripartita var.
mollisima (Kunth)
“tumbo  serrano” 200,
400 y 600 mg / kg.

Medida de %
inflamacion con
pletismometro.

Figura 6. Preparacion, evaluacion de la actividad antioxidante y antiinflamatoria, del

extracto etandlico de las hoja de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth)

“tumbo serrano”.
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IV. RESULTADOS

4.1. Prueba de solubilidad y porcentaje de rendimiento del extracto etandlico de las

hojas de Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano”.

Tabla 3. Porcentaje de rendimiento del extracto etanolico de hojas de

Passiflora tripartita var.(Kunth)”tumbo srrano”.

Hojas frescas(gr) Hojas secas(gr) Extracto seco(gr) Porcentaje de
rendimiento
550 246,5 16,4 6,65%

Tabla 4. Prueba de solubilidad del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano”.

Solventes Solubilidad
Agua Destilada +
Etanol +
Metanol +
n-butanol _
Acetona

Acetato de Etilo

Cloroformo

Hexano

Leyenda: (+) soluble, (-) insoluble
Fuente: Elaboracion propia

Figura 7. Prueba de solubilidad del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) *'tumbo serrano*.
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4.2. Marcha fitoquimica del extracto etandlico de hojas de Passiflora tripartita var.

mollissima (Kunth) “tumbo serrano” .

Tabla 5. Marcha fitoquimica del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) "‘tumbo serrano™

Reactivos y otros Metabolitos, primarios Resultados
y secundarios
Tricloruro de aluminio 1% Flavonoides
Shinoda (granalla de Mg + HCI Q.P.) Flavonoides
Tricloruro férrico 1% Compuestos fendlicos i
Gelatina al 1% + NaCl al 5% Taninos +
Mayer Alcaloides +
Dragendorff Alcaloides +
Bertrand Alcaloides +
Sonneschein Alcaloides +
Salkowski Esteroides +
Liebermann-Burchard Esteroides y/o +
Triterpenos
Fehling Ay Fehling B Azucares reductores -
Ninhidrina Grupo amino libre +
Leyenda:(+) presencia,(-) ausencia.
Fuente: Elaboracion propia

Figura 8. Marcha fitoquimica del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.
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4.3. Actividad antioxidante del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

Tabla 6. Resultados de la actividad antioxidante del extracto etandlico de las
hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) "tumbo serrano™.

Concentraciones del Abs real % CRL IC 50 (ug/mL)
extracto etandlico de  (promedio)
la hoja (ug/mL)
125 0,12 79,55
93,75 0,23 60,99
76,17
62,5 0,35 41,93
31,25 0,47 21,82
15,62 0,52 13,53

En la tabla 5 se observa las concentraciones en (ug/mL), absorbancias reales
promedio, porcentajes da la actividad antioxidante y el valor de 1C50 del extracto
etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) "tumbo

serrano”.

Tabla 7. Resultados del estdindar TROLOX (antioxidante sintético)

Concentraciones de Abs real % CRL IC 50 (ug/mL)
trolox (ug/mL) (promedio)

6,5 0,08 86,82

5 0,17 71,41

3,54

3,75 0,29 51,67

2,5 0,37 36,93
1,25 0,49 17,35

En la tabla 6 se observa las concentraciones en (ug/mL), absorbancias reales
promedio, porcentajes da la actividad antioxidante y el valor de 1C50 del estandar
(TROLOX) antioxidante sintético.
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4.4. Actividad antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo

serrano”.

Tabla 08: Valores promedio de los volumenes observados por cada grupo (n=8) + la desviacion estandar.

Tratamiento

Control (Albumina)

Ibuprofeno 400mg

Dexametasona 4mg

Ext. Etandlico 200mg

Ext. Etandlico 400mg

Ext. Etan6lico 600mg

Basal (ml)

1.18 £0.07

1.14+0.11

1.16 +£0.09

1.19+0.14

1.15+0.09

1.23+0.14

Noxa (ml)

1.38 £0.07

1.61 +0.08

1.8+0.13

1.76 £0.14

1.74 £0.17

1.73 +0.16

1h

1.58 £0.07

1.34+0.11

1.34 +£0.15

1.58 £0.13

1.54 £0.17

1.45+0.12

2h

1.78 £ 0.07

1.24+£0.11

1.16 £ 0.09

1.48 £0.13

1.38 +0.13

1.23+0.14

3h

2.08 £0.07

1.14+0.11

1.16 +0.09

1.39+0.14

1.24 +0.09

1.23+0.14

4h

2.28 £0.07

1.14+0.11

1.16 +0.09

1.29+0.14

1.15 +0.09

1.23+0.14

5h

2.48 £0.07

1.14+0.11

1.16 +0.09

1.19+0.14

1.15 +0.09

1.23+0.14

6h

2.75+0.09

1.14+0.11

1.16 +0.09

1.19+0.14

1.15 +0.09

1.23+0.14

La tabla 08 presenta los volimenes promedio en ml de cada grupo por hora, acompariado de la desviacion estandar

calculada dentro de cada grupo experimental.
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Tabla 09: Valores promedio de los porcentajes de inflamacién por cada grupo (n=8) * la desviacién estandar.

Tratamiento

Control (Albumina)

Ibuprofeno 400mg

Dexametasona 4mg

Ext. Etandlico 200mg

Ext. Etandlico 400mg

Ext. Etandlico 600mg

%
Inflamacion
1H

34.15+2.03

17.72 + 1.67

14.24 +5.83

33.1+5.42

33.46 +5.2

18.78 £5.46

%
Inflamacion
2H

51.23 +3.05

8.86 £0.84

2459+ 4.6

19.5 + 3.04

%
Inflamacion
3H

76.84 +4.56

17.03 +1.92

7.7+3.19

%
Inflamacién
4H

93.91 +£5.58

8.52 £0.96

% %
Inflamacién Inflamacion
5H 6H

110.98 +6.59 134.51 +10.77

00 0x0
00 0x0
0x0 0%0
0+0 0+0
0+0 0+0

La tabla 09 muestra la evolucion del porcentaje de inflamacién * la desviacion estandar.
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Figura 9. Evolucidn del porcentaje de inflamacion de 1 a 6 horas del tratamiento con el extracto a diferentes concentraciones.
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Figura 10. Distribucién del porcentaje de inflamacion a la primera hora de tratamiento con el extracto etandlico de hojas de

Passiflora tripartita var. mollisima (Kunth) “ tumbo serrano”.

En la figura 10 se evidencia el diagrama de cajas, muestra que los grupos tienen variabilidades diferentes (amplitud de la caja),
esta situacion no permite aplicar un ANOVA de modo que para determinar si existe un efecto antiinflamatorio en al menos uno

de los grupos realizaremos la Prueba de Kruskal Wallis por hora.



Tabla 10. Prueba de Kruskal Wallis de la comparacién de los porcentajes de

inflamacion.
% % % % % %
Inflamaciéon | Inflamacion | Inflamacién | Inflamacion | Inflamacién | Inflamacién

1H 2H 3H 4H 5H 6H
Chi- 35.606 45.363 45.072 46.459 46.575 46.539
cuadrado
Gl 5 5 5 5 5 5
p valor 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

En la tabla 10, se uso la prueba de Kruskal Wallis donde el p valor en menor a 0,05

(p

valor = 0,000) se concluye que al menos uno de los grupos presenta un efecto

antiinflamatorio. Para determinar cual o cuales de los efectos presenta dicho efecto

procederemos a realizar comparaciones mualtiples (T3 Dunnett), la cual se utiliza cuando

los grupos presentan varianzas diferentes.

Tabla 11. Comparaciones multiples T3 Dunnett de la variable dependiente:
Porcentaje de inflamacion.

% Infl. % Infl. % Infl. % Infl. % Infl. % Infl. 6H
1H 2H 3H 4H 5H
p valor = p valor p valor p valor p valor p valor
Control Ext. Et. 1.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000
(Albumina) 200mg
Ext. Et. 1.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000
400mg
Ext. Et. 0.001 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000
600mg
Ibuprofeno Ext. Et. 0.001 0.000 0.000 0.000
400mg 200mg
Ext. Et. 0.000 0.000 0.003
400mg
Ext. Et. 1.000 0.000
600mg
Dexametasona | Ext. Et. 0.000 0.000 0.000 0.000
4mg 200mg
Ext. Et. 0.000 0.000 0.003
400mg
Ext. Et. 0.793
600mg
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Tabla 12. Porcentaje de Inhibicion de la inflamacion del ibuprofeno,
dexametasona y extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var.

mollissima (Kunth) ""tumbo serrano™.

% inhibicién Inflamacion

Tratamientos 1H 2H 3H 4H 5H 6H

Ibuprofeno 400mg/kg 48% 83% 100% 100% 100% 100%
Dexametasona 4mg/kg 58% 100% 100% 100% 100% 100%
Ext. Etanélico 200mg/kg 3% 52% 78% 91% 100% 100%
Ext. Etanélico 400mg/kg 2% 62% 90% 100% 100% 100%
Ext. Etandlico 600mg/kg 45% 100% 100% 100% 100% 100%

Leyenda : H: Hora

En la tabla 12 y figura 11 tal como se observa el efecto inhibidor de los extractos
etanolico de hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”

aumenta por cada hora.

El porcentaje de inhibicidn del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita
var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” a 200 mg inicia con 3% luego a la segunda
hora aumenta a 52%, 78% a la tercera hora, 91% la cuarta hora, a partir de la quinta

hora su inhibicién de la inflamacion es del 100%.

En el caso del extracto a 400 mg los resultados son bastante similares, alcanzando el
100% de inhibicidn a partir de la cuarta hora, pero este Gltimo extracto siempre presenta
una inhibicion superior a la del extracto de 200mg. Con respecto al extracto etanolico de
600 mg presenta al inicio un efecto inhibidor de 45% pasando al 100% a partir de la

segunda hora superando a los extractos de 200 y 400 mg.
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Figura 11. Evolucion del porcentaje de inhibicion de la inflamacion de 1 a 6 horas del extracto etandélico de hojas de Passiflora tripartita

var. mollisima (Kunth) “tumbo serrano
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V. DISCUSION

La especie Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” es poco usada
por los pobladores de Canta, para actividades farmacoldgicas, ya que las hojas de dicha
especie no son utilizadas porque se desconoce sus propiedades antiinflamatorias y

antioxidantes.

En relacion a la prueba de solubilidad (ver tabla 4) el resultado nos muestra que el
extracto etanolico de hojas Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo
serrano” tiene una alta solubilidad en metanol y soluble en agua destilada y etanol lo
que nos indica que tiene alta polaridad.

La marcha fitoquimica del extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) “tumbo serrano” evidencio la presencia de alcaloides, taninos,
flavonoides, compuestos fenolicos, triterpenos y/o esteroides, como se encuentra en la
tabla 5y figura 8, estos resultados obtenidos nos evidencian la probabilidad de poseer
actividad antioxidante y aniinflamatoria. Varios de estos metabolitos también fueron
reportados por Rojano B, (2015)* y Mufioz A et al, (2007)3, en el fruto.

Se mostro la actividad antioxidante del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”, por el método de la decoloracion
del radical 2,2-difenil-1-picril hidrazilo (DPPH), donde se muestra el porcentaje
obtenida a las concentracion maxima de 125 ug mL, su porcentaje fue de 79,55%,
como se encuentra en la tabla 5, comparados frente al Trolox, el cual presentd una
capacidad antioxidante de 86,82 % respectivamente, como se encuentra en la tabla 7. De
igual forma se ha calculado el 1C50 del extracto de hoja de Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) “tumbo serrano” con un valor de 76,17 ug/mL como se encuentra
en la tabla 6. De acuerdo con los resultados de la marcha fitoquimica , son los
flavonoides, compuestos fendlicos, triterpenos y esteroides, los responsables de la
actividad antioxidante. Mufioz A, et al, (2007)3 evalué la actividad antioxidante
mediante el método de DPPH obteniendo un valor de IC50 de 47,20 pg/mL en el fruto

de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.
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Existen diferentes métodos para evaluar la actividad antioxidante, ya sea in vitro o in
vivo, el método del DPPH in vitro nos da el acceso a tener una idea de lo que puede
ocurrir en el organismo humano. Este modelo tiene una excelente estabilidad en ciertas
condiciones por tener un radical libre que puede obtenerse directamente sin una
preparacion previa. En un estudio realizado por Chaparro D, et al, (2014)!. Nos muestra
el valor nutricional y los beneficios para la salud humana ya que por sus caracteristicas
nutricionales y antioxidantes presenta altos contenidos de vitaminas A, C y riboflavina,
ayudando a la poblacion en la prevencion de enfermedades como el cancer de colon;
segln un estudio realizado por Rojano B, et al, (2015)* aplico el modelo preclinico
experimental inducido por azoximetano donde se evalu6 por conteo de Focos de Criptas
Aberrantes en el colon de ratones y demostrd la reduccion de focos de criptas

aberrantes.

En el estudio realizado por Sasikala V, et al, (2011)!!. Se evalu6 la propiedad
antiinflamatoria del extracto etandlico de hojas de Passiflora foetida, fue probado por
carragenina edema de pata inducido-aguda y la histamina inducida por edema de la pata
aguda en ratas. Obteniéndose como resultado del extracto etandlico de hojas de
Passiflora foetida, la dosis de 100 mg / kg produjo una muy significativa actividad
antiinflamatoria (1,302 + 0,079 mL) en ratas. Comprobandose su actividad
antiinflamatoria del extracto etandlico de hojas de Passiflora foetida.

Baul C. et al. (2015)%, investigo las propiedades de las hojas de Passiflora edulis en un
modelo de colitis inducida por acido 2,4,6-trinitobencenosulfonico dando como
resultado, la ingesta oral del extracto acuoso a dosis de 1100 pg mL redujo el nivel
proinflamatorio en el tejido de colon, comprobandose la actividad antioxidante y
antiinflamatoria de las especie.

En los datos obtenidos en nuestro trabajo de investigacion en la actividad
antiinflamatoria esta relacionada a la concentracion de extracto de hoja, siendo a mayor
concentracion, mayor eficacia antiinflamatoria. Comprobandose que la actividad
antiinflamatoria del extracto etandlico de hojas de Passiflora tripartita var. mollissima
(Kunth) “tumbo serrano”, muestra un mejor efecto la dosis de 600 mg/kg con un
porcentaje de inhibicion de inflamacion del 100% a la segunda hora, siendo similar a la

dexametasona 4 mg/kg (100%).
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V1. CONCLUSIONES

1. Se obtuvo el extracto etandlico con un porcentaje de rendimiento de 6,65 %
de 550 g de hojas frescas obteniendose 16,4 g de extracto etandlico seco de las
hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” y fue
soluble en: solventes polares principalmente en metanol, etanol y agua destilada,
e insoluble en n-butanol, acetona, acetato de etilo, cloroformo y hexano.

2. Se observo en la marcha fitoquimica que el extracto extracto etandlico de las
hojas de Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano” los
metabolitos presentes como: Flavonoides, compuestos fendlicos, taninos,

esteroides y/o triterpenos y grupo amino libre.

3. Se determind que la actividad antioxidante del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”, por el método
DPPH que fue de 79,55 % de captacion de radical libre para una concentracion
de 125 ug/mL.

4. Se determino la actividad antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) “tumbo serrano”, observandose que
a una dosis de 600 mg/kg por via oral presento un mayor efecto inhibidor de la
inflamacion al 100% a partir de la segunda hora, resultado similar al mostrado

por la dexametasona.
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VIl. RECOMENDACIONES

1) Para la cuantificacion por espectrofotometria es recomendable, tratar de ser
precisos en el pipeteo y adicion de reactivos en tiempo determinado, asi como
también trabajar en ambientes oscuros, porque estos métodos son muy
sensibles a la luz solar, para asi lograr una adecuada identificacion de los
compuestos farmacolédgicos presentes en hojas de Passiflora tripartita var.

mollissima (kunth) “tumbo serrano”.

2) Se recomienda continuar con el estudio de la evaluacion de las actividades
antioxidantes y farmacolégicas de Passiflora tripartita var. mollissima
(kunth) “tumbo serrano”, con el fin de contribuir al conocimiento cientifico,

ya que esta especie posee propiedades medicinales aun no estudiadas.

3) Consumir Passiflora tripartita var. mollissima (kunth) “tumbo serrano”

como un recurso natural para prevenir enfermedades graves.

4) Se recomienda desarrollar méas investigaciones sobre la medicina tradicional
en el Per(, ya que existe una gran variedad de plantas no estudiadas, de las
cuales aun no han sido registrados sus actividades farmacéuticas y con ellos

preparar productos para el consumo humano.
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Anexo 1. Descripcion Taxonomica de la especie Passiflora tripartita var. mollissima

(Kunth)

desde
79,
%

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
Universidad del Perti, DECANA DE AMERICA

MUSEO DE HISTORIA NATURAL

“Afia de la C lidacién del Mar de Grau”™

Museo de
Historia
Natural
tNNMSN &

)
S

CONSTANCIA N°221-USM-2016
EL JEFE (E) DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEOQ DE HISTORIA NATURAL, DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (planta completa) recibida de Regina PARI COLQUE, h; sido
estudiada y clasificada como Passiflora tripartita var. mollissima (Kuhth)=Holm-
Niels. & P. Jorg., tiene la siguiente posicidn taxondmica, segiin ‘el “Sistema de
Clasificacion de Cronquist (1988).
DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA™
SUBCLASE: DILLENIIDAE =
ORDEN: VIOLALES
FAMILIA: PASSIFLORACEAE
GENERO: Passiflora”
ESPECIE: Passiflora tripartita var. mollissima (Kunth) Holm-
Niels & P. Jorg.

Nombre vulgar:tumbo serrano - )
Determinade por:'Mg. Asunicién Cano Echevarria -

Se extiende la-preserite constancia a'solicitud de Ia parte interesada, para fines de estudios.

Fecha, 11 de octubre de 2016

ACE/ddb - %
Av. Arenales 1256, Jesus Maria Telfs. (511)471-0117, 470-4471 e-mail: museohn@unmsm.edu.pe
Apdo. 14-0434, Lima 14, Pert 265-6819, 619-7000 anexo 5703 http://museohn.unmsm.edu.pe
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Anexo 2.

Figura 1. Seleccion de las hojas de la especie vegetal Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.

Fegura 2. Desecacion de las hojas de la especie vegetal Passiflora tripartita var.
mollissima (Kunth) “tumbo serrano”.
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Figura 3. Preparacion de la muestra del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita var. mollissima “tumbo serrano”, con el radical libre DPPH.

Figura 4. Aplicacién por via subcutanea de la solucion albimina 1% en la pata derecha
trasera de la rata cepa holtzman.
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