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RESUMEN

Las plantas medicinales en la actualidad son de gran importancia ya que estas juegan
un papel muy fundamental en la salud de la comunidad por lo cual se utilizan con un
fin terapéutico para curar sus dolencias. Este informe tiene como OBJETIVO
determinar el efecto analgésico del extracto de las hojas de Echeveria peruviana
Meyen (siempreviva) en Ratas. METODOLOGIA pertenece a un estudio
experimental, que se utilizo la técnica de inmersidn 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
tomé como blanco, El segundo grupo se administrd diclofenaco a una dosis de
20mg/kg vy al tercer grupo el extracto a una dosis de 1000mg/kg, para determinar el
efecto analgésico se tomod 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 minutos. RESULTADOS en la
administracién de diclofenaco el mayor tiempo de retencién es de 4.46 segundos que
se obtuvo a los 60 minutos teniendo una deviacion estandar de 0.15 en comparacion
del extracto de Echeveria peruviana Meyen el mayor tiempo de retencion es de 4.13
segundos que se obtuvo a los 90 minutos teniendo una deviacion estandar de 0.39. En
CONCLUSION, se determiné el efecto analgésico de las hojas de siempreviva

(Echeveria peruviana Meyen).

PALABRAS CLAVES: analgésico, extracto, siempreviva, Echeveria peruviana

Meyen.



ABSTRACT

Currently, medicinal plants are of great importance since they play a very fundamental
role in the health of the community, which is why they are used for a therapeutic
purpose to cure their ailments. The purpose of this report is to determine the analgesic
effect of the extract of the leaves of Echeveria peruviana Meyen (everlasting) on rats.
METHODOLOGY belongs to an experimental study, which used the technique of
immersing the tail in hot water at a temperature of 55 ° C, was divided into 3 groups
of 4 rats each, The first group was taken as target, The second group diclofenac was
administered at a dose of 20 mg / kg and the third group the extract at 5%, to determine
the analgesic effect was taken into account the time it takes to draw the tail for this
was done during a period of time of 30, 60 and 90 minutes. RESULTS in the
administration of diclofenac the longer retention time is 4.46 seconds that was obtained
at 60 minutes having a standard deviation of 0.15 compared to the extract of Echeveria
peruviana Meyen the longer 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 evergreen leaves (Echeveria peruviana Meyen) was determined.

KEY WORDS: analgesic, extract, everlasting, Echeveria peruviana Meyen.
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I. INTRODUCCION

El interés por estudio del efecto analgésico de las hojas de Echeveria peruviana Meyen
(siempreviva) surge de la observacion del empleo popular muy difundida en la sierra,
no tiene estudios cientificos realizados, pero pertenece a la familia Crasulaceas. Las
personas de forma casera lo utilizan como antiinflamatoria, cicatrizante, diurética y
para combatir ciertas dolencias presentadas a diario en especial utilizada para el dolor
de oido. Estas plantas suelen tener hojas anchas y gruesas que contienen una gran
cantidad de agua por la tanto su habitat son en lugares secos, calurosos escasos de
agua.’

El uso de plantas medicinales ha surgido desde tiempos ancestrales con la condicion
de curar enfermedades y asi poder tener una buena calidad de vida. Exactamente no se
sabe donde se utilizd por primera vez las plantas medicinales, la busqueda de alimento
fueron el resultado de hallazgo medicinales donde tenian que comprobar si las especies
eran comestibles y donde alli resultaba que algunas eran comestibles otras venenosas
y a veces presentaban reacciones adversas. Los sacerdotes eran como dioses para los
pueblos primitivos ya que ellos eran quienes atribuian los efectos curativos de las
plantas. Las Plantas medicinales son de especie vegetal en lo cual podemos encontrar,
en todas o alguna de sus partes ya sea su raiz, hojas, tallos, flores, etc. Los metabolitos
secundarios llamados principios activos, cumplen una accion terapéutica en el

organismo. 2

En la actualidad el uso de plantas medicinales esta muy difundido por todo el mundo,
de la poblacién los paises en desarrollo aproximadamente el 80 % utilizan la medicina
tradicional para satisfacer necesidades primarias. Ocupan un lugar preponderante a un

segundo plano los productos de origen vegetal como las drogas secas y los extractos,
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ultimamente han alcanzado una presencia cada vez mayor en la medicina occidental.
En la actual ciencia el propdsito es transformar el conocimiento tradicional cientifico,
habitos, costumbres, remedios en suplementos nutricionales y productos
farmacéuticos en beneficio de la comunidad.?

Es muy extenso el enriquecimiento de nuestro pais, de las plantas medicinales existen
mas de 4400 especies de los cuales tienen empleos conocidos por los moradores
locales y de una manera general una gran porcion esta simbolizada por laregion andina
también contiene una extensa historia de poblamiento del territorio, trabajos
arqueoldgicos de las culturas indigenas del Perl y evidencias de una practica
etnobotanica. La cual incluye el entendimiento, el uso y empleo de una abundancia de
especies vegetales a través de complejas formas de interaccion entre las comunidades
locales y su ambito vegetal.*

El estudio de esta planta tiene como finalidad mejorar la calidad de vida de la
comunidad que desde tiempos remotos hasta hoy en dia estamos expuesto a cualquier
tipo de accidentes por alguna u otra cosa que suele suceder lesionamos algun tejido
donde es ahi que parece el dolor. El dolor es un complejo de defensa que indica que
algo no funciona correctamente cuya percepcion es desagradable, En la mayor parte
de la poblacion el sintoma con mayor frecuencia ha sido y sigue siendo el dolor, este
sintoma afecta muy negativamente a la calidad de vida del paciente ya que dificulta
sus actividades cotidianas.®

El objetivo general propuesto es:
. Evaluar el efecto analgésico del extracto hidroalcoholico de las hojas de
Echeveria peruviana Meyen (siempreviva) en Rattus Rattus

El objetivo especifico es:
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. Determinar el tiempo de respuesta nociceptiva del efecto analgésico mediado
en segundos del extracto hidroalcoholico de las hojas de Echeveria peruviana Meyen

(siempreviva) en Rattus Rattus

II.  REVISION DE LITERATURA
2.1 ANTECEDENTES
Shashank et al © en el afio 2013 realizaron un estudio para determinar Actividad
analgeésica y antiinflamatoria de Kalanchoe Pinnata mediante extracto alcohdlico y
acuoso ambos que tiene Actividad analgésica contra el &cido acético fue inducido en
los ratones. La respuesta de contorsion se compara con el farmaco estandar, es decir,
pentazocina. Se concluyd que tanto el extracto de tallos eco de kalanchoe Pinnata

tiene efecto analgésico como antinflamatorio.

Un estudio realizado en Riobamba-Ecuador en el afio 2017 nos muestra la actividad
antiinflamatoria de las hojas de Kalanchoe pinnata (Lam.) la aplicacion se hace
mediante una inhibicién de edema plantar inducido con carragenina . Se hizo mediante
una maceracion con etanol al 96% y luego se llevd al rotavapor de lo cual se obtuvo
un extracto blando para luego prepararse una suspension en dosis de 25, 100 y 300
mg/Kg. El extracto obtenido se realiz6 un tamizaje fotoquimico se encuentra presencia
de alcaloides, triterpenos, esteroides, fenoles, taninos y flavonoides y un rendimiento
del 17,79% y un Ph de 2,55. La autora CUCURI P. 7. Con este estudio concluyo que
el extracto de Kalanchoe pinnata (Lam.) tiene actividad antiinflamatoria, con la dosis
de 300 mg/Kg.

Dominguez S., Bacallao M€ en su estudio realizado en el afio 2002 propusieron como
objetivo determinar la actividad antiinflamatoria de extracto fluido de las hojas de
Siempreviva (Bryophyllum pinnatum) mediante un edema por carragenina en ratas con
un peso promedio de 200-250g .se concluye que tiene actividad antiinflamatoria ya
que se demostré mediante la aplicacion intraperitoneal del extracto a una dosis de 100

mg/kg disminuyendo el edema inducido.
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Marquez et al ° en el Distrito Federal-México en el afio 2008 realizaron un estudio
donde tuvieron como objetivo determinar el efecto antiinflamatorio de Pinus
leiophylla Schlechtendal en ratas mediante extracto acuoso(74mg/kg) e indometacina
(5mg/kg) indujeron un efecto antiinflamatorio. La indometacina produjo irritacion
gastroduodenal, mientras que el extracto acuoso (74 mg/kg) Unicamente indujo un
ligero enrojecimiento. Concluyo que Ambos disminuyeron los elementos celulares

presentes en el proceso inflamatorio.

Azafal, et al 1 en el afio 2012 realizaron un estudio Potencial antiinflamatorio y
analgésico de un nuevo derivado esteroideo de Bryophyllum pinnatum mediante un
edema inducido en la pata de rata por carragenina se utiliz6 como modelo anti-
inflamatorio y por otra parte el modelo de la actividad analgesica inducida por acido
acetico. Se encontrd que este nuevo compuesto esteroideo fue activo en la reduccion
de la inflamacion (% de inhibicion 87,29 y 84,45, respectivamente) en comparacion
con el diclofenaco. Ademas, se demostro proteccién en un 75y 72 % en la actividad
analgésica por el ensayo de induccion a contorsién de ratones por acido acético. En
conclusion, el porcentaje (%) de inhibicion contra la inflamacion por edema de la pata
de la rata inducida por carragenina y el porcentaje (%) de proteccion contra
contorsiones inducidas por acido acético mostradas por el nuevo compuesto reveld que
la actividad analgeésica y anti-inflamatoria del extracto acuoso Bryophyllum pinnatum

son principalmente debido a la presencia de este compuesto esteroideo.

En una investigacion cientifica Anbu et al'! en el afio 2009 para determinaron el Efecto
Analgésico y Antipirético de las Hojas de Sansevieria Trifasciata mediante extractos
de etanol y agua por lo cual mostraron un aumento dependiente de la dosis y
significativo (P<0,05) en el umbral del dolor en la prueba de inmersion en la cola.
Ademas, ambos extractos (100 - 200 mg / kg) mostraron una inhibicion dependiente
de la dosis de contorsiones y también mostraron una inhibicion significativa (P< 0,001)
de ambas fases de la prueba de dolor de formalina. El cribado fitoquimico preliminar
de los extractos mostrd la presencia de alcaloides, flavonoides, saponinas, glicésidos,
terpenoides, taninos, proteinas e hidratos de carbono por lo cual los resultados

obtenidos indican que los extractos poseen un efecto analgésico.
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2.2 BASES TEORICAS

2.2.1. Echeveria peruviana Meyen (siempreviva)
2.2.1.1 Caracteristicas Morfoldgicas Del Genero
Echeveria peruviana Meyen pertenece a la familia de Crassulaceae se
caracteriza por su habilidad para almacenar agua en sus gruesas hojas y
esto lo permite que crezca en lugares de condiciones dificultosas,
tipicamente la planta crece por afios antes de poder florecer, sus flores son
hermafroditas por lo tanto la autofecundacion es algo dificil, el color de las
flores es rojiza, amarillenta, rosada, o pocas veces blancuzca.t

2.2.1.2 Taxonomia

clase: Equisetopsida
subclase: Magnoliidae
Superorden: Myrothamnanae
Orden: Saxifragales

familia: Crassulaceae

Género: Echeveria
Nombre Cientifico: Echeveria peruviana Meyen

2.2.1.3 Etnoboténica Y Farmacognosia

La familia de las Crassulaceae es facil de reconocer, pero en sus
especies su identificacion es dificil ya que esto varia depende sus
condiciones de crecimiento o tiempos diferentes del afio, esto es
consecuencia en que muchas subespecies variedades y formas fueron
descritas que sus limites entre ellos estan sin definir!

La familia de las crassulaceae su uso se remonta desde la antigiiedad,

es utilizada para diferentes afecciones inflamatorias, como, traqueitis,
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faringitis, otitis y candidiasis. De las hojas el jugo se aplicaba
topicamente en heridas, abscesos, llagas y quemaduras, contra
picaduras de insectos, en zonas adoloridas por la gota y para eliminar
callos y pecas. Asimismo, se recomienda el té para en el tratamiento de
ulcera. También es utilizado como unglientos de veterinarios para
heridas y otras lesiones.*?

2.2.2. PIEL

2.2.2.1. Definicién

En el cuerpo humano la piel es el 6rgano mas extenso que recubre las
superficie corporal y es un participante activo en la defensa del
organismo. En la mayor parte de las ocasiones es su primera barrera
frente a disimiles agresiones externas, inorganicas y organicas.*?

2.2.2.2. Estructura

La epidermis es un epitelio plano poliestratificado y queratinizado que
cubre la totalidad de la superficie corporal. Es la capa de la piel con
mayor numero de celulas y con una dindmica de recambio
extraordinariamente grande. Presenta un espesor variable, con un valor
medio de 0,1 mm., pudiendo alcanzar en zonas como las plantas de los
pies y las palmas de las manos espesores de hasta 1 6 2 mm. 4

La dermis es la estructura de soporte de la piel y le proporciona
resistencia y elasticidad. Esta formada basicamente de tejido conectivo
fibroeldstico. La matriz extracelular contiene una elevada proporcion
de fibras, no muy compactadas, de colageno (>75%), elastina y

reticulina. Es un tejido vascularizado que sirve de soporte y alimento a
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la epidermis. Constituye la mayor masa de la piel y su grosor méximo
es de unos 5 mm. 4
El espesor de la hipodermis es muy variable dependiendo de la
localizacion, el peso corporal, el sexo o la edad. Esta formada por tejido
adiposo (de ahi las denominaciones de grasa subcutanea o paniculo
adiposo) que forma lobulillos separados por tabiques de tejido
conectivo, continuacion del conectivo de la dermis reticular y por donde
discurren vasos y nervios. El tejido subcutaneo sirve de almacén de
energia, ademas de aislante térmico y de protector mecéanico frente a
golpes.t®

2.2.3. DOLOR

2.2.3.1.  Definicion
Segun la Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) se

ha definido el dolor como una experiencia sensorial y emocional
desagradable, asociada a un dafio tisular real o potencial o descrito en
términos de dafio tisular. El dolor es un tema extremadamente complejo
que comprende de procesos de transmisién que pueden estar
aumentados (sensibilizacion periférica o central), que dependen de los
estados del sistema nociceptivo (normal, inhibido, sensibilizado,
reorganizado) y que pueden ser modulados (sustancia gris
periacueductal, region rostral ventromedialbulbar.®

2.2.3.2.  Clasificacion
segun su duracion, el agudo limita en el tiempo, con escaso
componente psicologico y cronico ilimitado en su duracion, se
acompafia de componente psicolégico. Segun su patogenia, El

neuropatico esta producido por un estimulo del SNC o lesién de vias
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nerviosas periféricas, el nociceptivo es el més frecuente. Segun su
localizacion, somatica localizacion precisa el dolor en éreas
superficiales muy inervadas y visceral poca localizacion del dolor en
organos inervados. Segun su curso en continuo persistente a lo largo
del dia y no desaparece y irruptivo exacerbacion transitoria del dolor,
Segun su intensidad, en leve puede realizar actividades habituales,
moderado interfiere con las actividades habituales y severo interfiere
con el descanso. Segun la farmacologia en responder bien a los

opiaceos, parcialmente escasamente sensible a los opiaceos.’

2.2.3.3. Nociceptores
2.2.3.3.1. Definicién

Un nociceptor tiene la capacidad de diferenciar entre estimulos inocuos
y nocivos, por lo cual también son llamados receptores del dolor debido
a su capacidad de responder a estimulos dolorosos lo cual no es muy
correcto ya que no todas las sensaciones dolorosas son debidas a la
activacion de este grupo de receptores, ni toda estimulacién de los
nociceptores conlleva siempre la produccion de una sensacion dolorosa,

» 18

por estos motivos es mas correcto utilizar el término “nociceptores”.

2.2.3.3.2. Tipos de nociceptores

No todos los nociceptores responden de la misma formay con la misma
intensidad. Se dividen en varias categorias, segun sus respuestas a la
estimulacién mecanica, térmica o sustancias quimicas liberadas por
lesiones, inflamaciones o tumores.

2.2.3.3.2.1. Nociceptores cutaneos

Tiene tres caracteristicas: estimulacion cutanea de alto umbral,
capacidad que codifica la intensidad de los estimulos en el rango

lesivo y falta de actividad espontanea pueden ser de dos tipos
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nociceptores A y C. Los nociceptores A son terminaciones
sensoriales de fibras mielinicas distribuidos en las capas
superficiales de la dermis y epidermis, la piel esta provista por los
mecanorreceptores responde a estimulos lesivos de tipo mecanicos.
Los nociceptores C son amielinicas responden a estimulos
mecanicos térmicos y quimicos, se activan por la liberacién de
sustancias en una lesion tisular.®

2.2.3.3.2.2. Nociceptores musculares

Son terminaciones de fibras A 'y C dispersas en el tejido conectivo
tendones y pared de los vasos sanguineos. Las fibras C estan
asociadas a la funcién nociceptiva siendo activada por calor,
presion y contraccion muscular. Las fibras A responden a las

sustancias que producen dolor que se da en los madsculos, tendones
y fascias. 8

2.2.3.3.2.3. Nociceptores articulares

Son terminaciones nerviosas de fibras amielinicas y mielinicas, una
de las consecuencias de la inflamacion es la reduccion umbral y
sensibilizacion de los nociceptores, el dolor articular es profundo,
sordo y persistente. *°

2.2.3.3.2.4. Nociceptores viscerales

En el corazon son fibras amielinicas C y mielinicas A, en el pulmon
son de dos tipos los nociceptores amielinicos tipo J y los receptores
bronquiales, en la mayoria de los nociceptores son
mecanosencibles. Algunos de los orgasnos carecen de nociceptores

como el cerebro aungue posee meninges.
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Incrementa los campos de las neuronas viscero-somatico en caso
de una estimulacion visceral nociceptiva, el dolor visceral suele ser
poco localizado acompariado de reflejos vegetativos y somaticos.?°
2.2.3.3.25. Nociceptores silenciosos

Son fibras amielinicas de las neuronas sensoriales primarias que se
localiza en las visceras y articulaciones, disminuyen el umbral de
excitacion y solo se activan si hay inflamacion tisular, en este caso
se produce ciertas modificaciones, existe un factor de
reclutamiento que interviene en la integracion de la formacion a
nivel de la asta posterior de M.E y su vehiculacién hacia centros
superiores.*®

2.2.3.4. Estimulos
2.2.34.1. clases

Existen tres clases de estimulos que excitan los receptores del dolor,
estos pueden ser: estimulos mecanicos se activan a partir de sensaciones
tactiles intensas, como los pinchazos, la presién o la deformacion; por
tanto, responden a cortes y golpes., estimulos térmicos tiene lugar a
través de fibras A delta y por tanto se transmiten a una velocidad
elevada. y estimulos quimicos responden a diversos compuestos
quimicos que los tejidos liberan al sufrir dafios, como la bradicinina y
la histamina.?

2.2.3.4.2. Mecanismo

Entre el sitio activo del tejido dafiado y la percepcidn de dicho dafio se

producen una serie de eventos fisioldgicos que colectivamente se
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denominan nocicepcion. Este comprende 4 procesos: Transduccion es
el proceso por el cual los estimulos nocivos son convertidos en un
potencial de accion a nivel de los receptores, Transmision es el proceso
por el que el potencial de accion se propaga de manera centripeta y
ascendente a través de las vias del sistema nervioso periférico (SNP) y
el sistema nervioso central (SNC), Modulacion: Proceso por el que la
transmision es atenuada en distintos niveles, Percepcion es el proceso
final por el que la transduccion, la transmision y la modulacion
interactlan con la psicologia del paciente para crear la experiencia
emocional y, como tal, subjetiva que se percibe como dolor.??
2.2.4. ANALGESICO

2.2.4.1. Definicién

Los analgésicos son un grupo de farmacos que actlan en las vias de
conduccidn del dolor del Sistema Nervioso Central (SNC), produciendo
analgesia, aliviando o haciendo desaparecer el dolor. Etimoldgicamente
procede del prefijo griego a-/an- (carencia, negacion), y algia, dolor. 23
2.2.4.2.  Clasificacion

Los analgésicos se clasifican en primarios estos son utilizados para
diferentes tipos de dolor su principal funcion es calmar el dolor. Se
distinguen 3 tipos: Analgésicos-antitérmicos puros, analgésicos
antiinflamatorios (AINES), Opioides, secundarios y coadyuvantes estos
son utilizados para un tipo de dolor especifico y se clasifican en varios
tipos: Antidepresivos, antiepilépticos, relajantes musculares, anestésicos
locales, corticoides, psicofarmacos: neurolépticos, ansioliticos vy

anfetaminas, vasodilatadores. 2*
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2.2.4.3. 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 sensibilizacion
de los nociceptores aferentes primarios; los AINES tienen un
mecanismo de accién comun: inhibiendo a la ciclooxigenasa, el
efecto analgésico se basa en el bloqueo de la produccidn periférica
y central de prostaglandinas; a nivel central impiden la
sensibilizacién de las neuronas medulares y supramedulares,
permitiendo la modulacion (inhibicion) central del dolor, por otro
lado, las acciones centrales de los AINES no se ha dilucidado la
funcion precisa de las prostaglandinas en el funcionamiento central
normal y el patoldgico; sin embargo, se han encontrado receptores
de PG, PGD2y PGE2 en 19 numerosas areas del cerebro en especial
en células piramidales del hipocampo, en el cuerpo estriado y en el
hipotalamo.?
2.2.4.3.1. DICLOFENACO
Tras la inyeccion intramuscular la absorcion es inmediata y las
concentraciones plasméticas maximas medias de 2.5 microg/ml (8
micromol/l) se alcanzan al cabo de 20 min. Las concentraciones
plasméticas bajan rapidamente tras haber alcanzado un pico
después de una inyeccién intramuscular. se fija en un 99.7% a
proteinas plasmaticas, El volumen aparente de distribucion
calculado es de 0.12-0.17 I/kg. La biotransformacion tiene lugar

parte por glucuronidaciéon de la molécula intacta, pero
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principalmente por hidroxilacion simple y multiple y metoxilacion,
El aclaramiento plasmatico del diclofenaco tras administracion
sistémica es de 263 + 56 ml/min. La semivida terminal en plasma
es de 1-2 horas. Aproximadamente el 60% de la dosis administrada
se excreta con la orina como conjugado glucurénido de la molécula
intacta y como metabolitos, la mayoria de los cuales son también
convertidos a conjugados glucurénidos. Menos del 1% se excreta
como sustancia inalterada. El resto de la dosis se elimina en forma
de metabolitos a través de la bilis con las heces.?®
2.25. TAMIZAJE FITOQUIMICO
2.25.1. DEFINICION

El tamizaje fitoquimico o “screening” fitoquimico es una de las

etapas iniciales de la investigacion fitoquimica, que permite

determinar cualitativamente los principales grupos de constituyentes

quimicos presentes en una planta y, a partir de alli, orientar la

extraccion y/o fraccionamiento de los extractos para el aislamiento

de los grupos de mayor interés.?’

2.25.2. FUNDAMENTO

El tamizaje fitoquimico tiene como objetivo determinar la presencia

de determinados metabolitos secundarios, en dependencia de sus

caracteristicas estructurales y solubilidad de cada uno de ellos, que

permitan su identificacion en uno u otro solvente. Utilizando para

ello reactivos de coloracion y precipitacion.?
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2.2.6. REACCIONES PARA LA IDENTIFICACION DE
METABOLITOS

2.2.6.1. ENSAYO DE LIEBERMANN- BUCHARD
permite reconocer la presencia de triterpenos y esteroides.
Tomar 0.5 ml. de muestra del extracto, agregar 1 ml. De cloroformo,
0.5 ml de anhidro acético, 1 ml de &cido acético y 4 gotas de acido
sulfarico concentrado.
El ensayo es positivo, si aparece un cambio de color azul, verde o
naranja.?’ %8

2.2.6.2. ENSAYO DE MAYER
Permite reconocer la presencia de alcaloides
Tomar 0.5 ml de la muestra del extracto, agregar 1 ml de acido
clorhidrico 1% y 4 gotas de Mayer.
El ensayo es positivo si aparece un precipitado de color blanco. 28

2.2.6.3. ENSAYO DE FEHLING
permite reconocer en un extracto la presencia de azlcares
reductores.
Para ello, si la alicuota del extracto no se encuentra en agua, debe
evaporarse ef solvente en bafio de agua y el residuo redisolverse en
1-2 ml de agua. Se adicionan 2 ml del reactivo y se calienta en bafio
de agua 5-10 minutos la mezcla.
El ensayo se considera positivo si la solucién se colorea de rojo o
aparece precipitado rojo.

El reactivo se prepara de la siguiente forma:
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SOLUCION A: Se pesan 35 g de sulfato clprico hidratado
cristalizado yse disuelven con agua hasta un volumen total de 1000
ml.
SOLUCION B: Se pesan 150 g de tartrato de sodio y potasio y 40 g
de hidréxido de sodio y se disuelven con agua hasta un volumen
total de 1000 ml.
Las soluciones se tienen preparadas de forma independiente y se
mezcla igual cantidad en volumen de cada una de ellas justo en el
momento de realizar el ensayo. Dicha mezcla es la que se adiciona
a la alicuota a evaluar. 2"+ 28

2.2.6.4. ENSAYO DE TRICLORURO FERRICO
Permite reconocer la presencia de taninos en un extracto acuoso.
Tomar 1 ml del extracto, afiadir 2-3 gotas de solucion acuosa de
cloruro férrico al 5 %.
Se considera positivo cuando da la siguiente informacion general:
Desarrollo de una coloracion rojo-vino: compuestos fenolicos en
general.
Desarrollo de una coloracion verde intensa: taninos del tipo
pirocatecdlicos.
Desarrollo de una coloracién azul, taninos del tipo pirogalotanicos.

27,28

2.2.6.5. ENSAYO DE SHINODA

permite reconocer la presencia de flavonoides en un extracto

vegetal.
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Tomar 1 ml extracto y afiadir 1 ml de HCI concentrado y agregar
limaduras de magnesio metalico, mezclar las fases y dejar reposar
por 5 minutos.

2.2.7. METABOLITOS SECUNDARIOS DE LA PLANTA

Los metabolitos secundarios de la planta son los que cumplen la accién

terapéutica

2251 Alcaloides

Son compuestos quimicos de origen vegetal, en concentraciones alta
son muy toxicos, pero en concentraciones normales tienen accion
farmacologia como analgésicos, anestésico o psicotropicos acttan en el
SNC, los alcaloides méas importantes son la cafeina, cocaina, heroina,
nicotina y quinina. En medicina, son empleados por quimio sintesis
como drogas vegetales (quinina, morfina). La morfina actia SNC:
accion analgésica que seda es a dosis bajas produciendo depresion de la
percepcion dolorosa; por lo tanto, se 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 hipnotico.

2252  Terpenos

Suelen ser insolubles en agua y derivan todos ellos de la unién de
unidades de isopreno. Se sintetizan a partir de metabolitos primarios
por dos rutas: la del acido mevalonico, activa en el citosol, en la que
tres moléculas de acetil-CoA se condensan para formar acido

mevalonico que reacciona hasta formar isopentenil difosfato (IPP), o
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bien la ruta del metileritritol fosfato (MEP) que funciona en

cloroplastos y genera también IPP3!

2253  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. El 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 coman de difenilpiranos (C6-C3-C6), compuesto por dos
anillos de fenilos (A y B) ligados a través de un anillo C de pirano
(heterociclico)®.
2.2.8. MODELOS EXPERIMENTALES PARA MEDIR EL DOLOR
Para encontrar nuevos tratamientos para aliviar el dolor nos sometemos a
muchas busquedas es por ello que se justifica la utilizacién de los modelos de
animales que se someten al dolor, Por ello, los modelos suelen estudiar
aspectos concretos y muy especificos en una gran variedad de condiciones
experimentales, el dolor se mide mediante una latencia de respuesta del animal
a dicho estimulo. Dentro de los modelos experimentales 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
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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  Inmersion de la cola
La metodologia consiste en distribuir aleatoriamente las ratas y en 5
grupos se les trat con farmacos a distintas dosis, al cabo de 30, 60, 90
|y 120 min de la administracion de cada tratamiento, se sumergio 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 ratdn tardd en sacudir su cola
retirandola del agua.®*

I, HIPOTESIS
El extracto hidroalcoholico elaborado a base de las hojas de Echeveria

peruviana Meyen (siempreviva) tiene efecto analgésico.

IV. METODOLOGIA

4.1 Disefio de la investigacion
El presente trabajo de investigacion corresponde a un estudio tipo

experimental

4.1.1 Obtencion del extracto hidroalcoholico
El estudio se realizara con las hojas de Echevaria Peruviana Meyen
en optimo estado de desarrollar vegetativo y fitosanitario. Estas
seran previa lavada, y cortada para poder lograr un buen secado,

luego seran secadas a temperatura de 37 C°, Se removera varias
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4.1.2

4.1.3

veces al dia para un secado uniforme. Se Pulverizara en un molino,
hasta obtener particulas finas.

Se Tomara 100g de las hojas de Echevaria Peruviana Meyen seca
y molida, se colocara en una botella &mbar de un litro y se dejara
macerar por 7 dias, con suficiente cantidad de etanol de 80° para
cubrir completamente la muestra en polvo. Después de los 7 dias se
filtrara todo el macerado y se colocard en un rota-vapor y se
almacenara a 4°C en el refrigerador evitando la luz solar para
prevenir su degradacion.

Preparacion de dosis:

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

férmula de la dosis: 1000 mg / kg de peso en funcién al extracto.

Elaboracién del extracto al 10 %

Para obtener el extracto al 10% se realizd la siguiente operacion.
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Para administrar la dosis del extracto al 10% se tuvo en cuenta el peso de la

rata.
PESO 1 PESO 2 PESO 3 PESO 4
RATA 0.330kg 0.322kg 0.328kg 0.319kg
DOSIS 1000mg...... lkg  1000mg...1kg | 1000mg...1kg | 1000mg...1kg
) SRR 0.330kg | x...... 0.322kg | x...... 0.328kg | x...... 0.319kg
1000mg/kg 5 Z330mg x=322mg x=328mg x=319mg
0.330g 0.322g 0.328g 0.328g
DOSIS 0.5g......... Sml | 0.5¢g......... 5ml | 0.5g......... S5ml | 0.5g......... Sml
0.330g......... x | 0.322g......... x | 0.328g......... x  0319g......... X
X=3.3ml =3.22ml X=3.28ml X=3.19ml
0.7ml
(error de | 3.3ml+ 0.7ml 3.22ml+0.7ml | 3.28ml + 0.7ml | 3.19ml + 0.7ml
la sonda) 4mi 3.92ml 3.98ml 3.89ml
A cada rata se le administro en promedio 4 mL del extracto al 10%
4.1.4 Diclofenaco (20 mg/kg): 75 mg/3 mL
PESO 1 PESO 2 PESO 3 PESO 4
RATA 0.310kg 0.305kg 0.298kg 0.307kg
20mg......1kg | 20mg...... lkg | 20mg.....1kg  20mg......1kg
DOSIS X....0.310kg | X 0.305kg | X...0.298kg X....0.307kg
20mg/kg X=6.2mg X=6.1mg X=15.96mg X=6.14
75mg.....3ml | 75mg......3ml 75mg.....3ml | 75mg......3ml
DICLOF. 6.2mg....X 6.1mg....X 5.96mg.... X 6.14mg.... X
75mg/3ml X=0.25ml X=0.24ml X=0.24ml X=0.25ml
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A cada rata se le administré una dosis de 0.2mL de diclofenaco
4.1.5 Determinacion del efecto analgésico

El método consistié en la inmersion de la cola en agua a 55°C a 12
Aratas albinas 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 hidroalcohdlico de
Echevaria peruviana meyen (siempreviva) al 10% por administracion
por via oral, midiendo el tiempo de inmersion a los 30, 60 y 90 min.
Las 12 ratas fueron evaluados en un solo dia entre las 10 am y las 2pm,
para lo cual se emple6 un beaker, que presentaba una altura de 14 cm
y un didmetro de 11cm, y un termémetro digital. EI beaker se llend de
agua temperada a 55°C hasta 13cm de altura, para dicho proposito se
valié de una cocina eléctrica. Dicho ensayo consistio en medir el
tiempo de resistencia en que la rapida inmersién de los dos tercios de
la cola de cada uno de las 12 ratas la retiraran mediante una violenta
sacudida.®

4.2 Poblacion y muestra

Poblacion vegetal.

Constituida por las plantas de Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva)
recolectadas en Distrito Pallasca, provincia Pallasca, departamento de
Ancash.

Muestra vegetal.

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

Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva).
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Poblacion bioldgica.

Estuvo conformado por Rattus norvegicus, adquiridos del Bioterio de la

Universidad Catdlica los Angeles de Chimbote.

Muestra bioldgica.

La muestra bioldgica fue constituida por 12 especimenes de Rattus

norvegicus con un peso promedio de 0.320kg.

4.3 Definicion y operacionalizacion

Definicion
Variable Definicion operacional Indicador
conceptual
Tiempo de  respuesta
Variable Efecto analgesico | nociceptiva de cola de la

dependiente

medido en segundos “S”

rata en inmersion en agua a

55°C

segundos “s”

Variable

independiente

Concentracion del
Extracto

hidroalcoholico de las
hojas Echevaria

Peruviana Meyen.

Niveles diferentes de
concentraciones
asumidos segun el dicho

popular

Disminucién del

dolor

4.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

4.4.1 Ensayo de inmersion de la cola
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Se utilizé la técnica de la observacion directa y para la determinacion del
tiempo que dura en retirar la cola el animal del agua caliente, se utilizo
cronometro y se registrd6 en un formato elaborado para rescatar los

resultados de la investigacion.

4.5 Plan de analisis
Esta investigacion se realizé con un disefio de tipo aleatorio, para el analisis
estadistico se emplearon medidas de tendencia central como la mediay la

desviacién estandar.

33



4.6 Matriz de consistencia

TITULO DE LA |FORMULACIO TIPO DE )
INVESTIGACIO |N DEL OBJETIVOS: HIPOTESIS VARIABLES | INVESTIGACIO DISENO DE POBLACION Y
N PROBLEMA N INVESTIGACION | MUESTRA
Objetivo general
evaluar el efecto
analgésico del
extracto )
hidroalcoholico de las églzggilr?te
evaluar el efecto hojas de Echeveria b Obtencion del .
El extracto Efecto Poblacion

analgésico del
extracto
hidroalcoholico
de las hojas de
Echeveria
peruviana Meyen
(siempreviva) en
Rattus Rattus

¢ Tendra efecto
analgésico el
extracto
hidroalcoholico
de las hojas de
Echeveria
peruviana Meyen
(siempreviva) en
rattus rattus?

peruviana Meyen
(siempreviva) en
Rattus Rattus
Objetivos especificos
-Obtener el extracto
hidroalcoholico de las
hojas de Echeveria
peruviana Meyen
(siempreviva)

- Comparar la
capacidad analgésica
del extracto
hidroalcoholico con
diclofenaco en rattus
rattus.

hidroalcoholico
de las hojas de
Echeveria
peruviana
Meyen
(siempreviva)
en rattus rattus
tiene efecto
analgésico.

analgésico

2.Variable
independiente
Concentracion
del Extracto
hidroalcoholic
0 de las hojas
de Echeveria
peruviana
Meyen
(siempreviva)

Estudio de tipo
experimental

extracto
hidroalcohdlico

Elaborar el
extracto de las
hojas de Echeveria
peruviana Meyen
(siempreviva)

Determinacion del
efecto analgésico

vegetal: Conjunto
de hojas.

Muestra vegetal:
Se emplearan
aproximadamente
1Kg de las hojas.

Muestra animal :
12 ratas
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4.7 Principios éticos
Teniendo en cuenta la Declaracion de Helsinki, se promovera 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 propositos de la investigacion, promoviendo su

adecuada utilizacion y evitandoles sufrimiento innecesario
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V. RESULTADOS

5.1 Resultados

TABLA N°

01: Metabolitos secundarios encontrados en el

extracto

hidrolcoholico de las hojas de Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva)

METABOLITOS | ENSAYO | IDENTIFICACION | INTENSIDAD | OBSERVACION
Alcaloides Mayer + +++ Precipitado naranja
Triterpenos Lieberman- + ++ Coloracion rojo

Burchard
Azucares Fheling + +++ Precipitado rojo
reductores
Taninos Tricloruro + +++ Coloracion azul
Compuestos ferrico
fendlicos
Flavonoides Shinoda + ++ Coloracion naranja
LEYENDA

INTENSIDAD IDENTIFICACION

+ Baja + Positivo

++ Moderada - Negativo

+++ Alta

TABLA N° 02: Tiempo promedio del Blanco, Extracto y Diclofenaco mediante
la respuesta nociceptiva inducida por inmersion de la cola en agua a una
temperatura de 55 C° durante 30, 60 y 90 minutos.

30 60 90

BASAL | MINUTOS | MINUTOS | MINUTOS
BLANCO 2.44 2.49 2.59 2.62
EXTRACTO 2.22 3.31 4.30 4.15
DICLOFENACO 2.91 3.74 3.34 2.91
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5.2 analisis de los resultados

El trabajo de investigacion tiene como objetivo estudiar el efecto del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva)
sobre la analgesia en Rattus Rattus para asi validar cientificamente las
propiedades terapéuticas de la planta. La actividad analgésica de Echevaria
Peruviana Meyen se determindé mediante la inmersién de la cola de Rattus
Rattus, el cual es medido mediante la respuesta nociceptiva al momento de
sentir el dolor.

En la tabla N° 01 se muestra el tamizaje fitoquimico realizado a las hojas de
Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva) permitio la identificacion cualitativa
de los metabolitos secundarios, encontrandose: alcaloides, flavonoides,
azucares reductores, taninos, compuestos fenolicos y triterpenos.

Las propiedades que poseen los fitoconstituyentes principalmente los
alcaloides, flavonoides y sustancias triterpénicas, con lleva a deducir que son
los responsables del efecto analgésico de las hojas de Echevaria Peruviana
Meyen (siempreviva).

Los flavonoides son compuestos de bajo peso molecular producido por casi
todas las plantas vasculares, estos compuestos poseen una amplia gama de
actividades terapéuticas entre las que destacan son de accion antinflamatoria y
analgésica. Tanto los flavonoides como los taninos ejercen su efecto por
inhibicion de la fosfolipasa A. o la ciclooxigenasa y por consiguiente

disminuyen o inhiben la biosintesis de prostaglandinas.®
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En humanos, los alcaloides generan respuestas fisioldgicas y psicoldgicas la
mayoria de ellas consecuencia de su interaccion con neurotransmisores. A dosis
altas, casi todos los alcaloides son muy tdxicos. Sin embargo, a dosis bajas
tienen un alto valor terapéutico como relajantes musculares, tranquilizantes,
antitusivos o analgésicos. El opio es uno de los primeros alcaloides conocido en
lo cual su mecanismo de accion es a través de la proteina G de membrana,
inhibiendo la adenilato ciclasa.®’

En el grafico n° 02 se observa que a los 30 minutos con la administracion del
diclofenaco los resultados fueron mas altas que con el extracto hidroalcohélico
de Echevaria Peruviana Meyen y el blanco, ya que su tiempo promedio fue de
3.74 segundos a comparacion del extracto hidroalcohdlico de Echevaria
Peruviana Meyen que fue de 3.31 segundos y blanco 2.49 segundos.

A los 60 minutos el extracto hidroalcohdlico de Echevaria Peruviana Meyen
ejerce su accién maxima, ya que el tiempo promedio de esta fue de 4.30
segundos a comparacion del diclofenaco que fue de 3.34 segundos, mostrando
el extracto hidroalcohélico de Echevaria Peruviana Meyen su mayor efecto a
los 60 minutos.

A los 90 minutos siguen aun ejerciendo su efecto el extracto con un tiempo
promedio de 4.15 segundos y el diclofenaco con un tiempo promedio de 2.91
segundos a diferencia del blanco que fue de 2.62 segundos.

El diclofenaco es administrado por via intraperitoneal segun su farmacocinética
su absorcion se da a los 20 minutos®. Por lo tanto, se puede verificar en el
grafico n°02 que su efecto es inmediato mientras que la administracion del

extracto al 10% de Echevaria Peruviana Meyen se da por via oral por lo cual su
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efecto retarda y llega al maximo a los 60 minutos ya que su absorcion es lenta.
También podemos corroborar que su accion es rapida del diclofenaco, pero no
prolongada esto se debe que las concentraciones plasmaticas bajan rapidamente
tras haber alcanzado un pico después de una inyeccion intramuscular, lo
contrario pasa en el caso del extracto su accién es lenta, pero se prolonga durante

un determinado tiempo.

V1. CONCLUSIONES:

Del siguiente trabajo de investigacion se obtuvo las siguientes conclusiones
1. En la determinacidn de la actividad analgésica mediante la inmersion de la
cola se comprobo que el extracto hidroalcoholico de las hojas de “Echevaria

Peruviana Meyen” (siempreviva) tiene efecto analgésico en Rattus Rattus.

2. El extracto hidroalcoholico de las hojas de Echeveria peruviana Meyen
(siempreviva) presento efecto tardio pero prolongado en comparacion al
diclofenaco respecto a la respuesta nociceptiva inducida por inmersién de la

cola en agua a una temperatura de 55 C°.
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46



47



ADMINISTRACION DEL EXTRACTO AL 10%

48



ADMINISTRACION DEL DICLOFENACO
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MEDICION DEL TIEMPO DE IMERSION DE LA COLA

50



GRAFICO N° 01 :Efecto del extracto hidroalcoholico de las hojas de Echevaria
Peruviana Meyen (siempreviva) sobre la respuesta nociceptiva inducida por la
inmersion de la cola en agua a una temperatura 55 C° en Rattus Rattus durante 30, 60
y 90 minutos.
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GRAFICO N° 02: Efecto del diclofenaco sobre la respuesta nociceptiva inducida por
la inmersién de la cola en agua a una temperatura 55 C° en Rattus Rattus durante 30,
60 y 90 minutos.
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GRAFICO N° 03: Comparacion del blanco, el extracto hidroalcoholico de las hojas de
Echevaria Peruviana Meyen (siempreviva) y el diclofenaco mediante inmersion de la
cola en agua a una temperatura de 55 C° durante 30, 60 y 90 minutos
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