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Resumen

El objetivo fue determinar la actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” (UEHCG) en
ratas albinas. Métodos. El estudio tuvo disefio experimental, tipo aplicado, corte longitudinal,
enfoque cuantitativo, alcance explicativo, muestreo aleatorio simple, la planta fue recolectada en
distrito Mazamani, provincia Satipo, departamento Junin, se empledé 30 ratas albinas cepa
Holtzman, se formd 5 grupos y administré tratamientos via topico, grupo 1: ungliento base, grupo
2: diclofenaco gel 1%, grupo 3: UEHCG 1%, grupo 4: UEHCG 3%, grupo 5: UEHCG 5%, la
inflamacién fue inducida con carragenina 1% en NaCl 0,1 mL en aponeurosis plantar de la rata, el
edema fue medido con Vernieralas 0, 1, 3, 6 y 8 horas, al extracto se realiz6 prueba de solubilidad
y perfil fitoquimico cualitativo. Resultados. El extracto fue soluble en metanol, agua y etanol, se
identifico compuestos fenodlicos, flavonoides, taninos, alcaloides y leucoantocianidinas. El
UEHCG 5% mostro efecto antiinflamatorio significante (p<0,05) a las 6 y 8 horas con inhibicion
de la inflamacion de 48% y 74% respectivamente, el diclofenaco 1% inhibi6 la inflamacion en 45%
a las 8 horas y fue significante (p<0,05) comparado con el grupo control. Conclusién. EI UEHCG
5% si tiene actividad antiinflamatoria significante a las 6 y 8 horas de tratamiento en ratas albinas

con 74% de inhibicién de la inflamacion

Palabras clave. Cissus gongylodes, Suelda Suelda, antiinflamatorio, extracto



xii

Abstract

The objective was to determine the anti-inflammatory activity of the ointment formulated from the
hydroethanolic extract of the leaves of Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
(UEHCG) in albino rats. Methods. The study had an experimental design, applied type,
longitudinal section, quantitative approach, explanatory scope, simple random sampling, the plant
was collected in the Mazamani district, Satipo province, Junin department, 30 Holtzman strain
albino rats were used, 5 groups were formed and administered topical treatments, group 1: base
ointment, group 2: diclofenac gel 1%, group 3: UEHCG 1%, group 4: UEHCG 3%, group 5:
UEHCG 5%, inflammation was induced with 1% carrageenan in 0 NaCl .1 mL in plantar
aponeurosis of the rat, edema was measured with Vernier at 0, 1, 3, 6 and 8 hours, solubility test
and qualitative phytochemical profile were performed on the extract. Results. The extract was
soluble in methanol, water and ethanol, phenolic compounds, flavonoids, tannins, alkaloids,
triterpenes and steroids were identified. UEHCG 5% showed a significant anti-inflammatory effect
(p<0.05) at 6 and 8 hours with inhibition of inflammation of 48% and 74% respectively, diclofenac
1% inhibited inflammation by 45% at 8 hours and was significant (p<0.05) compared to the control
group. Conclusion. UEHCG 5% does have significant anti-inflammatory activity after 6 and 8

hours of treatment in albino rats with 74% inhibition of inflammation.

Keywords. Cissus gongylodes, Suelda Suelda, anti-inflammatory, extract
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Introduccion

Nuestro pais presenta una gran diversidad de especies vegetales, se estima
aproximadamente 1400 especies con uso medicinal, faltan trabajos que aborden estudios
fitoquimicos, farmacoldgicos preclinicos y clinicos, algunas especies vegetales con potencial
antiinflamatorio tenemos a la curcuma, el jengibre, el ajo, el t€ verde, la manzanilla, el romero, una
de gato, sacha inchi, cocona y la papaya, por otro lado, Cissus gongylodes, es una planta conocida

como “vid” o “suelda suelda” en la comunidad se usan para tratar procesos inflamatorios.

El trabajo de tesis se encuentra estructurado en cinco capitulos, el primer capitulo se
plantea el problema de investigacion respecto a la actividad antiinflamatoria del extracto
hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”, segin la
Organizacion Mundial de la Salud aproximadamente 80% de la poblacion mundial emplea la
medicina tradicional como fuente de medicamento para tratar problemas de salud, entre ellos
procesos inflamatorios, la inflamacién se traduce en proceso dafiino que empeora la enfermedad
con complicaciones graves; la planta Cissus gongylodes crece en bosques tropicales,
tradicionalmente se usa para alivio del dolor, inflamacion, problemas osteoarticulares, trastornos
renales y biliares, como metabolito secundario se han identificado fenoles, flavonoides, taninos,
alcaloides, terpenos y esteroides, asi tambien, en este capitulo se formulan los problemas, objetivos
y justificacion del estudio como probable alternativa para tratar procesos inflamatorios. El segundo
capitulo trata sobre estudios previos nacionales e internacionales sobre actividad antinflamatoria,

composicion quimica y usos medicinales de especies del género Cissus, se plasman bases teoricas



Xiv

respecto a respuesta inflamatoria, descripcion boténica, constituyentes fitoquimicos y usos
medicinales de Cissus gongylodes, asimismo, se plantea las hipotesis. En tercer capitulo se
describen los aspectos metodoldgicos, procedimiento experimental, andlisis estadisticos y aspectos
éticos. En cuarto capitulo se plasman los resultados de prueba de solubilidad y perfil fitoquimico
del extracto de hojas de Cissus gongylodes, asi también resultados de actividad antiinflamatoria el
cual se observé una mayor concentracion del ungiento al 5% determinado mediante anélisis de
varianza y test de Tukey, luego se discuten los resultados. En quinto capitulo se presentan las
conclusiones principales del estudio y formulan recomendaciones. Por ultimo, se describen las

referencias bibliograficas en estilo VVancouver.



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

La poblacion a nivel mundial usa plantas medicinales como alternativa para tratar
diversas enfermedades, los conocimientos tradicionales sobre plantas medicinales transmitido
de generacion en generacién han contribuido a la salud de las personas, especialmente en
comunidades rurales o pequefias que viven en lugares remotos y sin infraestructura sanitaria
adecuada, las plantas medicinales brindan beneficios para la salud cuando se usan de manera
adecuada y racional (1). En América Latina, la Oficina Regional de la OMS para las Américas
indica que el 71% de la poblacion de Chile y 40% de Colombia utilizan la medicina tradicional,
en Europa, el uso clinico de plantas medicinales esta aprobado para el tratamiento del resfriado,
hay aproximadamente 50,000 especies de plantas con usos medicinales, la OMS ha estimado
que 80% de la poblacidn de los paises en desarrollo emplea la medicina tradicional como
principal fuente de medicamentos (2). En Per(, un pais megadiverso, se emplea plantas
medicinales para el tratamiento de variadas afecciones, como enfermedades gastrointestinales,
respiratorias y enfermedades que cursan con inflamaciones; paises como India, China, Nepal,
Marruecos, Bolivia, Brasil y Pert han usado la medicina tradicional por sus propiedades de
fortalecer el sistema inmunoldgico, antiviral, antiinflamatorio para hacer frente a variadas

patologias como un caso reciente contra el COVID-19 (3). Los componentes quimicos de las



plantas son variadas, los m&s comunes son los taninos, polifenoles y terpenos, la estructura
quimica de cada Fito constituyente puede marcar diferencia en el mecanismo de las actividades
antioxidantes, antiinflamatorias, exhiben varias actividades bioldgicas, diversos estudios han
demostrado que los flavonoides y polifenoles desempefian un papel importante en la
prevencion de enfermedades cronicas como enfermedades cardiovasculares, hepatitis,
diabetes, cancer y diversas inflamaciones (4).

La inflamacién es un mecanismo complejo que el cuerpo ejerce para defenderse de
procesos inflamatorios causado por infecciones o cualquier dafio tisular originados por
estimulos quimicos, fisicos o biol6gicos, parece un proceso fisiol6gico normal, sin embargo,
cuando se rompe el control homeostéatico, la inflamacion se traduce en proceso dafiino que
empeora enfermedades importantes y aparicion de complicaciones patoldgicas graves (5).
Diversas patologias son originadas por procesos inflamatorios cronicos, estas patologias
incluyen a la diabetes mellitus, enfermedades neurodegenerativas, aterosclerosis,
enfermedades inflamatorias crénicas del tejido conectivo: artritis reumatoide, espondilitis
anquilosante, miositis autoinmune, entre otras enfermedades (6). En la inflamacién participan
mediadores inflamatorios, son sustancias que intervienen en el inicio y amplificacion de la
respuesta inflamatoria, pueden derivarse de diversas fuentes, como células del sistema
inmunitario innato y adaptativo, proteinas plasmaticas, tejidos infectados o dafiados, entre los
principales mediadores inflamatorios tenemos a la histamina, leucotrienos, prostaglandinas,
leucotrienos, quimiocinas, citoquinas y componentes del complemento (7). Los medicamentos
antiinflamatorios no esteroides (AINE) se encuentran entre los mas empleados en todo el
mundo, su uso conduce a efectos secundarios en el tracto gastrointestinal, higado y rifiones, se
considera un problema importante en la administracion de estos medicamentos en diversas

terapias, por ello, existe un interés creciente en la investigacion de la medicina a base de



hierbas como un mejor tratamiento de los trastornos antiinflamatorios (8). Algunas especies
vegetales con potencial antiinflamatorio tenemos a la circuma, el jengibre, el ajo, el té verde,
la manzanilla, el romero, estas plantas pueden ofrecer opciones seguras y eficaces para
controlar la inflamacién y sus enfermedades asociadas, varias plantas han mostrado
actividades antiinflamatorias prometedoras como ufia de gato, sacha inchi, cocona y Carica
papaya (papaya), estas plantas han mostrado una actividad antiinflamatoria significativa en
varios modelos experimentales preclinicos (9). Por otro lado, Cissus gongylodes, es una planta
conocida como “vid” o “suelda suelda” pertenece a la familia Vitaceae, se puede encontrar en
bosques tropicales de América del Sur, Australia y Asia, la decoccion de hojas de Cissus
gongylodes se ha utilizado en la medicina popular para aliviar el dolor, el céncer, el
reumatismo, los procesos inflamatorios, la diabetes, la gastritis, el dolor en las articulaciones,
los calculos renales y los trastornos biliares (10). Las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex
Baker "Suelda Suelda" no ha sido ampliamente estudiado, esta planta se utiliza
tradicionalmente por sus propiedades antinflamatoria, pero faltan pruebas cientificas que

respalden su actividad antiinflamatoria, especialmente en forma de ungtiento (11).

1.2. Formulacion del problema
1.2.1. Problema general
e ;El unguento formulado a partir del extracto hidroetandélico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tendra actividad antiinflamatoria en

ratas albinas?

1.2.2. Problemas especificos



1. ¢En que solvente presentara solubilidad el extracto hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”?

2. ¢Qué metabolitos secundarios estaran presente en el extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda™?

3. ¢Cudl es la actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
mediante de la técnica de edema plantar?

4. ;Cuél es la concentracién del ungiento formulado a partir del extracto
hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
que presentara mayor actividad antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a

inflacién mediante técnica de edema plantar?

1.3.0Objetivos de la investigacion
1.3.1. Objetivo general
Determinar la actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” en
ratas albinas.
1.3.2. Obijetivos especificos
1. Identificar la solubilidad el extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
2. Identificar los metabolitos secundarios en el extracto hidroetandlico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” mediante analisis fitoquimico

cualitativo.



3. Demostrar la actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
mediante la técnica edema plantar.

4. Determinar la concentracion del ungiiento formulado a partir del extracto
hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
que presentara mayor actividad antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a

inflamacion mediante técnica de edema plantar.

1.4. Justificacién de la investigacion
1.4.1. Tebrica

La actividad antiinflamatoria del ungtento formulada con extracto
hidroetandélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker "Suelda Suelda™ en
ratas albinas puede justificarse tedricamente por la presencia de fitoquimicos que
modulan la respuesta inflamatoria e inhiben la produccion de mediadores
proinflamatorios, Cissus gongylodes es una planta que pertenece a la familia de las
viticeas y se ha utilizado tradicionalmente para la cicatrizacion de heridas, fracturas
Oseas e infecciones del tracto urinario, se atribuye efectos antiurolitiaticos y
antiinflamatorios por diferentes mecanismos de accién, como la reduccion de la
formacion y la promocidn de la disolucion de cristales de oxalato de calcio y estruvita,
eliminacidn de radicales libres, inhibicion de la expresién de ciclooxigenasa-2 (COX-
2) y 6xido nitrico sintasa inducible (iNOS) y la modulacién de los niveles de citoquinas,
estas propiedades sugieren que Cissus gongylodes puede tener un papel potencial en el
tratamiento de afecciones inflamatorias de la piel, como dermatitis, eczema, psoriasis

y acné (12,13).



1.4.2.

1.4.3.

Metodoldgica

La presente investigacion utiliz6 un modelo animal in vivo de edema plantar
inducido por carragenina 1%, es un método para detectar agentes analgésicos,
antiinflamatorios y antipiréticos, este método permite medir el grado de inflamacion
midiendo con instrumento Vernier la pata trasera derecha de la rata antes y después de
la aplicacion del agente irritante y la sustancia de prueba. La investigacion sigue los
principios y directrices éticos para la experimentacion con animales, como minimizar
el sufrimiento de los animales, utiliza anestesia y analgesia adecuadas, reducir el

ndmero de animales utilizados.

Préctica

La justificacion practica se fundamenta que el extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” se ha utilizado
tradicionalmente en la medicina popular por sus propiedades antiinflamatorias y
cicatrizantes, pero falta evidencia cientifica que respalde su efecto antinflamatorio. La
formulacién en ungiento del extracto podria proporcionar una forma conveniente y
eficaz de aplicar el extracto via tépica y mejorar su absorcion y biodisponibilidad. Los
resultados de esta investigacion podrian evidenciar la actividad antiinflamatoria del
extracto hidroetandlico de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”
contribuyendo el uso ethomedicinal y proporcionando una base para futuros estudios

sobre sus mecanismos perfil fitoquimico, farmacoldgicos y aplicaciones clinicas.



1.5. Limitaciones de la investigacion
El estudio limita sus resultados s6lo para el extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segin las condiciones experimentales
desarrollados en el estudio, no extrapolar los resultados para especies similares o que sean
recolectados en lugares, clima, tiempos distintos a lo propuesto en el estudio por posible
variacion en los componentes fitoquimicos el cual podrian observarse efectos biolégicos

distintos a lo esperado.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion
Hasta la fecha existen pocos estudios que evidencien el efecto antiinflamatorio in vivo de
Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”, sin embargo; existen estudios realizados
al género de dicha planta evidenciando el efecto antiinflamatorio, las cuales se describen a

continuacion.

2.1.1. Antecedentes nacionales

Cahuana (2015) desarrollaron una investigacion con el objetivo de "evaluar el nivel de
actividad antioxidante de los extractos etanolico y acetato de etilo obtenidos de las hojas de
Cissus gongylodes (Baker) Burch. Ex Planch "suelda suelda”. Método. El estudio fue de
alcance descriptivo, disefio no experimental, la especie Cissus gongylodes "suelda suelda” es
una planta nativa de Pichanaki, Junin, que se usé para estudiar su potencial como antioxidante
natural. Se extrajeron compuestos fendlicos de las hojas con etanol y acetato de etilo, y se
midié su actividad antioxidante con diferentes métodos. Resultados. Se encontré que el
extracto de acetato de etilo tenia mayor contenido de fenoles, especialmente flavonoides, y
mayor actividad antioxidante que el extracto etandlico. Los dos extractos mostraron una

capacidad similar para reducir el hierro y neutralizar radicales libres. Conclusién. El extracto



de acetato de etilo de hojas de Cissus gongylodes (Baker) Burch presentdé mayor actividad
antioxidante que el extracto etanolico (14).

Garcia et al. (2017) realizaron el estudio con el objetivo de “investigar una posible
actividad antiinflamatoria y dilucidar la toxicidad de los extractos “Cissus sicyoides L y Agave
intermixta Trel”. Métodos. El diseno fue experimental, método analitico, enfoque cuantitativo,
la actividad antiinflamatoria se evalu6 mediante edema inducido por carragenina en pata de la
rata y mediante edema en oreja de raton inducida con tetradecanoilforbol; los extractos fueron
decocciones de hojas de A. intermixta y de C. sicyoides, dosis 300 y 500 mg/kg via oral
respectivamente en modelo inducido por carragenina y dosis de 3 y 5 mg/oreja de raton para
modelo de inflamacién tdpico. Resultados. No se observd efectos letales luego de
administracion oral de los extractos; la dosis letal media por administracion intraperitoneal fue
elevados en ambas especies, aunque para A. intermixta parece fue méas téxica que C. sicyoides.
En actividad antiinflamatorio general inducido por carragenina se observé efecto
antiinflamatorio significativo para ambos extractos, el efecto mayor para la especie A.
intermixta. En inflamacion topico, hubo inhibicion similar del edema para ambos extractos,
con disminucion aproximada de 50% comparado con el grupo control. En estudio de tejido
homogeneizadas de zonas inflamadas se observd disminucion del nivel de la enzima
mieloperoxidasa. Conclusion. Los extractos de Cissu sicyoides L y Agave intermixta Trel no
presentaron toxicidad significativa y evidenciaron efecto antiinflamatorio significativo en
modelo de inflamacion general y tdpico en ratas y ratones respectivamente (15).

Pereira et al. (2018) realizaron el estudio con el objetivo de “evaluar los mecanismos
farmacoldgicos involucrados en las acciones antiinflamatorias y antidiarreicas del extracto
hidroalcoholico obtenido de las hojas de Cissus sicyoides”. Método. El disefio fue

experimental, método analitico, el efecto antiinflamatorio se evalto mediante modelo agudo
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de edema inducido por xileno, el mecanismo de accion se evalio mediante accion del &cido
araquidonico (AA) y prostaglandina E 2 (PGE 2). El efecto antidiarreico se observé mediante
la motilidad y acumulacidn de liquido intestinal, el mecanismo antidiarreico se evaldo por el
papel del receptor opioide, receptor adrenérgico a-2, receptor muscarinico, 6xido nitrico (NO)
y la PGE 2. Resultados. La administracion oral del extracto hidroalcohdlico de hojas de Cissus
sicyoides inhibid el edema inducido por xileno, disminuy0 significativamente el AA y niveles
de PGE 2. Se observo importante actividad antidiarreica al disminuir significativamente la
motilidad y la acumulacion de liquido intestinal estimulado por agonistas muscarinicos y
secrecion intestinal inducida por PGE 2 Conclusion. EI mecanismo de accion implicado en el
efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de hojas de Cissus sicyoides esta
relacionado con la PGE 2, el efecto antidiarreico por inhibicion de la contraccion actuando
sobre el musculo liso intestinal y/o el transito intestinal (16).

Salazar et al. (2018) realizaron el estudio con el objetivo de “determinar la composicion
quimica, actividad antioxidante, neuroprotector y antiinflamatorio de extractos de Cissus
sicyoides”. Método. El disefio fue experimental, enfoque cuantitativo, método analitico, la
extraccion de componentes fitoquimicos se realiz6 por fluido supercritico con CO2 y etanol.
Resultados. La condicion dptima de extraccion supercritica fue a 400 bar y 10% de etanol, en
el extracto se observo presencia de terpenos, flavonoides y compuestos fenolicos. Se observo
actividad antioxidante del extracto, en ensayo preliminar in vivo se observd efecto
antiinflamatorio y neuroprotector en modelo de isquemia cerebral focal. Conclusion. Los
principales componentes fitoquimicos identificados fueron compuestos fenolicos, falvonides
y terpenos, se evidencié efecto antioxidante, antiinflamatorio y neuroprotector en modelo

preliminar in vivo (17).
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Brito y Sulca (2023) realizaron investigacion con el objetivo de “realizar una revision
sistematica sobre los aspectos farmacologicos y fitoquimicos de recursos boténicos
antiinflamatorios en Peru”. Método. El estudio fue de disefio no experimental, enfoque
cualitativo, alcance descriptivo y corte transversal. Realizaron revision sistematica respecto a
recursos botanicos con actividad antiinflamatoria, realizaron busqueda en base de datos de
Pebmed, Google Académico, Elsevier, Scielo, Redalyc de articulos publicados desde enero
del afio 2000 a diciembre del afio 2022. Resultados. Se observd que diversas especies vegetales
presentan actividad antiinflamatoria, analgésica, antioxidante, antinociceptiva, antienzimatica
y antifngica. Las concentraciones varian desde microgramos para demostrar efecto
antiinflamatorio. Se observé que los flavonoides fueron los principales metabolitos con
actividad antiinflamatoria, asimismo, se identificé otros componentes quimicos como los
taninos, alcaloides y compuestos fenolicos con efecto antiinflamatorio. Conclusion. Se
identificO diversas especies vegetales y componentes activos con propiedades
antiinflamatorias como los polifenoles, alcaloides, taninos, que podrian tener variadas
aplicaciones en diversas enfermedades asociados a procesos inflamatorios como la diabetes,

ateroesclerosis, cancer, patologias osteomusculares (18).

2.1.2. Antecedentes internacionales

Onyeweaku (2020) realizaron investigacion con el objetivo “abordar la problematica
taxonomia del género Cissus L. utilizando tres especies, a saber; Cissus aralioides (Welw. ex
Bak.) Planch, Cissus petiolata Gancho fy Cissus lageniflora Gilg y Brandt encontrados en el
area de gobierno local de Obio/Akpor del estado de Rivers. Método. El estudio fue tipo basico,
disefio no experimental, transversal y observacional, se usé lineas de evidencia morfoldgica,

anatomica, epidérmica y fitoquimica. Resultados. La forma de las células epidérmicas de la
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superficie adaxial y abaxial fueron pentagonal e irregular a poligonal. Las secciones
transversales del peciolo mostraron haces vasculares dispuestos y abiertos en todas las
especies, aunque se observaron variaciones en el nimero de haces vasculares. El extracto
metandlico de las tres especies de Cissus reveld la presencia de metabolitos secundarios como;
alcaloides, fenoles, glucdsidos de aglicona, glucésidos cardiacos, glucésidos de aglicona
esteroides en el tallo y la hoja de todas las especies. Conclusion. Las especies estudiadas del
género Cissus presentan diversas diferencias caracteristicas, pero no son lo suficientemente
adecuadas y convincentes para separarlas en diferentes géneros, pero si demuestran que Cissus
aralioides y Cissus lageniflora estdn méas estrechamente relacionados que Cissus peciolate
(19).

Hamid (2023) realizaron una investigacion con el objetivo “realizar revision fitoquimica
y farmacoldgica de una planta de la India: Cissus quadrangularis”. Método. La investigacion
fue bésica, de revision, disefio no experimental, método inductivo y deductivo, alcance
descriptivo. Resultados. La planta Cissus quadrangularis estd muy bien establecida como
medicina para el tratamiento de problemas de mdsculos, huesos y ligamentos.
Tradicionalmente, casi todas las partes subterraneas y aéreas tienen valor medicinal, el tallo es
de mayor uso. Los estudios fitoquimicos revelaron presencia de: taninos, carbohidratos,
proteinas, flavonoides fendlicos, fitoesteroles, triterpenoides, glucésidos, vitamina C,
saponinas Yy alcaloides, son rica fuente de calcio. El papel farmacoldgico de esta planta se
atribuye como fijador de huesos y sanador de huesos fracturados; efectos antimicrobianos,
antiinflamatorios, antidiabéticos, antiobesidad y antioxidantes; recambio 6seo; propiedades
cardiovasculares y hepatoprotectoras. Conclusion. La planta Cissus quadrangularis presenta
metabolitos secundarios como compuestos fendlicos, alcaloides, terpenos y vitaminas que le

confieren propiedades antiinflamatorias, antioxidantes, antidiabéticos, antimicrobianos (20).
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Salem (2020), desarroll6 una investigacion con el objetivo de “investigar por primera
vez las actividades antiinflamatorias y antiurolitiaticas de la decoccion de hojas de Cissus
gongylodes”. Método. La decoccion fue sometida a evaluacion antiinflamatoria mediante
ensayo in vivo de edema de oreja y cuantificacion de los principales mediadores de la
inflamacion PGE 2y LTB 4, y la citocina TNF-a. La actividad antiurolitiatica de la decoccion
fue determinada mediante diferentes ensayos in vitro para evaluar la inhibicion y disolucion
de los tipos més prevalentes de célculos renales: oxalato de calcio (CaOx) y estruvita. Se utilizo
la técnica de difusion en gel y orina fresca de un paciente con célculos renales para investigar
la inhibicién y disolucion de CaOx, respectivamente, y la técnica de crecimiento en gel de
difusion Unica se utilizo para evaluar la inhibicién y disolucién de cristales de estruvita. La
decoccidn se caracteriz6 quimicamente mediante analisis UHPLC-ESI-HRMS. Resultados. La
decoccion mostro actividad antiinflamatoria in vivo al disminuir potentemente el nivel de los
principales mediadores de la inflamacion y una accidn antiurolitiatica in vitro dependiente de
la dosis mediante la inhibicion y disolucién de ambos tipos de cristales, CaOx y estruvita.
Ademas, mostrdé acciones de mecanismos multiobjetivo, inhibicion de las principales vias
inflamatorias e inhibicion/disolucion de los tipos de cristales mas prevalentes en la urolitiasis.
Conclusion. La decoccion de hojas de Cissus gongylodes demostrd tener actividad
antiinflamatoria y antiurolitiatica segiin condiciones experimentales (21).

Méndez (2020) realizé investigacion con el objetivo de “evaluar el perfil metabdlico de
los tallos de Cissus trifoliata y correlacionar los resultados con sus actividades antibacterianas
y citotoxicas”. Método. El estudio fue de tipo aplicado, disefio experimental, analitico,
observacional, el extracto de hexano se analiz6 mediante cromatografia de gases acoplada con
espectrometria de masas (GC-MS) y el CHCI, en actividad antibacteriana incluyeron tres

bacterias grampositivas; Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis y Enterococcus
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faecium y bacterias Gramnegativas, Acinetobacter baumanni, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, El rango de concentraciones utilizado para DMSO fue del 6% al 0,09%. La
actividad citotoxica se investigo en las lineas celulares de cancer humano PC3 (células de
prostata), Hep3B (células de higado), HepG2 (células de higado), MCF7 (células de mama),
A549 (células de pulmon) y HelLa (células cervicales). Resultados. El extracto de hexano
contenia dieciséis compuestos; alcanos (18,7%), acidos grasos (31,3%), terpenos (37,5%),
alcoholes (6,25%) y ésteres (6,25%). El cromatograma del analisis UPLC-QTOF-MS de
CHCI3-MeOH extracto de tallo de C. trifoliata incluian fendlicos simples (16,6%), &cidos
grasos (22,2%), flavonoides (44,6%) y estilbenos (16,6%). En extracto acuoso de tallo de C.
trifoliata se identifico flavonoides (83 %) y los estilbenos (17 %). La actividad antibacteriana
de los tres C. trifoliata fue nula frente a todas las bacterias en las concentraciones probadas
(500, 250, 125, 62,5, 31,2, 15,6 y 7,8 pg/mL). En actividad citotoxica las células de cancer de
higado y de mama fueron mas sensibles al extracto de hexano y que las células de cancer de
mama se vieron mas afectadas por el extracto acuoso. Conclusién. El perfil metabolico rico en
compuestos anticancerigenos se correlaciona con la actividad citotoxica de los extractos de los
tallos de C. trifoliata < 30 pg/mL) en los extractos acuosos y de hexano contra la
hepatocarcinomay las células de cancer de mama (Hep3B, HepG2 y MCF7) (22).

Lekshmi (2018) realizaron el estudio con el objetivo de “investigar los efectos
beneficiosos de acetato de etilo fraccidon de Cissus quadrangularis mediado por hiperglucemia
y las respuestas inflamatorias en la diabetes mellitus inducida  por
nicotinamida/estreptozotocina.sobre el estrés oxidativo. Método. La investigacion fue
analitico, observacional, disefio experimental, se indujo diabetes experimental con inyeccion
intraperitoneal de nocotinamida 110 mg/kg de peso 15 min antes de la inyeccion de

estreptozotocina 45 mg/kg de peso corpora. A ratas diabéticas se administro diariamente por
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60 dias 100 mg/kg de fraccion de acetato de etilo de Cissus quadrangularis luego de la
induccion de la diabetes. Resultados. Las ratas diabéticas del grupo control aumentaron de
forma significativa (p<0,05) la glucemia. El anélisis ESI-MS y GC-MS del extracto confirmé
presencia de metformina farmaco hipoglucemiante oral. La translocacion nuclear del nivel de
la subunidad p65 de NF-kB fue mayor en ratas diabéticas. La administracion del extracto
revirtié significativamente estas alteraciones. Las alteraciones histopatoldgicas del pancreas e
higado también se restauraron y fue significativo en el tejido adiposo. Las expresiones de
ARNmM de TNF-a, IL-6 y NF-xB enzimas antioxidantes y reduccion de las actividades de
productos de peroxidacion lipidica como marcadores inflamatorios y toxicidad hepética.
Conclusion. El extracto acetato de etilo fraccion de Cissus quadrangularis ejerce actividad
antidiabética al potenciar el sistema de defensa antioxidante y suprimir las respuestas
inflamatorias (23).

Espinoza et al. (2020) realizaron el estudio con el objetivo de “determinar los
constituyentes quimicos en la hoja de Cissus verticillata L, por medio de screening
fitoquimico”. Métodos. El estudio tuvo disefio experimental, analitico, método deductivo, la
extraccion de componentes fitoquimicos se realiz6 a partir de las hojas secas con éter, agua y
etanol en sistema Soxhlet. Resultados. Los constituyentes fitoquimicos identificados fueron
alcaloides, cumarinas, acidos grasos, esteroles/triterpenos, carotenoides, taninos catéquicos,
antocianidinas, antracenosidos, polisacaridos y compuestos reductores. Los componentes
identificados se asociaron con tratamiento de procesos inflamatorios, tos, dolor y afecciones
ganglionares. Conclusion. Los principales constituyentes fitoquimicos identificados en hojas

de Cissu verticillata L fueron de clase de compuestos fendlicos, alcaloides y terpenos (24).

2.2. Bases tedricas



16

1.1.1. Descripcion boténica de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”
Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” es una enredadera de la familia
Vitaceae nativa de los bosques de Paraguay, Bolivia, Brasil y Per( y norte de Argentina, tiene
por caracteristica de trepar por los troncos de altos &rboles, liana es una variedad silvestre
alcanza maximo 1 cm de didmetro, por otro lado, la variedad mejorada por los indios puede
tener a 8 cm de didmetro, sus ramas son herbéceas de 3 a 4 mm de diametro, sarmentosas, con
muchos zarcillos; peciolos herbaceos, gruesos, glabros 10 a 15 cm de largo, las hojas herbaceas
y lisas por la cara superior; el foliolo terminal es deltoide romboide de 15 a 17 cm de ancho y
17,5 a 20 cm de longitud, inflorescencia cimosa (10). En Brasil, los indios Kayapd
domesticaron esta especie Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”, cocinaban sus
tallos carnosos y empleaban como fuente de alimento (25). Por otro lado, el género Cissus se
ha estudiado ampliamente por su potencial efecto biolégico como analgésico, antiinflamatorio,
antiviral, antifungico, antiprotozoario y otras propiedades reportadas en la literatura (26).
Asimismo, este genero tiene amplia variedad de clase de metabolitos secundarios,
benzofuranos, alcaloides, antraquinonas, estilbenos, triterpenos, iridoides y flavonoides
(27,28). Estudios de actividad antiinflamatoria in vitro e in vivo de las especies del género
Cissus han revelado resultados satisfactorios que justifican el uso de estas plantas en la

medicina tradicional para diversas enfermedades que cursan con procesos inflamatorios (29).

1.1.2. Respuesta inflamatoria

En el proceso inflamatorio entre sus manifestaciones se presenta sensacién incomoda
acompafada de un impacto potencialmente dafiino en el tejido o dafio equivalente; la
inflamacidn ocurre cuando la lesién tisular y los factores que inducen la inflamacion, como la

histamina, las citocinas, prostaglandinas, interleucinas, tromboxanos, factor de necrosis
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tumoral alfa, provocan dilatacién venular, aumento de la permeabilidad vascular y entrada de
componentes inflamatorios, asimismo, las respuestas al estrés promueven inflamacion, que es
un componente esencial de la misma, una vez que se elimina el agente problematico, se puede
finalizar el proceso inflamatorio (30).

El descubrimiento de mediadores inflamatorios celulares y moleculares y el desarrollo
de biomarcadores sensibles han avanzado rapidamente en nuestra comprension de la
inflamacion y su papel en la patologia, estos biomarcadores incluyen: Especies reactivas de
oxigeno y oxido de nitrégeno (ROS y RNOS), formacidon de aductos de ADN, citocinas (IL-6
y TNF-alfa) y quimiocinas, proteinas de fase aguda (proteina C reactiva o PCR),
prostaglandinas, metabolitos relacionados con la ciclooxigenasa (COX), factores de
crecimiento y factores de transcripcion relacionados con la inflamacion (NF-kappaB); las
células inmunes especificas y los mediadores en juego son variables y dependen de la lesion,
el inicio y duracion de la lesion y multiples aspectos genéticos (31). El proceso inflamatorio
esta relacionado con el mecanismo de defensa del sistema inmune causado por incentivos
fisicos, quimicos y bioldgicos, estos incentivos muestran la liberacion de varios mediadores
quimicos y citoquinas responsables de la aparicion del area inflamada, por lo tanto, debido a
la accién de la catélisis enzimatica de la fosfolipasa A2, se libera &cido araquidonico (AC),
que puede ser metabolizado por las enzimas ciclooxigenasas (COX) y lipoxigenasas (LOX) a
diferentes eicosanoides (31).

La inflamacion es un fendmeno complejo y dindmico que implica la interaccién de varios
componentes celulares y moleculares para regular la respuesta inflamatoria y restaurar la
homeostasis tisular; un marco teérico para estudiar el fendmeno de la inflamacion puede
basarse en modelo farmacodinamico, este modelo trata de describir y cuantificar la relacion

entre la exposicién al farmaco, la ocupacion del objetivo y el efecto farmacoldgico, contribuye
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a dilucidar los mecanismos de accion de los medicamentos antiinflamatorios naturales o
sintéticos, identificar mediadores inflamatorios especificos y optimizar los regimenes de

dosificacion (32.33).

1.1.3. Actividad antiinflamatoria de plantas medicinales

Diversas plantas medicinales presentan actividad antiinflamatoria, han demostrado
potencial para reducir la inflamacién y mejorar la funcion del sistema inmunoldgico; entre
ellos tenemos al Tamarindo (Tamarindus indica), esta fruta tropical tiene una pulpa agridulce
que se puede utilizar para hacer bebidas, salsas, dulces y mermeladas, contiene polifenoles,
flavonoides y otros compuestos que tienen efectos antiinflamatorios y antioxidantes. La
Cdrcuma (Curcuma longa) es una especie muy utilizada en la cocina asiatica y en la medicina
tradicional, contiene curcumina, un poderoso agente antiinflamatorio que puede modular las
vias inflamatorias e inhibir la produccién de citoquinas proinflamatorias. La Garra del diablo
(Harpagophytum procumbens) esta planta es originaria del sur de Africa y tiene raices
tuberosas que se pueden utilizar para tratar el dolor, la artritis, la gota y los trastornos
digestivos, contiene glucésidos iridoides, como el harpagésido, que tienen propiedades
antiinflamatorias y analgésicas. la Ortiga (Urtica dioica) es una planta que se encuentra en
regiones templadas y tiene pelos que pueden causar una sensacion de escozor al tocarla, se
puede usar para tratar alergias, asma, reumatismo, infecciones del tracto urinario y problemas
de la piel, contiene &cidos fendlicos, flavonoides, lignanos y otros compuestos que tienen

efectos antiinflamatorios, antihistaminicos, diuréticos e inmunomoduladores (34,35).

Formulacion de la hipotesis

2.3.1. Hipdtesis general
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El ungliento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus

gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene actividad antiinflamatoria en ratas

albinas

2.3.2 Hipotesis especificas

1. Existe solubilidad el extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch
ex Baker “Suelda Suelda” en solventes polares

2. Existe metabolitos secundarios en el extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segin analisis fitoquimico cualitativo

3. Existe actividad antiinflamatoria del ungtliento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
segln técnica de edema plantar

4. La concentracion del unglento 5% formulado a partir del extracto hidroetanolico de
las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a inflacion mediante técnica de edema

plantar.
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

Método de investigacion

Se empleo el método hipotético deductivo, este método planea hip6tesis empirica luego
comprueba la veracidad mediante la observacién y uso de técnicas estadisticas para llegar a
conclusién particular, el cual permiti6 comprender mejor la teoria inicial y proponer
alternativas de soluciones a problemas practicos (36). En este sentido, la investigacion trata de
probar la actividad antiinflamatoria del ungliento formulado a partir del extracto hidroetanélico
de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” mediante técnica de edema

plantar.

Enfoque de investigacion
El enfoque del estudio fue cuantitativo, el cual recolecté datos numéricos mediante la

observacion luego los datos fueron analizados mediante técnicas estadisticas (37).

Tipo de investigacion

La investigacion fue de tipo aplicado porque se trata de un estudio original, aplica
intervencion en una variable para originar cambios en otra variable con la finalidad de obtener
nuevos conocimientos y contribuir a resolver un problema especifico y practico (38).
Disefio de la investigacién

El estudio emple6 disefio experimental porque la variable independiente fue manipulada
intencionalmente para provocar cambios en la variable dependiente, se usé grupos controles
(39). El corte del estudio fue longitudinal porque los datos se recolectaron en méas de dos

oportunidades durante el desarrollo del disefio experimental. El alcance del estudio fue
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explicativo porque trata de explicar la relacion causa efecto entre dos variables y el

comportamiento de los fendmenos observados (40).

Poblacion, muestra y muestreo

Poblacion:

Poblacion animal: 30 ratas albinas cepa Holtzman. Sexo hembra, con un peso promedio 220 +
10 g, con un rango de edad 2 a 3 meses procedentes del bioterio del INS (Instituto Nacional
de Salud).

Poblacién vegetal: Hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” con
caracteristicas taxonomicas descritas en el anexo 4.

Criterios de inclusion

- Caracteristicas organolépticas de la planta: Hojas, que no presenten deterioro fisico, y
tenga certificado de clasificacion taxonémica.

- Ratas de 220 + 10 g, 2 a 3 meses de edad, que cuente con certificado sanitario de buena
salud

Criterios de exclusion

- Ratas con peso por debajo de 200 g o por encima de 300 g

- Planta Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” con signo de deterioro

Muestra:

Muestra vegetal. Extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker
“Suelda Suelda” formulado en un Ungtiento.

Muestra animal. Se formaron 5 grupos de 6 ratas albinas cepa Holtzman cada uno, sexo
hembra, con un peso promedio 220 * 10 g, con un rango de edad 2 a 3 meses

Muestreo:

El muestreo fue probabilistico aleatorio simple
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3.6. Variables y operacionalizacion
Variable independiente: Unglento del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”

Variable dependiente: Actividad antiinflamatorio
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“Actividad antiinflamatoria de un ungiiento formulado a partir del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex

Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

. L Definicidn . . . Escala de Escala valorativa
Variables Definicién conceptual . Dimensiones Indicadores I ;
operacional medicion (niveles o rangos)
V1: Ungiento Los extractos vegetales se  El analisis del D1: Marcha de - Agua Soluble = (++)
formulado a partir ~ obtienen a partir de droga  extracto solubilidad - Etanol 96% Insoluble = (-)
del extracto seca de drganos de planta  hjgroetandlico de las
hidroetandlico de ~ macerado con solvente e e Cissus - Metanol
las hojas de Cissus adectiado, presentan olor y gongylodes Burch. ex - Acetona
lodes Burch. color _ caracteristico. A Baker “Suelda - Cloroformo
gongylo partir de estos extractos se ; .
ex Baker “Suelda pueden formular diversas Suelda” se realizara - Acetato de etilo
Suelda” formas farmacéuticas mediante pruebas de - Diclorometano
solidas, liquidas o solubilidad e - Eter de petrdleo o
semisodlidas identificacion Cualitativo
cualitativa de - Compuestos fendlicos nominal Presencia = (+)
metabolitos D2: Perfil ; Ausencia = (-)
secundarios con fitoquimico - Flavonoides
reactivos especificos - Alcaloides
y formacion - Triterpenos y/o esteroides
caracteristicos de - Taninos
color ylo - Leucoantocianidinas
precipitacion. - Azlcares reductores
- Aminodcidos libres
V2: Actividad La actividad  La actividad D1: - UEHCG 1%
antiinflamatoria antiinflamatoria ~ se  antiinflamatoria se Concentracion - UEHCG 3%
evidencia mediante  yealizara mediante del ungtiento UEHCG 50
?c')?m;%‘éc'eon” pa?aelde f:erglg induccién de edema  UEHCG ) 2% Cuantitativo ~ Edemaa la L hora
por agente quimicos que plantar con continuo Edema a las 3 horas
producen inflamacion  carragenina 1% en L . Edema a las 6 horas
NacCl, en el cual se D2: Edema - Inhibicién de formacion del edema Edema a las 8 horas

como la carragenina

determinaré el

plantar

plantar
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porcentaje de
inhibicion de la
inflamacion por
disminucion del
edema en diferentes
tiempos entre 1 a 8
horas de aplicado el
tratamiento

UEHCG = Unguento del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
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Procedimiento experimental
Las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” fueron recolectadas en

el distrito Mazamari, provincia Satipo, departamento Junin, ubicado a 676 m.s.n.m.

Materiales y reactivos
Extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda
Suelda” segiun método CYTED

Las hojas fueron recolectadas, seleccionadas y desinfectadas con etanol 96%. Las hojas
fueron deshidratadas a temperatura ambiente y a la sombra durante 7 dias, seguido fueron
trituradas en molino manual marca National® hasta polvo fino. La maceracion se realiz6 con
etanol 70% en proporcion de 1/10 p/v; es decir, 1 g de hojas secas trituradas en 10 mL de
etanol 70% durante 7 dias en frasco &mbar boca ancha herméticamente cerrado y agitacion
permanente tres veces por dia. Luego el macerado fue filtrado con papel filtro N° 40, el filtrado
se colocd a la estufa a 40 °C hasta total evaporacién del solvente y obtencion de extracto seco,
el extracto obtenido se colocé en frasco &mbar luego a refrigeracion hasta posterior uso para
los andlisis respectivos (41).
Solubilidad del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker
“Suelda Suelda” segiin Método de Lock.

Se empled tubos de ensayo, se colocé 10 mg de extracto seco mas 1 mL de solventes de
polaridad variada: Agua destilada, metanol, etanol, butanol, cloroformo, acetato de etilo,
hexano, diclorometano y Eter de petréleo. La valoracion cualitativa de solubilidad sera:

Soluble (+), Insoluble (-) (42).
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Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroetanolico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segin Método de Lock

Se prepar6 una solucion de 1mg/mL, es decir, 1 mg de extracto seco en 1 mL de etanol
70%, luego se adiciond en cada tubo de ensayo 1 mL de solucién més 5 gotas de los siguientes
reactivos: tricloruro de aluminio (AICIs), tricloruro férrico (FeCls), Shinoda, Gelatina, Mayerc,
Bertrand, Popoff, Dragendorff, Sonnenschein, Wagner, Liebermann-burchard y Salkowski,
Molisch, Ninhidrina. La valoracion cualitativa segun el color y/o precipitacion se realizara

segun la escala: Presencia (+), Ausencia (-) (42).

Preparacion del ungiiento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

Se preparo el ungliento en tres concentraciones 1%, 3% y 5% segun la siguiente formulacion:

Insumos Unglento 1%  Unguento 3%  Unglento 5%  Unguento base
Vaselina sélida 79% 77% 75% 80%
Propilenglicol 15% 15% 15% 15%
Alcohol cetilico 5% 5% 5% 5%
Extracto 1% 3% 5% 0%

Actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto hidroetanolico
de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segiin método Ahmed
(43).

Se empeld 30 ratas albinas cepa Holtzman de peso 220 + 10 g, entre 2 a 3 meses de edad
adquiridas en el Instituto Nacional de Salud (INS), antes del experimento fueron aclimatados
durante 5 dias a temperatura entre 20 °C a 22 °C, humedad promedio de 60%, ciclo luz

oscuridad (12 h luz/12 h noche) en el bioterio de la Facultad de Ciencias de la Salud de la
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Universidad Norbert Wiener. De manera aleatoria se formaron 5 grupos experimentales segin
el siguiente disefio:
Grupo 1: Ungiento base
Grupo 2: Diclofenaco gel 1%
Grupo 3: UEHCG 1%
Grupo 4: UEHCG 3%
Grupo 5: UEHCG 5%
UEHCG = Ungiento del extracto hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch
ex Baker “Suelda Suelda”
Se us6 Carragenina 1% en NaCl, se inyectd 0.1 mL en aponeurosis sub plantar de la pata
derecha trasera de la rata de todos los grupos experimentales, el edema fue medido con el
instrumento Vernier a las 0, 1, 3, 6 y 8 horas luego de la aplicacion topica de los
tratamientos. El porcentaje de inhibicion de la inflamacion se valor6 segun la siguiente

férmula;

V1 - Vo) control - (Vt - Vo) tratado
pr = (L2 Y0) - 7o) X 100

(Vt - Vo) control

Pl = Porcentaje de inhibicion de la inflamacién; Vo = Volumen del grupo control; Vt =

Volumen del grupo tratado
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3.7. Técnicas e instrumento de recolecciéon de datos

3.8.

3.7.1. Técnica
La técnica por emplear serd la observacion y el instrumento una ficha de observacion
3.7.2. Descripcion
Anexo 2
3.7.3. Validacion
La ficha de observacion fue validada mediante juicio de experto, participaron
profesionales con grado maestro en farmacologia con mencion en farmacologia
experimental.
3.7.4. Confiabilidad
La confiabilidad del instrumento ficha de observacion fue analizado mediante técnica
estadistica de alfa de Cronbach, el valor de a fue 0.821 indica que el instrumento fue

bueno y confiable.

Procesamiento y andlisis de datos

Los datos recolectados fueron codificados y registrados en hoja de célculo Excel,
seguido fueron migrados al paquete estadistico SPSS version 27 en el cual se procedi6 a
realizar los analisis de prueba de varianza (ANOVA), anélisis de Tukey, asimismo, se obtuvo

los promedios y variacion estandar; se fijé 95% de nivel de confianza.

3.9. Aspectos éticos

Se respetd las normas éticas establecidas por el Instituto Nacional de Salud (INS) sobre
cuidado y manejo de animales de laboratorio (44). Se respetd la Ley N° 30407 respecto a

protecciéon y bienestar del animal (45). Asimismo, se tuvo en cuenta los aspectos éticos
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establecidos en el “Codigo de ética de investigacion de la Universidad Norbert Wiener” que
entre ellos establece que la similitud no supere el 20% en sistema anti-plagio Turnitin y no sea

mayor a 4% en fuentes primarias, se respeto los derechos de autor en todas sus formas (46).
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE RESULTADOS

4.1. Resultados
4.1.1. Analisis descriptivos de resultados
Tabla 1. Solubilidad del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex

Baker “Suelda Suelda”

Solvente Solubilidad
1. Agua +
2. Etanol 96% +
3. Metanol +
4. Cloroformo -
5. Butanol -
6. Acetona -

7. Acetato de etilo -

Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)
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Figura 1. Solubilidad del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex

Baker “Suelda Suelda”

El extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”
fue soluble en solventes polares agua, etanol y metanol e insoluble en cloroformo, butanol,

acetona y acetato de etilo
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Tabla 2.

Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes

Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

Metabolito Reactivo Co_lo_r y/ ° Resultado
precipitacion

Dragendorff Precipitado rojo +
. Wagner Precipitado café +
Alcaloide Mayer Precipitado blanco +
Bertrand Precipitado blanco +
Flavonoides Shinoda Rojo vino +
Glicésido triterpeno Iéf::r:zrﬂggr; Precipitado amarillo -
Compuestos fenodlicos  FeCls Azul verdoso +
Taninos Gelatina Precipitado blanco +
Leucoantocianidinas Rosenheim Color rojizo +
Aminoacidos Ninhidrina Color amarillo -
AzUcares reductores Molisch Halo violeta -

Figura 2. Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus

gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”
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En perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes
Burch. ex Baker “Suelda Suelda” se identifico; alcaloides, flavonoides, compuestos fendlicos,

taninos y leucoantocianidinas.

Tabla 3.
Actividad antiinflamatoria de un ungiiento formulado a partir del extracto hidroetandlico de

las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

Grupos n Promedio de Inflamacién (mm)
(PD)
0h 1lh 3h 6h 8 h

Unguento base 6 0,25+0,05 0,97+0,09 0,73+0,05 0,69+0,05 0,63+0,05
Diclofenaco gel 6 0,21+0,04 0,88+0,09 0,63+0,05 0,55+0,05 0,42+0,05
1% (7%) (13%) (23%) (45%)
UEHCG 1% 6 0,23+0.05 0,92+0,05 0,68+0,05 0,63+0,05 0,55+0,05

(4%) (6%) (9%) (16%)
UEHCG 3% 6 0,28+0,04 0,93+0,08 0,70+0,05 0,62+0,09 0,56+0,07

(10%) (13%) (23%) (26%)
UEHCG 5% 6 0,30+0,01 0,93+0,05 0,66+0,05 0.53+0,08 0,40+0,06

(13%) (25%) (48%) (74%)

UEHCG = Ungiiento del extracto hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda
Suelda”

n = nimero de animales por grupo; h = hora; Pl = Porcentaje de inhibicion de la inflamacion

Los valores se expresan en promedio y desviacién estandar (mm) de inflamacion

Los valores entre paréntesis representan el Pl

El porcentaje de inhibicién de inflamacion en diferentes tiempos se calculd mediante la siguiente expresion:

(Vt — Vo)control — (Vt — Vo)tratado
Pl = x 100
(Vt — Vo)control

Pl=Porcentaje de inhibicién de inflamacion; Vo = Volumen del grupo control; Vt = Volumen del grupo tratado
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Figura 3. Actividad antiinflamatoria de un ungiiento formulado a partir del extracto

hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”
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0.68 " e
0.63 0.630 62 0.63
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0.42 04
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Inhibicion de la inflamacién (%)

0.920.930.93

3h

Diclofenaco gel 1% @ UEHCG 1% ®UEHCG 3% UEHCG 5%

UEHCG = Unguento del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda

Suelda”

La inflamacion fue expresada en promedio + desviacion estandar (mm) y porcentaje de

inhibicidn (P1); a las cero horas (0h) se observé los datos basales de didmetro de pata de la rata

antes de la induccion de la inflamacion; a las 1h se observéd que hubo inflamacién en los 5

grupos de tratamiento y fue significante (p<0,05) comparado con el control basal a las Oh,

asimismo, se observa ligera disminucién de la inflamacion en todos los grupos tratados. A

partir de la tercera hora de tratamiento se observo que el porcentaje de inhibicién de la
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inflamacidn aumento conforme transcurria el tiempo. A las 8h de tratamiento se observo efecto
antiinflamatorio significante (p<0,05), el grupo UEHCG 5% present6 74% de inhibicion de la
inflamacién; seguido de 45% para grupo diclofenaco gel 1%, 26% para UEHCG 3% y 16%
para UEHCG 1%; de acuerdo con los resultados el efecto antiinflamatorio del ungliento a base
del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker fue a dosis
dependiente. En el grupo control ungiiento base se observo ligera disminucion de la
inflamacién a lo largo de tiempo del experimento, sin embargo, esta disminucién de la

inflamacién no fue significante (p>0,05).

4.1.2. ANOVA para determinacion de la-Actividad antiinflamatoria

Prueba de hipdtesis general

El ungliento formulado a partir del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene actividad antiinflamatoria en ratas albinas

Hipotesis estadisticas

HO: EI unglento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” No tiene actividad antiinflamatoria en ratas
albinas

H1: El unglento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” Si tiene actividad antiinflamatoria en ratas albinas
Nivel de significancia: o =0,05=35 % de margen méaximo de error

Regla de decision: p > a — no se rechaza la hipo6tesis nula HO

p < a — se rechaza la hipétesis nula HO
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Analisis de varianza del efecto antiinflamatorio del extracto hidroetandlico 70% de las hojas

de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”

Grados . .
Analisis de Varianza cil;[jnrzggs _ cugﬂdiglt?ca EStadF'St'CO Significancia
libertad
Inter-grupos 0,041 4 0,010 1,535 0,223
Diametro de lapataalal hora  Intra-grupos 0,168 25 0,007
Total 0,210 29
Inter-grupos 0,025 4 0,006 2,317 0,085
Diémetro de la pata a las 3 horas Intra-grupos 0,068 25 0,003
Total 0,094 29
Inter-grupos 0,151 4 0,038 7,669 0,000
Diametro de la pata a las 6 horas Intra-grupos 0,123 25 0,005
Total 0,275 29
Inter-grupos 0,275 4 0,069 19,434 0,000
Diémetro de la pata a las 8 horas  Intra-grupos 0,088 25 0,004
Total 0,363 29

~onclusién:

De acuerdo con el analisis de varianza (ANOVA) se observo que el efecto antiinflamatorio a

la 1hy 3h no fue significante (p>0,05), a las 6h y 8h si hubo efecto antiinflamatorio significante

(p<0,05). Por tanto, se acepta que el unglento formulado a partir del extracto hidroetandlico

de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” Si tiene actividad

antiinflamatoria en ratas albinas a partir de las 6h de tratamiento con 48% de inhibicion de la

inflamacion.

Prueba de hipotesis especifica
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Existe actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto hidroetandlico
de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segun técnica de edema
plantar

Hipotesis estadistica:

HO: No existe actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segun
técnica de edema plantar

H1: Si existe actividad antiinflamatoria del ungtiento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segin
técnica de edema plantar

Tabla 5.

Prueba diferencia minima significante de Tukey de actividad antiinflamatoria del ungiiento

formulado del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker

“Suelda Suelda”
Subconjunto para alfa = 0.05
Grupos N
1 2 3
UEHCG 5% 6 0,533
Diclofenaco gel 1% 6 0,633
'|I_'|usk[c)sde 6 horas unguento base 6 0,667
y UEHCG 3% 6 0,683
UEHCG 1% 6 0,750
UEHCG 5% 6 0,400
Diclofenaco gel 1% 6 0,533
HSD de 8 horas UEHCG 3% 6 0,617
Tukey Unglento base 6 0.633
UEHCG 1% 6 0,667
Sig. 1,000 0,053 0,598

UEHCG = Ungiento del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda

Suelda”. HSD = Diferencia minima sognificante
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De acuerdo con analisis de Tukey de la actividad antiinflamatoria del UEHCG se observo
actividad antiinflamatoria significante (p<0,05) a las 6h y 8h de tratamiento en el grupo
UEHCG 5% comparado con el control ungliento base. A las 6 horas la actividad
antiinflamatoria del UEHCG 5% no presentd diferencia significativa al grupo diclofenaco gel
1%, Asi también, a las 6h y 8h se observd que la actividad antiinflamatoria de los grupos
UEHCG 1% y UEHCG 3% no presentaron actividad antiinflamatoria significante (p>0,05)
comparado con el grupo control ungliento base. Por tanto, se acepta la hipotesis que Si existe
actividad antiinflamatoria del unguiento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” segtn técnica de edema plantar

con el grupo UEHCG 5%.

Prueba de hipdtesis especifica 2

La concentracién del ungliento 5% formulado a partir del extracto hidroetanélico de las hojas
de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene mayor actividad antiinflamatoria
en ratas albinas inducidas a inflacion mediante técnica de edema plantar.

Hipotesis estadistica

HO: La concentracion del ungiiento 5% formulado a partir del extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” No tiene mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a inflacion mediante técnica de edema plantar.

H1: La concentracion del ungiiento 5% formulado a partir del extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” Si tiene mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a inflacion mediante técnica de edema plantar.

Tabla 6.
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Prueba de Dunnett para actividad antiinflamatoria del ungtiento 5% del extracto hidroetanolico

de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”

Diferencia de

(I) Grupos (J) Grupos medias (I-J) Error tipico Significancia
unguento base UEHCG 5% 0,2333 0,0343 0,000
t de Dunnett Diclofenaco gel 1% UEHCG 5% 0,1333 0,0343 0,002
(bilateral)
UEHCG 1% UEHCG 5% 0,2667 0,0343 0,000
UEHCG 3% UEHCG 5% 0,2167 0,0343 0,000

UEHCG = Ungiento del extracto hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda
Suelda”

De acuerdo con prueba de Dunnett para la actividad antiinflamatoria del UEHCG 5% se
observo diferencia significativa (p<0,05) comparado con los otros grupos de tratamiento; por
tanto, se acepta la hipotesis H1, es decir, la concentracion del ungiiento 5% formulado a partir
del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
Si tiene mayor actividad antiinflamatoria en ratas albinas inducidas a inflamacion mediante

técnica de edema plantar.

4.1.3. Discusioén de resultados

El Cissus gongylodes conocida popularmente como “suelda suelda” pertenece a la

familia Vitaceae crece en bosques tropicales, se usa tradicionalmente para alivio del dolor y la
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inflamacidn, afecciones osteomusculares, trastornos biliares y calculos renales, sin embargo,
existen escasas evidencias del uso de sus hojas para tratar procesos inflamatorios (10,11). De
acuerdo con los resultados, el extracto hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch
ex Baker “Suelda Suelda” fue soluble en solventes polares como el agua, etanol y metanol, el
cual tuvo relacion con los metabolitos secundarios identificados en analisis cualitativo,
compuestos fenolicos, flavonoides, taninos, alcaloides y leucoantocianidinas que son
principalmente de naturaleza polar, la extraccion se realiz6 mediante maceracion con etanol
70%. En base a estas evidencias, se observd semejanza con estudio realizado por Abubakar, et
al (47) indicd que los solventes cominmente usados para la extraccion de metabolitos
secundarios son disolventes polares (agua, etanol, metanol), polares intermedios (acetona,
diclorometano) y no polares (éter, n-hexano, cloroformo) con procedimientos de maceracion,
digestion, percolacion, extraccion Soxhlet, los disolventes polares se usan para extraer
compuestos polares el cual fue consistente con lo encontrado en el estudio. Asimismo, Kumar
etal. (48) indico6 que los polifenoles corresponden a estructura fendlica con caracteristica polar,
se subdivide en cuatro principales subclase, flavonoides, estilbenos, &cidos fendlicos y
lignanos y dentro de los flavonoides encontramos a las flavonas, flavanonas, flavonoles y
antocianidinas, presentan solubilidad en solventes polares, entre los beneficios para la salud
incluyen accion contra radicales libres y efecto protector contra enfermedades
cardiovasculares, cancer, prevencion y tratamiento de alergias y procesos inflamatorios; el cual
tiene relacion con identificacion de polifenoles en el extracto y su actividad antiinflamatorio
demostrado en el experimento preclinico. Por otro lado, los resultados de perfil fitoquimico
fueron semejantes a lo reportado por Cahuana (14) en estudio sobre actividad antioxidante de
los extractos etandlico y acetato de etilo de las hojas de Cissus gongylodes (Baker) Burch. Ex

Planch "suelda suelda” identificaron en ambos extractos fenoles, especialmente flavonoides,
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los cuales mostraron capacidad similar para reducir el hierro y neutralizar radicales libres.
Asimismo, Salazar, et al. (17) en estudio sobre composicion quimica, de extractos de Cissus
sicyoides; identificaron en el extracto terpenos, flavonoides y compuestos fendlicos,
observaron actividad antioxidante y efecto antiinflamatorio y neuroprotector en modelo de
isquemia cerebral focal. Asi también, Onyeweaku (19) en estudio sobre tres especies, Cissus
aralioides (Welw. ex Bak.) Planch, Cissus petiolata Gancho f y Cissus lageniflora Gilg,
hallaron que el extracto metandlico de tallos y hojas de las tres especies de Cissus revelo la
presencia de metabolitos secundarios como; alcaloides, fenoles, glucésidos de aglicona,
glucésidos cardiacos, glucosidos de aglicona esteroides. Otro estudio sobre especie del género
Cissus realizado por Méndez (22) respecto a perfil metabolico de los tallos de Cissus trifoliata;
identificaron en extractos de hexano alcanos, acidos grasos, terpenos, alcoholes y ésteres; en
extracto acuoso fenoles simples, acidos grasos, flavonoides y estilbenos, los mismos que
evidenciaron actividad antibacteriana, anticancerigena y antiinflamatorio. Por otra parte,
Espinoza, et al. (24) en estudios sobre constituyentes quimicos en la hoja de Cissus verticillata
L, por medio de screening fitoquimico en extracto con éter, agua y etanol por sistema Soxhlet,
identificaron alcaloides, cumarinas, acidos grasos, esteroles/triterpenos, carotenoides, taninos
catéquicos, antocianidinas, antracendsidos, polisacaridos y compuestos reductores, los mismos
que se relacionaron con actividad antiinflamatoria y afecciones ganglionares. Todas estas

evidencias fueron compatibles con nuestros resultados de perfil fitoquimico.

Para evaluar la actividad antiinflamatoria en modelo preclinico in vivo, se us6 como
agente inductor de inflamacion la carragenina 1% en solucion salina inyectada en aponeurosis
plantar de la rata, el edema fue progresivo y alcanzé punto maximo a la primera hora luego de

la administracion. La carragenina induce liberacion de mediadores inflamatorios y
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proinflamatorios como histamina, prostaglandinas, bradicininas y algunas citocinas, es un
modelo clésico para evaluar nuevas moléculas con potencial antiinflamatorio, la inflamacion
se desarrolla en dos fases, la primera fase provoca acumulacion de liquido en tejido del
endotelio, desencadena liberacion de histamina, cininas y serotoninas, la segunda fase inicia
unas horas despueés con liberacion de prostaglandinas; también se caracteriza por infiltracion
de leucocitos en el sitio dafiado, se activa con produccion de citoquinas y una serie de cascadas
inflamatorias (50). De acuerdo con resultados del estudio se observé actividad antiinflamatoria
del ungiento a base del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” desde la primera hora y fue significante a las 6 horas y 8 horas de
tratamiento, el mejor efecto se obtuvo con concentracion al 5% del ungiiento con 74% de
inhibicion de la inflamacién a las 8 horas. Estas evidencias fueron compatibles con estudio de
Garcia, et al. (15) sobre actividad antiinflamatoria del extracto Cissus sicyoides L, indicaron
que para producir inflamacion en pata de la rata usaron carragenina 1%, observaron actividad
antiinflamatorio topico significativo, hubo disminucion aproximada de 50% comparado con el
grupo control, en tejido homogeneizadas de zonas inflamadas observaron disminucion del
nivel de la enzima mieloperoxidasa al cual atribuyeron actividad antiinflamatoria. Asimismo,
Salem (21) en estudio sobre actividades antiinflamatorias de las hojas de Cissus gongylodes,
hallaron que la decoccién de hojas mostré actividad antiinflamatoria in vivo al disminuir el
nivel de los principales mediadores de la inflamacion PGE 2, LTB 4, citocina 'y TNF-a. Asi
también, Pereira, et al. (16) en estudio para evaluar los mecanismos farmacologicos
involucrados en las acciones antiinflamatorias del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Cissus sicyoides, observaron disminucion significativa de accién del acido araquiddnico y
niveles de prostaglandinas E2. Por otra parte, Lekshmi (23) en estudio sobre efectos

antiinflamatorio de extracto de acetato de etilo de hojas de Cissus quadrangularis, indicaron
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que las expresiones de ARNm de TNF-a, IL-6 y NF-kB y enzimas antioxidantes disminuyeron
las actividades de productos de peroxidacion lipidica como marcadores inflamatorios y
toxicidad hepética. Del mismo modo, Hamid (20) en estudio sobre aspectos fitoquimicos y
farmacolodgicos de Cissus quadrangularis, en estudios fitoquimicos revelaron presencia de
taninos, flavonoides fendlicos, fitoesteroles, triterpenoides, glucosidos, saponinas y alcaloides;
lo relacionaron con efectos antiinflamatorios, antioxidante, propiedades cardiovasculares y
hepatoprotectoras. Asimismo, Brito y Sulca (18) en estudio sobre aspectos farmacologicos y
fitoquimicos de recursos botanicos antiinflamatorios en Peru; indicaron que los flavonoides
fueron los principales metabolitos con actividad antiinflamatoria, asimismo, se identific6 otros
componentes quimicos como los taninos, alcaloides y compuestos fenolicos con efecto
antiinflamatorio. De acuerdo con estas evidencias, es probable que el efecto antiinflamatorio
del ungiiento a base del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” se deba a presencia de compuestos fendlicos, flavonoides y alcaloides,
su mecanismo de accién podria estar relacionado con sus propiedades antioxidantes y
disminucion de mediadores quimicos de la inflamacion PGE 2, LTB 4, citocina y TNF-a e
interleucinas, estos mecanismos no fueron abordados en este estudio el cual constituye una

limitacion que podria ser evaluado en futuras investigaciones.

Finalmente se concluye que el ungiiento a base del extracto hidroetanolico de las hojas
de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene actividad antiinflamatoria en

modelo preclinico in vivo especialmente en concentracion del 5%.
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5.1. Conclusiones, las conclusiones van enumeradas 1, 2, 3...

1.

El ungliento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” si tiene actividad antiinflamatoria
significante a las ocho horas de tratamiento con ungtento al 5% en ratas albinas con
74% de inhibicién de la inflamacién

El extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda
Suelda” fue soluble en agua, etanol y metanol

En el extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda
Suelda” mediante andlisis fitoquimico cualitativo se identificé compuestos fendlicos,
flavonoides, alcaloides, taninos

El ungliento formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” tiene actividad antiinflamatoria
significante a partir de las 6 horas de tratamiento con ungiiento 5%

El ungiiento 5% formulado a partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus
gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” presenta mayor actividad antiinflamatoria
que el unguento 1% y 3% en ratas albinas inducidas a inflamacién mediante técnica de

edema plantar.

5.2. Recomendaciones

Valorar el efecto antiinflamatorio del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus

gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” mediante estudio enzimatico de PGE 2,

citocina, TNF-a e interleucinas

Determinar la capacidad antioxidante in vivo e in vitro del extracto hidroetandlico de las

hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” mediante estudio de TBARS
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(sustancias reactivas del acido tiobarbitarico), DPPH (2,2-Difenil-1-Picrilhidrazilo) vy
marcador de estrés oxidativo MDA (malondialdehido)

e Cuantificar los fenoles totales, flavonoides, taninos y alcaloides del extracto hidroetanolico
de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”

e Realizar estudio de elucidacion estructural de los principales componentes fitoquimicos
presentes en extractos hidroetanolico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker
“Suelda Suelda”

e Efectuar estudios preclinicos de actividad analgésica nociceptiva y neuropatico del extracto

hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”
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“Actividad antiinflamatoria de un unguento formulado a partir del extracto hidroetandélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex

Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

Formulacion del problema

Objetivos

Hipdtesis

Variables

Disefio metodoldgico

Problema general
¢El'ungiento formulado a partir del
extracto hidroetandlico de las hojas
de Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” tendra
actividad antiinflamatoria en ratas
albinas?

Objetivo general
Determinar la actividad
antiinflamatoria  del  ungliento
formulado a partir del extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex Baker
“Suelda Suelda” en ratas albinas.

Hipétesis general
El ungiiento formulado a partir del
extracto hidroetandlico de las hojas
de Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” tiene
actividad antiinflamatoria en ratas
albinas

Problemas especificos:

1. ;En qué solvente presentara
solubilidad el extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda?

2. ¢Qué metabolitos secundarios
estardn presente en el extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda”?

3. ¢Cudl es la  actividad
antiinflamatoria del ungiento
formulado a partir del extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex

Baker “Suelda Suelda”
mediante de la técnica de edema
plantar?

4. ;Cuél es la concentracion del
unguento formulado a partir del

Objetivos especificos:

1. Identificar la solubilidad el
extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”

2. ldentificar  los  metabolitos
secundarios en el extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda”

3. Demostrar la actividad
antiinflamatoria del ungiento
formulado a partir del extracto
hidroetan6lico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” mediante
de la técnica de edema plantar

4. Determinar la concentracion del

unguento formulado a partir del

Hipotesis especificas:

1. Existe solubilidad el extracto
hidroetanélico de las hojas de
Cissus gongylodes Burch ex
Baker “Suelda Suelda” en
solventes polares

2. Existe metabolitos secundarios
en el extracto hidroetanélico de
las hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”
segin analisis cualitativo de
color y/o precipitacion

3. Existe actividad antiinflamatoria
del unguento formulado a partir
del extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”
segln técnica de edema plantar

4. La concentracion del ungiento
5% formulado a partir del

Variable 1: Unglento
formulado a partir del
extracto hidroetanolico
de las hojas de Cissus
gongylodes Burch. ex
Baker “Suelda Suelda”
Dimensiones:

- Marcha de Solubilidad

- Perfil fitoquimico

Variable 2: Actividad
antiinflamatoria
Dimensiones:

- Concentracion del
unguento

- Edema plantar

Tipo de investigacion
Aplicada

Poblacion y muestra
Poblacién: 30 ratas albinas con
peso promedio 220+ 10gde 2 a
3 meses de edad

Muestra: 5 grupos
experimentales  conformados

por 6 ratas albinas cada uno

Procesamiento de datos

Hoja de célculo Excel vy
programa estadistico SPSS
version 27

Técnica de analisis de datos
Estadistico descriptivo y prueba
de hipotesis mediante analisis de
varianza — ANOVA




extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”
que presentara mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas
inducidas a inflacion mediante
técnica de edema plantar?

extracto hidroetandlico de las
hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”
gue presentara mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas
inducidas a inflacion mediante
técnica de edema plantar

extracto hidroetanélico de las
hojas de Cissus gongylodes
Burch ex Baker “Suelda Suelda”
tiene mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas
inducidas a inflacién mediante
técnica de edema plantar
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Anexo 2. Instrumento

INSTRUMENTO RECOLECCION DE DATOS

“Actividad antiinflamatoria de un ungiiento formulado a partir del extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

El objetivo es determinar la actividad antiinflamatoria del ungiiento formulado a partir del extracto
hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas

Bachilleres:
Esteban Paucar Steffany Wengyi.
Romero Mendoza, Winnie Ashley

I. Marcha de solubilidad del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch.
ex Baker “Suelda Suelda”

Solvente Solubilidad

1. Agua

2. Etanol 96%

3. Metanol

4. Cloroformo

5. Butanol

6. Acetona

7. Acetato de etilo

Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)

Il. Tamizaje fitoquimico del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch.
ex Baker “Suelda Suelda”
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N° Metabolito Reactivo Co_lo_r y/ .O, Resultado
precipitacion

1 Dragendorff
2 Wagner

Alcaloide
3 Mayer
4 Bertrand
5  Flavonoides Shinoda

L. ) Lieberman —

6  Glicosido triterpeno Bouchardart
7 Corppuestos FeCls

fendlicos
8  Taninos Gelatina
9 Leucoantocianidinas  Rosenheim
10 Aminoacidos Ninhidrina
11  Azlcares reductores  Molisch
12 - Blanco

Leyenda: Presencia (+), Ausencia (-)

hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

Actividad antiinflamatoria del ungiiento a base del del extracto hidroetandlico de las
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Promedio de Inflamacién (mm)

Grupos n 2]
Oh 1h 3h 6h 8h
Grupo 1: Gel 6
base
Grupo 2:
Diclofenaco gel 6
1%
Grupo 3: 6
UEHCG 1%
Grupo 4: 6
UEHCG 3%
Grupo 5: 6
UEHCG 5%

UEHCG = Unguento del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker
“Suelda Suelda”

Vt - Vo) control - (Vt - Vo) tratado
pr = -0 bk DL T

(Vt - Vo) control

Pl = Porcentaje de inhibicién de la inflamacién; Vo = Volumen del grupo control; Vt =

Volumen del grupo tratado

Anexo 3. Validez de instrumento
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“Actividad antiinflamatoria de un ungiento formulado a partir del extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

N° DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE): Pertinencia | Relevancia Claridad Sugerencias
unguiento formulado a partir del extracto hidroetanélico de las e 2 8
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

DIMENSION 1: Marcha de solubilidad SI NO | SI NO SI NO

1 Agua

2 Etanol 96%

3 Metanol

4 Cloroformo

5 Butanol

6 Acetona

7 | Acetato de etilo

DIMENSION 2: Perfil fitoquimico

9 Dragendorff
10 | Wagner
11 | Mayer
12 | Bertrand
13 | Shinoda
14 | Lieberman — Bouchardart
15 | FeCI3
16 | Gelatina
Rosenhein
Ninhidrina
Molisch
DIMENSIONES / items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Actividad antiinflamatoria
DIMENSION 1: Concentracién del ungiiento
17 | Ungliento 1%
18 | Ungliento 3%
19 | Ungliento 5%
DIMENSION 4: Edema plantar
Edema 0 hora
20 | Edema 1 hora
21 | Edema 3 hora
22 | Edema 6 horas

13

Edema 8 horas




Dhbzervacionss: 31 hay suficiencia

Dpinion de aplicabilidad: Apliczble (50 Aplicakls después de comresir [ )
Apellidoz ¥y Nombres del juez validador: Dr. TASAYTCO YATACO NESQUEN JOSE
DNI: 21873096

E:zpecialidad del validador: DOCTOR EXN SALUD

08 de marzo del 2024
% ,ct:g’?/

Dr. Wezquen José Tazaven Yataco

Mo aplicable { )
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“Actividad antiinflamatoria de un ungiento formulado a partir del extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

N° DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE): Pertinencia | Relevancia Claridad Sugerencias
unguiento formulado a partir del extracto hidroetanélico de las e 2 8
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

DIMENSION 1: Marcha de solubilidad SI NO | SI NO SI NO

1 Agua

2 Etanol 96%

3 Metanol

4 Cloroformo

5 Butanol

6 Acetona

7 | Acetato de etilo

DIMENSION 2: Perfil fitoquimico

9 Dragendorff
10 | Wagner
11 | Mayer
12 | Bertrand
13 | Shinoda
14 | Lieberman — Bouchardart
15 | FeCI3
16 | Gelatina
Rosenhein
Ninhidrina
Molisch
DIMENSIONES / items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Actividad antiinflamatoria
DIMENSION 1: Concentracién del ungiiento
17 | Ungliento 1%
18 | Ungliento 3%
19 | Ungliento 5%
DIMENSION 4: Edema plantar
Edema 0 hora
20 | Edema 1 hora
21 | Edema 3 hora
22 | Edema 6 horas

13

Edema 8 horas




Observaciones: NINGUNA
Opinidén de aplicabilidad: Aplicable { 2 ) Aplicable daspués de corregir () No aplicable )
Apellidos v Nombres del juez validador: Mg/MDr. ESTEVES PAIRAZANMAN AMBEOCIO TEODORO _
DNI: 17846910 _
Especialidad del validador: BIOLOGO CELULAR. Y MOLECULAR,
25 de ENEROQ_ del 2024

ETPRVE

Fimmna del experto Informante
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“Actividad antiinflamatoria de un ungiento formulado a partir del extracto hidroetanolico de las
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas”

N° DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE): Pertinencia | Relevancia Claridad Sugerencias
unguiento formulado a partir del extracto hidroetanélico de las e 2 8
hojas de Cissus gongylodes Burch. ex Baker “Suelda Suelda”

DIMENSION 1: Marcha de solubilidad SI NO | SI NO SI NO

1 Agua

2 Etanol 96%

3 Metanol

4 Cloroformo

5 Butanol

6 Acetona

7 | Acetato de etilo

DIMENSION 2: Perfil fitoquimico

9 Dragendorff
10 | Wagner
11 | Mayer
12 | Bertrand
13 | Shinoda
14 | Lieberman — Bouchardart
15 | FeCI3
16 | Gelatina
Rosenhein
Ninhidrina
Molisch
DIMENSIONES / items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Actividad antiinflamatoria
DIMENSION 1: Concentracién del ungiiento
17 | Ungliento 1%
18 | Ungliento 3%
19 | Ungliento 5%
DIMENSION 4: Edema plantar
Edema 0 hora
20 | Edema 1 hora
21 | Edema 3 hora
22 | Edema 6 horas

13

Edema 8 horas




Observaciones (precisar si hay suficiencia): 51 hay suficiencia
Opinion de aplicabilidad: Aplicable [ x] Aplicable después de corregir [
] No aplicable [ ]
Apellidos ¥y nombres del juez validador. Dr: OYARCE ALVARADO ELMEE

DNI: 43343965

Especialidad del validador: Quimico Farmacéutico, Magister en

Docencia Umiversitania, Doctor en Admimistracion
'Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formmulado. *Relevancia: El item es apropiado para
representar al componente o dimensidn especifica del constmicto
*Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el emmeiado del ftem, es conciso, exacto v directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando log items planteados zon suficientes para medir la dimensidn

22 de Enero del 2024

DR. ELMER OYARCE ALVARADO
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Anexo 4. Confiabilidad del instrumento

66

Confiabilidad N %
Validos 30 100,0
Casos Excluidos 0 0
Total 30 100,0
Estadisticos de fiabilidad
Alfa de Cronbach N de elementos

0,821

El valor de alfa fue 0,821 indica que el instrumento fue bueno y confiable



Anexo 5. Aprobacion del Comité de ética

‘v COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA
Universidad INVESTIGACION
Norbert Wiener

CONSTANCIA DE APROBACION

Lima, 09 de mayo de 2024

Investigador(a)

Steffany Wengyi Esteban Paucar
Winnie Ashley Romero Mendoza
Exp. N°: 0280-2024

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial saludo y a la vez informarle que el Comité Institucional de
Ftica para la investigacion de la Universidad Privada Norbert Wiener (CIEI-UPNW)
evalué y APROBO los siguientes documentos:

e Protocolo titulado: “Actividad antiinflamatoria de un ungiiento formulado a
partir del extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch. ex
Baker “Suelda Suelda” en ratas albinas” Version 01 con fecha 01/04/2024.

El cual tiene como investigador principal al Sr(a) Steffany Wengyi Esteban Paucar y al
Sr(a) Winnie Ashley Romero Mendoza.

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas précticas éticas, el balance
riesgo/beneficio, la calificacion del equipo de investigacion y la confidencialidad de los
datos, entre otros.

El investigador debera considerar los siguientes puntos detallados a continuacion:

1. La vigencia de la aprobacion es de dos aios (24 meses) a partir de la emision
de este documento.

2. El Informe de Avances se presentara cada 6 meses, y el informe final una vez
concluido el estudio.

3. Toda enmienda o adenda se deberd presentar al CIEI-UPNW y no podra
implementarse sin la debida aprobacion.

4. Si aplica, la Renovacion de aprobacion del proyecto de investigacion debera
iniciarse treinta (30) dias antes de la fecha de vencimiento, con su respectivo
informe de avance.

Es cuanto informo a usted para su conocimiento y fines pertinentes.

Atentamente, MW':
»° o\
49( 729, (\
Ol:a!‘
Raul Antonto Rojas Ortega
Presidente

Comité Institucional de Etica para la Investigacién
URNW

Av. Arequipa 440 - Santa Beatriz

Universidad Privada Norbert Wiener

Teléfono: 706-5555 anexo 3290 Cel. 981-000-698
Correo:comite, ctica@@uwicneredu, pe
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Anexo 6. Certificado Sanitario de Animales de Experimentacion




Anexo 7. TaxonOmica

) Vo \ SE——UNIVERSIDAD SACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS ~o
( (Universdad del Perd, DECANA DE AMERICA) el
\ } T MUSEO DE HISTORIA NATURAL .,,__‘*““‘.,.,

“Af) e la wnided,  pus ¥ o desarrolls™
CONSTANCIA N 319-USM-MHN-2023

LA JEFA DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA NATURAL, DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DESA CONSTANCIA QUE:

La macsies vogetal (eadnil) recibida de Steffamy Wengyi Esteban Pawcar, cstudisnte de peogrado de
la Facubiad de Farmacis y Beoguisica d¢ la Usnonidad Norbort Wiener, b sido ostediada v
claaficads como: Clssar gomgylodes Barch ex Baker y tiene la siggscatc posacite tavosdemics, sepén
<l Stvtema de Clasificacion ARG IV (2016).

ORDEN  Vitales
FAMILIA VITACEAY
GENERO  Clsss
ESPECIE  Clisus gomgyfosies Burch. ex Baker

Nombre vulgar: “Seclds Sucida™

Procedencia: Maraman, Ssopo, Junin

Detorminado por: MSc. Hassloon Belirka Santiago.
&mhmcmnmu&hmmhmhrmwm

COMVETICTG.
Luma, 21 de noviemsbre de 2023
- \
IS
T _\)
Dv. Lsuncide Cano Echevarria
JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (LISM)
Av. Arosales 1256, Jouln Maris Telts CSLIMATIOILY, 4704474 pRs—= oda pe

Apdo. 14004 Live 14, Pord FRSAA S SV 000 sseve SO0 SOpn s b s odu pe



Anexo 8. Flujograma de procedimiento experimental
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Anexo 9. Testimonios fotograficos

Foto 1. Unguento del extracto hidroetanélico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”

— :
ez

. s

Foto 2. Extracto hidroetandlico de las hojas de Cissus gongylodes Burch ex Baker “Suelda Suelda”



Foto 4. Medicién con Vernier en pata de la rata
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Anexo 10. Informe del asesor de turnitin
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® 12% Overall Similarity

Top sources found in the following databases:

* 12% Internet database

» Crossref database

TOP SOURCES

The sources with the highest number of matches within the submission. Overlapping sources will not be
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