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RESUMEN

Una de las prioridades de la humanidad es tener una buena salud, por tal motivo
las personas usan a plantas con un fin terapéutico util para su salud. Este informe
tiene como OBJETIVO determinar el efecto analgésico del extracto
hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides. (paico) en Rattus rattus
var. Alvinus. METODOLOGIA pertenece a un estudio experimental, que se utilizd
la técnica de inmersion de la cola en agua caliente a una temperatura de 55 °C, se
dividio en 3 grupos de 4 ratas cada uno, al primer grupo se le tomo como blanco,
El segundo grupo diclofenaco 20mg/kg y al tercer grupo se administré una dosis
de 1000 mg/ kg de peso, para determinar el efecto analgésico se tomd en cuenta
el tiempo en que tardan en sacar la cola para esto se hizo durante un lapso de
tiempo de 30, 60 y 90 min. RESULTADOS en la administracion de diclofenaco
el mayor tiempo de retencion es de 4.46 segundos que se obtuvo a los 30 minutos
teniendo una deviacion estandar de 0.15 en comparacién del extracto de
Dysphania ambrosioides.el mayor tiempo de retencion es de 4.13 segundos que se
obtuvo a los 60 minutos teniendo una deviacion estandar de 0.39. En
CONCLUSION, se determind el efecto analgésico del extracto hidroalcoholico de

las hojas de Dysphania ambrosioides.

PALABRAS CLAVES: analgésico, extracto, paico, Dysphania ambrosioides.
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SUMMARY:
One of the priorities of humanity is to have good health, for the reason, people use
plants to help their health. The aim of this report is to determine the analgesic
effect of the extract of the leaves of Dysphania ambrosioides. (paico)
METHODOLOGY belongs to an experimental study, which was used the
technique of immersion of the tail in hot water at a temperature of 50 ° C, was
divided into 3 groups of 4 rats each, The first group was administered sodium
chloride , The second group diclofenac and the third group the extract to at a dose
of 1000 mg per kilogram of weight, to determine the analgesic effect was taken
into account the time when the queue was unloaded for this was done during a
period of time of 30, 60 and 90 min. RESULTS in the administration of diclofenac
the mayor retention time of 4.46 seconds that was obtained at 60 minutes having a
standard deviation of 0.15 compared to the extract of Dysphania ambrosioides.
The mayor retention time is 4.13 seconds that was obtained at 90 minutes having a
standard deviation of 0.39. In CONCLUSION, the analgesic effect of the

Dysphania ambrosioides leaves was determined.

KEY WORDS: analgesic, extract, paico, Dysphania ambrosioides ..
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l. INTRODUCCION:

Indudablemente la naturaleza nos brinda variedades de sustancias que llegas de alguna
manera a ser Utiles en cuanto a la salud del ser humano, actualmente es una
complementacion, no obstante el uso de estas plantas medicinales se da mucho tiempo
atrés. El uso de las plantas medicinales origind, indudablemente la adquisicion de algin
remedio dandose en todos las cultura a consecuencia de querer sanarse. En gran parte
todos los nuevos hallazgos un el producto de alimentos nuevos, ya que los antepasados
experimentaban en si mismos que muchos de ellos eran comestibles; otros letales y otros

tenian diferentes resultados.*

La naturaleza atribuye una estrategia valiosa para los paises en desarrollo en cuanto la
salud. No obstante no se hallan datos suficientes para la evolucion del uso mundial de
las plantas medicinales la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), estim6 que mas del
80% de la masa total de una u otra manera utiliza, repetidamente, la tradicional medicina
para complacer sus necesidades primarias y ademas que una suma aumentada de

tratamientos medicinales implica el uso de los extractos de dichas plantas.?

Hace décadas en el mundo antiguo refiriendo a la medicina se ha observado que la
humanidad ha sobrevivido a base de los beneficios que han descubierto por instinto,
mencionando que gran parte de esto fue gracias a la naturaleza y es asi que para el
hombre desde ese entonces fue sin duda la mejor alternativa para combatir las fuertes

enfermedades que pudiese contraer. Tal proceso provoco identificar mas especies para



fines: construccion, alimento y salud. Este conocimiento ha comenzado como ensayo —

error pero al paso del tiempo esto fue mejorando®

En lugares poco recurridos tales como pueblos andinos o como la amazonia contintan
creyendo la eficacia de estas plantas en sentido de antiinflamatorias, u otras tienen efecto
con su aceite esencial como antihelminticas®, analgésicas, etc tal como las hojas de
Chenopodium ambrosioides (paico), ya que dado muchos estudios segun su especie y
familia se reconoci6 que tiene dichas cualidades en las hojas lo cual es eficaz para
dolores de barriga lo cual posee propiedad anti flatulentas, asi como también posee

propiedades antihelminticas®.

A si mismo cabe contribuir que las hojas de paico tiene un gran potencial contra el
dolor de cabeza, por lo tanto se plantea el siguiente problema de investigacion ¢tendra
efecto analgésico el extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania abrosioides

(paico)?
OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION
OBJETIVO GENERAL

Determinar el efecto Analgésico del extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania

abrosioides (paico) en Rattus rattus var. Alvinus.

OBJETIVO ESPECIFICO



Evaluar el tiempo de la respuesta nociceptica del efecto analgésico del extracto
hidroalcoholico de las hojas de Dysphania abrosioides (paico) en Rattus rattus var.

Alvinus.



REVISION DE LITERATURA:

2.1 ANTECEDENTES:

Duarte E. Et al ® una investigacion que realizaron en el afio 2012 tuvieron
como objetivo determinar la actividad fumigante, antifungica y antioxidante
del aceite esencial de Chenopodium ambrosioides y su composicion quimica
volatil. Para ello utilizo el método de que el aceite esencial fue obtenido de
hojas de C. ambrosioides por hidrodestilacién, la composicién quimica
volatil se determind mediante cromatografia de gases acoplada a
espectrometria de masas. El ensayo de actividad fumigante del aceite
esencial se realizd sobre Sitophilus zeamais. La actividad antifungica sobre
el hongo fitopatégeno Fusarium oxysporum , y la capacidad antioxidante se
efectué mediante el ensayo de decoloracion del radical DPPH. Concluyo
que el aceite esencial de C. ambrosioides exhibié importante actividad
fungicida contra F. oxysporumy fumigante contra S. zeamais, por lo cual

podria reemplazar fungicidas e insecticidas sintéticos.

En una investigacién que realizaron Moreno M et al’ en el afio 2013,
tuvieron como objetivo principal identificar los posibles efectos toxicos
producidos por la infusion  de Chenopodium  ambrosioides L.
(Chenopodiaceae) sobre el modelo bioldgico utilizado.
la cual su metodo fue que para determinar la toxicidad subcronica de la

infusion se emplearon ratones albinos suizos NIH de los 2 sexos, a los que se



les administr0 por via oral infusiones de la especie estudiada a
concentraciones de 32, 64 y 134 mg/mL por 90 dias. Al mismo tiempo se
realizaron observaciones clinicas diarias con el fin de identificar algun efecto
toxico post administracion de la sustancia. Después fueron sacrificados para
realizar los exdmenes hematoldgicos (hematocrito, hemoglobina, glébulos
rojos, globulos blancos, neutréfilos y linfocitos) y bioquimicos (alanino
aminotransferasa y creatinina), asi como estudios macroscopicos e
histologicos de los 6rganos internos (rifidén, higado, pulmon e intestino).
Resultados: se encontrdé que la infusion de Chenopodium ambrosioides a las
dosis administradas no causé efectos determinantemente significativos en los

parametros toxicolégicos

En el afio 2015 , Sanches A.® en una investigacion que realizo demostré la
Actividad antibacteriana in vitro del extracto hidroalcoholico de hojas de
Chenopodium ambrosioides (paico) por el método de macrodilucién en
caldo frente a Staphylococcus aureus y Escherichia, en este estudio
utilizo se utiliz6 cepas de Staphylococcus aureus Yy Escherichia coli. Los
resultados de la concentracion minima inhibitoria del extracto
hidroalcoholico de hojas de Chenopodium ambrosioides fue 8 Mg/ml para
Escherichia coli y 4 Mg/ml Staphylococcus aureus, considerandose como

inactivo y poco activo con respecto a estas bacterias.



En el afio 2004, Monzote L. et al® realizaron una investigacion teniendo
como objetivo evaluar la actividad antiprotozoaria del aceite esencial
extraido de Artemisia abrotanum, Chenopodium  ambrosioides, Pinus
caribaea, Piper aduncumy Piper auritum. Los aceites evaluados no
mostraron actividad contral. amazonensis; sin embargo, frente
a Trichomonas vaginalis el aceite extraido de C. ambrosioides mostré6 una
actividad promisoriacon una concentracion minima inhibitoria de

25 mg/mL.

Evaluar polvos vegetales de Chenopodium ambrosioides L., Chenopodium
album L. y Chenopodium quinoa Willd. Fue una investigacion que realizaron
Silva G. et al® en el afio 2005 para el control de Sitophilus zeamais
Motschulsky, Los parametros evaluados fueron mortalidad y emergencia de
insectos adultos, pérdida de peso y germinacién de los granos, efecto ovicida
y larvicida, fumigacion, repelencia y residualidad de los polvos. El disefio
experimental fue completamente al azar, con un arreglo factorial y tres
repeticiones. La mayor mortalidad de insectos se obtuvo con los polvos de la
inflorescencia y la mezcla de hojas y tallos de Chenopodium ambrosioides
L., al 2% (p/p) con valores de 69,4% y 67,9% respectivamente. La pérdida
de peso de granos, en todos los tratamientos de C. ambrosioides, no superd
el 3%. Para el tratamiento inflorescencia de C. ambrosioides al 2% (p/p), la

residualidad de los polvos se mantuvo hasta los 15 dias, con una mortalidad



de 98,3%. Esta misma especie presentd una mortalidad de huevos y larvas de

100. El polvo de C. ambrosioides es repelente para S. zeamais.

Los objetivos de Monzote L. et al** en el afio 2006 fueron mostrar el efecto
leishmanicida de un aceite esencial
de Chenopodium ambrosioides contra Leishmania amazonensis . cuyo
resultado es que producto probado tuvo una potente accion inhibitoria
contra las formas de promastigoto y amastigoto, con 50% de valores de dosis
efectivos de 3.7 y 4.6 pug / ml, respectivamente. El aceite esencial mostré una
toxicidad moderada en macrofagos de ratones BALB / ¢. Una dosis optima
de 30 mg / kg / dia fue efectiva cuando se administrd durante 15 dias por via
intraperitoneal a ratones BALB / c infectados experimentalmente. En
conclusion se dio que Estos estudios revelaron una fuente potencial para el
descubrimiento de nuevas drogas para combatir la leishmaniasis basada en la

medicina tradicional.

Leén C * en el afio determind la extraccion de aceites esenciales a partir
del paico (Chenopodium ambrosioides L.) por el método de arrastre con
vapor a nivel de laboratorio, se han realizado ensayos experimentales con la
materia prima, paico fresco ( 72% de humedad),y otras muestras de materia

prima ( 58% de humedad), obteniéndose mejores resultados con éstos. La



composicion quimica del aceite esencial del paico es la siguiente : Cineol, p
— cimeno, & — pineno, - pineno, & — felandreno, & — terpineno, limoneno, cis-

anetol, carvona, timol, carvacrol, linalol, ascaridol.

En el afio 2013, Marinez | et al ** evaluaron la actividad antibacteriana in
vitro de Ambrosia arborescens Mill. y Chenopodium ambrosioides L. en una
formulacién cosmética. Para llevar a cabo la presente investigacion, primero
se realizo el control de calidad de las drogas y posteriormente, se obtuvo el
aceite esencial de Chenopodium ambrosioides L. por medio de arrastre de
vapor y el extracto blando de Ambrosia arborescens Mill., por percolacion.
La técnica del antibiograma o difusion en disco se realizd con diferentes
concentraciones de aceite esencial y extracto blando frente a:
Staphylococcus aureus ATCC 12600, Staphylococcus epidermidis ATCC
14990, Pseudomonas aeruginosa ATCC 19429 y Escherichia coli ATCC

11229. Dicha actividad tuvo un resultado positivo.



2.2 BASES TEORICAS:

2.2.1 (Dysphania ambrosioides), paico.

Dysphania ambrosioides pertenece la familia Amaranthaceae, es una
hierba erecta con una altura de 1 metro, su tallo es pubescencia glandular
puede ser ramificada o simple en la base, las hojas son color verde oscuro,
siendo la inferiores de borde dentado y lanceoladas por otro lado las
superiores son mas pequefas lanceoladas y de bordes enteros que llegan a
medir 10cm de largo y 5cm de ancho. Sus frutos son de forma globular que
contiene una semilla de color negra lisa y de aprox 0.7mm de diametro.
Fue largamente aprovechada en 1895 donde se aisl6 el aceite esencial y
por la medicina para el tratamiento de muchas enfermedades. Hoy esta
planta esta recuperando su situar en la medicina natural. El paico ocupa un
lugar preferente en la medicina indigena, entre los actuales, boras, candoshis,
huitotos, ocainas, yaguas y shipibos, para el tratamiento de los gusanos y

lombrices.'*

2.2.2 HABITAD:

Crece de forma silvestre, es cultivada en todas las regiones costa sierra y
selva del Perd hasta los 4,000 msnm, en los bordes de las chacras, los

terrenos de cultivo y los jardines, es cultivado con gran facilidad en climas


https://www.google.com/search?q=Amaranthaceae&stick=H4sIAAAAAAAAAONgVuLUz9U3MMwuKixexMrrmJtYlJhXkpGYnJqYCgCKFKTfHQAAAA&sa=X&ved=2ahUKEwiWnqiH34jjAhWotlkKHUx8C88QmxMoATAUegQIEBAW&cshid=1561606918401131

tropicales, subtropicales y templados, y en suelos de cualquier tipo con
abundante materia organica, habitualmente es encontrado en Cajamarca,
Cusco, Huénuco, Loreto y San Martin.®

Se propaga por semillas y se puede siembra todo el afio.™

2.2.3 CLASIFICACION:
Reino:  Plantae
Clase: Magnoliopsida
Orden: Caryophyllales
Familia: Amaranthaceae
Subfamilia:  Chenopodioideae
Género: Dysphania
Especie: Dysphania ambrosioides

(L.) Mosyakin et Clemants™

10



2.2.4 DOLOR:
Se construye una proteccion como su mecanismo. Se incorpora luego de un
dafio a nivel del tejido y haciendo que el individuo reaccione con un
estimulo doloroso, realizando una experiencia sensorial y emocional no
placentera que esta asociada con dafio tisular real o potencial, o que se

describe desde el punto de vista de ese dafio. *’

Se ha definido segun la Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor
(IASP) el dolor como una experiencia desagradable y sensorial, vinculada a
un dafio tisular real o potencial o descrito en términos de dafio tisular. El
dolor es un tema muy complejo que comprende de procesos de transmision
que pueden estar elevados (sensibilizacion periférica o central), que
dependen de los estados del sistema nociceptivo (normal, inhibido,
sensibilizado, reorganizado) y que pueden ser modulados (sustancia gris

periacueductal, regién rostral ventromedial bulbar. *8

2.2.4.1 Origen del dolor

El dolor puede ser de origen: somatico, neuropatico o simpatico y
visceral. El dolor somatico es el producto de una lesion tisular. Suele
describirse como una pufialada o algo desgarrador pero es bien
localizado y se da inicio con la ctivavion de nociceptores, el dolor
visceral También es asociado a lesion tisular, directamente a
compresion, infiltracién o distension de una viscera. En general este

tipo de dolor es sordo, localizado y el dolor neuropatico resulta luego

11



de una lesion del sistema nervioso central o periférico. ElI dolor
neuropatico tiene, tipicamente, un caracter quemante. A menudo se

describe como hormigueos o descargas.™

2.2.4.2 Clasificacion del dolor

a) Dolor Agudo: duracion menor de 6 meses, son lesion tisular
acompariante y que lo corrobora, que va disminuyendo conforme va
mejorando la causa que lo produce. es producido por un dafio tisular
importante y su duracion depende del lapso estimado como suficiente
para que los tejidos sanen y generalmente desparece cuando la afeccion
que lo origina llega a término. Constituye un mecanismo fisiolégico de

alarma para limitar el dafio e iniciar los procesos de reparacion.

b) Dolor crénico: Dolor cronico es aquel que persiste a la causa
original y tiene mas de 3 meses de duracion. La razén por la que es
importante el distinguirlos, es porque la fisiopatologia del dolor agudo y
cronico son muy distintas, y si queremos tratar un dolor crénico como

un dolor agudo estamos condenados al fracaso.?’

2.2.4.2 Mecanismo del dolor.

El dolor se lleva a cabo en el receptor del dolor, llamado nociceptor,
estas son fibras nerviosas libres que se caracterizan por tener un umbral

alto a un estimulo adecuado, como por ejemplo un estimulo de calor,

12



quimico, mecanico o frio, viene a ser la terminacion periférica de una
neurona bipolar cuyo cuerpo neural se encuentra en el ganglio raquideo
de la raiz dorsal debido a que estos receptores no suelen adaptarse al
estimulo; por el contrario, tienden a sensibilizarse, es decir, disminuye el
umbral a medida que el estimulo lesivo persiste, lo cual en parte explica
el fendmeno de la hiperalgesia, como vemos, la funcion primordial del
nociceptor es la del poder distinguir entre un estimulo inocuo de otro
potencialmente dafino; se logra con un umbral alto de estimulacion y la
capacidad de codificar la intensidad del estimulo de una frecuencia de
impulsos, Sin embargo, otros nociceptores son mas especializados en su
propiedad de respuesta, lo cual explica en parte los diferentes aspectos

de la funcion sensorial nociceptiva, como el picor, el ardor, etc. **
2.2.4.4 Mecanismo de los Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES)

La accion analgésica de los AINES es preferentemente periférica al
inhibir la sintesis de prostaglandinas e impidiendo la sensibilizacién de
los nociceptores aferentes primarios; los AINES tienen un mecanismo
de accidén comun: inhibiendo a la ciclooxigenasa, el efecto analgésico se
basa en el blogueo de la produccion periférica y central de
prostaglandinas; a nivel central impiden la sensibilizacion de las
neuronas medulares y supramedulares, permitiendo la modulacion
(inhibicidn) central del dolor, por otro lado, las acciones centrales de los

AINES no se ha dilucidado la funcién precisa de las prostaglandinas en

13



el funcionamiento central normal y el patologico; sin embargo, se han
encontrado receptores de PG, PGD2 y PGE2 en 19 numerosas areas del
cerebro en especial en células piramidales del hipocampo, en el cuerpo

estriado y en el hipotalamo.?

Las plantas medicinales ejercen su accion debido a ciertos componentes que
reciben el nombre de principios activos, en algunos casos éstos constituyen
Unicamente sustancias aparentemente poco importantes en la planta y que en
ocasiones se consideran como meros desechos metabdlicos sin embargo para
los seres humanos en de gran utilidad. Como regla general en una planta
existen unos principios activos "principales” que son los responsables de la
accion mas importante de la planta y los denominados "secundarios" que
pueden actuar como coadyudantes o como modulares de la accion. También
hay que tener en cuenta que el contenido en principios activos de la planta,
tanto desde un punto de vista cualitativo como cuantitativo esta sometido a
diversos cambios dado que como seres vivos que son las plantas pueden verse

influenciados por los factores medioambientales®.
DICLOFENACO

El diclofenaco es un farmaco inhibidor relativamente no selectivo de la
ciclooxigenasa y miembro de la familia de los antiinflamatorios no esteroideos

(AINE). Estéa indicado para reducir inflamaciones y como analgésico.

14



Mecanismo de accion Diclofenaco, la sustancia activa de este medicamento,
es un compuesto no esteroideo con marcadas propiedades antiinflamatorias,
analgesicas y antipiréticas. La inhibicidn de la biosintesis de prostaglandinas,
que ha sido demostrada experimentalmente, se considera que tiene una
importante relacion 10 de 13 con su mecanismo de accion. Las
prostaglandinas desempefian un papel esencial en la aparicion de la
inflamacion, del dolor y de la fiebre. Diclofenaco sodico no suprime in vitro la
biosintesis de proteoglicanos en el cartilago, a concentraciones equivalentes a
las que se alcanzan en humanos. Tras la inyeccidn intramuscular de 75 mg de
diclofenaco la absorcion es inmediata y las concentraciones plasmaticas
méaximas medias de 2.5 microg/ml (8 micromol/l) se alcanzan al cabo de 20
minutos. Las concentraciones plasmaticas bajan rapidamente tras haber
alcanzado un pico después de una inyeccién intramuscular o de la

administracion de comprimidos entéricos o supositorios.?
2.2.5 Metabolitos secundarios de la planta

Asuncién Y? realizo un Analisis Fitoquimico para la determinacién de los
metabolitos secundarios, la presencia en abundante cantidad de Compuestos
Fendlicos, Taninos, Flavonoides, Quinonas y Alcaloides. Regular cantidad.

de Saponinas y Lactonas. No se encontrd Glicosidos.
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Segln Chavez L, Gutierrez D *®al principio activo alcaloide se le atribuye
Actividad analgesica, esto seria el poslble responsable de dicha actividad

en las .especies estudiadas.
2.2.5.1 Alcaloides

Son un conjunto de sustancias organicas de origen vegetal muy variadas
Cuyo punto en comun a todas ellas es la presencia de al menos un atomo de
nitrégeno, Se extraen mediante el agua, alcohol, con Aélcalis y con
disolventes. Su funcion es reguladora y protege a la planta contra los
insectos y parasitos. En medicina, farmacologia y fitoterapia se emplean en
estado puro o por quimiosintesis como drogas vegetales (quinina, morfina).
La morfina o Sobre el sistema nervioso central (S.N.C.): accién analgésica
gue se manifiesta a dosis bajas produciendo depresién de la percepcion
dolorosa; paralelamente, desarrolla una sedacion seguida de euforia que pasa
progresivamente a suefio, el despertar es particularmente desagradable; por

lo tanto, es un buen analgésico, pero mal hipnético®.
2.2.5.2 Terpenos:

Suelen ser insolubles en agua y derivan todos ellos de la union de unidades
de isopreno. Se sintetizan a partir de metabolitos primarios por dos rutas: la
del &cido mevaldnico, activa en el citosol, en la que tres moléculas de acetil-

CoA se condensan para formar acido mevaldnico que reacciona hasta formar
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isopentenil difosfato (IPP), o bien la ruta del metileritritol fosfato (MEP) que

funciona en cloroplastos y genera también IPP %',

2.2.5.3 Flavonoides:

Son pigmentos naturales presentes en los vegetales y protegen al organismo
del dafio producido por agentes oxidantes, como los rayos UV, la polucion
ambiental, sustancias quimicas presentes en los alimentos, etc. EI organismo
humano no puede producir estas sustancias quimicas protectoras, por lo que
deben obtenerse mediante la alimentacion o en forma de 21 suplementos,
estos estdn ampliamente distribuidos en plantas, frutas, verduras y en
diversas bebidas y representan componentes sustanciales de la parte no
energética de la dieta humana, con compuestos de bajo peso molecular que
comparten un esqueleto comdn de difenilpiranos (C6-C3-C6), compuesto
por dos anillos de fenilos (A y B) ligados a través de un anillo C de pirano

(heterociclico)®.
2.2.6 Modelos experimentales para medir el dolor

Debido a la complejidad del dolor en el ser humano, es muy dificil elaborar
un modelo que pueda valorar sus diferentes aspectos. Por ello, los modelos

suelen estudiar aspectos concretos y muy especificos en una gran variedad
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de condiciones experimentales. Entre ellos tenemos el test de la placa
caliente, el de retirada de la cola y el de inmersion de la cola en agua
caliente, que usan un estimulo térmico; el test de presion de la pata o de la
cola en la rata, que usan un estimulo mecanico; el test de estimulacion
eléctrica de la cola, que usa un estimulo eléctrico; el test del acido acético y

el test de la formalina, que usan un estimulo quimico.”
2.2.6.1 Prueba del plato caliente

Se emplea una parrilla eléctrica Corning Stirrer y un recipiente de ceramica
calentado a 40°C para la realizacion de la prueba. Cuando una rata es
sometida a la prueba de plato caliente, las conductas evocadas por el

estimulo doloroso (calor) son sacudir o lamer las patas traseras o saltar.®
2.2.6.2 Ensayo de inmersion de la cola

La metodologia consiste en distribuir aleatoriamente las ratas y en 5 grupos
se les tratd con farmacos a distintas dosis, al cabo de 30, 60, 90 y 120 min de
la administracion de cada tratamiento, se sumergié 1/3 de la cola de cada
rata en agua caliente, hasta encontrar las temperaturas que produzcan las
respuestas nociceptivas; dicha respuesta se determind contabilizando el

tiempo que el ratén tardé en sacudir su cola retirandola del agua.®*

2.2.6.3 Prueba de retirada de la cola
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Para esta prueba los animales son inmovilizados por medio de una caja de
restriccion de acrilico, la radiacion térmica se ajusta a 50 °C, el haz de luz se
aplica a 3 cm del inicio de la cola. En este modelo, cuando el animal mueve
la cola, al sentir el estimulo doloroso, el haz térmico incide sobre una celda
fotoeléctrica y apaga la fuente de radiacion, automéaticamente el contador de

tiempo se detiene y registra la latencia en segundos.*

1. HIPOTESIS

El extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides (paico) tiene

efecto Analgésico.
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V.

METODOLOGIA

4.1. Disefio de investigacion.

El presente trabajo de investigacion corresponde a un estudio de tipo experimental
ya que permitira analizar el efecto producido por la variable independiente
(extracto hidroalcohdlico de las hojas de Dysphania ambrosioides sobre la variable

dependiente (efecto analgésico).

4.1.1 Obtencién del extracto hidroalcohdlico

El estudio se realiz6 con hojas de Dysphania ambrosoides “paico”, en Optimo
estado de desarrollo vegetativo y fitosanitario. Estas fueron secadas a temperatura
de 50°C y pulverizadas en un molino hasta obtener particulas finas. A
continuacion, se prepar6 el extracto hidroalcoholico con 100 g de Dysphania
ambrosoides en 500 mL de metanol al 80%. Se dejé macerar durante una semana
para luego realizar la filtracién, luego pasamos a un rotavapor y procedimos al
raspado, obteniéndose un total de 20 g. de Dysphania ambrosoides. Se almaceno a

4 °C hasta su utilizacion.

4.1.2 Preparacion de dosis:

Para establecer la dosis exacta para la administracion del extracto hidroalcoholico
de las hojas de Dysfania ambrosioides y diclofenaco a las ratas primero se tuvo
que determinar el peso de cada una de ellas. Luego pesar a las ratas realizamos la

formula de la dosis: 1000 mg / kg de peso en funcion al extracto.
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Tabla 01. Pesos de las Rattus rattus var. Alvinus..

Rata para: PESO 1 PESO 2 PESO 3 PESO 4
BLANCO 0.320 kg 0.300kg 0.306kg 0.354kg
DICLOFENACO 0.288kg 0.324kg 0.301kg 0.300kg
EXTRACTO 0.308kg 0.342kg 0.331kg 0.328kg

Tabla 02. Peso de las Rattus rattus var. Alvinus. en funcién a la dosis

1000mg/kg

Rata para: PESO 1 PESO 2 PESO 3 PESO 4

EXTRACTO 1000mg----1kg  1000mg----1kg 1000mg----1kg ~ 31000mg--1kg
> YT 0.308kg  x...0.342kg > ST 0.331kg  x...... 0.328kg
X=308mg X=342mg X=331mg X=328mg

4.1.2.1 Preparacion del extracto con una concentracion al 10%.

Se preparo el extracto a partir de una concentracién del 10%

Tabla 03. Preparacion de la dosis del extracto extracto hidroalcoholico de las
hojas de Dysfania ambrosioides con una concentracion al 10%.

Peso 1 10g-------- 100ml 0.5g9------- 5ml
X----5ml 0.308g----x
x=0.59 X=3.08ml
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Peso 2

Peso 3

Peso4

0.342g----x
X=3.42ml

0.331g----x
X=3.31ml

Dosis del extracto + 0.7 por margen de error de la sonda.

3.08+0.7=3.78 ml
3.42+0.7= 4.12 ml
3.31+0.7=4.01 ml
3.28+0.7=3.98 ml

A cada rata se le administré un promedio de 4 mL del extracto.

4.1.2.2 Diclofenaco 75 mg/3 mL (20 mg/kg):

Tabla 04. Determinacion de la dosis del diclofenaco 20mg/kg.

Peso 1 (0.288kg) 20 mg------------- 1 kg 75 mg--------- 3mL
Xmmmmmmmmmmmmmen 0.288 kg 5.66 mg-------- X
x=5.66 mg X=0.23 mL
Peso 2 (0.324kg) 20N g=mnasas 1 kg 5 Oazsnasas 3mL
X-mmmmmmmnmnmnes 0.324 kg 6.28 mg-------- X
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Peso 3( 0.301kg) 20 mg------------- 1 kg 75 mg--------- 3mL
X-mmmmmmmmmnmeae 0.301 kg 6.02 mg-------- X
X=6.02 mg X=0.24 mL
Peso 4( 0.300 kg) 20 mg------------- 1 kg 75 mg--------- 3mL
D 0.300 kg 6 mg-------- X
X=6 mg X=0.24 mL

A cada rata se le administr6 una dosis de aprox. 0.2 mL de diclofenaco

Recoleccion del material vegetal.

La especie fue recolectada en el valle del Santa provincia de Ancash, se recolecto
un aproximado de 1kg de muestra verde lo cual fue llevado a secar en la
universidad Catolica los Angeles de Chimbote ademas fue identificada en El
Herbarium Truxillense (HUT), Herbario de la Universidad Nacional de Trujillo, el

cual otorgd una constancia de la planta en estudio.

4.1.2 Determinacion del efecto analgésico:

El método consistid en la inmersion de la cola en agua a 55°C a 12 ratas
distribuidas en 3 grupos para el blanco, la administracion con diclofenaco 20mg/kg

(75 mg/3 mL) por via intraperitoneal y la administracion con el extracto
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hidroalcoholico de Dysphania ambrosoides (paico) al 10% por administracion por

via oral, midiendo el tiempo de inmersion a los 30, 60 y 90 min.

Las 12 ratas fueron evaluadas en un solo dia entre las 10 am y las 2pm, para lo
cual se empled un beaker, que presentaba una altura de 14 cm y un diametro de
11cm, y un termdémetro digital. EI beaker se llen6 de agua temperada a 55°C hasta
13cm de altura, para dicho propoésito se valié de una cocina eléctrica. Dicho
ensayo consistié en medir el tiempo de resistencia en que la rapida inmersion de
los dos tercios de la cola de cada uno de las 12 ratas la retiraran mediante una

violenta sacudida.
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4.2. Poblaciéon y Muestra.

Poblacion vegetal.

Estuvo constituida por las plantas de Dysphania ambrosoides (paico)

recolectadas en Valle de santa -Departamento de Ancash.

Muestra vegetal.

La muestra vegetal estuvo constituida por 1 kg las hojas secas pulverizadas de

Dysphania ambrosoides (paico).

Poblacion bioldgica.
Estuvo conformado por Rattus rattus var. Alvinus. de un peso aproximadamente
similar, adquiridos del Bioterio de la Universidad Catdlica los Angeles de

Chimbote.

Muestra bioldgica.

La muestra biol6gica fue constituida por 12 especimenes de Rattus Rattus var.

Alvinus. con un peso promedio de 0.300 kg
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4.3. Definicion y operacionalizacion de variables e indicadores.

Variable

Definicion

conceptual

Definicion

operacional

Indicador

Efecto analgésico

Reduccion de la

algesia

Tiempo de la
respuesta nociceptiva
de la cola de Rattus
rattus  luego de
inmersion en agua a

55°C.

Retardo de la respuesta

nociceptiva segundos.

Concentracion del
Extracto
hidroalcoholico de
las  hojas  de
Dysphania

ambrosoides

Material liquido que
se utiliz6 para hacer

el ensayo.

A una sola
concentracion
asumido segun el

dicho popular.

- Grupo blanco.

- Grupo estandar se
utilizo Diclofenaco

- Grupo tratado con
extracto
hidroalcoholico  de
las hojas de

Dysphania

ambrosoides
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4.4. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos .

Se utilizo la técnica de la observacion para la determinacion del tiempo que dura en
retirar la cola el animal del agua caliente, se utiliz6 cronometro y se registrd en un

formato elaborado para rescatar los resultados de la investigacion.

4.5. Plan de analisis.

Esta investigacion se realizd con un disefio de tipo aleatorio, para el analisis

estadistico se emplearon medidas de tendencia central como la media y la desviacion

estandar.
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4.6. Matriz de consistencia

TITULO DE FORMUL OBJETIVOS: HIPOTESIS
LA ACION TIPO DE DISENO DE POBLACION
INVESTIGACI DEL VARIABLES | INVESTIG | INVESTIGACI | Y MUESTRA
ON PROBLE ACION ON
MA
Efecto ¢Tendra El extracto | 1.Variable Estudio de | 1. Obtencion del | Poblacion
analgesico L. hidroacoholico : . extracto vegetal:
elaborado a base efecto Objetivo general de las hojas de dependiente | tipo hidroalcohélic | Conjunto de
del extracto | Analgesico | Determinar el  efecto | Dysphania Efecto experimenta 0 hojas.
hidroacoholico el extracto analgésico el extracto | ambrosioides analaesico ) 2. Determinaci
de las hojas de hidroalcoholico elaborado | tiene efecto g 6n del efecto | Muestra vegetal:
Dysphania hidroacohol | a base  de las hojas de | analgésico. 2.Variable analgésico Se  emplearan
ambrosioides o Dysphania ambrosioides indenendient del extracto | aproximadament
Objetivos especificos P elaborado a |e 1Kg de las
elaborado a 2. Evaluar el tiempo de e ba§e de las | hojas.
. . . hojas de
base de | latencia mediado en Concentacion : .
q del ef del Dysphania Muestra animal :
las hojas de 5€gundos ¢l efecto © exracto ambrosioides | 12 Rattus rattu
analgésico  del extracto hidroacoholic var Albinus
Dysphania hidroalcoholico de las o de las hojas '
- hojas de  Dysphania de
ambrosioide - d .
abrosioides (paico) en Dysphania
s? Rattus rattus var. ambrosioides
Alvinus..
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4.7 Principios éticos

Teniendo en cuenta la Declaracion de Helsinki, se promoveré la recuperacion del
conocimiento tradicional sobre el uso de las plantas medicinales, no solo para
preservar su legado cultural, sino también para registrar informacion relevante y
demostrar cientificamente sus efectos terapéuticos que serviran como nuevas fuentes
de medicamentos y otros beneficios para la humanidad. En el caso del manejo de
animales de experimentacion se realizard con respeto de su bienestar de acuerdo a
los propdsitos de la investigacion, promoviendo su adecuada utilizacién y

evitandoles sufrimiento innecesario.
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RESULTADOS

5.1 Resultados:

Resultados del blanco, administracion del extracto de Dysphania ambrosioides

al 10% y diclofenaco 20 mg/kg.

TABLA 05. Tiempo promedio de la respuesta nociceptiva inducida por
inmersion de la cola en agua a una temperatura de 50°C de los grupos:
hidroalcoholico de las hojas de

dysphania ambrosioides 1000mg/kg a los 30, 60 y 90 minutos en Rattus rattus

blanco, diclofenaco 20mg/kg y el Extracto

var. Alvinus.
GRUPOS PROMEDIO DE LA RESPUESTA
NOCICEPTIVA DE LOS TIEMPOS EN
SEGUNDOS
30 min 60 min 90 min
Blanco 293s 3.07s 3.1s
Diclofenaco 20mg/kg 4.03s 4.00s 4.1s
Extracto 3.01s 4.20s 4.3s

hidroalcoholico de las
hojas de dysphania
ambrosioides.1000mg/kg
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TIEMPO DE RESISTENCIA (SEGUNDOS)

M Blanco m Diclofenaco m Extracto

45 4.2 4.3
4.03 4 4.1

30 minutos 60 minutos 90 minutos

GRAFICO 01. Comparacion de la respuesta nociceptiva de los controles
Blanco, diclofenaco y extracto hidroalcoholico de las hojas Dysphania

ambrosioides en Rattus rattus var. Alvinus después de la administracion.
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5.2 analisis de resultados

En el grafico se observa que a los 30 minutos los resultados del diclofenaco
fueron mas altos, ya que su tiempo promedio fue de 4.03 segundos a
comparacion del extracto de Dysphania ambrosioides que fue de 3.01 segundos
y blanco 2.93 segundos. Esto se debe a que a que el diclofenaco es
administrado por via intraperitonial y segun su farmacocinética su absorcion de
da a los 20 minutos, por tanto se puede verificar que su efecto analgésico es
casi inmediato®; de Dysphania ambrosioides se le administro por via oral por
lo cual fue retardada y llega a un maximo a 60 minutos ejerciendo su accion
méaxima, ya que el tiempo promedio de esta fue de 4.2 segundos a comparacion
del diclofenaco que fue de 4 segundos, mostrando el extracto de Dysphania
ambrosioides su mayor efecto a los 60 minutos. EIl retraso de la accion
analgésica se debe a que la administracion del extracto hidroalcoholico de
dysphania ambrosioides fue por via oral y como dice la literatura tiene que
pasar por una serie de procesos: ADME, donde esta la absorcién, distribucion,

metabolismo y eliminacion®.

A los 90 minutos siguen aun ejerciendo su efecto el extracto con un tiempo
promedio de 4.2 segundos y el diclofenaco con un tiempo promedio de 4.1

segundos a diferencia del blanco que fue de 3.1 segundos.

Marianella en su Tesis, menciona que del Paico, el principio activo, es un
aceite volatil, mezcla de varios componentes, entre ellos contine: (Alcanfor,

ascaridol, p-cimeno, geranio!, alfa-limoneno, mirceno, terpineno, pinocaureol,
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flavonoides y diterpenos), 4&cido butirico, metilsalicHato, saponinas,
sapogenina, alcaloides, ureasa, taninos terpinenos y triacontal. Lo cual define

que los alcaloides son metabolitos que ejercen accion analgésica.**
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VI.

CONCLUSIONES:

Se determind de la actividad analgésica mediante la inmersion de la cola de
Rattus rattus var. Albinus en agua caliente a 55° C; se comprobo que el extracto
hidroalcoholico de la especie Dysphania ambrosioides posee actividad

analgésica.

El tiempo de resistencia al calor himedo fue de 4.02 segundos a los 60 minutos

de transcurrida la administracion del extracto hidroalcoholico de Dysphania

ambrosioides (paico).
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ANEXOS



Elaboracién del extracto:

Secado:

Pulverizacion:
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Maceracion

Filtrado
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Extraccion:

44



ELABORACION DEL EXTRACTO AL 10% Y APLICACION A LA Rattus

rattus.

Peso del extracto: Disolucion
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Administracion del diclofenaco.

Medicién de la temperatura a 55° C




Medicion de tiempo de retirada en inmersion de cola.
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EL DIRECTOR DEL HERBARIUM TRUXILLENSE (HUT) DE LA UNIVERSIDAD
NACIONAL DE TRUJILLO.

Da Constancia de la determinacion taxondmica de un (01) espécimen vegetal:

. Clase: Equisetopsida

. Subclase: Magnoliidae.

. Super Orden: Caryophyllanae

. Orden: Caryophyllales

. Familia: Amaranthaceae

. Geénero: Dysphania

. Especie: D. ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants
. Nombre comun: “paico”

Muestra alcanzada a este despacho por LISBET ALCANTARA VILLEGAS, identificado
con DNI: 75060297 con Domicilio en La Uniéon Mz. N, Lote: 18- Chimbote. Estudiante
de la Facultad de Ciencias de la Salud, Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica
de la Universidad Catdlica los Angeles de Chimbote (ULADECH), cuya determinacion
taxondémica servira para la realizacion del Proyecto para obtener el grado de Bachiller:
“Efecto analgésico del extracto de las hojas de Dysphania ambrosioides”.

Se expide la presente Constancia a solicitud de la parte interesada para los fines que
hubiera lugar.

Trujillo, 13 de junio del 2019
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