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RESUMEN

La presente investigacion tuvo como objetivo demostrar el efecto antiinflamatorio del
extracto acuoso de Tagetes Filifolia (anis serrano) sobre inflamacion inducida por
carragenina al 1% en Mus musculus var. albinus, expresado por el método de
desplazamiento de volumen. Para este trabajo experimental y longitudinal en el
tiempo, se recolectod la especie vegetal en la provincia de Otuzco , donde se procedio
a realizar un decocto usando 63 g de las hojas e inflorescencias de Tagetes filifolia
(anis serrano) con 600 ml de agua destilada. Los ratones hembras, fueron adquiridos
en el bioterio de la Universidad Peruana Cayetano Heredia, se formaron 4 grupos de 5
ratones: Grupo blanco se le inyecto solucion salina (0.05 ml S.C), Grupo control
(0.05ml carragenina 1% S.C), Grupo experimental 1 (0.05ml carrageninal% S.C+
0.07 ml del extracto 200mg/kg I.P), Grupo experimental 2 (0.05ml carragenina 1%
S.C+ 0.1 ml del extracto 400mg/kg I.P), se realizaron mediciones de desplazamiento
de volumen basal en los ratones y a las 1, 3, 5, y 7 horas con el pletismometro digital.
Los resultados obtenidos fueron procesados mediante la prueba Anova, resultando
diferencia significativa entre todos los grupos (P<0.05), se aplicé Tukey a los grupos
tratados con Tagetes filifolia evidenciando que no existe diferencia significativa
(P>0.05). Se concluyd que el extracto acuoso de Tagetes filifolia demostr6 un efecto
antiinflamatorio a una dosis de 400 mg/kg con un desplazamiento de volumen de 0.60

ml a las 3 horas luego de su administracion.

Palabras claves: Antiinflamatorio, Carragenina, decoccion, edema, Tagetes filifolia



ABSTRACT

The objective of the present investigation was to demonstrate the anti-inflammatory
effect of the aqueous extract of Tagetes Filifolia (anise seed) on in fl ammation induced
by carrageenan 1% in Mus musculus var. albinus, expressed by the volume
displacement method. For this experimental and longitudinal work in time, the plant
species was collected in the province of Otuzco, where a decoction was made using 63
g of the leaves and inflorescences of Tagetes filifolia (anise seed) with 600 ml of
distilled water. The female mice, were acquired in the Peruvian University of Cayetano
Heredia, 4 groups of 5 mice were formed: White group was injected saline solution
(0.05 ml SC), Control group (0.05ml carrageenan 1% SC), Group experimental 1 (0.05
ml carrageenan1% S.C + 0.07 ml extract 200mg / kg IP), experimental group 2 (0.05ml
carrageenan 1% S.C + 0.1 ml extract 400mg / kg IP), measurements of basal volume
displacement were made in the mice and at 1, 3, 5, and 7 hours with the digital
plethysmometer. The results obtained were processed by the Anova test, resulting in a
significant difference between all the groups (P <0.05), Tukey was applied to the
groups treated with Tagetes filifolia showing that there is no significant difference
(PJ0.05). It was concluded that the aqueous extract of Tagetes filifolia showed an anti-
inflammatory effect at a dose of 400 mg / kg with a volume displacement of 0.60 ml

at 3 hours after its administration.

Key words: anti-inflammatory, Carrageenan, decoction, edema, Tagetes filifolia
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I.  INTRODUCCION
La inflamacion es una respuesta protectora cuya finalidad es liberar al organismo del
agente inicial de la lesion tisular y las consecuencias de la misma. La respuesta
inflamatoria estd relacionada con la reparacion y es util para eliminar, detener o
mantener localizado al patégeno y ahi mismo actla una serie de eventos que mejoran
y reconstruyen el tejido lesionado. El proceso de reparacion se inicia durante las fases
iniciales de la inflamacion aunque no finaliza hasta que se ha neutralizado el estimulo
lesivo. Durante la reparacion, el tejido lesionado es sustituido por la regeneracion de
las células, por la proliferacion de tejido fibroblasto (cicatrizacion) o mayor frecuencia,
por la combinacién de ambos procesos. La inflamacion es uno de los mecanismos
béasicos de defensa de nuestra organismo frente algin dafio, ademas considerado como

una reaccion local del tejido conjuntivo @

Desde el principio de los tiempos, el hombre tuvo que distinguir entre las plantas
dafinas y las beneficiosas para la salud, estas han sido parte integral de la medicina,
ademas su uso es comun en todas las culturas y los pueblos del mundo. En estos
tiempos, la obtencion de diferentes compuestos presentes en las diferentes partes de la
planta representa una fuente de nuevas estructuras quimicas con acciones
farmacologicas que cuentas con infinidad de propiedades entre ellas antiinflamatorias
las cuales permitirian un gran aporte al uso de plantas medicinales como agentes
terapéuticos @

Las plantas medicinales han sido parte de la herencia cultural precolombina para la

medicina tradicional peruana. Las plantas se pueden encontrar representado en



ceramicas de diferentes culturas pre-incas e incas, siendo las cronicas coloniales un
valioso reporte que nos muestran como los antiguos pobladores lograron un conjunto
de conocimientos que les permitia utilizar plantas no solo para curar las enfermedades

del cuerpo, sino también las dolencias del alma &,

La medicina tradicional, definida por la OMS como "sistemas de conocimiento médico
que se desarrollaron durante generaciones dentro de varias sociedades antes de la era
de la medicina moderna, incluyendo las practicas de salud, enfoques, conocimiento y
creencias que incorporan plantas, animales y medicinas minerales, terapias
espirituales, manual técnicas y ejercicios, aplicados individualmente o en combinacion
para tratar, prevenir enfermedades o mantener el bienestar" . Las plantas medicinales
son portadoras de sustancias quimicas (principios activos) constitutivas de
medicamentos que deben reunir los requisitos de seguridad, calidad e eficacia segiun
la normatividad internacional y nacional. Son usados globalmente y tienen una

importancia econdmica en rapido crecimiento ).

Es ampliamente conocida la utilizacion de las plantas medicinales como mediadores
de conocimientos en diferentes culturas trasmitidas en diferentes generaciones, este
saber tradicional ha sido mejorado a través del tiempo, siendo confirmado por los
estudios cientificos de ensayos quimicos, farmacologicos, toxicoldgicos y clinicos los
cuales han permitido la busqueda de diferentes principios activos para poder
corroborar en forma racional el uso terapéutico de una planta en distintas afecciones

presentadas en la salud de la poblacion 7.



En la busqueda de nuevos principios activos procedentes de las plantas medicinales se
ha generado la elaboracion de medicamentos, los cuales ocupan un lugar de mucha
importancia en la investigacion, en el Pert segun el sistema nacional de informacion
ambiental considera que existen 20585 especies de flora que poseen propiedades
terapéuticas. El disponer de medicamentos a base de fuentes naturales para diferentes
patologias constituye un reto para los investigadores debido al gran nimero de
poblacién con escasos recursos economicos, que podrian ser utilizados como

complementos o alternativas a diversas patologias ®.

El género Tagetes pertenece a la tribu Tageteae de la Familia botanica Asteraceae o
Compositae, la cual estd formada categorias taxondmicas , lo que quiere decir que hay
una rica diversidad de plantas con caracteristicas morfologicas particulares, tanto a
nivel de partes reproductivas como de cualquier otra parte de la planta. Esta familia
botanica quiza sea la segunda mas numerosa y mas distribuida en el mundo. La planta
de Tagetes filifolia es conocida comunmente como “anis de monte, anis mexicano,
anisillo, anis serrano; es una planta anual de pequefio tamafio que puede alcanzar 10 a
50 cm de altura segtn las condiciones del suelo; es de tipo aromatica y herbacea, de
condicion silvestre. Sus compuestos principales son anetol o alilanisol, también
contiene el a-terthienil compuesto alelopatico para muchas especies de fitonematodos.
La estructura quimica y la actividad biologica diversa que caracteriza a los
constituyentes de los productos naturales abren nuevos campos de exploracion en sus
aspectos quimico-farmacolégicos, farmacocinética y clinico ©.

Hoy en dia el uso indiscriminado de antiinflamatorios sobre todo los conocidos como

AINEs, son los farmacos muy utilizados por la poblacién en general, que no toma



conciencia de sus efectos adversos que involucra al sistema gastrointestinal, también
incluye otros tejidos como el sistema nervioso central, la piel, sistema cardiovascular,
renal y hematologico, y en su uso cronico de estos farmacos destacan un dafio
gastroduodenal el que en muchos casos no se siente pero se manifiesta con ulceras y

hasta hemorragias que se desencadenan ante el uso excesivo de dichos farmacos.

Este estudio se propone encontrar una planta oriunda del Pert como alternativa para
el tratamiento inflamatorio, que sea a bajo costo y accesible al paciente, ademés como
profesionales de la salud se debe incrementar estudios de especies vegetales para
ofrecer una alternativa adecuada mediante bases cientificas a la utilizacion de plantas
medicinales y asi contribuir a su mejor aprovechamiento. De esta realidad
problemadtica anteriormente expuesta nos planteamos el siguiente problema:

JTendra efecto el extracto acuoso de Tagetes Filifolia (anis serrano) sobre la
inflamacion inducida por carragenina al 1% en Mus musculus var. albinus?

Objetivo general

Demostrar el efecto del extracto acuoso de Tagetes filifolia (Anis serrano) sobre
inflamacion inducida por carragenina 1% en Mus musculus var albinus.

Objetivos especificos

1. Evaluar el efecto del extracto acuoso de Tagetes filifolia sobre la inflamacion
inducida con carragenina al 1% a una dosis de 200mg/kg y 400mg/kg.

2. Comparar los desplazamientos de volumen del extracto acuoso de Tagetes
filifolia sobre la inflamacion inducida por carragenina 1% en los grupos

experimentales.



REVISION DE LITERATURA

2.1 Antecedentes

Karimian'® en el afio 2014, en Iran, realizd un estudio relacionado con los efectos
antioxidantes y antiinflamatorios del aceite esencial de Tagetes minuta en macréfagos
activados, el cual tuvo como objetivo investigar los efectos del aceite esencial de
Tagetes minuta , que se obtuvo de las hojas de Tagetes minuta mediante
hidrodestilacion y luego mediante cromatografia de gases y espectrometria de masas.
La capacidad antioxidante se examindé midiendo oxigeno reactivo, especies de
nitrégeno y captacion de peroxido de hidrogeno. La actividad antiinflamatoria de dicho
aceite esencial de Tagetes minuta se determind midiendo la NADH oxidasa, sintasa de
oxido nitrico inducible y la expresion de ARNm de TNF-a en macroéfagos murinos
estimulados con lipopolisacarido usando PCR en tiempo real. Se concluyd que el
aceite esencial de Tagetes minuta tiene actividades de eliminacion de radicales y
antiinflamatorios y podria ser utilizado como una fuente segura y efectiva de
antioxidantes naturales en la terapia contra el dafio oxidativo y el estrés asociado a

algunas afecciones inflamatorias (%,

Sepulveda et al, en el afio 2013, en la Universidad Tecnoldgica de Pereira (Colombia),
evalud el efecto antiinflamatorio de los principales constituyentes y epoxidos
derivados de los aceites esenciales obtenidos de Tagetes lucida, Cymbopogon citratus,
Lippia alba y FEucaliptus citriodora. Dicha investigacion tuvo como objetivo de
estudio evaluar las actividades antiinflamatorias, los cuales se aislaron y luego se
epoxidaron con dimetildioxirano en una solucién de acetona. Los efectos

antiinflamatorios se estudiaron in vitro en macréfagos murinos estimulados con



lipopolisacaridos bacterianos. Todas las muestras ensayadas inhibid tanto el 6xido
nitrico (NO) y la prostaglandina E2 (PGE 2) la produccion, pero el aceite esencial de
T. lucida y carvona exhibié los mayores efectos inhibitorios. Se concluyd que, por
primera vez, se demostro los efectos antiinflamatorios de los epoxidos generados a

partir de los componentes principales de aceites esenciales de plantas colombianas !V,

Yasukawa et al , en el afio 2013, en la Universidad de Nihon (Japon), evaluo los efectos
de los flavonoides de la caléndula francesa (floretes de Tagetes patula L.) sobre el
modelo de inflamacién aguda,los componentes de patuletina y patulitrina fueron
aislados de caléndula francesa (7Tagetes patula)los cuales suprimieron
significativamente el edema de la pata trasera de los ratones inducido por carragenina
e histamina , mientras que una aplicacion topica de dichos componentes se inhibe
significativamente. La investigacion concluy6 que los componentes si tienen efecto en

la inflamacion aguda en ratones y la eficacia antiinflamatoria de la maravilla francesa

(12)

Shinde et al, en el afio 2009, en la Universidad de Pune (India) realizaron una
investigacion sobre los efectos antinociceptivos y antiinflamatorios de extractos
solventes de Tagetes erectus Linn (Asteraceae) en un modelo animal. Utilizaron los
extractos de cloroformo, metanol y éter de las hojas de Tagetes erectus L donde se
probaron contra el retorcimiento inducido por acido acético en ratones y el edema de
pata inducido por carragenina en ratas para evaluar su antinocecipulacion y
antiinflamatorio respectivamente. Las dosis administradas por via intraperitoneal
oscilaron entre 100 y 400 mg/kg de peso corporal, y el acido acetilsalicilico y la

fenilbutazona fueron estandares de referencia para las pruebas antinociceptivas y



antiinflamatorias. Se concluyd dicha investigacion que los extractos obde Tagetes

erectus L tiene propiedades antinociceptivos y antiinflamatorios 1%

Ibrahim et al, en el afio 2018, en el departamento de Farmacognosia y Quimica
Farmacéutica de la Facultad de Farmacia, Universidad Taibah (Arabia Saudita),
realizd la investigacion de Tiotagetina B y tagetannins A y B, nuevos derivados
acetilénicos de tiofeno y glucosa digaloilo de Tagetes minuta y evaluacion de su
actividad antioxidante y antiinflamatoria in vitro. Los compuestos aislados se
evaluaron por sus actividades antioxidantes y antiinflamatorias usando ensayos
inmunoabsorbentes ligados a enzimas respectivamente. El dcido hidroxibenzoico y
tagetannin mostraron un potencial antiinflamatorio significativo, mientras que la

escopoletina mostré una actividad moderada 4.



2.2 Bases teodricas

Fitoterapia

Se define como la diversidad de vegetaciones con fines terapéuticos y que utiliza una
variedad de estructuras y complejos vegetales 9.

Principio activo

Los principios activos son las sustancias que contienen los farmacos herbolarios, los
cuales poseen accion terapéutica 19,

Extracto vegetal

Un extracto vegetal es el resultado de algin proceso que se somete a una planta o partes
de ella en un disolvente %),

Plantas medicinales:

Son vegetaciones que pueden emplearse en el tratamiento de alguna afeccion, los
cuales contienen drogas medicinales. Suelen ser explotadas de manera completa o en
algunos acontecimientos exclusivamente ciertas partes como las flores, hojas, fruto,
etc. De éstas se obtienen extractos que se emplean para el tratamiento de alguna
enfermedad ),

Droga vegetal

Las drogas vegetales son partes de vegetaciones pulverizadas o molidas ya sea flores,
tallos, fruto, hojas, cascara o cualquier otra parte, ahora sea fresca o seca. Asi ademas
los jugos, gomas, aceites principales y demas constituyentes similares, que se utilizan
puras 0 en combinacion, para la obtencion de medicamentos 7,

Tagetes filifolia

Es una planta aromética nativa de américa cuya extension abarca a los paises de

México hasta argentina, en el Per( se encuentra en Amazonas, Ancash, Cajamarca,



Cusco, Huanuco,La Libertad y Lambayeque, dicha planta es anual , muy aromatica
por sus aceites esencial presentes, con una altura de 10 a 50 c¢cm, sus hojas se
asemejan a listones porque es muy ramificada. Las flores de esta planta estan
agrupadas en cabezuelas de color amarillo y se encuentran encerradas en unos
tubulos al final de las ramas a sucesiones la cabezuela presenta una o dos flores con
espiga blanca 7,

Tagetes filifolia es una planta de habitat afectuoso y templado, suele dar un estiron
de apariencia silvestre entre los 2500-3500 msnm 7,

Taxonomia

Reino: Plantae

Subreino: traqueobionta

Superdivision: Spermataphyta

Clase: Magnoliopsida
Subclase: Asteridae

Orden: Asterales

Familia: Asteraceae

Género: Tagetes L

Especie: Tagetes filifolia Lag .

Composicion quimica

Esta planta contiene un aceite esencial donde se ha identificado los
monoterpenoscitral, citrol, limoneno y tagetona; los sesquiterpenos beta-
cariofileno, cedreno y alfa-humuleno; y los lignanostransanetol, estragol y el éter
metilico de eugenol. El aceite principal de las partes aéreas de Tagetes filifolia Lag.

(Asteraceae) son obtenidos por hidrodestilacion con un beneficio del 0,47% (v/p)



relacionado con el peso seco. Los fenilpropanoides constituyen la gran generalidad
del potingue, con cis-anetol (68.2%) y estragol (13.7%) como compuestos
principales. En extractos acuosos se ha identificado la presencia de flavonoides los
cuales son beneficiosos por su efecto antiinflamatorio que posee 7).
Inflamacion

La inflamacion es el resultado de la activacion del sistema inmune en respuesta a
una amplia gama de estimulos diferentes. Es un procedimiento de defensa complejo
y evolutivo optimizado con componentes celulares y humorales. La inflamacion es
un proceso que ocurre al tejido con lesion, debido a bacterias, productos quimicos,
calor o cualquier otro fendmeno. Hay medicamentos que se usan para calmar los
procesos inflamatorios, que deben ser atentamente evaluados, debido a que

producen una variedad de efectos secundarios *8),

En particular, los vasos sanguineos rodeando del lugar de la inflamacion se dilatan,
lo que permite un méaximo flujo de sangre al area. Las brechas aparecen en las
paredes de las células que rodean el area contagiada, permitiendo el paso de las
células mas grandes de la sangre, es decir, las células inmunitarias. Como resultado
del aumento del flujo sanguineo, la presencia inmune se fortalece. Todos los
diferentes tipos de células que constituyen el sistema inmune se congregan en el
lugar de la inflamacion, junto con un gran suministro de proteinas, que alimentan la
respuesta inmune @9
Desde un punto de vista mecanicista, la respuesta aguda a la lesion tisular ocurre
en la microcirculacion en el lugar de la laceracion. Inicialmente, hay una

constriccion transitoria de arteriolas; no obstante, en el interior los mediadores

10



quimicos libres en el lugar relajan el musculo liso arteriolar, lo que conduce a la
vasodilatacion y al acrecentamiento de la permeabilidad capilar. El fluido rico en
proteinas luego exuda de los capilares al espacio intersticial. Este fluido contiene
muchos de los integrantes del plasma que incluyen albumina, fibrindgeno, quininas,
complemento e inmunoglobulinas que median en la respuesta inflamatoria 9,
Signos cardinales de la inflamacion

Los signos de la inflamacion viene desde la antigiiedad los cuales fueron descritos
en un papiro egipcio, pero fue Celsus que los describio6 los cuales fueron: rubor,
tumor, calor y dolor, luego se adiciono el quinto signo que fue la pérdida de la
funcion (19,

Inflamacion aguda

La inflamacidn aguda tiene una evolucién relativamente corto, con un lapso que
fluctla entre minutos, horas, pocos dias; sus condiciones generales son la exudacion
de liquido y proteinas plasmaticas (edema), migracién de leucocitos
(predominantemente neutréfilos). Las respuestas vasculares y celulares estan

mediadas por compuestos quimicos procedentes del plasma que son activadas por

el propio estimulo inflamatorio 9.

11



I1l.  HIPOTESIS
Hipotesis alternativa
El extracto acuoso de Tagetes filifolia (anis serrano) presenta efecto sobre inflamacion

inducida por carragenina 1% en Mus musculus var.albinus.

Hipotesis nula

El extracto acuoso de Tagetes filifolia (anis serrano) no presenta efecto sobre

inflamacidn inducida por carragenina 1% en Mus musculus var. albinus.

12



V.

METODOLOGIA

4.1 Tipo y nivel de la investigacion

TIPO: Experimental

NIVEL: Cuantitativa - longitudinal

4.2 Diseiio de la investigacion

Se trabajé con cuatro grupos de experimentacion que estuvieron conformados

de la siguiente manera:

B E 1h 3h 5h 7h

G2 \/->A.I->__>O_' O P oP|o

G4—>\/->|T|->E2.>O_> op|lopP|o

Leyenda:

G1: Grupo blanco G2: Grupo control

G3: Grupo experimental 1 G4: Grupo experimental 2
B: Basal

S.S: Solucién salina (0.05ml)

A.I: Agente inductor (0.05ml de carragenina 1%)
E.1: Extracto a dosis de 200mg/kg

E.2: Extracto a dosis de 400mg/kg

O: Observaciones

13



CONTROL NEGATIVO:

Estuvo formado por 05 ratones entre un peso de 40 + 10 g agrupadas aleatoriamente
privados de alimento y agua 12 horas antes de la experimentacion, se procedio a
tomar sus medidas basales, luego se les administro 0.05ml de solucién salina en la
aponeurosis plantar y se midio el desplazamiento de volumen a 1, 3,5 y 7 horas
mediante el pletismometro digital.

CONTROL POSITIVO:

Estuvo formado por 05 ratones entre un peso de 40 + 10 g agrupadas aleatoriamente
privados de alimento y agua 12 horas antes de la experimentacion, se procedio a
tomar medidas basales, luego se les administr6 0.05ml de la solucion de carragenina
al 1% (via sc) como agente inflamatorio en la aponeurosis plantar de los ratones y se
procedié a medir desplazamiento de volumen a 1, 3,5 y 7 horas en el pletismometro
digital.

GRUPO EXPERIMENTAL 01:

Estuvo formado por 05 ratones entre un peso de 40 + 10 g agrupadas aleatoriamente
privados de alimento y agua 12 horas antes de la experimentacion, se procedid a
tomar medidas basales, luego se les administro 0.05ml de la solucion de carragenina
al 1% (via SC) como agente inflamatorio en la aponeurosis plantar de los ratones,
se les administro el extracto de Tagetes filifolia a una dosis de 200mg/kg p.c (via IP)
y se procedio a medir desplazamiento de volumen a 1,3,5 y 7 horas en el
pletismometro digital.

GRUPO EXPERIMENTAL 02:

Estuvo formado por 05 ratones entre un peso de 50 + 10 g agrupadas aleatoriamente

privados de alimento y agua 12 horas antes de la experimentacion, se procedio a
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tomar medidas basales, luego se les administro 0.05ml de la solucién de carragenina
al 1% (via SC) como agente inflamatorio en la aponeurosis plantar de los ratones,
se les administr6 el extracto de Tagetes filifolia a una dosis de 400mg/kg p.c (via IP)
y se procedio a medir desplazamiento de volumen a 1,3,5 y 7 horas en el

pletismometro digital.

4.3 Poblacion y muestra
Poblacion vegetal
Estuvo formada por las plantas procedentes del distrito de Otuzco provincia
Otuzco departamento La Libertad.
Muestra vegetal
Estuvo formado por las diferentes partes de Tagetes filifolia (anis serrano) como
son las hojas e inflorescencias, en buenas condiciones, plantas jovenes las cuales
fueron procedentes del distrito de Otuzco provincia Otuzco departamento La
Libertad. Las plantas recolectadas fueron identificadas en el Herbarium
Truxillense de la Universidad Nacional de Trujillo.
Muestra animal
El espécimen de experimentacion estuvo formado por Mus musculus Var.albinus
(ratones) en un total de 20 unidades, los cuales fueron adquiridos en el Bioterio
de la Universidad Peruana Cayetano Heredia cumpliendo con todo los requisitos
de bioseguridad en el manejo de animales de experimentacion.
Aclimatacion
Los animales de experimentacion posterior a ser adquiridos fueron aclimatados

en ciclos luz - oscuridad de 12 horas. Por un periodo de 7 dias. A temperatura de
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aproximadamente 22°C en lugar de aclimatacion

4.4 Definicion y operacionalizacion de variables e indicadores

Definicion Definicion
Variables operacional Indicadores Escala
conceptual
El extracto se

Es el extracto .

compuesto por las obtendrd ;
Extracto ho'aIs) P . mediante una Experlmental I:
acuoso  de . ) . decoccioén y sera dosis:200mg/kg

inflorescencias de Nominal
Tagetes ... concentrado,
filifolia (anis Tagetes  filijolia luego se :

) obtenido por un P 8o ) Experimental 2:

serrano administrara  en ‘e

proceso de : dosis:400mg/kg

., dos dosis.

decoccion.

La inflamacion es

la respuesta del La inflamacionse Desplazamiento o

., . . ., Cuantitativa de

Inflamacion  sistema inducira con de volumen ,

. . . razén

inmunoldgico a carragenina 1%.  (ml)

Invasores extrafnos
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4.5 Técnicas e instrumentos de releccion de datos.

Obtencidn del extracto acuoso de Tagetes filifolia

Las partes aéreas se secaron a temperatura ambiente en una zona protegida
contra luz solar. Las hojas e inflorescencias (63 g) se calentaron con
aproximadamente 600 ml de agua y se hirvieron para 20 minutos. El extracto se
obtuvo por la técnica de filtracion al vacio, luego se concentr6 en rota vapor y
fue almacenado a una temperatura de 4-6 “C hasta su uso, para su administracion
a animales experimentales?°

Preparacion de la Carragenina al 1%

La carragenina se prepar6 a una solucion al 1% p/v en solucion salina al 0,9%,
no mas de 24 h antes del uso. El polvo de carragenina preparado e inyectado en
la aponeurosis plantar de Mus musculus var.albinus para inducir una respuesta
inflamatoria aguda?*

Modelo de inflamacién aguda subplantar con carragenina 1%

La inflamacién aguda fue inducida por inyeccion de 0,05ml de solucién de
carragenina al 1% subcutaneamente en la aponeurosis plantar (derecha), y fue
medido el basal y a las 1, 3, 5 y 7 horas posteriores a la administracion de
carragenina usando el pletismémetro digital?L.

Método para la administracién del tratamiento

Se usaron ratones de un peso de 40 + 10 g, los grupos de evaluacion fueron
administrados intraperitoneal 0,07ml del extracto de Tagetes filifolia a una dosis

de 200 mg/Kg y 0,1ml del extracto a una dosis 400 mg/Kg 2.
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4.6 Plan de analisis

Técnica de Recoleccion de Datos:
Fueron observacionales y se utilizé la hoja de célculo Excel.
Analisis de Datos

Los resultados fueron trabajados por el paquete estadistico SPSS v 22.1 'y
analizados por la prueba de ANOVA para variables cuantitativas, para
determinar si existe diferencia significativa entre los grupos, a un 95% de

confianza (a<0.05) y un error del 5%.
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4.7 Matriz de consistencia

experimentales.

Tipo y diseiio sy Indicadores
. Problema de la . T poy . Definicion Plan de
Titulo . s g Objetivos Hipotesis de Variables . y escala de N
investigacion . I operacional . s analisis
investigacion medicién
Hipotesis
Objetivo general P -
alternativa.
Demostrar el efecto del extracto
acuoso de Tagetes filifolia (anis El extracto acuoso
getes Ju "> de Tagetes filifolia . El extracto se
serrano)  sobre  inflamacion . Variable .
. . N (anis serrano) . . obtendra
Efecto del inducida por carragenina 1% en independiente .
. presenta efecto mediante una
extracto , Mus musculus var albinus. . o, Extracto - .
(Tendra  efecto sobre inflamacion decoccion 'y Variable
acuoso  de antinflamatorio inducida por acuoso de serd cualitativa
jeti i . j Tagetes -
Tafget'?s el extracto acuoso Objetivos especificos carragenina 1% en !EI tra_bajo_,de gete ., concentrado, Nominal Los
filifolia 1. Evaluar el efecto del investigacion  filifolia (anis
e de Tagetes .. 1. Mus musculus - luego se resultados
(anis s , extracto de Tagetes filifolia . fue de tipo serrano) g .
filifolia (anis ) .. Var.albinus. . administrara seran
serrano) sobre la  inflamacion experimental, . .
serrano)  sobre . . en dos dosis. sometidos a
sobre . . producida con carragenina s de  enfoque
. ., inflamacion o . Hipdtesis nula. o la  prueba
inflamacion . . al 1% a una dosis de cuantitativo y L.
. . inducida por El extracto acuoso estadistica
inducida por . N 200mg/kg y 400mg/kg. e .. corte .
. carragenina al 1% de Tagetes filifolia - . Variable de Anova.
carragenina 2. Comparar los . longitudinal Variable L
en mus Musculus . (anis serrano) no - La cuantitativa
en Mus . desplazamientos de dependiente . L .
var albinus? presenta efecto inflamacion De razén
musculus volumen del extracto . = . -
. ... sobre inflamacion ., se inducira
var albinus. acuoso de Tagetes filifolia - . Inflamacion
. . inducida por con
sobre la  inflamacion . .
. . . carragenina 1% en carragenina
inducida por carragenina 0
1% en  los UPOS Mus musculus 1%.
° EUPOS viar albinus.
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4.8 Principios éticos
Se siguid los aspectos ¢éticos para la manipulacion de animales de
experimentacion segun Guia de manejo y cuidado de animales de laboratorio -
Etica de la experimentacion animal. MINSA — INS, 2008), teniendo en cuenta la
reduccién al minimo el sufrimiento de los animales y el minimo nimero de
animales para poder llegar al objetivo de la investigacion ademas de las
condiciones de trato y cuidados adecuado a los protocolos del manejo de

animales de experimentacion?.
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V.

RESULTADOS

5.1 Resultados

Tabla 1

Mediciones promedio y desviacion estandar del desplazamiento de volumen (ml)

del grupo blanco, control y los grupos trabajados con el extracto acuoso de

Tagetes filifolia.
Basal 1 Hora 3 Horas 5 Horas 7 Horas
Grupo
blanco(solucion ~ 0.40+0.01  041+001 042+001 041001  0.41+0.01
salina)
Grupo control 047+004 058+004 063+004 054+0.04 0.52+0.05
(carragenina 1%)
Grupo experimental o /o 050 0554004 0.64+005 052004 047 £0.02
1(200 mg /kg)
Grupo experimental /L 00 053+004 060+0.03 050003  0.47 £0.02

2 (400mg/kg)

Anova < 0.05. Son estadisticamente significativos

Tabla 2

Comparacion del desplazamiento de volumen del extracto acuoso de Tagetes

filifolia (anis serrano) sobre la inflamacion inducida por carragenina 1% en el

grupo experimental 1 y experimental 2

Basal 1 Hora 3 Horas 5 Horas 7 Horas
Grupo
experimental N N N . .
1 (200mg/kg) 0.45 +0.02 0.55+0.04 0.64 +0.05 0.52 +0.04 0.47 +0.02
Grupo
experimental - )L 002  053£004  0.60£003 050003  0.47 £0.02

2 (400mg/kg)

Tukey >0.05 no hay diferencia significativa
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5.2 Analisis de resultados

La especie Tagetes filifolia lag. (Anis serrano o anisillo) es utilizado por los
pobladores de Otuzco y de distintos caserios se la serrania libertena por sus
propiedades antiinflamatoria, antialérgicas, entre otros, sin embargo no exista
mucha informacion cientifica sobre esta especie que corrobore dichas
propiedades terapéuticas en beneficio de la poblacion. Se revisé distintos
trabajos de investigacion con el fin de establecer nuestra metodologia y lograr
demostrar el efecto del extracto de Tagetes filifolia.

Enlatabla 1, se muestra el promedio y la desviacion estandar de desplazamiento
de volumen (ml) del grupo blanco y los grupos trabajados con Tagetes filifolia,
en los resultados obtenidos pudo observarse que los valor de mayor volumen
desplazado (producto de la inflamacién aguda) se observan en el grupo G3 con
un promedio de 0.64+0.05 ml a las 03 horas, a pesar que ya tenia el extracto a
una dosis de 200mg/kg, este resultado corresponde a algunos estudios analizados
por Morris donde nos describe a la inflamacion inducida por carragenina como
aguda y altamente reproducible, ademas de presentarse los signos cardinales de
la inflamaciéon (rubor, tumor, calor, dolor,) se desarrollan inmediatamente
después de la inyeccién subcutdnea, como resultado de la accion de agentes
proinflamatorios:  bradicinina, histamina, taquiquininas, oxigeno del
complemento y reactivo, y especies de nitrogeno*.

La respuesta inflamatoria generalmente se cuantifica por el aumento en el tamafio
de la pata (edema), que es méaximo alrededor de 3 h después de la inyeccion de
carragenina y estd modulado por inhibidores de moléculas especificas dentro de

la cascada inflamatoria. La ciclooxigenasa es una enzima que en el organismo
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permite producir unas sustancias llamadas prostaglandinas a partir del acido
araquidonico. Existe dos isoformas de las cuales la COX-1 es constitutiva (es
responsable de las funciones fisiologicas en el organismo) y la COX-2 es
inducible (est4 involucrada en el proceso de la inflamacion) %°.

En la Tabla 2, observamos que a las 03 horas los valores obtenidos por los grupos
G3 y G4 (extracto a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg), el grupo G4 tiene el menor
desplazamiento de volumen el cual fue 0.60+0.03ml a diferencia de G3, el cual
indicaria que a una dosis de 400mg/kg del extracto de Tagetes filifolia se
conseguiria la reduccion de la inflamacion, esto seria corroborado por Sanchez
et al, que el extracto acuoso de Tagetes filifolia encontré abundante contenido de
fenoles uno de los principales compuestos de dicha planta los cuales estan
relacionados con distintos efectos entre ellos como antinflamatorio, la
composicion quimica de esta planta podria explicar muchos de sus usos
tradicionales en el Perti, generalmente se usa como infusion de las partes aéreas
de Tagetes filifolia. Los compuestos presentes en el extracto acuoso se evidencia
la presencia de flavonoides se la atribuye propiedades antiinflamatorias y
antioxidantes el cual estaria relacionado con inhibicion de enzimas que
participan en el metabolismo del acido araquidonico, como la lipooxigenasa,
ciclooxigenasa y radicales libres, reduciendo el estrés oxidativo!” >

Los mecanismos implicados en el efecto antiinflamatorio y en los cuales pueden
participar los flavonoides son: inhibicion de la migracion celular de linfocitos al
foco inflamatorio, liberacion de histamina, accion frente a radicales libres
originados en la inflamacion, efecto protector vascular. Se ha reportado que los

flavonoides y compuestos fendlicos participan en el efecto antiinflamatorio, este
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efecto es probable por la inhibicion de la enzima prostaglandina sintetasa,
inhibiendo de esta forma la sintesis de prostaglandinas, quien cumple papel,
importante en la actividad inflamatoria, estos metabolitos secundarios presentes

en Tagetes filifolia'" >
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VI. CONCLUSIONES

1. Se demostro el efecto del extracto acuoso de Tagetes filifolia (anis serrano)
sobre la inflamacion inducida por carragenina 1%, mediante la disminucion del
desplazamiento de volumen, siendo evidenciado por la prueba estadistica
Anova con un P<0.05 al evaluar todos los grupos de experimentacion.

2. Seevalu6 el efecto del extracto acuoso de Tagetes filifolia (anis serrano) a dosis
de 200 mg/kg y 400 mg/kg, los cuales no presentan diferencia estadistica,
evidenciado por la prueba Tukey con un P>0.05.

3. Se compard el desplazamiento de volumen del extracto acuoso de Tagetes
filifolia en los grupos experimentales, donde el grupo experimental 2
(400mg/kg) tuvo una disminucion del desplazamiento de volumen maximo de
0.60 £ 0.03 a las 3 horas a diferencia del grupo experimental uno con un

desplazamiento de volumen de 0.64 + 0.05.
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ASPECTOS COMPLEMENTARIOS

1.

Se recomienda preparar otros tipos de extractos para poder extraer todos
compuestos presentes en Tagetes filifolia.

Se recomienda realizar el aislamiento de los componentes presentes en la planta
de Tagetes filifolia y asi evaluar distintas propiedades presentes en dicha planta.

Efectuar estudios toxicoldgicos de Tagetes filifolia para una mejor evaluacion de
la investigacion.

Se recomienda continuar con el estudio de plantas medicinales y en la busqueda

de nuevas estructuras quimicas presentes en las diferentes partes de las plantas.
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ANEXOS

Figura 1. Fotografia de la Certificacion de la planta trabajada en la investigacion
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Figura 2. Dibujo del lugar donde se recolecto Tagetes filifolia.
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Figura 3: Fotografia de Mus musculus var.albinus
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Figura 4: Fotografia de la muestra a trabajar de Tagetes filifolia.

— h
Figura 5: Fotografia de la muestra obtenida después del secado en la estufa de la

Tagetes filifolia.

o

Figura 6: Fotografia del extracto acuoso obtenido de Tagetes filifolia
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Figura 7: Fotografia de la solucion de carragenina 1%

Figura 8: Fotografia de la inflamacion inducida por con carragenina 1% en la

aponeurosis plantar.
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Figura 9: Fotografia de las mediciones del desplazamiento de volumen en el

pletismometro digital.
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