Universidad
Norbert Wiener

{4 "\
b b :.“ -'
¢ %
y ’,
\ 4

Facultad de Farmacia y Bioquimica
Escuela Académica Profesional de Farmacia y Bioquimica
Tesis

Evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto
etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” en ratones

Para optar por el titulo profesional de Quimico Farmaceéutico

Autores:

Br. Ccorahua De La Cruz Moisés Claudio
CODIGO ORCID: 0000-0003-4734-7952
Br. Ramos Tello Luis Jhonston

CODIGO ORCID: 0000-0002-4713-1935

Lima-Peru

2024



DECLARACION JURADA DE AUTORIA Y DE ORIGINALIDAD DEL TRABAJO DE
INVESTIGACION

Universidad . VERSION: 01
Norbert Wiener CODIGO: UPNW-GRA-FOR-033 REVISION: O1

FECHA: 08/11/2022

Yo, Luis Jhonston Ramos Tello, con DNI: 10792074 y Moisés Claudio Ccorahua De
la Cruz con DNI: 46392519, egresados de la Facultad de Farmacia y Bioquimica...
y Escuela Académica Profesional de Farmacia y Bioquimica de la Universidad
privada Norbert Wiener declaro que el trabajo académico “Evaluacion del efecto
antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en ratones”. Asesorado por el
docente: Dra. Juana Elvira Chaves Flores con ORCID: https://orcid.org/0000-
0001-6206-3398, tiene un indice de similitud de (10%) (Diez) % con cédigo oid:
14912:324051443 verificable en el reporte de originalidad del software Turnitin.

Asi mismo:

1. Se ha mencionado todas las fuentes utilizadas, identificando correctamente las citas
textuales o parafrasis provenientes de otras fuentes.

2. No he utilizado ninguna otra fuente distinta de aquella sefialada en el trabajo.

3. Se autoriza que el trabajo puede ser revisado en blsqueda de plagios.

4. El porcentaje sefialado es el mismo que arrojé al momento de indexar, grabar o hacer el
depésito en el turnitin de la universidad vy,

5. Asumimos la responsabilidad que corresponda ante cualquier falsedad, ocultamiento u
omision en la informacién aportada, por lo cual nos sometemos a lo dispuesto en las
normas del reglamento vigente de la universidad.

Firma de autor 1 Firma de autor 2

Luis Jhonston Ramos Tello Moisés Claudio Ccorahua De la Cruz
Nombres y apellidos del Egresado Nombres y apellidos del Egresado
DNI: 10792074 DNI: 46392519

Firma

Nombres y apellidos del Asesor
Dra. Juana Elvira Chaves Flores
DNI: 09419262.

Lima, 31 de julio de 2024



https://orcid.org/0000-0001-9429-0595
https://orcid.org/0000-0001-9429-0595

Tesis
Evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto
etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” en ratones

Linea de investigacion

Salud y bienestar

Asesora:
DRA. CHAVEZ FLORES, JUANA ELVIRA
CODIGO ORCID: 0000-0001-6206-3398



DEDICATORIA

El presente proyecto de investigacion estd dedicado a mis padres Claudio Ccorahua y Ana De
la Cruz que estan en el cielo, y que en su momento siempre me inculcaron el valor de la
perseverancia y que gracias a ello pude culminar una fase de mi formacion profesional, también
a mis hermanos, tios y amigos que fueron parte de este proceso, por otra parte, este trabajo de
investigacion también esta dedicados a todas las personas que padecen y que luchan dia a dia
para poder controlar y aliviar sus molestias en cuanto al dolor e inflamacién nos referimos, a

ellos sea todo el provecho de los resultados encontrados.

Br. Moisés Claudio Ccorahua De La Cruz

A Dios, quien me dio la fortaleza y guia en cada etapa de este camino académico. A mi amada
madre Maria Elena, cuyo amor incondicional y apoyo inquebrantable han sido el faro que
ilumina mi camino, tu fe en mi y aliento constante han sido mi fuente de inspiracion inagotable
para superar cada desafio en esta travesia hacia la consecucion de mis metas trazadas. A mi
familia, por su inquebrantable paciencia y apoyo durante mi etapa de formacién académica. A
mis queridos compafieros de la universidad, con quienes he compartido alegrias, dificultades y
aprendizajes invaluables. A mis respetados profesores, cuya guia y conocimientos transmitidos

han sido fundamentales en la culminacién de este proyecto académico.

Br. Luis Jhonston Ramos Tello



AGRADECIMIENTOS

Un agradecimiento especial a nuestra alma mater “UNIVERSIDAD NORBERT WIENER”
por brindarnos todas las herramientas necesarias durante nuestra formacion profesional para
lograr nuestros objetivos, también agradecemos infinitamente a nuestros familiares que
estuvieron constantemente brindandonos su apoyo y afecto incondicional para cumplir nuestros
suefios, sobre todo, agradecer profundamente a nuestra asesora Dr. Juana Elvira Chavez Flores
por guiarnos y brindarnos los conocimientos y estrategias para desarrollar nuestra

investigacion.

Br. Moisés Claudio Ccorahua De La Cruz

Br. Luis Jhonston Ramos Tello



INDICE
RESUIMEN. ...t et b e et e e s bb e e s bb e e e beeeanbeeeas X
A B ST R A C T ettt et e e e et e e e e et a e ab e e aa e e e naeeenae e Xi
INTRODUCCION ...ttt Xii
CAPITULO I: EL PROBLEMA ..ottt en s 1
1.1. Planteamiento del problema..........c.ueee i 1
1.2. Formulacion del Problema ... e s s e e e 2
0 O o o] o] (=Y o - I ==Y V=T - | SRS 2
1.2.2.  Problemas eSPeCIfiCOS......uuiiiiiiiieiiiiiieeccitee ettt e st e e e aaaeeeas 3
1.3. Objetivos de 1a INVESTIZACION ........uuiiiiiiie et e e e e e e e eabee e e e areeas 3
00 70 O @ 1 o] 1=] Vo == o YT =Y USRI 3
1.3.2.  ODbjetivos ESPECITICOS .iiiicuiiiiiiiiie et e e e e araeeeas 3
1.4. Justificacion de 1a iNVeStiZaCiON.........ccii i 4
R O O I =T o T O SO OO UP PPN 4
O S B \V/ =Y o Yo o] [ Y= o= RSP 4
T N T o] - Tl o [or- [PPSR PP PROPO 4
1.5. Limitaciones de [@ iNVeStiaCiON ........coiivuiiii it 5
CAPITULO 1: MARCO TEORICO......cciiiieieieiseisiesessssssesssssassssssssssssssessssassssssnnes 6
2.1. Antecedentes de 12 iNVEStIZACION .........c.eiii i e 6
2.1.1.  Antecedentes iNnternacioNales .........ccocoieiriiiiiiiieiie e 6
2.1.2. Antecedentes NACIONAIES.......c.iecviiiiieere et 9
2.2 BaSES TEOMICAS .. e vttt ettt ettt sttt et b e bt sat e sttt e b e b e he e st et e eneean 11
2.2.1.  Generalidades de la planta Dracontium spruceanum “jergén sacha”...............cc.......... 11
2.2.2.  Clasificacion taXONOMICa. .....couiriirtietieteertee ettt ettt sttt e e s e es 12
2,23, Lafamilia AraCaE ...cociiiieiieeeie ettt 12
2.2.4.  ElGENEIO DIACONTIUM ...ttt e ettt e ettt e e ettt a e e st s e e ssseaasaassesaesasseean 13
2.2.5.  Lainflamacion ...ttt 14
2,26, Bl dOIOF i e e s re e s nee e sreeeaee 14
2.2.7. Medicamentos analgésicos y antiinflamatorios ..........cccecoeeiieiiieieciiee e, 15
2.2.8.  Mecanismo de accion del clorhidrato de tramadol.......c..cceceeriiriiriiniieneneeeeeeen 16
2.2.9. Mecanismo de accién del paracetamol ........cccoeviiiiiiiiiciie e 16
2.2.10. Mecanismo de accion del diclofenaco.......cccevviriiriiiiiiiie e 16

2.3. Formulacion de [a hipOteSIS.......uuicecuiiieeciiie ettt et e e e e tre e e e naeeeean 17



Vi

D T8 P o 11 oo £ E (=T =T - | APPSR 17
2.3.2.  HipOtesis @SPECIICAS ..ueiiiiiiiee ittt e et e e e e rbae e e e areeas 17
3.1. V=3 0eTe Fo o (=R 01V =TS d == ol o ] o PP 18

3.1.1. Evaluacién del efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” en ratones ........cccccceevveeeeeiieeecccciie e, 18

3.1.2.  Evaluacidn del efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” en ratones ........cccccceevvveiiviinecccciee e, 18

3.2. ENfOQUE INVESTIZAtIVO ..ottt e e et e et ae e e s rnaaeeeean 18
3.3. TiPO dE INVESTIGACION ...t e e e e e eta e e e etae e e eaeaeeesansaeeean 18
3.4. Disefio de 1a iNVeSTIZaCION: .......uiii i e e e e e e e s saraeeeas 19
3.5. Poblacion, MUEStra y MUESIIEO......c.uiiiieiiiie ettt e e s e e s snaeeeeas 19
35,10 PODBIACION ettt st s e bbb e snee e sbee e 19
3520 MIUBSTIG i 19
3.5.30  MIUBSTICO ettt 19
3.5.4.  Criterios de inclusion y @XCIUSION ........coiiiiiiiiiiie et 19

3.6. Variables y 0peracionalizacion .........coovcuiiiiieciiiei e 21
3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos.......ccceeveerierieniiniceieeeee e 22
3.7 1. TACNICA sttt sttt e b e bt bt e st e st e bt e be e b e s ne e et e eaeeentean 22
3.7.2. INSTIUMENTO cociiiiiiiiiiiti e 22
T T B 1T ol o Yol e Yo NP PR 23
3.7.4.  Estudio farmacolOZICO ........ceeoiiiiie ittt et 26
3,75, VAlidACION...ciiiiee et sttt et b e ee e s 35
3.7.6.  Confiabilidad .......cocueeiieiee s 35

3.8. Procesamiento y analisis de datos........cccuuiiieiiiieieiiiee et 35
3.9. YN 1<t { o 1 <] ol o Ly UU PPN 36
CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUCION DE LOS RESULTADOS.............. 37
4.1. RESUITAAOS ..ottt ettt st st e r e s st e ere s 37
4.1.1.  Andlisis descriptivo de 10S resultados ........cccceeeeciiieiiiiiie e 37
4.1.2. Prueba de HiPOteSiS ......ciiiiciiii et et e et e e e e 45
4.1.3.  Discusion de 0S reSUItados .......cocueeviieiieiierieeeeeeeeee e 49
CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES........cccooveiieeeeeeeeeean 53
5.1. CONCIUSIONES ...ttt ettt ettt s ettt et e bt e s bt e sbeesaeesanesaneebe e reennes 53
5.2. RECOMENACIONES ...ttt ettt st st st reesre e saee e e s 54
REFERENGCIAS ... .ottt e e et e e et e e e bt e e eaee e e naeeaneeeanneas 55

ANEXOS ... 64



Anexo 1.
Anexo 2.
Anexo 3.
Anexo 4:
Anexo 5.
Anexo 6.

Anexo 7.

Anexo 8.

vii

MaLriz A€ CONSISTENCIA .vevvviiiiiiiiiie ettt ettt st e e s be e s sabe e sbe e sbaeesabaeenanes 64
Instrumentos de recoleccion de datos.........cevvivirieeiiieneecc e 65
Certificado de Validez del contenido de 10s inStrumentos .........c.cceeceeeriieeiieeeniec s, 69
Aprobacion del CoOmité de BLiCa......ccuiiiiiciiii e e 74
Programa de iNTEIVENCION........ccociiii et et e et e e eae e e e tre e e e bae e e enreeas 75
[ go] eTole] (oo [T 1 =T o Iol o ] o APPSR 76
Certificado de taxonomia de la planta Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

B 1= =0T 0 JET= el = SRR 77

SUSTENTO EXPEIIMENTAL....c..iiiiiiciiiie et e e e e rar e e e enba e e e ennsaeeeeannaeeeeas 78



viii

INDICE DE TABLAS

Tabla1l. Variablesy operacionaliZaCiOn...........ccccciiiiieiiieieciesee e 21
Tabla2. INSUMOS Y CANtIAAUES .......c.eoiiiieiieie e 27

Tabla 3. Formulacion de los geles (0,5; 1y 2 %) a base del extracto etandlico de

Dracontium spruceanum y gel 1 % de dexametasona ...........ccccceevevverieeieesreennnn, 28

Tabla4. Distribucidn de grupos de experimentacion para la evaluacion del efecto
antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum
(SChott) G.H. N FALONES.....cuiiiiieieiieie et nrees 30

Tabla5. Volumenesy concentraciones de sustancias administradas a cada grupo de

trabajo para la evaluacion del efecto analgésico. ........cccovevevevenicie i, 33

Tabla 6. Distribucidn de grupos experimentales para la evaluacion de efecto analgésico
del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“Jergomn SACha™ €N FTALONES. .......eeiiiieiieeiee sttt e e 35

Tabla7. Prueba de solubilidad del extracto etanélico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. “jergdn sacha”..........ccccceoirinininininnen, 37

Tabla 8. Analisis cualitativo preliminar del extracto etanélico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. “jergon sacha”..........ccccovevviiieneieiiceses e, 38
Tabla9. Resultados descriptivos del “Edema auricular” en ratones albinos....................... 39

Tabla 10. Evolucion del tiempo de reaccién al dolor por el método de

“retirada de cola” en ratones alDiNOS........ueeeeiee e 41

Tabla 11. Evolucion del incremento del tiempo de reaccidn al dolor por el método de

“retirada de cola” en ratones albiNoS............cceiviiiiiiiie i 42
Tabla 12. Analisis de Varianza del efecto antiinflamatorio............ccccocceveevieveiieicccc e, 45
Tabla 13. Comparaciones multiples de Tukey del efecto antiinflamatorio. .......................... 46
Tabla 14. Analisis de Varianza del efecto analgésiCo...........cccooveiieiiiii i, 47

Tabla 15. Comparaciones multiples de Tukey del efecto analgeésico. ..........c.ccoovvriivnnnnnen, 48



INDICE
Figura 1.

Figura 2.

Figura 3.

Figura 4.

Figura 5.
Figura 6.

Figura 7.

Figura 8.

Figura 9.

DE FIGURAS

Proceso de elaboracion del extracto etandlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” ...........ccccoovvvinennne.

Formulacion del gel 0,5; 1y 2% a base del extracto Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” ...........ccceveiieieiiiiie e,

Esquema de preparacion de las concentraciones del extracto seco de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. ZNU. ........cccooiviiiiiiiii e,

Soluciones de extracto de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu en

AITEIENTES UOSIS ...vevieiieeie ettt ettt e e ee e ste et e aneenrees
Soluciones de clorhidrato de tramadol 20 mg/kg y paracetamol 400 mg/kg..........

Efecto antiinflamatorio del extracto etanolico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” por grupos en porcentajes...........

% inhibicion inflamacion del extracto etanélico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” Segun SEX0. .......cccevvrvrivrerennnns

Evolucion del incremento del tiempo de reaccion al dolor por el método de

“retirada de cola” en ratonNeS AIDINOS ......oveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e eeeeeeeeens

Efecto analgésico del extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “Jergon sacha” ............coeiiiiiiiiiieneee e,

Figura 10. Efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” por sexo del ratdn...........ccccovvvvevviivivcieienee,

.31

.41



RESUMEN

En el Pert existen gran variedad de plantas con propiedades medicinales. Esta investigacion
tiene como objetivo “Evaluar el efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de
la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones”.
Metodologia: Se realizo la “Prueba de solubilidad” y “Analisis cualitativo preliminar” para
identificar metabolitos secundarios presentes en el extracto obtenido. Para evaluar el efecto
antiinflamatorio, se utilizaron 36 ratones albinos divididos en 6 grupos (n=6). Se utiliz6 en
método “edema auricular” inducido por xilol Q.P; como controles positivos se utilizaron
diclofenaco 1% gel y dexametasona 1% gel, se evalud el extracto de Dracontium spruceanum
0,5, 1y 2 % en forma de gel, para el control negativo se utilizd vaselina. Todas las
administraciones fueron por via tdpica. Para el efecto analgésico se utilizaron 36 ratones
divididos en 6 grupos (n=6), se empled el método “Retirada de cola” de una fuente térmica y
se midio el tiempo de latencia. Como controles positivos se utilizaron clorhidrato de tramadol
20 mg/kg y paracetamol 400 mg/kg, se evalud el extracto de Dracontium spruceanum en dosis
de 200, 400 y 600 mg/kg, control negativo se utiliz6 suero fisiolégico 0,1 mL/10g. la
administracion de las muestras fueron por via oral. Resultados: El efecto antiinflamatorio del
extracto de Dracontium spruceanum en forma de gel al 2 % presentd una elevada inhibicion de
inflamaciéon del 95,8% por encima de los controles positivos (Dexametasona 91,8% y
diclofenaco 89,3%), también el extracto al 0,5y 1 % (68,8 y 88,7 %). Con respecto al efecto
analgésico, el extracto en dosis de 400 mg/kg mostré un incremento promedio en el tiempo de
reaccién al dolor de 55,2%, pero superado por el tramadol 76,4 %, también extracto 200 mg/kg
(31,3 %), extracto 600 mg/kg (25,9 %) y paracetamol (12 %). Conclusiones: EIl extracto
etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu mostré notablemente el
efecto antiinflamatorio en forma de gel por via topica al 2%, mas que el gel al 0,5y 1%.

También se evidencid notablemente el efecto analgésico en la dosis de 400 mg/kg por vias oral.

Palabras clave: Efecto antiinflamatorio, efecto analgésico, jergon sacha.
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ABSTRACT

In Peru, there is a wide variety of plants with medicinal properties. This research aims to
"Evaluate the anti-inflammatory and analgesic effects of the ethanolic extract from the root of
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu, known as 'jergon sacha," in mice". Methodology:
The "Solubility Test” and "Preliminary Qualitative Analysis™ were conducted to identify
secondary metabolites present in the obtained extract. In order to assess the anti-inflammatory
effect, 36 albino mice were divided into 6 groups (n=6). The "auricular edema" method induced
by xilol Q.P. was used; As positive controls, diclofenac 1% gel and dexamethasone 1% gel
were used. The extract of Dracontium spruceanum at concentrations of 0.5%, 1%, and 2% in
gel form was evaluated. Vaseline was used as the negative control. All administrations were
topical. For the analgesic effect, 36 mice were used, divided into 6 groups (n=6). The Tail
Withdrawal' method from a thermal source was employed, and the latency time was measured.
As positive controls, tramadol hydrochloride at 20 mg/kg and paracetamol at 400 mg/kg were
used. The extract of Dracontium spruceanum was evaluated at doses of 200, 400, and 600
mg/kg, Negative control was administered with 0.1 mL/10g of physiological saline. The
samples were administered orally. Results: The anti-inflammatory effect of Dracontium
spruceanum extract in 2% gel form presented a high inhibition of inflammation of 95.8% above
the positive controls (Dexamethasone 91.8% and diclofenac 89.3%), also the extract at 0.5 and
1% (Inh, 68.8 and 88.7%). With regard to the analgesic effect, the extract at a dose of 400
mg/kg showed an average increase in pain reaction time of 55.2%, but surpassed by tramadol
at 76.4%, also, extract 200 mg/kg (31.3%), extract 600 mg/kg (25.9%), and paracetamol (12%).
Conclusions: The ethanolic extract of the root of Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
remarkably showed the anti-inflammatory effect in the form of 2% topical gel, more than 0.5
and 1% gel. The analgesic effect was also remarkably shown at the dose of 400 mg/kg orally.

Keywords: Anti-inflammatory effect, analgesic effect, sacha jergon.
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INTRODUCCION

La medicina tradicional herbolaria se utiliza desde tiempos remotos, provee de asistencia
sanitaria con el uso de plantas y extractos de hiervas que generan gran valor terapéutico. La
medicina herbaria sigue formando parte de una forma de tratamientos tradicionales que se
manifiesta en las zonas rurales e indigenas de América Latina, este tipo de medicina se expresa
a través de curadores especializados, partes empiricas que preparan el remedio casero y lo
integran en algunos sistemas de salud convencionales donde los practican los profesionales de
la salud (1).

No se sabe con exactitud cuando surgio el interés por el uso de las plantas como método para
aliviar algunas dolencias, probablemente el hombre comenz6 a probar plantas desconocidas
con el fin de experimentar distintos efectos para adquirir conocimientos sobre el uso de las
plantas medicinales, en donde de manera sucesiva fue descubriendo la forma de usar cada parte
de la panta o en su totalidad. De esta manera el hombre dio origen a la fitoterapia y lo transmitio

a diferentes civilizaciones (2).

El origen del tratamiento al dolor nace en diferentes partes del planeta y ha acompafado al
hombre durante toda su historia. EI hombre primitivo usaba plantas, sangre de animales, frio,
calor mediante ritos magicos, hechizos y comunicacién con dioses, los sumerios comenzaron
a utilizar la adormidera que es la primera referencia histérica del uso del opio, en el antiguo
Egipto en Papiro de Ebers describen el uso del opio en cefaleas, también usan narcoticos
vegetales como la adormidera, el cannabis y mandragora; los indigenas peruanos durante los
afios 700 a 400 a.C. comenzaron a utilizar la hoja de coca que mezcladas con cal, cenizas y
saliva eran vertidas sobre la herida para generar analgesia , en China en los afios 2600 y 2800
a.C. comenzaron a utilizar las plantas medicinales por un médico, también se emple6 la
acupuntura y la moxibustion para aliviar el dolor. En el siglo XVIII en adelante debido a los
descubrimientos cientificos, se pasa de un tratamiento analgésico-anestésico totalmente

empirico a un tratamiento totalmente cientifico que hoy perdura hasta nuestros dias (3).

La planta Dracontum spruceanum (Schott) G. H. Zhu “jergdn sacha” posee metabolitos como
alcaloides, esteroides, compuestos fendlicos, taninos, flavonoides, etc. de gran interés para la

investigacion (4).

En este sentido, esta investigacidon busca una nueva alternativa de tratamiento para el dolor y
la inflamacion a partir de un producto natural, lo cual detallaremos en las paginas siguientes de

nuestro trabajo experimental



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

La inflamacion es una respuesta inmunoldgica de una parte del tejido que ha
sufrido dafio, ya sea por factores bacteriologicos, virales, fisicos o quimicos (5). El
dolor se define como una circunstancia que un individuo experimenta sensitivamente
a causa de una lesion en el tejido, real o potencial y es la causa mas comun de las
consultas médicas en el mundo (6). En Espafia es considerado como problemasanitario
que afecta con mayor frecuencia al sexo femenino (31%) que en el masculino(15%) y
en personas de la tercera edad en un 39% (7). Un estudio descriptivo retrospectivo de
cohorte transversal realizado a 138 pacientes seleccionados con diagnostico de artritis
reumatoide en Lima-PerU, sefiala que 86,9% son mujeres y el 13,1% son varones, la
edad oscila entre 21 y 86 afios (8). En un hospital de Lima se hizo seguimientos a 366
pacientes, 51,40% mujeres y 48,60 fueron varones. El trastorno musculo esquelético
(TME) més predominante fue el lumbago 34,4%, seguido la cervicalgia 17,50%,
hombro doloroso 11,30% y otros TME 36,8%. Los pacientes aluden intensidad de
dolor moderado 56,6% y es mas en mujeres 61,2% (9).

El dolor musculoesquelético es uno de los sintomas mas frecuentes en las
consultas médicas ambulatorias, en donde las causas pueden ser variadas como unas
simples patologias comunes a unas infecciones generalizadas. En una encuesta
realizada por el Ministerio de Salud de Chile informan que el dolor musculoesquelético
no traumatico deduce que un 37 % de pacientes mayores de 15 afios han manifestado
sintomas, y que su mayoria fue en mujeres (10). El dolor miofascial es también uno de
los problemas mas frecuentes de consultas clinicas, puede ser agudo o cronico y que
se caracteriza por presentar una banda tensa que al tacto produce dolor local y en cuyo
lugar se encuentra el punto gatillo que son nodulos hiperirritables (11). Un problema



con hemorroides puede conllevar a una situacion no favorable, el Hospital Parroquial
San Bernardo de Chile y los hospitales de Ecuador como Madre Berenice de
Guayaquil, sefialan que la hemorroide es una afeccion bastante comdn en los adultos
y que el 5% lo sufren, siendo mas frecuentes en adultos de 50 afios y que pueden llegar
al 50% segun su frecuencia. La enfermedad hemorroidal es una dilatacion del complejo
arteriovenoso hemorroidal o paquete hemorroidal que se puede formar un aumento del
volumen muy sensible y doloroso en la parte exterior de la cavidad anal que es
conocido como trombosis hemorroidal; por otra parte, cuando los paquetes
hemorroidales internos y externos sufren un prolapso o inflamacion, se denomina

fluxion hemorroidal (12).

Se realiz6 un estudio de enfermedades no transmisibles en Piura con patologia
ano rectal en el hospital Santa Rosa y se manifiesta que el dolor es la principal
manifestacion clinica en apacientes con hemorroides y fisura anal (13). Un estudio
realizado a 110 docentes de diferentes universidades publicas y privadas detalla la
prevalencia de los trastornos musculoesqueléticos y que con mayor frecuencia se da
en la columna dorso-lumbar (67,2%), seguido el de cuello, hombros, manos/mufiecas
por largas horas de trabajo (14). En los trabajadores de los servicios publicos de
transporte de Lima metropolitana, presentan una alta incidencia de trastorno
musculoesquelético en la regién dorso-lumbar y en otros segmentos del cuerpo que
causan dolor (15). En los fisioterapeutas que laboran como docentes en las
universidades de Lima durante el estado de emergencia, presentaron dolor en la zona

cervical siendo la més frecuente a pesar de realizar actividades preventivas (16).

1.2. Formulacién del problema

1.2.1. Problema general

¢ Tendra efecto antiinflamatorio y analgésico el extracto etanolico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en ratones?



1.2.2. Problemas especificos:

1. ¢Cuadles son los solventes que permitan solubilizar el extracto etandlico de la raiz

de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”?

2. ¢{Qué reactivos de coloracién y precipitacion se utilizard para identificar los
metabolitos secundarios presentes en el extracto etandlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”?

3. ¢Cudles son las concentraciones de los geles (0,5; 1 y 2%) a base del extracto
etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”

que tendran efecto antiinflamatorio en ratones?

4. ¢A qué concentraciones (200, 400 y 600 mg/kg) del extracto etandlico de la raiz
de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” tendrd efecto

analgésico en ratones?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Evaluar el efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etanélico de la raiz

de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones.

1.3.2. Objetivos especificos:

1. Analizar la prueba de solubilidad del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”.

2. Identificar mediante el ensayo cualitativo por reaccion de coloracion y
precipitacion los metabolitos secundarios presentes en el extracto etanolico de

la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”.



3. Formular los geles en diferentes concentraciones (0,5; 1 y 2%) a base del
extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” que tendrén efecto antiinflamatorio en ratones.

4. Determinar las concentraciones (200, 400 y 600 mg/kg) del extracto etandlico
de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” que
tendra efecto analgésico en ratones.

1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Tebrica

El proposito de este estudio de investigacion experimental es demostrar el
efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etanélico de la raiz de Dracontum
spruceanum y de esta manera fortalecer los estudios realizados, a su vez abordar
conocimientos a todos los que estén interesados en seguir el estudio de esta planta

medicinal que presenta muchas propiedades medicinales ancestrales.

1.4.2. Metodolégica

En este estudio se empleardn metodologias propuestas en las literaturas
estudiadas para llegar nuestros objetivos propuestos, y asi responder a los
problemas planteados. Las metodologias planteadas serviran de guia para otras
investigaciones a futuro que se quieran realizar sobre las variables propuestas, ya

que compartiran metodologias compatibles en su desarrollo.

1.4.3. Practica

Nuestro estudio se justifica porque nuestra investigacion aportara
informacidn técnica-practica que ayudara y fortalecera otras investigaciones que
deseen garantizar sus resultados, ademas, con los resultados obtenidos se podra

optar por una alternativa en cuanto a tratamiento de dolor e inflamacién nos



referimos y que estos resultados seran de beneficio para toda la poblacion que
padecen de estas afecciones.

1.5. Limitaciones de la investigacion

La presente investigacion experimental tuvo como inconveniente la adquisicion de
ratones del peso ideal, ya que la mayoria de ratones que buscabamos en los bioterios de
otras universidades contaban con un peso por debajo de lo establecido. Finalmente se logré

conseguir los ratones con los pesos ideales para continuar con nuestra parte experimental.



CAPITULO I1: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Antecedentes internacionales

Nock D, et al. (2022) Tuvieron como objetivo “Evaluar las actividades
antinociceptivas, antiinflamatorias y antipiréticas del extracto metandlico de las
hojas de Culcasia angolensis (Araceae) en animales de laboratorio”. Metodologia:
Se utilizaron ratones alvinos hembras y machos (18 a 22g) y ratas Wistar adultas
(160 a 200g). Para la actividad analgésica usaron la prueba de constriccion
abdominal inducido por &cido acético, usaron 30 ratones divididos en 5 grupos:
Grupo 1 recibi6 solucién salina normal (10 mL/kg), grupo 2, 3 y 4; extracto de
Culcasia angolensis (125, 250 y 500 mg/kg) y grupo 5; piroxicam 20 mg/kg.
Prueba de placa caliente: Grupo 5 recibié morfina (10 mg/kg). Actividad
antiinflamatoria: prueba de edema de pata trasera inducido por formalina. Ratas 5
grupos de 6. Grupo 1 recibio solucion salina (10 mL/kg), grupo 2, 3 y 4; extracto
(125, 250 y 500 mg/kg), grupo 5; ketoprofeno (10 mg/kg). Actividad antipirética:
Pirexia inducido por levadura de cerveza: usaron 30 ratas en 5 grupos de 6. Grupo
1 se administro solucion salina (10 mL/kg), grupo 2, 3 y 4; extracto (125, 250 y
500 mg/kg), grupo 5; acetaminofen (150 mg/kg). Resultados: El extracto de
Culcasia angolensis disminuy6 notablemente la frecuencia de contorciones
abdominales, mucho mejor en dosis de 500 mg/kg. También aumentd en tiempo de
reaccion al dolor a 90, 120 y 150 min. Por otro lado, el extracto en todas sus dosis
ejercio una notable reduccion del edema. También, el extracto en todas sus dosis

disminuyd notablemente la temperatura rectal. Conclusién: el extracto metandlico



de las hojas de Culcasia angolensis puede poseer fitocomponentes bioactivos con

acciones analgésicas, antiinflamatorias y antipiréticas (17).

Zilani N, etal. (2021) Tuvieron como objetivo “Identificar compuestos bioactivos,
evaluar el potencial antiinflamatorio y analgésico de la hierba comestible
Colocasia gigantea Hook (Araceae) y realizar un estudio de acoplamiento
molecular contra la enzima antiinflamatoria COX-2”. Metodologia:identificacion
de compuestos de C. gigantea por HPLC y GCMS. Actividad antiinflamatoria in
vitro mediante ensayo de hemolisis inducido por calor y edemade pata inducido por
formalina. Actividad analgésica in vivo mediante ensayo de modulacion al dolor
inducido por acido acético. Exploracion del acoplamiento molecular de los
compuestos identificados. Resultados: Del analisis de HPLC se identificd
presencia de ac. transcindmico junto epicatequina como principales componentes.
También, ac. 9, 12-octadecadienoico (37,86 %) y el ac. n- hexadecanoico (25,89%)
como principales compuestos, también se confirmaron otros 24 compuestos
mediante GCMS. Antiinflamatorio in vitro, el extracto de C. gigantea resalté una
destacada actividad de estabilizacion de membrana de los eritrocitos en todos los
ensayos. Antiinflamatorio in vivo inducido por formalina, evidencié actividad
antiinflamatoria al suprimir el edema en la cuarta hora con 250y 500mg/kg (42,37%
y 48,72%). En la actividad analgésica in vivo hubo una actividad significativa
(p<0.05). Por ultimo, la (-)-epicatequina tuvo una fuerte afinidad de unién a la
proteina COX-2. Conclusiones: Se identificaron compuestos bioactivos que
podrian desempefiar un papel fundamental. EI extracto mostrd actividades
analgésicas y antiinflamatorias de gran interés, y el componente que tiene mas

afinidad de union a la proteina COX-2 fue la (-)-epicatequina (18).

Hasyimi M, et al. (2020) Tuvieron como objetivo “Comprobar la actividad
antiinflamatoria de fraccion de N-hexano (Rhaphidophora pinnata (LF) Schott.) en
edema de espalda inducido por carragenina 1% en ratones”. Método: Extraccion
por percolacion con etanol al 96%, concentrado por evaporador rotatorio y
fraccionado con N-hexano, preparacion de las cremas 2,5; 5y 10% e induccién a
la inflamacion con carragenina. Resultados: Se prepararon tres concentraciones de
las cremas, F1, F2 y F3. No se evidencio diferencia significativaentre la fraccion F2

(5%) vy la crema de hidrocortisona en actividad



antiinflamatoria. Conclusién: El preparado de la crema con la fraccion F3 de
Rhaphidophora pinnata de la Familia Araceae en dosis de 5% con fraccion de N-
hexano de las hojas, tiene la misma efectividad en comparacion de la crema de

hidrocortisona (19).

Sumaiyah S, et al. (2020) Tuvieron como objetivo “Determinar la actividad
antiinflamatorio del extracto etandlico de las hojas de Rhaphidophora pinnata”.
Metodologia: La induccion a la inflamacion se realiz6 mediante el método de
edema de pata inducido por carragenina al 1%, se determind la actividad
antinflamatoria en 30 ratones machos, se les administro via oral carboxilcelulosa
(control negativo), extracto de hoja de R. pinnata (35, 70, 140 y 280 mg/kg de peso
corporal) y diclofenaco (control positivo) 60 minutos antes. El grosor de la pata se
midi6 con un pletismémetro antes de inyectar la sustancia inflamatoria y después
de 1, 2, 3, 4,5y 6 horas. Resultados: La carragenina provoc6 edema en las patas
de los ratones. El extracto de R. pinnata inhibi6 la inflamacion de las patas de los
ratones en todos los tiempos de medicion. Todas las dosis administradas del
extracto de R. pinnata arrojaron un porcentaje de inhibicién de 56,56; 56,18; 62,77
y 49,30 %, en donde la dosis de 140 mg/kg del extracto es eficaz como
antiinflamatorio. Conclusion: El extracto etanolico de las hojas de Rhaphidophora

pinnata tiene actividad antiinflamatoria (20).

Hemalatha A, Sathiya A. (2019) Tuvieron como objetivo “Evaluar la actividad
analgésica del extracto acuoso de Amorphophallus paeoniifolius familia Araceae
en ratones albinos suizos”, Metodologia: La induccion al dolor se realiz6 con la
administracion de acido acético (0,6%) via intraperitoneal a los 24 ratones
divididos en 4 grupos, 30 minutos antes se les administrO medicamento y prueba
por via intragastrica, al Grupo 1 control se le administré 0.5ml de solucidn salina,
grupo 2; diclofenaco 25 mg/kg, grupo 3 y 4 recibid extracto acuoso de
Amorphophallus paeoniifolius en dosis de 200 y 400 mg/kg. Se contaron los
numeros de contorciones abdominales durante un periodo de 10 minutos y 10
minutos después de la inyeccidn de acido acético. La induccion al dolor por placa
caliente a 55°C para medir el tiempo de latencia, se usaron 24 ratones y se les
administrd prueba y drogas, una hora después los ratones fueron sometidos a calor.

El tiempo de latencia fueron registrados 0, 60, 90 y 120 minutos. Resultados: Las



contorciones inducidas por acido acético, el porcentaje de inhibicién del extracto
acuoso fue de 43,65% para 200 mg/kg; 46,09% de 400 mg/kg Yy el del estandar fue
de 54,39%. El periodo de latencia para el grupo 4 (400 mg/kg de extracto acuoso
de Amorphophallus paeoniifolius) fue significativo en comparacion al grupo
control (p<0,01) y al grupo estandar (<0,001). Conclusiones: EIl extracto acuoso
de Amorphophallus paeoniifolius tiene actividad analgésica debido a la inhibicién
periférica y central de la sintesis de prostaglandinas (21).

2.1.2. Antecedentes nacionales

Mixan J. (2022) Tuvieron como objetivo “Identificar los metabolitos secundarios
de la planta Dracontium spruceanum (jergoén sacha)”. Metodologia: Tamizaje
fitoquimico preliminar que busca la presencia cualitativa de metabolitos
secundarios presentes en la muestra mediante reacciones de coloracion,
precipitacion o fluorescencia. Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de
masa, se prepar6 la solucion y se inyectd al cromatdgrafo de gases acoplada a
espectrometria de masa con sistema de deteccion tipo barrido completo.
Resultados: En la evaluacion fitoquimica del extracto se encontraron alcaloides,
antocianinas, flavonoides, leucoantocianidinas, cumarinas y saponinas. Mediante
la cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masa se pudo identificar 12
compuestos 'y dentro se encuentran 3  isdbmeros como = 3-
trifluoroacetoxipentadecano, 4-trifluoroacetoxipentadecano, 2-
trifluoroacetoxipentadecano. Conclusiones: El extracto crudo metandlico del
cormo de Dracontium spruceanum (jergon sacha) presenta alcaloides,
antocianinas, flavonoides, cumarinas y saponinas, también se identifico 12
compuestos y dentro de ellas 3 isdmeros como 3-trifluoroacetoxipentadecano, 4-

trifluoroacetoxipentadecano, 2-trifluoroacetoxipentadecano (22).

Barreto G, Vilchez R. (2021) Tuvieron como objetivo “caracterizar l0s
componentes del extracto hidroalcohdlico de las hojas y tallos de Dracontium
spruceanum mediante reacciones quimicas y analiticas”, cuya metodologia a
utilizar es el analisis quimico analitico cualitativo para determinar o identificar la

presencia de metabolitos secundarios. Los resultados para el extracto de las hojas,
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arrojaron positivos para alcaloides, esteroides, compuestos fendlicos, y otros; para
el extracto del tallo, arrojé positivo para alcaloides, flavonoides, compuestos
fendlicos, esteroides y otro. Se concluye que el extracto etandlico de las hojas y
tallos de Dracontium spruceanum presentan componentes quimicos de elevado

interés de estudio (4).

Miranda V. (2020) Tuvieron, como objetivo “Separar los extractos
hidroalcoholicos de las hojas de Piper aduncum, Buddleja incana y hojas y bulbo
de Dracontium spruceanum mediante cartucho de extraccion en fase sélida (SPE)
de diferentes polaridades para obtener fracciones cromatograficas separadas por
diferencia de polaridad”. Metodologia: EI método utilizado es la extraccion en fase
solida mediante cartuchos por la diferencia de polaridades, la fase solida se sometio
a una prueba colorimétrica para determinar la presencia de metabolitos
secundarios. Resultados: Se obtuvieron 5 fracciones (F1, F2, F3. F4 y F5) por cada
planta, para los extractos de Piper aducum, Buddleja incana y Dracontium
spruceanum en la F1 dieron positivo para Libermann Bouchard, en la F2 dieron
positivo para la prueba de FeClz y Shinoda, en la F3 dio positivo en la prueba de
Dragendorff solo para Dracontiun spruceanum y en la F5 dio positivo para la
prueba de FeCls en totas las plantas. Conclusién: En la F1 con la prueba de
Libermann Bouchard se identificaron esteroides y/o triterpenos, en la F2 con FeCls
y Shinoda se identificaron taninos y flavonoides, en la F3 con Dragendorff se

identificaron alcaloides solo en la fraccion de Dracontium spruceanum (23).

Miranda V. (2019) Se tuvo como objetivo “determinar la actividad
antiproliferativa, antioxidante y antiinflamatoria de los componentes quimicos de
las hojas de Piper aduncum, Buddleja incana y Dracontium spruceanum”.
Metodologia: Actividad antioxidante por el método DPPH (2.2-difenil-1-
picrililhidracilo) usando el radical libre. Actividad antiinflamatoria in vitro basada
en la relacion entre la actividad antiinflamatoria y su influencia en la estabilizacion
de la membrana de los glébulos rojos, donde se mide la capacidad de proteccion
que una sustancia ofrece frente al hemolisis causada por otros agentes. Actividad
antiproliferativa in vitro, se medira la citotoxicidad en la linea celular del cancer
gastrico. Resultado: Capacidad antioxidante de Buddleja incana, Piper aduncum

y Dracontium spruceanum conforme se aumenta la dosis. Actividad
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antiinflamatoria, no se evidencia con el extracto de Buddleja incana, se evidencia
con el extracto de Piper aduncum en todas sus fracciones menos en la de fraccion
hexanica y extracto metandlico, se evidencia que el extracto metandlico del cormo
de Dracontum spruceanum y en su fraccion cloroférmica presenta actividad
antiinflamatoria en sus concentraciones de 250, 500 y 1000 ppm. Prueba
antiproliferativa, mayor efectividad con el extracto de Dracontium spruceanum,
seguido la Buddleja incana con mas potencia en su fraccion hexanica y
cloroférmica. Conclusion: La actividad antiinflamatoria determinada por el
método de estabilizacién de membranas de eritrocitos, se mostrd que el extracto de

Dracontium spruceanum es mas potente que las demas plantas estudiadas (24).

2.2. Bases tedricas

2.2.1. Generalidades de la planta Dracontium spruceanum “jergon sacha”

La planta Dracontium spruceanum mas conocida en la Amazonia peruana
como jergon sacha o sacha jergdn, es una planta que tiene el aspecto del tallo

semejante a la piel de la serpiente jergon (22).

Descripcion botanica

Es una planta herbacea que puede llegar a medir hasta los 2 metros de
altura, tiene un rizoma o también llamado tbero que puede pesar hasta 8 kg, las
hojas tienen maultiples divisiones, terminales bilobadas y peciolo delgado, miden
entre 10 a 15 cm de largo y hasta 60cm de ancho. La inflorescencia tiene forma de
espadice que mide 4 cm de largo y 12 mm de espesor, pedunculo floral de

aproximadamente 1 cm de largo (22,25).
Distribucion geografica
Esta planta se ha encontrado en los paises con clima hdmedo tropical de

Centroamérica como Costa Rica, Panama, también por los paises de Sudamérica

como Peru, Brasil, Colombia, Ecuador, Venezuela y Surinam (22,26). En Peru se
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encuentra distribuido ampliamente en la Amazonia como en los departamentos de

Loreto, Hudnuco, San Martin, Madre de Dios, Amazonas y Ucayali (22,24).
Usos populares y propiedades medicinales

Unos de las afecciones a tratar con mas uso tradicional en las comunidades
nativas, es usado como antiofidico o picada de serpiente para neutralizar el

veneno, también para el tratamiento natural de infecciones diarreicas,

antirreumatico, ulceras géstricas, tumores, cancer, asma y SIDA (27,28).

2.2.2. Clasificacion taxonomica
La taxonomia de la especie vegetal del actual estudio de investigacion fue descrita
y desarrollada por un consultor botanico de acuerdo al sistema de clasificacion de

Cronquist (1981), se ubica en las siguientes categorias. (Anexo N°. 7)

Clasificacion taxonémica de la especie vegetal

Reino: PLANTAE
Division: MAGNOLIOPHYTA
Clase: LILIOPSIDA
Subclase: ARECIDAE
Orden: ARALES
Familia: ARACEAE
Geénero: Dracontium
Especie: Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
Nombre vulgar: “jergon sacha” “sacha jergon”

2.2.3. Lafamilia Araceae

Compuesta por alrededor de 117 géneros y 3790 especies, es una de las
familias mas antiguas de las monocotileddneas que se registran, las especies de esta

familia van desde las acuaticas que flotan (Pistia y Lemna) hasta las epifitas
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tropicales. La familia Araceae comenzo6 a diversificarse en la etapa final de la
ruptura de la Pangea y los primeros linajes persisten en Laurasia, se registran varias
entradas recientes en Africa, América del Sur, el Sudeste Asiatico y Australia, los
habitats relacionados con el agua parecen ser la fuente principal desde tiempos

ancestrales en esta familia mencionada (29,30).

La familia Araceae tiene un amplio aprovechamiento etnobotanico, tiene
una gran diversidad de especies que hace que estén menos documentadas, 23 de
ellas fueron encontradas y estudiadas de acuerdo a los gradientes altitudinales en el
Parque Nacional Doi Inthanon al norte de Tailandia, estas especies crecen en su
mayoria en épocas de lluvias, la mas alta diversidad de especies se encontr6 en
altitudes de 600 a 1500 m.s.n.m. y se identificaron 11 géneros: Alocasia,
Amorphophallus, Arisaema, Colocasia, Lasia, Pothos, Rhaphidophora,
Remusatia, Sauromatum, Scindapsus y Typhonium, en donde Arisaema
consanguineum, Amorphophallus fuscus, Remusatia hookeriana, Amorphophallus
yunnanensis y Colocasia esculenta fueron las 5 principales especies que mas

predominaron (31).

2.2.4. El género Dracontium

Pertenecientes a la familia Araceae, constituido aproximadamente por 23
especies y casi la mayoria habitan en lugares himedos tropicales, se extiende desde
México hasta Brasil. Pueden llegar a medir hasta los 2 metros de altura, son
arbustos que tienen el color semejante al de la serpiente, la morfologia de los
tiberos, varian de acuerdo a la temporada y acumula gran cantidad de almidon
antes de la inflorescencia para luego ser usada en las mismas y hojas nuevas.
Sistema de raices fuertes para la absorcion de agua y sostén de la planta. En las
hojas, los peciolos son gruesos y mas de 2 metros de largo, va desde texturas suaves
hasta fuertes protuberancias, moteadas de diferente color que se asemejan al reptil.
Limbo tripartido, los segmentos pueden ser enteros o lobulados. La inflorescencia
se desarrolla antes o después de brote de las nuevas hojas, los tépalos varian de

color, desde morado hasta gris. Las flores tienen forma de espiral con 1 solo pistilo
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y hasta 19 estambres. Los frutos son bayas y la cantidad de semilla varias de

acuerdo a las especies (4,26).

2.2.5. Lainflamacion

La inflamacion en un mecanismo de respuesta inmunitaria ante una lesion
causas por agentes externos o internos como traumatismos fisicos, irritantes y
patdgenos, la inflamacion puede ser aguda o cronica, esto dependera naturalmente
del estimulo y la respuesta inicial inmunitaria para eliminarlo. La fase aguda es de
inmediato y dura pocos minutos, se caracteriza por la presencia de edemas y la
migracion de neutrdfilos, la fase cronica se da en forma tardia y presenta linfocitos,
macrofagos, proliferacion vascular y destruccion de tejidos que son caracteristicos.

Este proceso termina cuando los agentes causantes del dafio se eliminan (5,32,33).

2.25.1. Proceso inflamatorio

Son numerosos los caminos que participan en el mecanismo de la
inflamacién, muy complejos y depende de la etiologia del agente causante
de lesion. En los mecanismos mas comunes se incluyen la liberacion de los
diversos mediadores inflamatorios, estimulos quimiotacticos, la fagocitosis
y enzimas lisosomales, también se activan las vias de coagulacién, la
fibrinolitica, cininas. Las células endoteliales se activan y destinan a las
células circulantes a los lugares de la lesion, también interviene en la

produccion integrinas, selectinas y las inmunoglobulinas (33).

2.2.6. Eldolor

El dolor se define como una sensacion molesta y emocional desagradable
que un individuo experimenta, puede ser causado por factores externos o internos
y que esta asociado a dafios tisulares, real o potencial. EIl dolor se genera cuando
llegan a diferentes areas corticales del Sistema Nervioso Central. La importancia
es que se da gracias a un mecanismo de defensa que emite una sefial de alarma para

proteger al organismo (6,34,35).
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2.2.6.1. Mecanismo del dolor

En el mecanismo de la percepcién del dolor participan el Sistema
Nervioso Central y el Sistema Nervioso Periférico, en donde el dolor
desencadena una serie de reacciones en ambos sistemas que permiten la
percepcion del estimulo. Los procesos fisiologicos que participan en la
percepcion del dolor constan de la activacion y sensibilizacion de los
nociceptores que estan localizados en los ganglios espinales de la médula
espinal, transmision de los estimulos nociceptivos a través de la primera
neurona aferente primarias, modulacion e integracion de la respuesta
nociceptiva a nivel del hasta dorsal medular, transmision por las vias
ascendentes espino-encefélicas, integracion de las respuestas en los centros

superiores y control descendente por las vias encéfalos-espinales (35,36).

2.2.7. Medicamentos analgésicos y antiinflamatorios

2.2.7.1. Los analgésicos

Son farmacos que pueden disminuir o aliviar la sensacion del dolor y
se pueden clasificar en analgésicos mayores y analgésicos periféricos. Los
analgésicos mayores como los opioides, son medicamentos capaces de
suprimir dolores de mayor intensidad y permanencia como los dolores post-
operatorios y oncoldgicos. Los analgésicos periféricos son medicamentos
gue a su vez también pueden presentar accién antiinflamatorio, antipirético
y analgésico que alivian el dolor de tipo somatico de intensidad leve o
moderada (37,38).

2.2.7.2.  Los antiinflamatorios no esteroideos (AINES)

Los AINEs son un grupo extenso de farmacos que acttan aliviando
el dolor y la fiebre, en mayor medida actdan como antiinflamatorios
disminuyendo la inflamacion en los tejidos. Estos farmacos se pueden

clasificar de acuerdo a su estructura, en el cual tenemos a los salicilatos,
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paraaminofenoles, derivados pirazélicos y del acido propionico. Los AINEs
acttian inhibiendo la ciclooxigenasa COX 1y COX 2, pero ambas poseen
caracteristicas y funciones diferentes, es por ello, que se ha desarrollado
inhibidores selectivos de la COX 2 el cual bloquea los mecanismos de la

inflamacion reduciendo la respuesta inflamatoria (39).

2.2.8. Mecanismo de accion del clorhidrato de tramadol

Es un analgésico que actla sobre el Sistema Nervioso Central, su efecto
analgeésico se da por un mecanismo dual que consiste en la union a los receptores
opiaceos W principalmente por su afinidad, también inhibe la reutilizacion de
noradrenalina y serotonina por blogueo de la recaptacion de las mismas, de esta

manera impide la transmision del dolor a través de la médula espinal (40).

2.2.9. Mecanismo de accién del paracetamol

Su principal mecanismo de accién es inhibir las prostaglandinas PGE: a
nivel del Sistema Nervioso Central, de esta manera ejerce su efecto analgeésico,
ademas se demostro que este farmaco no esté relacionado con la inhibicion de la
sintesis de PG en la periferia y tiene mas de diez mecanismos de accion, su efecto
antipirético se da por inhibicién en la regulacion del calor del hipotalamo,
resultando en una vasodilatacion periférica y de esta manera disminuye el calor
corporal (41). Por otro lado, la COX 3 se encuentra en la corteza cerebral y que su
sintesis es gracias a cromosoma 9, el ARNm que lo codifica presenta un intron-1
que puede codificar la secuencia de 30 aminoacidos en el extremo N-terminal de
la enzima, y que esta podria ser la responsable de la sensibilidad especificamente
al paracetamol, de esta manera el paracetamol disminuye la concentracion del
acido araquidonico e inhibe la COX 3y las PGE; (41,42).

2.2.10. Mecanismo de accidén del diclofenaco

Es un compuesto no esteroideo que tiene accion antiinflamatoria y

analgésica, su mecanismo principal en la inhibicion de la sintesis de las
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prostaglandinas PGE> y PGl por inactivacion de forma reversible de la enzima
ciclooxigenasa COX 1y COX 2 implicados en el proceso de la inflamacion y el
dolor. No obstante, el diclofenaco tiene mayor efecto inhibitorio sobre la COX 2,
ello se debe a que su anillo fenil junto a los dos atomos de cloro, le permiten mejor

acoplamiento al sitio catalitico de la COX 2 (43).

2.3. Formulacion de la hipdtesis

2.3.1. Hipotesis general

El extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” presenta efecto antiinflamatorio y analgésico en ratones.

2.3.2. Hipotesis especificas:

1. El extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergdn sacha” es soluble en solventes polares.

2. El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha” presenta metabolitos secundarios que son responsables del efecto

antiinflamatorio y analgésico.

3. El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha” presenta efecto antiinflamatorio en la concentracion 2% en forma

de gel por via topica en ratones.

4. El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha” presenta efecto analgésico a la dosis 400 mg/kg por via oral en

ratones.
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

3.1. Método de investigacion

Se uso el método analitico-experimental

3.1.1. Evaluacion del efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones.

» Meétodo del edema auricular inducido por xilol (44,45).

3.1.2. Evaluacion del efecto analgésico del extracto etanodlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones.

> Prueba retirada de cola de una fuente térmica (sensibilidad térmica)
(46,47).

3.2. Enfoque investigativo

e Cuantitativo: Por ser una investigacion experimental en donde se recolectara
informacidn en un tiempo determinado para comprobar la hipbtesis mediante
andlisis estadisticos.

3.3. Tipo de investigacion

e Aplicada: Porque busca resolver problemas mediante propuestas para alcanzar

los objetivos planteados y generar conocimientos practicos.
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3.4. Disefio de la investigacion:

e Experimental: El investigador manipulara la variable independiente, pero no

la variable dependiente. Se basa en analisis estadisticos para probar o refutar la
hipotesis.
e Transversal: Porque las mediciones seran en un solo periodo de tiempo.

3.5. Poblacion, muestra y muestreo

3.5.1. Poblacién

Modelo bioldgico: Se utilizaron 72 ratones albinos de la especie Mus musculus
cepa Balb/C53/CNPB hembras y machos en partes iguales de un peso de 359 + 59

provenientes del Centro Nacional de Productos bioldgicos de Salud-chorrillos.

Vegetal: Estan conformadas por las raices o tuberos de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha”

3.5.2. Muestra

Modelo bioldgico: Estan constituidos por 36 ratones hembras y 36 ratones

machos divididos en 6 ratones de diferente sexo por cada grupo.

Vegetal: Se utilizdé 6 kilogramos de raiz o tiberos de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” para la obtencidn de extracto etandlico.
3.5.3. Muestreo
Se usoé el muestreo probabilistico aleatorio simple

3.5.4. Criterios de inclusion y exclusion

» Inclusion

e Ratones sanos de laboratorio



e Ratones con peso promedio 35g + 5g

» Exclusion
e Ratones gravidos.

e Ratones con peso por debajo de los 30g

20



3.6. Variables y operacionalizacion

Tabla 1. Variablesy operacionalizacion

21

Variables Definicion Dimensiones Indicadores Escalade  Escalavalorativa
operacional medicion (niveles o rangos)
INDEPENDIENTE  Proceso en el -Prueba de Solventes polares/ Nominal Soluble / insoluble
V1 Extracto  cual se solubilidad no polares
etandlico de la raiz  sometera la
de Dracontium  especie vegetal -Analisis Metabolitos Presencia / ausencia
spruceanum a maceracion cualitativo secundarios por Nominal
(Schott) G. H. Zhu etandlica preliminar coloracién y
“jergon sacha” durante 7 dias precipitacion
con el fin de -Flavonoides
poder extraer e -Alcaloides
identificar los -Esteroides y/o
metabolitos triterpenos.
presentes (48). -Taninos,
-Compuestos
fendlicos etc.
DEPENDIENTE
V2. Induccibnala  -Induccion de -Inflamacién Nominal Antiinflamatorio
Efecto inflamacion edema del aguda inducido .SI/NO
antiinflamatorio aguda “edema pabellon por Xilol
auricular” (45), auricular de la -Diferencia de peso
posteriormente  oreja derecha de un segmento de
tratados con los -Geles a basedel -Gel 0,5% las orejas
geles a base del extracto -Gel 1%
extracto en etandlico de la -Gel 2%
diferentes raiz de “jergén
concentraciones sacha”
-Control -Diclofenaco gel
positivo 1%
-Dexametasona
gel 1%.
-Control -Vaselina
negativo
-Forma de -Viatodpica
administracion
Efecto analgésico Exploracion al -Induccion al -Estimulo Intervalos  Analgésico
dolor por el doloren lacola nociceptivo -Tiempo de latencia
método retirada del raton. (Retirada de cola) cada 30 minutos
de cola de una -Soluciones a -Sol. 200 mg/kg. durante 3 horas
fuente térmicaa base del -Sol. 400 mg/kg.
55°C (46). Se extracto -Sol. 600 mg/kg.

administra  via
oral la solucién
del extracto en
diferentes
concentraciones
para cada
grupo, luego se
mide el tiempo
de latencia.

etanélico de la
raiz de “jergon
sacha”
-Control
positivo

-Control
negativo

-Forma de
administracion

-Clorhidrato de
tramadol 20
mg/kg
-Paracetamol 400
mg/kg

-Suero fisioldgico
0,9%-0,1
mL/10g de peso
corporal

-Via oral
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3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1. Técnica

Observacional y andlisis mediante ficha de recoleccidn de datos.
Para la recoleccion de datos durante esta etapa de investigacion experimental,

utilizamos las siguientes técnicas:

> Elaboracion del extracto: Mediante macerado etandlico y secado.

» Prueba de solubilidad: Con agua y solventes organicos polares y apolares

» Analisis cualitativo preliminar: ldentificacion de metabolitos mediante el

analisis de coloracion y precipitacion

> Evaluacioén del efecto antiinflamatorio: Se us6 el método de “Edema

auricular” inducido por xilol

> Evaluacion del efecto analgésico: Se uso6 el método “Retirada de cola” de una

fuente térmica midiendo el tiempo de latencia

3.7.2. Instrumento

Se uso las fichas elaboradas y aprobadas en donde se registraron los datos
obtenidos en cada evaluacion: Dosificaciones, tiempo de evaluacién, marca del
raton. Para la recoleccion de datos de la evaluacion del efecto antiinflamatorio se
obtuvo el peso de la oreja tratada y de la oreja control, se midi6 el porcentaje de
inflamacién y el porcentaje de inhibicion de la inflamacion por diferencia de
pesos. Para la evaluacion del efecto analgésico se obtuvo los tiempos de latencia,
es decir, el tiempo de reaccion al dolor en cada momento de prueba, con estos
datos se midieron el porcentaje de incremento del tiempo de reaccion al dolor.
(Anexo N° 2)
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3.7.3. Descripcion

3.7.3.1. Elaboraciény secado del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”

3.7.3.1.1. Recoleccion de la muestra vegetal

La muestra vegetal se recolectd en el este del Perd, en el
departamento de Ucayali, provincia de Coronel Portillo-distrito de
Campoverde a una altitud de 193 m.s.n.m. un aproximado de 7 Kg. Se
trasladd la muestra (raiz de jergdn sacha) a la Ciudad de Lima tal y como se
recolectd, entero, sin lavar ni limpiar. Se llevé la muestra vegetal al Centro
de Investigacion Farmacéutica de la Facultad de Farmacia y Biogquimica de
la Universidad Norbert Wiener en donde se procediéo con el trabajo

respectivo.

3.7.3.1.2. Obtencion del extracto

Se comenzo con la limpieza de la raiz de jergdn sacha y a eliminar
cualquier sospecha de presencia de hongos, quedandonos asi 6 kg de raiz
limpia y lavada. Se realiz6 la técnica “macerado en fresco”, se trozd en
pedazos medianos y con la ayuda de un rayador se obtuvo diminutas partes
de raiz listo para su maceracion. Se realizd la maceracion etanodlica (70°) en
un envase de vidrio protegido de la luz y por 7 dias con agitacion diaria, se
usé 2 envases en donde se utilizo 5L al alcohol 70° por cada uno,
posteriormente se realiz6 el filtrado con papel de filtro Whatman hasta la
obtencion de un filtrado libre de particulas. El filtrado obtenido se llevo a
concentracion en una estufa con extractor de marca FAITHFUL para el
secado a 40° C y volatilizar el solvente. Se obtuvo como producto final 220g

de extracto de la raiz de jergdn sacha (48).
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“jergdn sacha”

Dracontium
spruceanum
(Schott)
G.H. Zhu
“jergdn

sacha”

enuna
estufa con
extractor a
40°C

agitacion
constante

de la raiz de

jergon sacha

macerado

Figura 1. Proceso de elaboracion del extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha”.
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3.7.3.2. Prueba de solubilidad del extracto etandlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha(49).

En este ensayo se determinara la capacidad de asociacién en términos de
constante dieléctrica, es decir, es la capacidad de que un solvente forme una
solucion homogeénea con el soluto, en este sentido, sustancias polares son
miscibles en solventes polares, y sustancias apolares son miscibles en solventes

apolares (50).

Sobre una gradilla se colocé tubos de ensayo y dentro de ello se depositd
20 mg de muestra del extracto seco de Dracontium spruceanum “jergon sacha”,
posteriormente se agregaron los solventes en cada tubo de ensayo para la
respectiva prueba de solubilidad de la muestra a estudiar. Los solventes que se
usaron son: Agua destilada, etanol, metanol, butanol, acetato de etilo, cloroformo,

hexano, acetona, benceno, éter etilico y éter de petréleo.

3.7.3.3.  Andlisis cualitativo preliminar del extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” (49).

A partir del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum
“jergdn sacha”, se tom6 una pequefia muestra y se llevaron a 11 a tubos de
ensayos, se diluyeron con el solvente indicado y finalmente se agregaron los
reactivos para realizar la prueba respectiva de coloracién y precipitacion para
identificar los diferentes metabolitos presentes en la muestra vegetal.

- Extracto mas Rx constantinescu (AlICls): La formacion de un halo amarillo
en la parte superior de la reaccion en el tubo en luz UV/V indica la presencia

de flavonoides.

- Extracto mas Rx FeCls: Una coloracion verde o amarillenta en la reaccion,

indica la presencia de compuestos fendlicos.

- Extracto mas Rx NaOH y gelatina: la formacion de un precipitado blanco

lechoso indica la presencia de taninos.
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- Extracto més Rx Shinoda + granalla de Mgy HCI Q.P: La coloracion

amarillo, rojo o naranja, indican la presencia de flavonoides.

- Extracto mas Rx Dragendorff: La formacion de un precipitado rojo a
naranja, indican la presencia de alcaloides.

- Extracto mas Rx Mayer: La formacién de un precipitado Blanco crema,

indican la presencia de alcaloides.

- Extracto mas Rx Popoff: La formacion de un precipitado de color amarillo,

indica la presencia de alcaloides.

- Extracto mas Rx Sonnenschein: La formacion de un precipitado verde

amarillento, indica la presencia de alcaloides.

- Extracto mas Rx Wagner: La formacion de un precipitado marrén café,

indica la presencia de alcaloides.

- Extracto méas Rx libermann-burchard: La coloracion verde azulado o rojo

amarillento, indican la presencia de esteroides y/o triterpenos.

- Extracto mas Rx Salkowski: La coloracion rojo amarillo, indica la
presencia de esteroides.

3.7.4. Estudio farmacoldgico

3.7.4.1. Los animales de laboratorio y su aclimatacién

Se usaron 72 ratones albinos (36 hembras y 36 machos) de la de la
especie Mus musculus cepa Balb/C53/CNPB de 35g + 5g provenientes del
Centro Nacional de Productos Biologicos de Salud de Chorrillos. Se

mantuvieron en jaulas metalicas limpias, secas y adecuadamente ventiladas
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en un laboratorio 6ptimo con condiciones estandares de fotoperiocidad (12
horas luz y 12 horas oscuridad), temperatura ambiente 21° C + 2° C,
alimentacion y bebida suficiente. Los animales se mantuvieron por dos
semanas para aclimatarse a las condiciones del laboratorio antes de realizar
las actividades de investigacion. Al final de la investigacion, los animales
fueron sacrificados con pentobarbital 40 mg/kg via intraperitoneal,
posteriormente los residuos bioldgicos fueron tratados de acuerdo a
PROTLABN-06 (59.6) Norma de eliminacion y disposicion de residuos

comunes y especiales.
3.7.4.2. Evaluacion del efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en

ratones por induccidn a la inflamacién aguda en modelos in vitro

» Meétodo: Edema auricular inducido por agente irritante xilol Q.P.
(44,45).

3.74.2.1. Elaboracion de los geles (0,5; 1y 2%) a base del extracto de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”

> Elaboracion de base gel

Tabla 2. Insumos y cantidades

INSUMOS FORMULA % CANTIDAD (g)
100

Agua desionizada C.S.P. 94,950 94,95

Carbopol 940 0,750 0,75

Glicerina 3,000 3,00

Salidan Plus 0,300 0.30

TEA (trietanolamina) 1,000 1,00

Total 100 % 100 g
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Procedimiento:

En un recipiente (A) con desionizada con la cantidad requerida, incorporar el
carbopol 940 y agitar con el equipo Turex a 3500 rpm, en otro recipiente (B)
incorporar la glicerinay el salidan Plus, mezclar y verter al recipiente (A), agitar;
agregar el TEA y agitar hasta formar el gel base.

Tabla 3. Formulacién de los geles (0,5; 1y 2 %) a base del extracto etandlico
de Dracontium spruceanum y gel 1 % de dexametasona.

TRATAMIENTO SUSTANCIA  P.A.(g) Gelbase(g) C.S.P.

0,5% Extracto* 0,15 29,85 3049
1% Extracto* 0,3 29,70 3049
2% Extracto* 0,6 29.4 3049
1% dexametasona 0.1 9.9 109

Formula: cantidad total x porcentaje = P.A.(Q)

Ejemplo para gel al 0,5%:30gx0,5% =0,15¢

*Extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum

Procedimientos:
En un recipiente colocar la cantidad indicada de principio activo, luego
incorporar la cantidad indicada de gel base y agitar hasta obtener una sustancia

homogénea.

Figura 2. Formulacién del gel 0,5; 1y 2% a base del extracto Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha”.
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Dexametasona: Se formuld dexametasona gel C.C.P. 10 g, con 12 tabletas de

8 mgy 1de 4 mg, se pulverizé en un mortero.

Diclofenaco: Se trabajo con diclofenaco gel 1 % de laboratorios Farmindustria.

3.74.2.2. Organizacion de los grupos de trabajo

Se utilizaron 36 ratones albinos (18 hembra y 18 machos), se

clasificaron al azar en 6 grupos (n=6), 3 hembras y 3 machos por cada

grupo.

3.74.2.3. Procedimiento experimental

0

Se indujo a la inflamacidn aplicando xilol Q.P. (5 hisopados/lado) en la
zona internay externa del pabellon auricular de la oreja derecha, la oreja
izquierda sirvié como control. 10 minutos después se procedi6 con el
tratamiento via topica, grupo experimental 1, 2 'y 3 recibio (gel al 0,5; 1
y 2% de extracto de jergon sacha), grupo 4 y 5 control positivo
(diclofenaco gel 1% y dexametasona gel 1%), grupo 6 control negativo
(vaselina). 4 horas después se sacrific al animal con pentobarbital 40
mg/kg via intraperitoneal y se retird secciones circulares de 6 mm de
ambas orejas con un sacabocado, se pesé en una balanza analitica y se
determind la intensidad del edema por diferencia de peso de ambas

orejas.

El porcentaje de inflamacion (% 1) y el porcentaje de inhibicion de

inflamacion (% inhibicion.) se calcula mediante la siguiente formula:

(peso promedio oreja derecha — peso promedio oreja izquierda)

%I = X 100%

peso promedio oreja izquierda

(%I_Vaselina — %l_tratamiento)

%inhibiciéon = X 100%

%] _Vaselina



Grupos experimentales:

Grupos

Grupo 1 Experimental
Grupo 2 Experimental
Grupo 3 Experimental
Grupo 4 control positivo
Grupo 5 control positivo
Grupo 6 control negativo

Xilol Q.P.

Oreja derecha
Oreja derecha
Oreja derecha
Oreja derecha
Oreja derecha
Oreja derecha
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Tratamiento

Gel 0,5% extracto etanolico*
Gel 1% extracto etanolico*
Gel 2% extracto etandlico*
Diclofenaco gel 1%
Dexametasona gel 1%
Vaselina

*Gel a base del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum

Tabla 4. Distribucién de grupos de experimentacion para la evaluacion del

efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. en ratones

Grupos n Via de Xilol Ext. Ext. Ext. Diclofenac Dexametaso vaselina
Rato administ Q.P. 05% 1% 2% 0 1% gel na 1% gel
nes racién  _ gel* gel*  gel*
0.D. Ol OD. OD. OD. OD. 0.D. O.D.
Grupo 6 Tépica X X
experiment
al
Grupo 6 Tépica X X
experiment
al
Grupo 6 Topica X X
experiment
al
Grupo 6 Topica X X
control (+)
Grupo 6 Topica X X
control (+)
Grupo 6 Tépica X X
control (-)

* Gel a base del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”
O.D: Oreja derecha; O.1: Oreja Izquierda
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Evaluacion del efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en ratones

por induccién al dolor mediante una fuente térmica en modelos in vivo

» Meétodo: Retirada de cola de una fuente térmica (sensibilidad
térmica) (46,47,51).

3.743.1.

Preparacion de

las soluciones

Preparacion de las muestras problemas

Se peso en un vaso de precipitacion 3 g del extracto seco de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergéon sacha”, se agrego

25 mL de agua y se agitd hasta obtener una solucién homogénea, luego

se llevo a una fiola de 50 mL y se aford con agua (concentracion 1); se

tomo un volumen de 16,7 mL de la [1] y se llevo a una fiola de 25 mL

aforandolo con agua (concentracion 2); se tomo un volumen de 12,5 de

la [2] y se llevd a una fiola de 25 mL aforandolo con agua

(concentracion 3).

Extracto seco de la raiz de
Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu

3 g del extracto seco en un
vaso de precipitacion con
agua

!

Se llevd a una fiola de 50
mL y se aford con agua

-

' Concentracion 1= 6 %
(600 mg/kg) (60 mg/mL)

!

Se tom6 16,7 mL, se llevé a
una fiola de 25 mL y se
aforo

Concentracion 2 =4 %
(400 mg/kg) (40 mg/mL)

\ 4

v
Se tom6 12,5 mL, se llevé a
una fiola de 25 mL y se
aforo

Concentraciéon 3 =2 %
(200 mg/kg) (20 mg/mL)

Figura 3. Esquema de preparacion de las concentraciones en solucion del extracto seco de la
raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu.
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Figura 4. Soluciones de extracto de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu en diferentes dosis.

Preparacioén de los estandares

» Clorhidrato de tramadol: Se trabajo con cépsulas de tramadol
clorhidrato 50 mg de la marca (Tramadoliphar®) del laboratorio Flamingo
Pharmaceuticals LTD India. Lote N°: 19600 y R.S. N°: EE-07892.

Se trabajé con 1 capsula de clorhidrato de tramadol, se abrid y se deposito
en un vaso se precipitado, se suspendié con agua, luego se llevo a una fiola
de 25 mL y se aford. Se obtuvo una suspensién de 0,2 % equivalente a 2
mg/mL para una dosis de 20 mg/Kkg.

» Paracetamol: Se trabaj6 con tabletas de paracetamol 500 mg de
laboratorios Unidos S.A. (LUSA), Nro. Lote: 2070503, R.S. EN-04856,
Vto. 31/07/2026

Se tomé 2 tabletas de paracetamol y se tritur6 en un mortero hasta
pulverizar, se deposito en un vaso de precipitacion, suspendié con agua,
luego se llevé a una fiola de 25 mL y se aforo, se obtuvo una suspension
de 4 % equivalente a 40 mg/mL para una dosis de 400 mg/kg.
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Figura 5. Soluciones de clorhidrato de tramadol 20 mg/kg y
paracetamol 400 mg/kg.

Tabla 5. Volumenes y concentraciones de sustancias administradas a cada

grupo de trabajo para la evaluacion del efecto analgésico.

GRUPO CANTIDADES Y CONCENTRACIONES ADMINISTRADAS

Grupol Entre 0,31 mL a 0,36 mL de extracto de Dracontium spruceanum al 2 % (200 mg/kg)

Grupo2  Entre 0,32 mL a 0,35 mL de extracto de Dracontium spruceanum al 4 % (400 mg/kg)

Grupo 3  Entre 0,30 mL a 0,33 mL de extracto de Dracontium spruceanum al 6 % (600 mg/kg)

Grupo4  Entre 0,30 mL a 0,35 mL de la solucién de clorhidrato de tramadol a 0.2 % (20 mg/kg)

Grupo 5  Entre 0,32 mL a 0,37 mL de suspension de paracetamol a 4 % (400 mg/kg)

Grupo 6  Entre 0,31 a 0,35 mL de suero fisiologico 0,9 % (0,1 mL/10 g)

3.74.3.2. Organizacion de los grupos de trabajo
Se utilizaron 36 ratones albinos (18 hembra y 18 machos), se
clasificaron al azar en 6 grupos (n=6), 3 hembras y 3 machos por cada

grupo.

3.7.4.3.3. Procedimiento experimental
Se prepard un beacker con 250 mL de agua y se llevd a una
temperatura de 55° C controlados con un termometro digital, se
sumergid la cola del raton y se medio el tiempo de latencia cuando éste
retird la cola por reaccion al dolor. El grupo experimental 1, 2 y 3
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recibio via oral solucién de extracto de jergén sacha (200, 400 y 600
mg/kg), grupo 4 y 5 control positivo (clorhidrato de tramadol 20 mg/kg
y paracetamol 400 mg/kg) por via oral, grupo 6 control negativo (suero
fisiolégico 0,1 mL/10g de peso) por via oral. La medida del tiempo de
latencia se midio al inicio de la administracion de las sustancias y

después de cada 30 minutos hasta 3 horas.

El efecto analgésico se establece como el porcentaje del incremento al

tiempo de reaccion al dolor (% inc. TRD) segun la siguiente formula.

% inc. TRD = [(XTRD:— xTRDo) / XTRDo]

Donde:

XTRD: Promedio del tiempo de reaccion al dolor

XTRDt: Promedio del tiempo de reaccién al dolor a los diferentes
tiempos experimentales (30, 60, 90, 120, 150 y 180 minutos)

XTRDO: Promedio del tiempo de reaccion al dolor basal.

Grupos experimentales:

Grupos Tratamiento dosis Introduccion de la cola
a una fuente térmica
Grupo 1 experimental Extracto 200 mg/kg* Si
Grupo 2 experimental Extracto 400 mg/kg* Si
Grupo 3 experimental Extracto 600 mg/kg* Si
Grupo 4 control positivo  Clorhidrato de tramadol 20 Si
mg/kg
Grupo 5 control positivo Paracetamol 400 mg/kg Si
Grupo 6 control negativo Suero fisiol6gico 0,1 mL/10g de Si

*Extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergdn sacha”
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Tabla 6. Distribucidn de grupos experimentales para la evaluacion de efecto

analgésico del extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H.

Zhu “jergon sacha” en ratones

Grupos n Via de Inducci Ext Ext. Ext. Suero
ratones adminis 6n al Sol. Sol. Sol. fisiolégico
tracion  dolor 200 400 600 0,1 mL/10g
mg/kg mg/kg mg/kg
* * *
Grupo 6 V.0. X X
experiment
al
Grupo 6 V.0. X X
experiment
al
Grupo 6 V.0O. X X
experiment
al
Grupo 6 V.0. X
control (+)
Grupo 6 V.0. X
control (+)
Grupo 6 V.0. X X
control (-)
*Solucion del extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergéon
sacha”
V.O: Viaoral

3.7.5. Validacion

3.7.6. Confiabilidad

El instrumento para la recoleccion de datos de la evaluacion del efecto

antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdén sacha” se encuentra validado por 3

docentes expertos farmacologos experimentales de la Universidad Norbert
Wiener, (Anexo N°. 3)

No aplica por ser una investigacion preclinica

3.8. Procesamiento y analisis de datos

El proceso de recoleccion de informacion se realizo en Centro de Investigacion

farmacéutica (CIF) de la Universidad Norbert Wiener. Los datos obtenidos en la

evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de
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Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en ratones, fueron
recolectados en las fichas, luego registrados en la plataforma de Microsoft Excel 2016
y exportadas al programa estadistico SPSS version 28 para realizar el analisis

estadistico.

En la parte descriptiva del analisis se calcul6 los valores promedio y desviacion
estandar dada la naturaleza cuantitativa de las variables, asi mismo se calculd el efecto
desinflamatorio y analgésicos mediante porcentajes y tablas de frecuencia, para la
prueba de hipotesis se utilizd la prueba parameétrica ANOVA con comparaciones
multiples de Tukey, el supuesto de normalidad fu verificado con la prueba de Shapiro

Wilk, todo a un nivel de significancia del 5%.

3.9. Aspectos éticos

Este trabajo de investigacion se realiz6 con total trasparenciay supervisado por
un asesor experto en la materia, ademas, se solicité al departamento de ética de la
Universidad Norbert Wiener la aprobacion del proyecto de tesis para la realizacién de

la tesis experimental. (Anexo N° 4)

El uso de animales de experimentacion queda autorizado con sus excepciones
segiin la LEY N° 30407 “Ley de Proteccion y Bienestar Animal” publicado un el
Diario el Peruano, en el articulo 25 donde imponen el uso de animales en
experimentacién e investigacion que ocasionen sufrimiento innecesario, lesion o
muerte, salvo que resulten imprescindible para el estudio y el avance de la ciencia y

que los resultados no se puedan obtener mediante otros procedimientos (52).

Para asegurar la integridad y comprobar que es una tesis original, se uso el
software de Turnitin que es una herramienta para identificar la similitud del contenido
del presente trabajo de investigacion. El porcentaje de similitud debe ser menor al 20%

y no mayor al 4 % por fuente consultada en el repositorio de una UNW.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUCION DE LOS RESULTADOS

4.1. Resultados

4.1.1. Anadlisis descriptivo de los resultados

Los analisis realizados para la obtencion de los resultados fueron:

> Prueba de solubilidad

Analisis cualitativo preliminar

Y

> Efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha’ en ratones
» Efecto analgésico del extracto etanolico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha” en ratones

4.1.1.1. Estudio experimental

41.1.1.1. Prueba de solubilidad

Tabla 7. Prueba de solubilidad del extracto etanélico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. “jergon sacha”

Solventes Resultados
Agua destilada
Etanol
Metanol
n-Butanol -
Acetato de etilo -
Cloroformo -
hexano -
Acetona -
Benceno -
Eter etilico -
Eter de petréleo -
Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)

+ 4+ +
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De acuerdo a la prueba de solubilidad se observa en la tabla 7, que el extracto etanolico
de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” es soluble en

solventes polares como en agua destilada, etanol y metanol.

41.1.1.2. Analisis cualitativo preliminar del extracto etandlico de la

raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”

Tabla 8. Anélisis cualitativo preliminar del extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. “jergon sacha”

Reactivos Identificacion de Caracteristica Resultado
metabolito secundario
AICl3 Flavonoides Halo amarillo en la +

parte superior del tubo
de ensayo en la luz

uv/iv
FeCls Compuestos fendlicos Coloracion verde o +
amarillenta
Gelatina/NaOH  Taninos Precipitado blanco +
lechoso
Shinoda Flavonoides Coloracién (amarillo, +
rojo, naranja, etc)
Dragendorff Alcaloides Precipitado rojo a +
naranja
Mayer Precipitado blanco +
crema
Popoff Precipitado amarillo +
Sonneschein Precipitado verde +
amarillento
Wagner Precipitado marron +
Libermann- Esteroides y/o Coloracion verde +
Burchard triterpenos azulado, rojo amarillo
Salkowski Esteroides Coloracién rojo +
amarillo

Leyenda: Presencia (+), ausencia (-)
En la Tabla 8, segun los resultados obtenidos para el anlisis cualitativo preliminar del extracto
de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” se observa que hay presencia de

Flavonoides, compuestos fenolicos, taninos, alcaloides, esteroides y/o triterpenos.
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4.1.1.2. Estudio farmacoldgico del extracto etanolico de la raiz de

Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”

41.1.2.1. Evaluacion del efecto antiinflamatorio del gel a base del
extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott)
G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones por via topica.

Tabla 9. Resultados descriptivos del “Edema auricular” en ratones albinos.

Peso oreja izquierda (g) Peso oreja derecha (g) %

% de o

inflamacion _|nh|b|C|on
n=6 Media D.E. Media D.E. inflamacion
Vaselina 0,0122 0,0015 0,0233 0,0019 91,1 0,0
Gel 0.5%* 0,0134 0,0024 0,0172 0,0032 28,4 68,8
Gel 196* 0,0135 0,0019 0,0148 0,0017 10,3 88,7
Gel 296* 0,0138 0,0031 0,0143 0,0032 3,9 95,8
Diclofenaco 0,0142 0,0032 0,0156 0,0034 9,8 89,3
Dexametasona 0,0136 0,0030 0,0146 0,0031 7.5 91,8

D.E. Desviacion estandar.

* Gel a base del extracto de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén
sacha”
En la tabla 9 podemos observar el peso de las regiones circulares de la oreja izquierda y derecha
por cada grupo de raton, se observa que de los 3 grupos experimentales tratados con el de
extracto de jergon sacha, el que presenta menor peso fue el tratado con gel al 2% con 0,0143 £
0,0032 gramos (Media £D.E.); mientras que el grupo control negativo (vaselina) presento
valores de 0,0233 £ 0,0019 gramos; asi mismo se calculo el % de inflamacion (%I ) por cada
tratamiento mediante la expresion:

(peso promedio oreja derecha — peso promedio oreja izquierda)

%I = , — x 100%
peso promedio oreja izquierda

Los resultados indicaron que el peso promedio casi se duplica en el grupo control negativo
(vaselina=91,1%) mientras que en los grupos experimentales este valor fue menor al 30%
alcanzando el 3,2% en el grupo tratado con gel al 2%; asi mismo se evalud la inhibicion de la

inflamacién mediante la expresion:
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(%I _Vaselina — %]I_tratamiento)
x 100%

%inhibicién = %] Vaselina

Los resultados indicaron gue la inhibicién de la inflamacion del gel al 2% alcanzo un valor de

95,8% superando incluso al Diclofenaco (89,3%) y la Dexametasona (91,8%).
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Figura 6. Efecto antiinflamatorio del extracto etan6lico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” por grupos en porcentajes.

En la figura 6 podemos observar que a medida que aumenta la concentracion del del extracto
etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) el % de inflamacion observado

disminuye y la inhibicion de la inflamacion aumenta.
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Figura 7. % inhibicidn de inflamacion del extracto etandlico de la raiz de Dracontium

spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” Segin sexo.
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En la figura 7 podemos observar que la inhibicion de la inflamacion se comporta de manera

similar entre ratones machos y hembras con un mismo tratamiento.

41.1.2.2. Efecto analgésico de las soluciones a base del extracto

etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” en ratones por via oral

Tabla 10. Evolucion del tiempo de reaccion al dolor por el método de “retirada

de cola” en ratones albinos.

Media (n=6) Promedio del tiempo de reaccién al dolor (en segundos)
Tratamiento Basal TRD30" TRDG6O' TRDOO o0 150 2D
Suero fisiologico 6,50 6,52 6,26 6,36 6,58 6,29 6,34
Ext. 200 mg/kg* 5,82 6,56 7,37 7,96 8,06 7,93 8,00
Ext. 400 mg/kg* 6,40 7,49 9,58 10,64 10,84 10,74 10,31
Ext. 600 mg/kg* 6,20 6,79 8,03 8,02 8,18 7,99 7,83
Paracetamol 400mg/kg 6,23 6,70 7,23 7,31 7,06 6,85 6,68
Tramadol 20mg/kg 6,58 8,06 11,45 12,35 12,72 12,51 12,58

*Soluciones a base del extracto etanélico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H.

“jergon sacha”
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En la tabla 10 podemos observar los valores promedio del tiempo de reaccién al dolor medido
en segundos medido en el momento inicial (basal) y después de 30, 60, 90, 120, 150 y 180
minutos de iniciado el experimento; asi, por ejemplo, vemos que los tiempos basales estuvieron
entre 5,82 y 6,58 segundos en promedio, presentando un incremento importante en algunos

grupos segun avanzaba el tiempo experimental (Ext. 400 mg/kg y tramadol 20mg/kg).

Tabla 11.Evolucion del incremento del tiempo de reaccion al dolor por el

método de “retirada de cola” en ratones albinos.

Media Incremento del tiempo de reaccion al dolor (%)

Tratamiento 30' 60' 90 120' 150' 180'
Suero fisioldgico 0,3 -3,6 -2,0 1,3 -3,1 -2,4
Ext. 200 mg/kg* 12,7 26,5 36,6 38,4 36,1 37,3
Ext. 400 mg/kg* 17,1 49,7 66,2 69,4 67,8 61,0
Ext. 600 mg/kg* 9,5 29,5 29,3 32,0 28,9 26,2
Paracetamol 400mg/kg 7,6 16,1 17,5 13,4 10,1 7,2
Tramadol 20mg/kg 22,4 73,9 87,6 93,2 90,1 91,1
Total 11,6 32,3 39,5 41,7 38,7 37,1

*Soluciones a base del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H.

“jergdn sacha”

En la tabla 11 observamos el incremento del tiempo de reaccién al dolor (%) calculado por la

expresion:

% inc. TRD = [(XTRDt— XTRDo) / XTRDo]
Donde:
XTRD: Promedio del tiempo de reaccion al dolor
XTRD¢: Promedio del tiempo de reaccion al dolor a los diferentes tiempos
experimentales (30, 60, 90, 120, 150 y 180 minutos)

XTRDo: Promedio del tiempo de reaccion al dolor basal.

Podemos notar claramente que el después de 30 minutos de iniciado el experimento, los grupos
tratados con el extracto en concentraciones de 200, 400 y 600 mg/kg presentaron un incremento

del tiempo de reaccion al dolor respecto al tiempo basal (efecto analgésico) de 12,7%, 17,1%
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y 9,5% respectivamente, los cuales aumentaron al cabo de una hora, y en el caso del extracto a
400 mg/kg alcanzaron un valor méximo de 69,4% al cabo de 120 minutos de iniciado el

experimento.
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Figura 8. Evolucidn del incremento del tiempo de reaccion al dolor por el método de
“retirada de cola” en ratones albinos.

En la figura 8 observamos como van cambiando los tiempos de reaccion al dolor en cada grupo,
en general a excepcion del grupo control negativo (suero fisioldgico) los tiempos presentan
incrementos positivos a partir del minuto 30, los grupos con mayor incremento (efecto
analgésico) fueron los tratados con tramadol 20 mg/kg y el grupo tratado con extracto 400

mg/Kkg.
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Figura 9. Efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”.

En la figura 9 se presenta el valor promedio incremento del tiempo de reaccion al dolor en el
rango de 30 a 180 minutos, lo cual indica que el grupo tratado con tramadol presento un efecto
analgésico de 76,4% seguido del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en concentracion de 400 mg/kg el cual presento un efecto
analgésico de 55,2%.
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Figura 10. Efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” por sexo del ratén.
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En la figura 10 se puede observar que el efecto analgésico del extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” fue similar en ambos sexos de

ratones dentro de cada grupo de tratamiento.

4.1.2. Prueba de hipdtesis

Hipotesis especifica 3:

HO: El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon
sacha” no presenta efecto antiinflamatorio en la concentracion 2% en forma de gel por via
topica en ratones.

H1: El extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn
sacha” presenta efecto antiinflamatorio en la concentracion 2% en forma de gel por via topica

en ratones.

Tabla 12. Analisis de Varianza del efecto antiinflamatorio.

Normalidad de los residuos

ANOVA . .
Shapiro-Wilk
F p valor Estadistico o] p valor
Peso oreja derecha (g) 8,869 0,000 0,975 36 0,590
Peso oreja izquierda (g) 0,405 0,842 0,962 36 0,249

En la tabla 12, como el p valor correspondiente a la comparacion de los pesos de la oreja
derecha es menor a 0,05 se rechaza la HO y se acepta la H1, es decir las diferencias entre los
pesos promedios es significativa; asi mismo se comprob6 mediante la prueba de Shapiro-Wilk
que el modelo ANOVA cumple con el supuesto de normalidad; de otro lado la comparacion de
los pesos de las orejas izquierdas no es significativo (p valor >0,05) lo cual garantiza la

homogeneidad de los grupos respecto a su promedio basal.
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Tabla 13. Comparaciones multiples de Tukey del efecto antiinflamatorio.

Subconjunto para alfa = 0.05

Tratamiento N
1 2

gel 2%* 6 0,0143

Dexametasona 6 0,0146

gel 1%* 6 0,0148

Diclofenaco 6 0,0156

gel 0.5%* 6 0,0172

Vaselina 6 0,0233
Sig. 0,518 1,000

* Gel a base del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. “jergéon

sacha”

En la tabla 13 podemos observar que las comparaciones multiples de Tukey clasifican a los
grupos en dos subconjuntos homogéneos, los promedios de los grupos gel 2%, Dexametasona,
gel 1%, Diclofenaco y gel 0,5% aparecen juntos, lo cual indica que no es posible detectar
diferencias significativas entre ellos, y al estar separados del grupo control negativo (vaselina)

significa que estos 5 tratamientos presentan un efecto antinflamatorio similar.

Por tanto, podemos concluir que el extracto etanélico de la raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” presenta efecto antiinflamatorio en la concentracion 2% en

forma de gel por via topica en ratones

Hipotesis especifica 4:

HO: El extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergéon

sacha” no presenta efecto analgésico a la dosis 400 mg/kg por via oral en ratones.

H1: El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergéon

sacha” presenta efecto analgésico a la dosis 400 mg/kg por via oral en ratones.
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Tabla 14. Andlisis de Varianza del efecto analgésico.

Normalidad de los residuos

ANOVA
Shapiro-Wilk
F p valor  Estadistico gl p valor
% inc. TRD 30 13,0 0,000 0,982 36 0,819
% inc. TRD 60 50,4 \ 0,981 36 0,790
% inc. TRD 90 69,6 \ 0,976 36 0,600
% inc. TRD 120 64,9 | 0,947 36 0,084
% inc. TRD 150 70,2 \ 0,954 36 0,138
% inc. TRD 180 57,1 | 0,985 36 0,897

% inc. TRD: porcentaje de incremento del tiempo de reaccion al dolor

La tabla 14 muestra los resultados de la prueba ANOVA por cada tiempo experimental, dado
que el p valor resulto siempre menor que 0,05 podemos rechazar la hipotesis de igualdad de los
Incremento del tiempo de reaccion al dolor entre grupos dentro de cada tiempo experimental (30,
60, 90, 120, 150 y 180 minutos).



Tabla 15. Comparaciones multiples de Tukey del efecto analgésico.

Subconjunto para alfa = 0.05

Tratamiento N
1 2 3 4 5

Suero fisioldgico
Paracetamol 400mg/kg
Ext. 600 mg/kg™

% inc. TRD 30 Ext. 200 mg/kg*
Ext. 400 mg/kg* 17,4 17,4
Tramadol 20mg/kg 22,6

0,5

7,4 7,4

9,7 9,7 9,7
13,1 13,1

D OO OO OO O O

Sig. 0,052 0,438 0,142 0,547

Ext. 400 mg/kg*
Tramadol 20mg/kg 74,6

51,0

Suero fisiologico 6 -3,2
Paracetamol 400mg/kg 6 15,9
Ext. 200 mg/kg* 6 27,6
% inc. TRD 60 Ext. 600 mg/kg* 6 29,9
6
6

Sig. 1,000 0,134 1,000 1,000 ---

Suero fisioldgico -1,9
Paracetamol 400mg/kg
Ext. 600 mg/kg*

% inc. TRD 90 Ext. 200 mg/kg*
Ext. 400 mg/kg*
Tramadol 20mg/kg 88,5

17,6
29,5 29,5
38,1
68,0

D OO OO OO O O

Sig. 1,000 0,300 0,658 1,000 1,000

Ext. 400 mg/kg*
Tramadol 20mg/kg 94,1

71,2

Suero fisioldgico 6 1,2
Paracetamol 400mg/kg 6 13,5
Ext. 600 mg/kg* 6 32,9
% inc. TRD 120 Ext. 200 mg/kg* 6 39,7
6
6

Sig. 0,362 0,875 1,000 1,000

Ext. 400 mg/kg* 69,8

Suero fisioldgico 6 -2,9
Paracetamol 400mg/kg 6 10,1
Ext. 600 mg/kg* 6 29,3
% inc. TRD 150 Ext. 200 mg/kg* 6 37,0
6
6

Tramadol 20mg/kg 90,9
Sig. 0,286 0,789 1,000 1,000

Ext. 400 mg/kg* 63,4

Suero fisiologico 6 -2,2
Paracetamol 400mg/kg 6 7,2 7,2
Ext. 600 mg/kg* 6 26,8 26,8
% inc. TRD 180 Ext. 200 mg/kg* 6 38,4
6
6

Tramadol 20mg/kg 92,0
Sig. 0,706 0,061 05505 1,000 1,000
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*Soluciones a base del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H.

“jergon sacha”

En latabla 15 podemos observar que a los 30 minutos de iniciado el experimento el paracetamol
y el extracto experimental de 600 mg/kg se ubican juntamente con el grupo control negativo
(Suero fisioldgico) lo cual indica que estos no presentan un efecto analgésico significativo, a
los 60 minutos todos los tratamientos se separan del grupo control negativo lo cual indica que
presentan efecto significativo siendo el tramadol el de mayor efecto significativo, seguido del
extracto en concentracion de 400 mg/kg; el paracetamol, el extracto a 200 y 600 mg/kg
presentan efectos similares, este patron se mantiene a los 90 minutos, a partir de los 120
minutos el paracetamol pierde efecto significativo, los extractos a 600 y 200 mg/kg presentan
efectos similares, el extracto a 400 mg/kg presenta un efecto significativamente superior siendo

superado Unicamente por el tramadol.

Por tanto, con un nivel de significancia del 5% podemaos afirmar que el extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” presenta efecto analgésicoa
la dosis 400 mg/kg por via oral en ratones.

4.1.3. Discusién de los resultados

En el andlisis cualitativo preliminar del extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” se observa la presencia de
flavonoides, taninos, compuestos fendlicos, alcaloides, esteroides y/o triterpenos
en la tabla 8, tomando en cuenta la investigacion realizada por Mixan

J. (22) en su estudio realizado para la evaluacion fitoquimica del extracto
metanolico del cormo de Dracontum spruceanum “jergon sacha” se identifico la
presencia de alcaloides, cumarinas, flavonoides y antocianinas. Por otra parte,
Miranda V.(23) utilizo tres plantas, una de ellas es el Dracontium spruceanum en
donde la sometieron a pruebas colorimétricas de identificacion de metabolitos
secundarios, dando positivo para la prueba de Dragendorff indicando la presencia
de alcaloides, Tricloruro férrico (FeCls) presencia de taninos, prueba de Shinoda
(presencia de Flavonoides) y la prueba de Libermann bouchard que evidencia la
presencia de esteroides. También, Barreto G, Vilchez R. (4) en su investigacién

de caracterizacion del extracto hidroalcohdlico de las hojas y tallo de Dracontium
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spruceanum (Schott) G.H. Zhu, identificaron la presencia de alcaloides,

esteroides, compuestos fendlico y flavonoides.

La evaluacion del efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” en ratones albinos, se
dio por el método de “Edema auricular” inducido por agente irritante xilol (44,45).
Se realizo la evaluacion de la inflamacion en modelos in vitro que dieron como
resultados que las diferentes concentraciones de 0,5; 1y 2 % del extracto etanolico
de la raiz de “jergon sacha” en forma de gel via topica presentan efecto
antiinflamatorio. El gel al 2% del extracto de la raiz presenta una inhibicion de la
inflamacién del 95,8% que supera a los controles positivo como dexametasona gel
1% (91,8 %) y diclofenaco gel 1% (89,3 %), también el gel al 0,5% del extracto
(68,8 %) y el gel 1% del extracto (88,7 %) que es casi idéntico al efecto
antiinflamatorio del diclofenaco. Teniendo en cuenta en los estudios realizados
por Nock D, et al.(17) donde utilizaron el extracto metanolico de Culcasia
angolensis de la familia Araceae para evaluar el efecto antiinflamatorio mediante
el método “Edema de patas” inducido por carragenina, tuvieron como resultados
que el extracto en concentraciones de 125, 250 y 500 mg/kg ejercié una
disminucion de la inflamacién dosis-dependiente, en la 3ra hora (9,6; 30,4 y
48.9%), 4ta hora (28,4; 51,5y 60,4 %) y en la 5ta hora (27,3; 54,5 y 63,6 %) que
fue significativa (p < 0,001) con 250 y 500 mg/kg en comparacion con el grupo
control. También, en la investigacion realizada por Zilani N. et al. (18) utilizaron
la especie vegetal Colocasia gigantea Hook de la familia Araceae, donde
evaluaron el potencial antiinflamatorio mediante ensayo de hemolisis inducido por
calor en donde se evidencié una destacada actividad de estabilizacion de
membranas de los eritrocitos con un buen porcentaje de inhibicion de hemolisis
de 80,55; 90,13 y 94,23 % en las concentraciones de 125, 250 y 500 pg/mL. En el
ensayo antiinflamatorio de edema de pata inducido por formalina, se obtuvo una
inhibicion de la inflamacion de 42,37 y 48,72 % en la 4ta hora con las dosis de
250 y 500 mg/kg. Tomando en cuenta los estudios realizados por Sumaiyah S. et
al.(20) que utilizaron el extracto etandlico de las hojas de Rhaphidophora pinnata
de la familia Araceae en dosis 35, 70, 140 y 280 mg/kg para determinar la
actividad antiinflamatoria mediante el método “Edema de pata” inducida por

carragenina al 1% en 30 ratones machos. Demostraron que el extracto de
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Rhaphidophora pinnata por via oral, posee actividad antiinflamatoria en las dosis
de 35, 70, 140 y 280 mg/kg a partir de la 2da hora hasta la 6ta hora con un
porcentaje de inhibicion de la inflamacion de 56,6; 56,18; 62,77 y 49,30, siendo
la dosis eficaz de 140 mg/kg de extracto de Rhaphidophora pinnata como
antiinflamatorio comparado con el diclofenaco. Por lo tanto, nuestra investigacion
realizada para evaluar el efecto antiinflamatorio de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en ratones albinos, demostro tener
efecto antiinflamatorio al igual que las otras investigaciones realizadas por los

autores citados, que utilizaron plantas de la misma familia Araceae.

La evaluacion del efecto analgesico del extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergéon sacha” en ratones albinos, se
dio por método “Retirada de cola” de una fuente térmica (46,47,51). Se realizo la
evaluacion del dolor en modelos in vivo y se midié el tiempo de latencia, se obtuvo
resultados en donde se demostrd que las concentraciones del extracto etandlico en
dosis de 200, 400 y 600 mg/kg poseen efecto analgésico en ratones por via oral.
El que presentd mayor incremento en el tiempo de reaccion al dolor (efecto
analgeésico) desde el minuto 30 hasta el minuto 180 fue el extracto de 400 mg/kg
(55,2%), pero por debajo del efecto analgésico del tramadol (76,4%), extracto 200
mg/kg (31,3%) y extracto 600 mg/kg (29,5%). Las investigaciones realizadas por
Nock D. et al. (17) utilizaron el extracto metanolico de las hojas de Culcasia
angolensis (Araceae) en dosis de 125, 250 y 500 mg/kg para evaluar la actividad
antinociceptiva en ratones por el método “Placa caliente”, se demostr6 que el
extracto aumento notablemente (p < 0,05)el tiempo de reaccién al dolor en el
tiempo 60, 90, 120 y 150 minutos en relacién con el grupo control, no hubo
diferencias significativas en el tiempo medio de reaccion al dolor entre los grupos
tratados con el extracto y la morfina, es mas, el extracto demostro una elevacion
notable (p < 0,01) de tiempo medio de reaccion similar a la morfina en los minutos
120 y 150 pos-tratamiento. Tomando en cuenta los estudios realizados por Zilani
N. et al. (18) para evaluar el potencial efecto analgésico del extracto de la hierba
Colocasia gigantea Hook (Araceae) en dosis de 250 y 500 mg/kg por el método
de contorciones abdominales inducido por &cido acético 1%, tuvieron como
resultado que el extracto de Colocasia gigantea mostrd una actividad de

modulacion al dolor (p<0,05), mostré una inhibicion de contorciones 33,3 y
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53,33% en las dosis de 250 y 500 mg/kg por debajo de grupo estandar tratados
con diclofenaco en dosis 25 mg/kg que mostrd 73,3% de inhibicion de
contorciones. También, en la investigacion realizada por Hemalatha A, Sathiya
A. (21) usaron el extracto acuoso de Amorphophallus paeoniifolius en dosis de
200 y 400 mg/kg para evaluar la actividad analgésica en ratones albinos por el
método de contorciones abdominales inducido por &cido acético y placa caliente.
Se obtuvo como resultado para el método de contorciones abdominales, una
inhibicion de contorciones de 43,64 % y 46,06% para los grupos tratados con el
extracto en dosis 200 y 400 mg/kg, por debajo del grupo estandar tratados con
diclofenaco 25 mg/kg que tuvo una inhibicion de 54,39%. Por otra parte, los
resultados para el método placa caliente, se demostré que el periodo de latencia
del extracto acuoso de Amorphophallus paeoniifoliu es muy significativo (p <
0,01) en comparacion con el grupo control, pero el periodo de latencia del grupo
estandar tratados con diclofenaco fue mas significativo (p < 0,001) en
comparacion con los grupos tratados con el extracto acuoso. Por lo tanto, nuestra
investigacion demuestra que el extracto etanolico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”, tiene efecto analgésico en ratones
albinos, en comparacion con las otras investigaciones realizadas por los autores
citados que también demostraron tener efecto analgésico de las plantas

investigadas que pertenecen a la misma familia Araceae.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

e El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha” es soluble en solventes polares como el agua destilada, etanol y

metanol.

e El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha” presenta metabolitos secundarios como flavonoides, taninos,

compuestos fenolicos, alcaloides, esteroides y/o triterpenos.

e El extracto etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergdn sacha” en concentracion de 0,5; 1 y 2 % en forma de gel, presenta efecto
antiinflamatorio por via topica en ratones, su efecto es comparable a la

dexametasona en gel de 1% y diclofenaco al 1%.

e A un nivel de significancia del 5% no es posible determinar diferencias
significativas entre los efectos antinflamatorios del extracto etandlico de la raiz
de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en concentracion

de 0,5; 1y 2 % en forma del gel.

e El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergdn sacha” en dosis de 200, 400 y 600 mg/kg presenta efecto analgésico por

via oral en ratones.

e El extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergon sacha” a la dosis 400 mg/kg presenta un efecto analgésico
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significativamente superior a las dosis de 200 y 600 mg/kg superando al

paracetamol 400 mg/kg, pero por debajo del Tramadol 20mg/kg.

5.2. Recomendaciones

Se recomienda seguir desarrollando investigaciones sobre esta planta, sobre sus
otros posibles efectos terapéuticos medicinales que se desarrollan de manera

empirica en las comunidades nativas de nuestra Amazonia peruana.

Desarrollar investigaciones de analisis cuantitativo de los metabolitos
secundarios presentes en la planta de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
jergdn sacha, tanto en sus hojas, tallos y raices, para determinar que parte de la
planta tiene mayor propiedad medicinal y de que tipo, asi poder aprovechar su

mayor efecto terapéutico.

Se recomienda realizar estudios sobre efectos de toxicidad del extracto de la raiz
de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” para determinar la
dosis letal.
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Anexo 1. Matriz de consistencia
Evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

“jergom sacha” en ratones
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Formulacion del problema

Objetivos

Hipotesis

Variables

Disefios metodologicos

Problema general
¢Tendra efecto antiinflamatorio y
analgésico el extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha” en
ratones?

Problemas especificos:

1. ¢Cuales son los solventes que
permitan solubilizar el extracto
etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergbdn sacha”?

2. ¢Qué reactivos de coloracion y
precipitacién se utilizard para
identificar los metabolitos
secundarios presentes en el extracto
etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergon sacha”?

3. ¢Cudles son las concentraciones
de los geles (0,5; 1 y 2%) a base del
extracto etandlico de la raiz
Dracontium spruceanum (Schott)
G.H. Zhu “jergdn sacha” que tendra
efecto antiinflamatorio en ratones?

4. ¢ A qué concentraciones (200, 400
y 600 mg/kg) del extracto etandlico
de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergdn sacha” tendra efecto
analgésico en ratones?

Obijetivo general
Evaluar el efecto antiinflamatorio y
analgésico del extracto etanolico de
la raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergén sacha” en
ratones.

Obijetivos especificos:
1. Analizar la prueba de
solubilidad del extracto etandlico de
la raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha”.

2. Identificar mediante el
ensayo cualitativo por reaccién de
coloracion y  precipitacién  los
metabolitos secundarios presentes en
el extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott)
G.H. Zhu “jergén sacha”.

3. Formular los geles en
diferentes concentraciones (0,5; 1 vy
2%) a base del extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” que
tendrad efecto antiinflamatorio en
ratones.

4. Determinar las
concentraciones (200, 400 y 600
mg/kg) del extracto etandlico de la raiz
de Dracontium spruceanum (Schott)
G.H. Zhu “jergdén sacha” que tendra
efecto analgésico en ratones.

Hipétesis general
El extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott)
G.H. Zhu “jergén sacha” presenta
efecto antiinflamatorio y analgésico
en ratones

Hipétesis especificas:
1. El extracto etandlico de la
raiz de Dracontum spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha” es
soluble en solventes polares.

2. El extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”
presenta metabolitos secundarios
que son responsables del efecto
antiinflamatorio y analgésico.

3. El extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”
presenta efecto antiinflamatorio en la
concentracion 2% en forma de gel
por via tépica en ratones.

4. El extracto etandlico de la
raiz de Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”
presenta efecto analgésico a la dosis
400 mg/kg por via oral en ratones.

Variable 1: independiente
Extracto etandlico de la raiz
de Dracontium spruceanum
“jergoén sacha”
Dimensiones:

-Prueba de Solubilidad
-Anélisis cualitativo
preliminar

Variable 2: dependiente

Efecto antiinflamatorio
Dimensiones:

-Induccion de edema del
pabellén auricular de la oreja
derecha.

- Geles a base del extracto
etanodlico de la raiz de
“jergdn sacha”

-Control positivo
-Control negativo

-Forma de administracion

Efecto analgésico

Dimensiones:

-Induccioén al dolor en la cola
del raton.

- soluciones a base del
extracto etanélico de la raiz
de “jergén sacha”

-Control positivo

-Control negativo

-Forma de administracion

Tipo de investigacion
- Investigacion aplicada

Método y disefio de la
investigacion
Método: Analitico
Enfoque: Cuantitativo
Disefio: Experimental

Poblacion Muestra
Poblacion
Bioldgico: Ratones de ambos sexos
Vegetal: Raiz de jergon sacha

Muestra

Bioldgico: 72 ratones divididos en
36 machos y 36 hembras

Vegetal: 6 kg de la raiz de jergon
sacha

Muestreo: muestreo aleatorio
simple

Biologico: Se seleccionara al azar
72 ratones distribuidos en 12 grupos
de 6, cada grupo con 3 ratones de
cada sexo

Vegetal: 6 kg de raiz de jergon
sacha para su maceracion etanélica




Anexo 2. Instrumentos de recoleccion de datos

Ficha 1. Recoleccion de datos para el ensayo de solubilidad del extracto etandlico de la

raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha”

Tabla 1. Ensayo de solubilidad

SOLVENTES

RESULTADOS

Agua destilada

Etanol

Metanol

Butanol

Acetato de etilo

Cloroformo

hexano

Acetona

Benceno

Eter etilico

Eter de petroleo

Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)

Ficha 2. Recoleccidn de datos para el ensayo cualitativo preliminar del extracto
etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”

Tabla 2. Ensayo cualitativo preliminar

Sonneschein

Wagner

Reactivos Identificacion de Caracteristica Resultado
metabolito secundario
Flavonoides Halo amarillo en la parte
AICI; superior del tubo de
ensayo al contacto con la
luz UV/IV
Compuestos fendlicos Coloracion verde o
FeCI3 .
amarillenta
Gelatina/NaOH Taninos Precipitado blanco
lechoso
. Flavonoides Coloracién (amarillo,
Shinoda . )
rojo, naranja, etc)
Dragendorff Precipitado rojo a naranja
Mayer Precipitado blanco crema
Popoff Alcaloides Precipitado amarillo

Precipitado verde
amarillento

Precipitado marrén

Libermann-Burchard

Esteroides y/o triterpenos

Coloracion verde azulado,
rojo amarillo

Salkowski

Esteroides

Coloracion rojo amarillo

Leyenda: Presencia (+), ausencia (-)
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Ficha 3. Recoleccion de datos para la evaluacion de efecto antiinflamatorio del extracto
etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en
ratones.

Metodologia del efecto antiinflamatorio: Método de edema auricular

Sexo:Macho [ ]  Hembra [ ]

Tratamientos del efecto antiinflamatorio:
Grupo 1. Gel 0,5% a base del extracto etanolico de la raiz de “jergén sacha” |:|

Grupo 2. Gel 1 % a base del extracto etandlico de la raiz de “jergon sacha” |:|
Grupo 3. Gel 2 % a base del extracto etandlico de la raiz de “jergon sacha” |:|

Grupo 4. Diclofenaco gel 1% :|

Grupo 5. Dexametasona gel 1%

Grupo 6. Control: Vaselina |:|

Evaluacién del efecto antiinflamatorio

Hora de induccion [ ] Hora de tratamiento

Sacrificio (ratones). Farmaco: (Pentobarbital 40 mg/kg)...Via de administracion: IP

Evaluacion a las 4 horas después del tratamiento

Caracteristicas Peso de una Peso de una Diferencia de
del ratén porcion de la porcion de la peso
OD* (9) OI* (9)

Colaroja (H)
Cola verde (H)
Cola azul (H)
Cola morada (M)
Cola negra (M)

Cola marrén (M)

*porcidn del pabelldn auricular de la oreja derecha con sacabocado de 6 mm
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Ficha 4. Recoleccion de datos para la evaluacion del efecto analgésico del extracto
etanolico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha” en
ratones.

Método: Retirada de cola Fuente térmica: Beacker 250 mL con agua a 55°C

Grupo 1: Extracto EtOH de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu: Dosis de
200 mg/kg. Via Oral

g:‘;zft’éi”'“icas Peso | Volumen Tiempo de evaluacion en minutos
@ (mL) 0° [30° [60° | 90° | 120° | 150° | 180’

Colaroja (H)
Cola verde (H)

Retirada
Cola azul (H) de cola
Cola morada (Tiempo
(M) de
Cola negra (M) latencia)

Cola marrén (M)

Grupo 2. Extracto EtOH de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu: Dosis de
400 mg/kg. Via Oral

Caracteristica | Peso | Volumen Tiempo de evaluacién en minutos
del ratén (g) (mL) 0° 130° |60’ |90° | 120° | 150° | 180°
Colaroja (H)
Cola verde (H) _
Cola azul (H) Retirada
Cola morada (M) (? cola
(Tiempo
Cola negra de
(M) latencia)
Cola marrén
(M)

Grupo 3. Extracto EtOH de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu: Dosis de
600 mg/kg. Via Oral

Caracteristicas | Peso | Volumen Tiempo de evaluacion en minutos
del raton @ | (mb) 0’ [30° [60° [ 90° [ 120° [ 150° | 180°
Colaroja (H)
Cola verde (H) Retirada
Cola azul (H) de cola
Cola morada (M) (Tiempo
Cola negra (M) de
~ latencia)
Cola marrén
(M)




Grupo 4. Paracetamol dosis 400 mg/kg. Via: Oral

Caracteristicas | Peso | Volumen Tiempo de evaluacién en minutos
del raton (g) (m L) 0 130 160° 190° | 120° | 150° | 180°
Colaroja (H)
Cola verde (H) )
Cola azul (H) F;ee“crgldaa
Cola morada .
(Tiempo
(M) de
Cola negra (M) latencia)
Cola marrén
(M)

Grupo 5. Clorhidrato de Tramadol dosis de 20 mg/kg.

Via: Oral
Caracteristicas | Peso | Volumen Tiempo de evaluacién en minutos
del ratén (g) (m L) 0 130°160° 190 | 120° | 150° | 180°
Colaroja (H)
Cola verde (H) )
Cola azul (H) Retirada
Cola morada de cola
(Tiempo
(M) de
Cola negra (M) latencia)
Cola marrén
(M)

Grupo 6. Suero fisiologico 0,9% (0,1 mL/10g de peso corporal)

Via: Oral

Caracteristicas
del raton

Peso

(9)

Volumen
(mL)

Tiempo de evaluacion en minutos

0’

30

60’

920’

120°

150°

180°

Colaroja (H)

Cola verde (H)

Cola azul (H)

Cola morada
(M)

Cola negra (M)

Cola marrén
(M)

Retirada
de cola
(Tiempo
de
latencia)
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Anexo 3. Certificado de Validez del contenido de los instrumentos

“jergon sacha” en ratones”

“Evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu

69

No DIMENSIONES / items Pertinencia! | Relevancia? Claridad® Sugerencias
VARIABLE 1: Extracto etandlico de la raiz de Dracontium
spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”
DIMENSION 1: Prueba de solubilidad Si No Si No Si No
1 e Solventes polares / no polares v v v
DIMENSION 2: Analisis cualitativo preliminar Sj No Si No Si No
2 e Metabolitos secundarios por coloracion y precipitacion
(Flavonoides, alcaloides, esteroides y/o triterpenos, v v v
taninos, compuestos. Comp. fendlicos, etc)
VARIABLE 2: Efecto antiinflamatorio
DIMENSION 1: Induccién de edema del pabellon auricular Si No Si| No Si No
de la oreja derecha
3 e Inflamacion aguda inducido por xilol Q.P. v v v
DIMENSION 2: Geles a base del extracto etanolico de la raiz de Si No | Si No | Si No
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergén sacha”
4 o Gel 0,5% v v v
5 o Gell% v v v
6 o Gel 2% v v v
DIMENSION 3: Control positivo Si No | Si No Si No
7 e Diclofenaco gel 1% v v v
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e Dexametasona gel 1%

v v
DIMENSION 4: Control negativo Si No |Si No Si No
9 e vaselina v v
DIMENSION 5: Forma de administracion Si No Si No Si No
10 e Viatopica v v
VARIABLE 2: Efecto analgésico
DIMENSION 1: Induccién al dolor en la cola del ratén Si No Si| No Si No
11 e Estimulo nociceptivo (Retirada de cola) v v
DIMENSION 2: Soluciones a base del extracto etanélico de | Si No Si No Si No
la raiz de “jergon sacha”
12 e Solucién 200 mg/kg v v
13 e Solucién 400 mg/kg v v
14 e Solucién 600 mg/kg v v
DIMENSION 3: Control positivo Si No |[Si No Si No
15 e Clorhidrato de tramadol 20 mg/kg v v
16 e Paracetamol 400 mg/kg v v
DIMENSION 4: Control negativo Si No Si No Si No
17 e Suero fisiologico 0,9%: 0,1 mL/10g de peso corporal v v
DIMENSION 5: Forma de administracion Si No Si No Si No
18 e Viaoral v v




Observaciones (precisar si hay suficiencia): Si existe suficiencia para la recoleccién de datos

Opinidn de aplicabilidad:  Aplicable [ X ] Aplicable después de corregir [ ] No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: Dr. Fidel Ernesto Acaro Chuquicaia

DNI: 07459338

Especialidad del validador: Magister en Farmacologia Experimental

1pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.
2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o
dimensidn especifica del constructo

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso,
exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son
suficientes para medir la dimensidn

Lima 20 de marzo del 2023

Firma del Experto Informante
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Observaciones (precisar si hay suficiencia): Si existe suficiencia para la recoleccién de datos

Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X ] Aplicable después de corregir [ ] No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador. Dr. TASAYCO YATACO NESQUEN JOSE
DNI: 21873096

Especialidad del validador: DOCTOR EN SALUD, MAESTRO EN FARMACOLOGIA CON MENCION EN FARMACOLOGIA EXPERIMENTAL

1pertinencia: El item corresponde al concepto teérico formulado.
2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o
dimensidn especifica del constructo

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso,
Exacto y directo

et 5
. . . . . . . ’, (1 Sl
Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son it

Suficientes para medir la dimensién ar NESDUEN 4 TASEYDO YATACO
C.QP¥.P 07103

22 de marzo del 2023

<= s




Observaciones (precisar si hay suficiencia): Si existe suficiencia para la recoleccién de datos

Opinidn de aplicabilidad:  Aplicable [X ] Aplicable después de corregir [ ] No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: Condori Huancacuri, Lurdes Bertha.

DNI: 25733415

Especialidad del validador: Magister en farmacologia con mencién en farmacologia experimental

lpertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.

2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimensién especifica del constructo
3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la dimension

24 de abril del 2023

Ll

Mg. Lurdes Bertha Condon
CQFP.N" 10833

Firma del Experto Informante
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Anexo 4: Aprobacion del Comité de ética

.‘v COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA
INVESTIGACION
Norbert Wiener
CONSTANCIA DE APROBACION
Lsma, 28 de agosto de X023

Investigadon{a)
Moisés Claudio Ceornhuan De la Cruz
Luis Johaston Ramaes Tello

Exp. N*: 0930.2023

De mu considerncion:

Es grato expresarle mi cordial saludo y a la vez imformarle que el Comité Institucronal de
Etica para b investigacion de la Umiversidad Privada Norbert Wiener (CIELUPNW)
evalué y APROBO los siguwentes documentos:

e Protocolo ttulado: *Evaluacién del efecto antimfNamatorio v analgésico del
extracto etandlico de la raiz de Drucontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergom sacha™ en ratones™ Version 01 con fecha 21/06/2023.

El cual tene como investigador pancipal al Sr{a) Moesés Claudio Coorahua De la Cruz y
Luss Johaston Ramos Tello y a Jos immvestigadores colaboradores (no aplica)

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas practicas éicas, el balance
nesgo’beneficio, la calificacitn del equipo de mvestigacion y la confidencialidad de los
datos, entre otros.

El investigador debera considerar kos sigmentes puntos detallados 2 contimuacion:

L. La vigencia de la aprobacion es de dos aios (24 meses) a partir de la emusion
de este documento,

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

3. Toda enmienda o adenda se debera presentar al CIELUPNW y no podra
implementarse sin la debada aprobacion.

4. Si aphca. la Renovacion de aprobacica del proyecto de investigacson debera
miciarve trenta (30) dias antes de la fecha de vencimiento. con su respectivo
mforme de avance.

Es cuanto mformo a usted para su conocimuiento y fines pertinentes.

Alenlamente,

Yenny Mifnisol Bellado Fuente
i del CIEL- UPNY

Av. Aragapa 440 - Sarta Dears

Lrovenadad Prvads Narven Wicner

Tekifoso: TOO-A545 macxe 1290 Cel. SK1-000-47%
Compeconme. sl wni eaanad e
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Anexo 5. Programa de intervencion
Programa de intervencion para la evaluacion del efecto antiinflamatorio y analgésico del

extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu “jergon sacha”

en ratones

Actividades  Setiembre Octubre Noviembre

Obtencion de » Recoleccion y
especie vegetal traslado de la especie
vegetal en la ciudad
de Coronel Portillo

Elaboracion del ™ Y EE SN

extracto etandlica de la
especie vegetal por 7
dias.
» Filtracion y secado
Analisis de la e Prueba de solubilidad
especie vegetal e Analisis cualitativo
preliminar
Adquisicion de los e Aclimatacion de  los
modelos biolégicos animales de investigacion
durante 15 dias bajo
condiciones de
fotoperiocidad
e Aislar a las hembras de los
machos
o Clasificarlos por grupos de
experimentacion
Elaboracién de los e Formulacién de los geles al
geles 0,5%, 1% y 2 % a base del
extracto etanolico de la raiz
de jergon sacha
Parte experimental e Evaluacion del efecto
antiinflamatorio por
induccion a la inflamacién
aguda por el método edema
auricular inducido por xilol
Q.P.

e Evaluacion del efecto
analgésico por el método
retirada de cola de una
fuente térmica a 55°C

e Laevaluacion es en un solo
periodo de tiempo

Recoleccién de la e Recoleccion de datos y
informacion registro de las mismas
Eliminacion de e Los residuos biolégicos
desechos seran eliminados de acuerdo

a los parametros
establecidos
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Anexo 6. Protocolo de atencion
Protocolo de atencion a los ratones para los estudios de “Evaluacion del efecto

antiinflamatorio y analgésico del extracto etandlico de la raiz de Dracontium spruceanum

(Schott) G.H. Zhu “jergoén sacha” en ratones”

Adquisicion y e Adquirir los modelos biolégicos en el Centro Nacional de
transporte de los Productos bioldgicos de Salud-Chorrillos
modelos e Transportar los modelos biolégicos (ratones) en jaulas metalicas
bioldgicos al bioterio de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la
Universidad Privada Norbert Wiener.
Ubicacion de e Aislaralos ratones hembras de los machos en jaulas metalicas y previamente
los modelos clasificados de acuerdo a los grupos de experimentacion.
bioldgicos e Rotular las jaulas

=) e Alimentacion adecuaday provision de agua

e Controlar la temperatura y humedad
Cuarentena: El ratdn debe pasar por un tiempo de adaptacion desde su
adquisicion hasta su uso para que proporcionen un mejor resultado
experimental. Este tiempo no debe ser menor a los 15 dias

Ubicacion de

Evaluacion fisica de los animales

Aclimatacion de los modelos biolégicos en un periodo de 12 horas de luzy 12
horas de oscuridad para mantener los ciclos circadianos de los ratones

e Registrar el peso de los animales

Eliminacion de los desechos: excrementos, camas sucias, etc.

Durante el = mm

estudio
e Abastecimiento de los comederos y bebederos
Durant_e el e Todo el personal que ingrese al bioterio debe tener puesto su equipo de
estudio =) proteccién personal.
e Todo material utilizado serd desinfectado después de la atencién a los
animales

e Todos los desechos deben ser rotulados de acuerdo a su clasificacion

e Los residuos bioldgicos de los animales de experimentacidn, posterior al
Después del estudio seran tratados de acuerdo a PROTLABN-06 (59.6) Norma de
estudio =) eliminacion y disposicion de residuos comunes Y especiales.



Anexo 7. Certificado de taxonomia de la planta Dracontium spruceanum (Schott) G.H.
Zhu “jergon sacha”

Hamilton W. Beltran S.
Cansultor Botdnico
Calie Natalio Sanchez 251- Jesis Maria
namiltonoeliran@yahco.com

CERTIFICACION BOTANICA

E!l Bidlogo Botanico, certifica que la planta conocida como “JERGON SACHA”
proporcionada por, MOISES CLAUDIO CCORAHUA DE LA CRUZ y LUIS JHONSTON
RAMOS TELLO, Tesistas de la Universidad NORBERT WIENER, ha sido esludiada

cientificamente y determinada como Dracontium spruceanum y de acuerdo al Sistema
da Clasifiacion de Cronquist 1981, se ubica en las siguientes categorias:

Reino: PLANTAE
Division:  MAGNOLIOPHYTA
Clase: LILIOPSIDA
Subclase: ARECIDAE
Orden: ARALES
Famifia: ARACEAE
Geénero: Dracontium
Especie: Dracontium spruceanum (Schoett) G.H. Zhu

= Daracontium loretense K. Krause

Se expide |la presente certificacion a solicitud de los interesados para los fines que

estime conveniente.

Lima, 30 Agosto 2023

Blg&m?mo:n Beltran

amsion Filzer Eelton Sontge
Fitlogo - Butsico

CRR NS
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Anexo 8. Sustento experimental

¥,

Figura 12. Raiz Dracontium spruceanum
(Schott) G.H. Zhu “jergdn sacha”

Figura 14. Maceracion etandlica

Figura 15. Proceso de filtrado del macerado etanolico
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Figura 16. Evaporacion del filtrado Figura 17. Extracto etandlico de la raiz de
Dracontium spruceanum (Schott) G.H. Zhu
“jergdn sacha”

3

o
, !n 7

Figura 19. Prueba de solubilidad del extracto etanolico
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Figura 21. Preparacion de las sustancias a administrar para la evaluacion del efecto
antiinflamatorio y analgésico

i e e e R taih ';-.&S-;:‘n
Flgura 22 Ratones alblnos de la espeCIe Mus musculus cepa Balb/C53/CNPB.
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Figura 23. Administracion de las muestras de experimentacion para la evaluacion del
efecto antiinflamatorio y analgeésico.

Figura 24. Evaluacion del efecto antiinflamatorio por el método edema auricular y
evaluacion del efecto analgésico por el método retirada de cola



