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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion, de tipo experimental, enfoque cuantitativo y
trasversal, se realizd con el objetivo de determinar el efecto del extracto etandlico de
las hojas de Passiflora tripartita en Rattus norvegicus var. albinus con ansiedad
inducida. Para ello se utilizaron 30 ratas, las cuales se distribuyeron en cinco grupos:
el grupo control negativo solamente recibio alimento y agua; mientras que a los otros
grupos se les realizd induccion a estrés experimental (test de laberinto); para evaluar
por tiempos (en segundos) del efecto del extracto etandlico de P. tripartita, se
administro al grupo experimental 1 y 2, por via orogastrica 200 mg/Kg/peso y 400
mg/Kg/peso, respectivamente. Los resultados se sometieron a la prueba estadistica
ANOVA, obteniendo valor de p<0.05 que indica diferencia significativa, el efecto
ansiolitico del extracto etandlico de las hojas de P. tripartita a dosis de 400 mg/Kg es
sedante y a dosis de 200 mg/Kg en ansiolitico en Rattus norvegicus var. albinus; asi
como la dosis de 200 mg/Kg del extracto etanolico de P. tripartita es semejante al de
Alprazolam. Se concluye que el extracto etandlico de Passiflora tripartita tiene efecto

ansiolitico sobre Rattus norvegicus var. albinus.

Palabras Clave: Efecto, extracto etanolico, Laberinto en cruz, Passiflora tripartita,

Rattus norvegicus var. albinus, ansiedad inducida.
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ABSTRACT

The present research work, of an experimental type, quantitative and transverse
approach, was carried out with the objective of determining the effect of the ethanolic
extract of the leaves of Passiflora tripartita in Rattus norvegicus var. albino with
induced anxiety. For this, 30 rats were used, which were distributed in five groups: the
negative control group only received food and water; while the other groups underwent
experimental stress induction (labyrinth test); To evaluate for time (in seconds) the
effect of the ethanolic extract of P. tripartita, 200 mg / kg / weight and 400 mg / kg /
weight were administered to the experimental group 1 and 2, respectively. The results
were subjected to the ANOVA statistical test, obtaining a value of p <0.05 indicating
significant difference, the anxiolytic effect of the ethanolic extract of the leaves of P.
tripartirta at a dose of 400 mg / kg is sedative and at a dose of 200 mg / kg in anxiolytic
in Rattus norvegicus var. albino; as well as the dose of 200 mg / kg of the ethanolic
extract of P. tripartira is similar to that of Alprazolam. It is concluded that the
ethanolic extract of Passiflora tripartita has an anxiolytic effect without the

undesirable effects of benzodiazepines in Rattus norvegicus var. albino

Keywords: Effect, Ethanolic extract, cross labyrinth, Passiflora tripartita , Rattus

norvegicus var. albino, induced anxiety.
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I. INTRODUCCION

Se considera que, a nivel mundial, el trastorno mental representa el 30% de la carga
mundial de morbilidad no mortal; es asi que la Organizacién Mundial de Salud estima
que en las emergencias que ocurren diariamente, uno de cada cinco individuos se ven
afectados por ansiedad y depresion. De acuerdo a la Asociacion de Psiquiatria, a nivel
de América Latina, considera que la ansiedad, depresion y malestares corporales,
teniendo una mayor frecuencia en el sexo femenino, afectan una de cada tres mujeres

considerandose un problema de salud puablica @,

Podemos mencionar que la ansiedad y depresion, consideradas las enfermedades del
milenio, son provocadas por el estilo de vida de las personas, se adiciona los problemas
en la familia, con la sociedad, a nivel personal, nivel politico y econémico, lo cuales
en conjunto con el estrés se han trasformado en un problema de salud intratable, ya

que el uso de medicacion no ayuda a resolver esto @,

El Instituto Nacional de Salud Mental reporta que un 20.7% de personas con mas de
doce afios que presentan algun tipo de trastorno mental, el cual requiere de tratamiento
farmacoldgico, encontrandose mayormente en el area urbana de Ayacucho, Puerto

Maldonado, Iquitos, Tumbes, Puno y Pucallpa @.

Debido a los efectos secundarios causados por los medicamentos, la Organizacion
Mundial de la Salud establece que la medicina tradicional es una parte importante y
con frecuencia subestimada de los servicios de salud. En algunos paises, la medicina
tradicional suele denominarse medicina complementaria. Histéricamente, la medicina
tradicional se ha utilizado para mantener la salud, prevenir y tratar enfermedades en

articular enfermedades cronicas ©.



Se conoce que nuestros ancestros, trataban sus enfermedades utilizando diversos
recursos de origen vegetal, animal y mineral, lo cual motiva a realizar estudios para
fundamentar y contrastar el uso tradicional con la base cientifica a través de diversos

ensayos @,

Es asi que las plantas medicinales actualmente juegan un rol fundamental en la vida
de las personas, debido a que son fuente principal de salud, alimentacién, economia y
desarrollo de los distintos pueblos; con el avance tecnoldgico a nivel farmacéutico se
estan elaborando fitofarmacos con propiedades mas eficaces, estandarizados y sobre

todo seguros para el consumo humano para mejorar su salud ®.

Passiflora Tripartita (Tumbo serrano) es una planta de origen del continente
americano y se distribuy6 en las regiones frias de la Cordillera de los Andes de
Sudamérica. Colombia, Venezuela, Bolivia y Pert producen esta rejilla de seleccion;
se ha convertido en una de las frutas tropicales mas populares. La pasiflora contiene
ingredientes activos y tiene efectos ansioliticos. Se encuentra en las partes aéreas. Las
flores contienen trazas de alcaloides indol (harmano), derivados flavonoides
(quercetina, progesterol) y flavonoides (ry , Grapeflavin), curcumina, acido fendlico y
aceite son necesarios. Se especula que los compuestos responsables de la actividad
ansiolitica son los alcaloides indol (harmano) y los flavonoides (crisina). La planta se

utiliza como tranquilizante y ansiolitico natural en la medicina tradicional ©.

Segun la realidad actual del consumo de muchos farmacos ansioliticos pueden generar
dependencia y se busca como alternativa el uso de plantas medicinales en el

tratamiento de pacientes diagnosticados con ansiedad crénica.



Por tal motivo y al no encontrarse muchos estudios sobre esta planta, se ha considerado
desarrollar el presente trabajo, para lo cual se plante6 como pregunta de investigacion
¢Cual es el efecto ansiolitico el extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita

(tumbo serrano) en Rattus Norvegicus var. albinus con ansiedad inducida?

Objetivo general:

e Determinar el efecto del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita

en Rattus norvegicus var. albinus con ansiedad inducida.
Objetivo Especificos:

e Evaluar el efecto ansiolitico del extracto etandlico de las hojas de Passiflora
tripartita a la dosis de 400 y 200 mg/kg en Rattus norvegicus var. albinus
con ansiedad inducida.

e Comparar el efecto ansiolitico del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita y Alprazolam en Rattus norvegicus var. albinus con

ansiedad inducida.



Il. REVISION DE LA LITERATURA

2.1.Antecedentes

Soto M, Alvarado P. © En el afio 2019, cuyo objetivo fue evaluar el efecto del extracto
fluido de Passiflora edulis y las técnicas de libertad emocional en los niveles de
ansiedad ante los examenes de estudiantes universitarios. En estudio experimental
pretest y postest, con 48 participantes, divididos en 3 grupos experimentales y 1
control, se les aplicd cuestionario y tratamiento de fitoterapia. Se encontr6 una
disminucion de los niveles de ansiedad con el tratamiento y técnicas de libertad,
encontrandose significancia estadistica. Concluyen que al unirse el tratamiento de

fitoterapia con técnicas de libertad disminuye la ansiedad.

Salinas M, Moya V, Mejia E. ) En el afio 2019, en su investigacion evaluaron el
efecto ansiolitico en vivo del extracto etanolico de passiflora salpoense S. Leiva &
Tantalean (passifloracea) en “ratones albinos”Balb/c. Trabajaron con 20 especimenes
que fueron distribuidos en 4 grupos administrandoles por via oral. Al G1: grupo
blanco 0,2 ml de solucién salina, G2: grupo diazepam 1mg/kg, G3: grupo 50 mg/kg
del extracto y G4: grupo 100 mg/kg. Los especimenes fueron inducidos a ansiedad
usando el test de marble burying. Demostraron que el G3 y G4 disminuyeron el
namero de esferas enterradas con media 9,60+1,82 y 4,20 + 1,30 a comparacion del
G1 fue de 17,20 + 3,03. EI G3 y G4 fue similar al G2 cuya media fue de 3 + 0,71.
Concluyeron que a las dosis de 50 mg/kg y 100mg/kg del extracto de P. salpoense

disminuyeron los niveles de ansiedad de forma significativa (p < 0,05).



Charco M. @ en el afio 2017, en su trabajo sobre Evaluacion del extracto
hidroalcohdlico de Passiflora tripartita y pre formulacion de jarabe, el estudio no
experimental, descriptivo; en el cual se realiz6 un control de calidad y pruebas de
estabilidad acelerada. Los resultados demuestran que la temperatura, medios acidos,
bésicos y oxidativos afectan la concentracién de flavonoides; los resultados
organolépticos determinan que cumplieron con las caracteristicas de calidad
establecidos, en cuanto al jarabe tiene mejor formulacion con ph 5, que no altera al
extracto, mantienen su homogeneidad y disolucion de la mezcla. Concluye que el
jarabe elaborado a base de extracto hidroalcohdlico de P. tripartita cumplio con las

especificaciones establecidas.

Ramos H. ® En el afio 2019, en su estudio experimental cuyo objetivo fue evaluar
actividad antioxidante y antiinflamatoria del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita var. Mollissima (Kunth). donde empleo 56 ratas cepa Holtzman,
Los resultados evidencian la presencia de actividad antioxidante en:125ug/mL
(79,5%), 93,75 ug/mL (60,9%), 62,5 ug/mL (41,9%) y 31,25 ug/mL (21,8%),
comparado con el estandar TROLOX, demostré que en la actividad antiinflamatoria
la dosis de 600 mg/kg presento efecto a partir de la primera hora de sus adm., cuyo
efecto es comparable a la Dexametasona 4mg. Concluyd que el extracto etandlico de

las hojas de P. tripartita presenta actividad antioxidante y antiinflamatoria.



Salas J.49 en el afio 2019, en su estudio experimental cuyo objetivo fue determinar
la eficacia de encapsulacion del &cido ascorbico y fenoles totales del extracto de tumbo
serrano en alginato de sodio mediante gelificacion iénica. Realizo nueve tratamientos
con 2 réplicas; lo cual encontré mayor eficiencia de encapsulacion del acido ascorbico
95 + 0.009% en T3y en la eficiencia de encapsulacion de fenoles totales 90+1.002%
en T6; las mejores caracteristicas en capsula fueron humedad, actividad de agua y
mayor solubilidad de agua, se obtuvo menor didmetro de las capsulas y morfologia
cristalina y compacta. Concluye que se logré obtener capsulas de tumbo, siendo los

factores de mayor efecto el pH, Ca CI2 y AlgNa.

Camavilca J, Gamarra R.!Yen el afio 2019, en su trabajo sobre Efecto de la adicion de
pulpa de maracuya (Passiflora edulis) y tumbo (Passiflora mollissima) en gomas,
sobre sus caracteristicas sensoriales y vida til, cuyo objetivo fue analizar el efecto de
la adicion de pulpa de maracuya y tumbo en gomas, mediante métodos sensoriales:
CATA, mapeo de preferencia interno y vida atil. Estudio experimental, en donde se
evaluaron las propiedades quimicas y las formulaciones de goma. Se encontr¢ al
caracterizar las cinco formulaciones de goma, una diferencia significativa en la acidez,
pH y color; la muestra de mayor aceptacion fue con sabor a maracuya, adhesiva y
acida. Concluye que se estimd a la goma de maracuyéa que tuvo mayor aceptacion que

la de tumbo.



Caldas D. y Castillo E.*? en el afio 2018, en su estudio sobre el efecto del del extracto
etanolico de las hojas de Passiflora tripartita var. mollisima (tumbo serrano) en
ansiedad de Mus musculus var. Albinus; cuyo objetivo fue determinar el efecto del
extracto etanolico de las hojas de Pasiflora tripartita var. mollisima (tumbo serrano)
en un modelo de ansiedad en Mus musculus var. Albinus. Estudio cuantitativo,
experimental, en donde trabajaron con 24 especimenes. Concluyen que a dosis de 50

mg/kg/pc y 100 mg/kg/pc, disminuyen significativamente los niveles de ansiedad.

Ruiz S, Venegas E, Valdiviezo J, Plasencia J. @ en el afio 2017, en su trabajo sobre
contenido de fenoles y capacidad antioxidante in vitro del zumo de “purpur” Passiflora
tripartita var Mollissima, cuyo objetivo fue determinar el contenido de fenoles totales
y la capacidad antioxidante del zumo de “purpur” Passiflora tripartita var. Mollissima.
Los fenoles totales se obtuvieron por extraccion en reflujo con etanol de 50° GL, la
cuantificacion se realizé por el método Folin Cicalteau. Reportartando un contenido
de fenoles totales de 17,23 + 0,07 g ac. Tanico /100 g extracto seco y la capacidad
antioxidante con un valor de IC50 es 10,53 ug/uL en ensayo DPPH del zumo de fruto
de “purpur” Passiflora tripartira var. Mollissima. Concluye que se logré determinar
el contenido de fenoles totales y la capacidad antioxidante del zumo con el adecuado

control de calidad 9.

Gil J. @ en el afio 2016, en su estudio experimental cuyo objetivo fue determinar el

efecto del extracto etanolico de hojas de Passiflora tripartita (tumbo serrano) en un



modelo de ansiedad, en Mus musculus var. Albinus. Estudio cuantitativo,
experimental, en el cual trabajo con 24 especimenes. Concluyen que dosis de
100mg/kg/pc y 200 mg/kg/pc disminuyen los niveles de ansiedad de manera

significativa.

Leyva M. ), en su trabajo sobre Evaluacion del efecto ansiolitico in vivo del extracto
etandlico de Passiflora salpoense (passifloraceae), cuyo objetivo fue evaluar el efecto
ansiolitico del extracto etandlico de Passiflora salpoense. Estudio cuantitativo,
experimental, donde trabajo con 20 ratones. Los resultados mostraron que los grupos
Gs y Ga disminuyeron de manera significativa su respuesta, la cual fue semejante al
G2, pero distintaal G1. Se concluye que la dosis de 50 mg/Kg y 100 mg/kg del extracto
etandlico de Passiflora salpoense disminuye los niveles de ansiedad de manera

significativa.



Bases tedricas de la investigacion
Fitoterapia

La fitoterapia se basa en el uso de plantas medicinales para curar o aliviar diversas
enfermedades. Muchos medicamentos y preparaciones se derivan de plantas, que
pueden proporcionar soluciones a problemas patoldgicos. Es muy importante
comprender los métodos de recoleccion y conservacion de las plantas, porque la
composicion de las plantas sufre muchos cambios biologicos. Al aislar la parte aérea
de las raices, se interrumpira la alimentacion y el sudor. Una cosecha y un secado
deficientes aumentaran los productos de degradacion y haran que las plantas pierdan

algo de calidad (6:17),

En las plantas, debido a la presencia de sustancias complementarias y fortalecedoras,
los ingredientes activos se encuentran en un estado equilibrado, y estas sustancias
también tienen propiedades curativas farmacoldgicamente activas. La fisioterapia
pertenece al campo de la medicina, pero no forma parte de la ciencia farmacéutica,
pero en la farmacologia, explica la composicién quimica de las plantas o partes de ellas

porque tienen propiedades farmacol6gicas 1619),

Plantas medicinales

Las plantas son organismos que dan vida a las comunidades al presentar ingredientes
beneficiosos para la salud. Las plantas suelen presentar o disefiar cuidadosamente dos

tipos de componentes quimicos complejos. Uno es el principio directo y el otro es el



principio activo. Ellos haran que la planta exhiba diferentes drganos y pueda sintetizar.

Lo importante es que tiene Los siguientes elementos: agua, tierra, aire (4 1920,
Droga vegetal

Todos los elementos con propiedades curativas pueden provenir de cualquier parte de
la planta, los més utilizados son hojas, tallos, raices, etc. Debido a que contiene

ingredientes activos, puede usarse como medicamento fresco y seco. 421

Uno fresco: es uno recién obtenido, que se puede usar local y sistémicamente, y

también se puede usar para hacer botanicos.

La seca: se llama seca pro, se utiliza en diferentes procesos, se puede moler o triturar

(16)

Principio activo

Es este tipo de sustancia la que tiene efectos beneficiosos o nocivos sobre el cuerpo
humano, estas plantas se denominan plantas medicinales y su principal finalidad es

utilizarlas como medicinas o preparar estas sustancias 729,

Extracto vegetal

El extracto es una mezcla que contiene varios compuestos usualmente fisicos o
quimicos de plantas medicinales en el campo técnico. El extracto también puede
provenir de una sola planta que puede extraer diferentes tipos de ingredientes activos

0 de un solo ingrediente, pero puede depender del tipo de solvente disponible para

10



extraer las partes que se utilizarén. Estos se pueden distinguir por el tipo de preparacion

(16,22)

Passiflora tripartita

Su origen es el continente americano, distribuido en las regiones frias de la Cordillera
de los Andes en Sudamérica. También es una planta tipo reptil, pubescente, con
tricomas rectos u ondulados, de color amarillo verdoso o incoloro, con una longitud
promedio de 40cm, las raices son poco profundas y con tallos cilindricos muy
ramificados, horizontales grises Patron. Tiene abundantes semillas, adornos y bordes

elevados *23),

Composicion quimica

Otero (1988) sefialé que consume 100 g de ingredientes. Consta de los siguientes
ingredientes: 25 calorias, 92 gramos de agua, 0,60 gramos de proteina, 0,10 gramos de
grasa, 6,30 gramos de carbohidratos, 0,30 gramos de fibra, 4 mg de calcio, 0,40 mg de

hierro, 20 mg de fosforo y 70 mg de vitamina C 24,

Flavonoides

Los flavonoides tienen un peso molecular bajo, son grupos ampliamente distribuidos
y se encuentran como glucoésidos y existen en varias partes de las plantas. Inicialmente,
se consideraron sustancias nocivas para el cuerpo humano, pero luego se demostro que
pueden proteger al cuerpo humano del dafio de oxidantes, como los quimicos en los

alimentos, los rayos ultravioleta, etc. 425,

11



Crisina

La crisina es un flavonoide de la familia Pasifloracea. Tiene un efecto ansiolitico.
Tiene afinidad por los receptores GABA, coordina la actividad de Cl-canela en las
neuronas y produce efectos ansioliticos. Algunos estudios también han demostrado
que, a diferencia del alprazolam, incluso en dosis elevadas, este flavonoide no tiene un
efecto amnésico sobre la adquisicion o bloqueo de tres comportamientos de

aprendizaje diferentes en ratas®®,

Alcaloides

Es el grupo mas grande de metabolitos secundarios en plantas. Los alcaloides existen
en los tejidos periféricos de los drganos de las plantas, a saber, la cubierta de la semilla,
la corteza del tallo, la raiz o la epidermis del fruto y de las hojas. Esto nos hace saber
que tienen funciones importantes, como proteger las plantas de los insectos. En estado
libre, como glucosidos o sales con acidos organicos, tienen diferentes actividades
farmacoldgicas, tales como: antiespasmddico, anestesia local, sedacion, hipnosis,

emesis, expectorante, antipirético, amibosi, etc*25).

Farmaco
Tiene un efecto sedante o hipndtico; interactia con una variedad de sistemas

neurorreceptores y es un inhibidor de la enzima monoamino oxidasa (MAQ) @7,

12



Alprazolam

Es un calmante que se usa para reducir horas de suefio y no presenta metabolitos
hepaticos.

Las benzodiazepinas tienen el mismo mecanismo de accion, son sedantes, tienen una
accion rapida y ademas tienen relajacion muscular, la diferencia fundamental entre
ellas es la farmacocinética. Mejoran el efecto neuroupresor del GABA, que inhibe
directa o indirectamente el paso de Ca 2+ y aumenta la conductancia de K + y la
permeabilidad al cloro, hiperpolarizando las neuronas y reduciendo su excitabilidad
(28). BZP se combina con la parte reguladora de GABA para facilitar la combinacion,
razén por la cual sus efectos: ansioliticos, hipnéticos / sedantes, anticonvulsivos y
relajantes; debido a su efecto sobre el hipotdlamo y el sistema limbico, este Esta
situacion ocurre en todo el sistema nervioso central. Estos medicamentos tienen una
vida media de méas de 12 horas y se consideran de larga duracion, debido a una
sedacion excesiva pueden tener problemas con la administracion repetida, por otro
lado, debido a su lenta eliminacion, tienen poco efecto sobre la abstinencia. La vida
media de BZP en plasma es menor de 12 horas y se considera de accién corta, puede
reducir la sedacion y la somnolencia residual, pero pueden tener un efecto rebote. Por
lo tanto, elija el tipo de benzodiazepina en la evaluacién de riesgo-beneficio de cada

persona 7).

Efectos secundarios
La mitad de los pacientes tratados con alprazolam mostraron somnolencia breve al
inicio del tratamiento. Puede existir: confusion, amnesia anterdgrada. Los animales

experimentales son modelos experimentales con la calidad necesaria para poder
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estudiar los efectos en humanos, ratas y ratones, estos animales cumplen estos
requisitos, son faciles de manejar y tienen caracteristicas adecuadas (29).

Un animal de experimentacion es una criatura y debe ser tratado de esta manera,
sabiendo que lo necesita y que sentird dolor, por eso los investigadores se

comprometen a brindar paz interior en la vida®,

Ansiedad

La ansiedad es una sensacion de inquietud, terror, o de malos presagios. La ansiedad
se refiere a la anticipacion de una preocupacion futura y estd mas asociada con la
tension muscular y el comportamiento de evitacion. EI miedo es una respuesta
emocional a una amenaza inmediata y esta mas asociado con una reaccion de lucha o

huida, ya sea permanecer peleando o salir para escapar del peligro G0,

Los trastornos de ansiedad pueden hacer que las personas intenten evitar situaciones
que desencadenan o empeoran sus sintomas. EI desempefio laboral, el trabajo escolar

y las relaciones personales pueden verse afectados.

En general, para que una persona sea diagnosticada con un trastorno de ansiedad, el

temor o la ansiedad debe:

e Ser desproporcionado a la situacion o edad inapropiada

e Obstaculizar su capacidad de funcionar normalmente

Hay varios tipos de trastornos de ansiedad, que incluyen trastorno de ansiedad
generalizada, trastorno de panico, fobias especificas, agorafobia, trastorno de ansiedad

social y trastorno de ansiedad por separacion @b,
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I11. HIPOTESIS

Implicita

IV. METODOLOGIA

4.1.  Disefio de investigacion

El tipo y nivel de la investigacion.
Tipo: Experimental

Nivel: Explicativo

Gl.......ooo.l. Xl o1
(€ D, & 02
G3..ovoieii X3 03
Ga................ X4............... 04
(G I X5, 05
Donde:

G1: El grupo control negativo

G2: control positivo

G3: control estandar farmacoldgico
G4: grupo experimental |

G5: grupo experimental 11

X1: agua ad libitum / sin ansiedad inducida.

X2: agua ad libitum + induccion de ansiedad experimental

X3: agua ad libitum + Alprazolam a dosis 10mg/kg de peso vivo.

X4: agua ad libitum + Passiflora tripartita a dosis de 200mg/kg de peso vivo.

X5: agua ad libitum + Passiflora tripartita a dosis de 400 mg/kg de peso vivo.

Se trabaj6 con 05 grupos de experimentacion conformados de la siguiente manera:
Control negativo:

Estuvo formado por 06 Rattus norvegicus var. albinus con peso entre 250 + 10 g

agrupadas aleatoriamente con alimento y agua ad libitum.
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Control positivo:
Estuvo formado por 06 Rattus norvegicus var. albinus entre 250 £ 10 g agrupadas
aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que se realiz6 induccion a estrés

experimental.

Control estandar farmacolégico:

Estuvo formado por 06 Rattus rattus var. albinus entre 250 + 10 g agrupadas
aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que se realiz6 induccidn a estrés
experimental y posteriormente se le administré Alprazolam por via orogéstrica en

dosis 10mg/kg de peso vivo.

Grupo experimental 01:

Estuvo formado por 06 Rattus rattus var. albinus entre 250 + 10 g agrupadas
aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que se realiz6 induccidn a estrés
experimental y posteriormente se le administré extracto etandlico de la hoja de
Passiflora tripartita (Tumbo Serrano) por via orogéastrica en dosis 200mg/kg de peso

vivo.

Grupo experimental 02:

Estuvo formado por 06 Rattus rattus var. albinus entre 250 + 10 g agrupadas
aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que se realiz6 induccidn a estrés
experimental y posteriormente se le administré extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita (Tumbo Serrano) por via orogastrica en dosis 400mg/kg de peso

Vivo.
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4.2. Poblacidén y muestra

Poblacion vegetal:
Estuvo conformada por plantas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano) cultivadas
en el AAHH Alto Mochica, distrito de Trujillo, provincia de Trujillo, Departamento

de La Libertad.

Muestra vegetal:
Estuvo conformada por las hojas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano)

recolectados en distrito de Trujillo provincia de Trujillo Departamento de La Libertad.

Material biol6gico

Los animales fueron adquiridos en el Bioterio del Instituto Nacional de Salud (INS)
cumpliendo con todo los requisitos de bioseguridad en el manejo de animales de
experimentacion segun el Instituto Nacional de Salud (INS)

Los animales de experimentacién luego de ser adquiridos fueron aclimatados en ciclos
luz - oscuridad de 12 horas, por un periodo de 7 dias, a temperatura de

aproximadamente 22°C en lugar de aclimatacion.

Material vegetal y preparacién del extracto.

Recoleccion del material vegetal

o Segun lo pedido por HERBARIUM TRUXILLENSE (HUT).
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Criterios de inclusion:
Hojas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano) enteras y que se encuentren en

buen estado.

Hojas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano) que tengan un tamafio

homogéneo.

Criterios de exclusion:

Hojas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano)) dafiadas y que se encuentren

en mal estado.

Hojas de Passiflora tripartita (Tumbo Serrano)) que se encuentren en mal

estado.
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4.3. Definicion y operacionalizacion de variables

Variables

Definicion Conceptual

Definicion Operacional

Indicadores

Escala de medicion

Independiente:
Extracto etandlico de

Passiflora tripartita

Dependiente:
Efecto en Rattus
norvegicus var. albinus

con ansiedad inducida

Mezcla de metabolitos
extraidos a partir de las
hojas, utilizando como
solvente una mescla de

alcohol y agua .

Capacidad que tiene la
sustancia sobre animales
de experimentacién con

ansiedad.

Producto obtenido a
través de la maceracion
de hojas de Passiflora

tripartita utilizando

alcohol a 75°.

Se determiné el efecto
ansiolitico, mediante el
método de laberinto en

cruz elevada

Extracto a dosis de 200
mg/Kg pc en el grupo
experimental 1y 400
mg/Kg pc en el grupo

experimental 2.

Medicion del tiempo en

segundos

Nominal

Ordinal
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4.4, Técnicas e Instrumentos

Fueron observacionales y se utilizé una ficha de recoleccion de datos.

Evaluacion de la actividad ansiolitica

La actividad ansiolitica se midi6 utilizando el test de Laberinto en Cruz Elevada el
cual nos permitié medir la exploracién de los animales de experimentacion y de forma

inversa los niveles de ansiedad.

El test de laberinto en cruz elevado se encuentra basado en medir la ansiedad de las
ratas (animales de laboratorio), mediante dos tendencias innatas en conflicto que son
el de explorar un entorno novedoso y evitar espacios elevados y abiertos constituyendo

una situacion de riesgo al explorador.

Se midio la reaccion del animal, en el aparato que consta de dos brazos elevados
abiertos (estresantes) y dos cerrados (protectores). Se observo el tiempo dedicado a
explorar brazos cerrados versus brazos abiertos lo que nos indicé el nivel de ansiedad

del animal.

Al colocarse a los animales en el aparato tendieron a explorar menos brazos abiertos

debido a su miedo natural a las alturas y espacios abiertos.

Induccion de estrés experimental

Se realizd induccién de estrés experimental sometiendo a los animales de
experimentacién a la Técnica de Nado Forzado (Porsolt) esto se realizé antes de la

evaluacion ansiolitica.
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4.5. Plan de Anélisis

Los resultados fueron sometidos a la prueba de ANOVA para variables cuantitativas,
a un 95% de confianza (a < 0.05) y un error del 5%. Para las comparaciones se

utilizé la prueba de TURKEY. Todas las pruebas fueron analizadas en SPSS v. 22

21



4.6. Matriz de Consistencia

. Tipo y disefio Indicadores y
L L . C Plan de
Investigacion dF(gIrrT’ch)It?ISr%g Objetivos de Variables Definicion escala de analisis
P investigacion medicion
Objetivo General
o Determinar el efecto
del extracto etandlico de
las hojas de Passiflora
et e o e
con ar?siedad inducida Variable de principios Extracto a | etandlico en
Efecto del Objetivos Independlen'ge-: at_:tlv_os. concentracion | cada  grupo
. e Extracto etanélico | distribuidos en
extracto ¢Cudl es el efecto | Especificos: de hoja de lun  volumen de 200 y 400 fuergn
etandlico  de | del extracto | e Evaluar el efecto Passiflora determinado mg/Kg. analizados
Passiflora etandlico de las | ansiolitico del extracto tripartita ' Escal_a: con Ig prueba
(tumbo serrano) | hojas de Passiflora | etandlico de las hojas Disefio Nominal estadistica
tripartita sobre | tripartita  (tumbo Pas§|flora tripartita ala Exper!me_ntal, Variable Capacidad de ANOVA vy
Rattus serrano) en Rattus | dosis de 400 y 200 Cuantitativo. Dependiente: la  sustancia para _Ias
norvegicus var. | norvegicus var. mg/Kg_ en Rattus Efecto en Rattus | sobre animales _ comparacione
albino con | albinus con | norvegicus con ansiedad norvegicus  var. | de Tiempo en | s TURKEY.
iedad ansiedad inducida? | inducida orvegicu ' . .| segundos. Todas las
ansied ' ' albino con | experimentaci Escala: rueb
inducida o Comparar el efecto ansiedad on con Oszg a.I ]Eu? r?s
an5|gl|_t|co del exf[racto inducida. ansiedad rdina uelg
etanolico de las hojas de inducida. analizadas en
Passiflora tripartita vy SPSSwv. 22

Alprazolam en Rattus
norvegicus var. albinus
con ansiedad inducida.
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4.7. Principios éticos

El cuidado de los animales de experimentacion se rigié a los principios éticos y
normativos establecidos por el codigo de ética para la investigacion de la Universidad
Catolica Los Angeles de Chimbote, version 002, relativo a la proteccion de animales

utilizados para fines cientificos ©2.

Proteccion a los animales, los especimenes se alojaron en jaulas suficientemente
grandes y en un entorno adaptado asegurando su salud y comodidad, de tal manera que
sus patrones metabolicos y de comportamiento se mantuvieran normales y estables,
logrando resultados confiables. Los métodos de induccién de ansiedad evitaron el

dolor, el sufrimiento de los animales 2.

Beneficiencia y no maleficiencia, la conducta del investigador en el proceso de la
investigacion respondi6 a las siguientes reglas generales: no causar dafio, disminuir

los posibles efectos adversos y maximizar los beneficios 2,
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V. RESULTADOS

5.1. Resultados

Tabla 1 Evaluacion del efecto ansiolitico del extracto etanolico de las hojas de

Passiflora tripartita a la dosis de 400 y 200 mg/kg en Rattus norvegicus var. albinus

con ansiedad inducida.

X £ D.SPAL INICIAL
GRUPOS DE
SEG. (Post induccion de
TRATAMIENTO
estrés experimental)

X +D.SPAL
FINAL SEG.
(Post ANOVA
administracion

de P. tripartita)

Grupo Control Negativo 9,21 £5,30 32,93 +6,42
Grupo Control Positivo 14,44 £ 6,11 15,55 + 3,12
Grupo Control Estandar
0,000*

Farmacoldgico 17,91 + 8,75 52,52 +6,12
Grupo Experimental 1 0,68 + 3,7 42,81 +4,52
Grupo Experimental 2 16,00 + 8,52 22,53 +6,22
*Prueba ANOVA (P<0.05)

Fuente: paquete estadistico SPSS v 20 sobre los datos obtenidos de la investigacion.
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Tabla 2 Comparacion del efecto ansiolitico del extracto etandlico de las hojas de
Passiflora tripartita y Alprazolam en Rattus norvegicus var. albinus con ansiedad

inducida.

SIGNIFICANCIA
GRUPOS DE TRATAMIENTO ANTES DESPUES

Grupo Control Estandar Farmacoldgico
VS 0.712**

Grupo Experimental 1

Grupo Control Estandar Farmacoldgico
VS 0.620** 0,000*
Grupo Experimental 2

Grupo Experimental 1
VS 0.476**

Grupo Experimental 2

* Prueba post Hoc Tukey P<0.05
** Prueba post Hoc Tukey P>0.05
Fuente: paquete estadistico SPSS v 20 sobre los datos obtenidos de la investigacion.
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5.2. Andlisis de resultados

En la Tabla 1, sobre la evaluacion del efecto ansiolitico del extracto etandélico de las
hojas de Passiflora tripartita a la dosis de 400 y 200 mg/kg en Rattus norvegicus var.

albinus con ansiedad inducida.

Se observa que el efecto ansiolitico de la P. tripartita esta presente en el grupo
experimental 1, mientras que en el grupo experimental 2 es sedante, a lo cual podemos
mencionar que a mayor concentracion de extracto etandlico de P. tripartita no tiene
efecto ansiolitico. Este suceso contrasta con lo mencionado por Caldas et al., que
refiere que el extracto etanolico de P. tripartita disminuye significativamente los
niveles de ansiedad *?; al igual que Gil, en su estudio concluye que hay disminucion
de los niveles de ansiedad de manera significativa ™. Asi mismo, la literatura
menciona que el mecanismo de accion del extracto etandlico de P. tripartita es que los
flavonoides, especificamente la crisina es causante del efecto depresor y ansiolitico;
posee afinidad por el receptor GABA, por lo tanto, armoniza la actividad de los canales
de ClI- en las neuronas ejerciendo el efecto ansiolitico ‘2 @), Quedando demostrado
que el extracto etandlico de P. tripartita tiene efecto ansiolitico en Rattus norvegicus

var. albinus.

En Tabla 2, observamos la comparacion del efecto ansiolitico entre los grupos
experimentales se encontrd diferencia estadisticamente significativa (p<0.05) segun
Turkey; demostrandose que el efecto ansiolitico del extracto etandlico de P. tripartita
se presenta en el grupo experimental 1; asi mismo al comparar con el efecto de

Alprazolam, se aprecia que es semejante al grupo experimental 1.
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Es necesario sefialar que el mecanismo de accion molecular de las benzodiazepinas
depende del tipo de subunidad a contenida en el receptor GABAA. El sitio receptor de
benzodiazepinas de la subunidad al tiene el mayor contenido en el sistema nervioso
central y regula los efectos anticonvulsivos, hipnéticos y sedantes de las
benzodiazepinas, subunidad que se expresa principalmente en la corteza cerebral y
cerebelosa. El sitio receptor de la subunidad a2 regula los efectos ansioliticos y su
extension se encuentra principalmente en la amigdala del 16bulo temporal, hipocampo

y estriado ).

El flavonoide crisina, administrado por via intraperitoneal a ratones ejerce un efecto
ansiolitico al actuar sobre el sitio de reconocimiento de las benzodiazepinas.
Comparado con el Alprazolam en si, tiene una mayor afinidad por los receptores
GABAA, pero mantiene su efecto ansiolitico. Funcion sin efectos adversos

benzodiazepinas 4.

Por lo tanto, queda demostrado que el extracto etandlico de P. tripartita tiene efecto
ansiolitico sin los efectos indeseables de las benzodiacepinas en Rattus norvegicus var.

albinus
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VI. CONCLUSIONES

El efecto ansiolitico del extracto etandlico de las hojas de Passiflora tripartita
a la dosis de 400 mg/kg pc es sedante; mientras que la dosis de 200 mg/kg pc
es ansiolitico en Rattus norvegicus var. albinus.

El efecto ansiolitico del extracto etanolico de las hojas de Passiflora tripartita

a una dosis de 200 mg/kg pc es semejante al Alprazolam.
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ASPECTOS COMPLEMENTARIOQOS

Recomendaciones

e Se recomienda realizar estudios en el que se pueda comprobar la actividad
ansiolitica de otras especies de P. tripartita usando otros test que evallen el
comportamiento del Sistema Nervioso Central.

e Hacer la comparacion del extracto etandlico de P. tripartita con otros ansioliticos

para verificar su efecto.
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ANEXOS

IMAGEN 1: Passiflora tripartita (Tumbo Serrano)
En su habitad natural.
FUENTE: Captura fotogréafica realizada por la investigadora.

IMAGEN 2: vista satelital de la zona de recoleccion
Fuente: Gloogle maps https://www.google.com.pe/maps/@-8.0892169,-
79.0405611,685m/data=!3m1!1e3
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Anova Un Factor

N° de casos :15
Suma de Cuadrado
G.L. ) F - valor p — valor
cuadrados medio
Entre Grupos 2675,324 4 668,831 670,619 ,000
Dentro Grupos 9,973 10 ,997
Total 2685,297 14

Anova Un Factor, Comparaciones multiples

N° de casos : 15
Subconjunto para alpha = 0.05
N°
2 3 4 5
control positivo 3 15,5000

400 mg t tripartita 3 22,5333
Tukey B? control negativo 3 32,9333

200 mg t tripartita| 3 42,8000

Alprazolam 3 52,5000

Medios que muestran grupos en subconjuntos homogéneos.

Utiliza el tamafo de la muestra media arménica = 3,000.
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Recoleccion de las hojas Preparado del extracto

Fuente: Fotos tomadas en laboratorio

Evaluacién de la actividad

o Induccidn del extracto
ansiolitica
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Anexo : Hoja de recoleccion de datos

Entradas Tiempo NC d .
Grupo Peso | EBC | EBA | %EBA | TBC | TBA T Centro Distancia recorrida ecruzaénécén)tos (EBA+
R1
Control R2
Negativo R3
R4
R5
R6
Control RY
Positivo R8
R9
R10
R11
Control R12

Estandar R13

Farmacolégico | R14

R15

R16

R17

Experimental

1 R18

R19

R20

R21

R22

Experimental

2 R23

R24

R25

EBC: Entrada de brazos cruzados

EBA: Entrada de brazos abiertos

TBC: Tiempo de permanencia en brazos cruzados
TBA: Tiempo de permanencia en brazos abiertos
TC: Tiempo de permanencia en el centro
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