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RESUMEN

Una de las prioridades de la humanidad es tener una buena salud, por tal motivo
las personas usan a plantas con un fin terapéutico Gtil para su salud. Esta tesis tiene
como OBJETIVO determinar el efecto analgésico de un gel elaborado con el
extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides. (paico) en
Rattus rattus var. Alvinus. La METODOLOGIA pertenece a un estudio
experimental, que se utilizé la técnica HOT PLATE una temperatura de 55 °C, se
dividio en 3 grupos de 4 ratas cada uno, al primer grupo se le tomo como blanco,
el segundo grupo gel diclofenaco 1% vy al tercer grupo se aplicé el gel al 1% de
extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides. (paico), para
determinar el efecto analgésico se tomd en cuenta el tiempo en que tardan en lamer
la pata o cola para esto se hizo durante un lapso de tiempo de 15, 30 y 45 min.
Los RESULTADOS A los 30 minutos los resultados del gel elaborado a base del
extracto hidroalcoholico de Dysphania ambrosioides fueron mas altos, ya que su
tiempo promedio fue de 7.38 s segundos con una desviacion estdndar de 0.06 a
comparacion del extracto del diclofenaco que fue de 6.02 con una desviacion
estandar de 1.46segundos y blanco fue un promedio de .24 segundos.. En
CONCLUSION, se determind el efecto analgésico de un gel elaborado con el

extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides.

PALABRAS CLAVES: analgésico, Dysphania ambrosioides, extracto, gel, paico,
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SUMMARY::

One of the priorities of humanity is to have good health, for this reason people use
plants for a therapeutic purpose useful for their health. The objective of this report is
to determine the analgesic effect of a gel made with the hydroalcoholic extract of
the leaves of Dysphania ambrosioides. (paico) in Rattus rattus var. Alvinus.
METHODOLOGY belongs to an experimental study, which used the HOT PLATE
technique at a temperature of 55 ° C, was divided into 3 groups of 4 rats each, the
first group was taken as a target, the second group was 1% diclofenac gel and the
third group applied the gel to 1% hydroalcoholic extract of the leaves of Dysphania
ambrosioides. (paico), to determine the analgesic effect, the time it took to lick the
leg or tail was taken into account, for this it was done over a period of 15, 30 and 45
min. RESULTS After 30 minutes the results of the gel made from the
hydroalcoholic extract of Dysphania ambrosioides were higher, since its average
time was 7.38 s seconds with a standard deviation of 0.06 compared to the
diclofenac extract that was 6.02 with a standard deviation of 1.46 seconds and blank
was an average of .24 seconds. In CONCLUSION, the analgesic effect of a gel
made with the hydroalcoholic extract of the leaves of Dysphania ambrosioides was
determined.

KEY WORDS: painkiller, Dysphania ambrosioides, extract, gel, paico
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INTRODUCCION:

La naturaleza nos brinda variedades de sustancias que llegan de alguna
manera a ser Utiles en cuanto a la salud del ser humano, la complementacion
es actual, no obstante el uso de estas plantas medicinales se da mucho tiempo
atrés. El uso de las plantas medicinales origind, indudablemente la adquisicion
de algun remedio dandose en todos las cultura a consecuencia de querer
sanarse. En gran parte todos los nuevos hallazgos da producto de alimentos
nuevos, ya que los antepasados experimentaban en si mismos que muchos de

ellos eran comestibles; otros letales y otros tenfan diferentes resultados.”

La naturaleza atribuye una estrategia valiosa para los paises en desarrollo en
cuanto la salud. Claro que no se hallan datos suficientes para la evolucion del
uso global de las plantas medicinales, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) estimo que el 80% a méas de la masa total de una u otra manera utiliza,
repetidamente, la tradicional medicina para complacer sus necesidades
primarias y ademas que una suma aumentada de tratamientos medicinales

implica el uso de los extractos de dichas plantas.?

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

para combatir las fuertes enfermedades que pudiese contraer. Tal proceso



provoco identificar mas especies para fines: alimento y salud, etc. Este
conocimiento ha comenzado como ensayo — error pero al paso del tiempo esto

fue mejorando®

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

propiedades antihelminticas®.

Retomando lo primero se considerd conveniente elaborar un gel a base del
extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania abrosioides (paico), lo cual
posee un gran potencial contra el dolor de cabeza, por ende se plantea el
siguienteinterrogante de investigacion ;tendra efecto analgésico el gel
elaborado a base del extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania

abrosioides (paico) en Rattus rattus var. albinus (rata)?



OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

.OBJETIVO GENERAL:

1. Evaluar el efecto analgésico de un gel elaborado a base del extracto
hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides (paico) en Rattus

rattus var. albinus (ratas).

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Determinar el efecto del gel elaborado a base del Extracto hidroalcoholico de
las hojas de Dysphania ambrosioides mediante la respuesta nociceptiva
inducida por calor de la placa caliente en extremidades posteriores de Rattus

rattus var. Albinus. medido en diferentes tiempos de reaccion.



REVISION DE LITERATURA:

2.1 ANTECEDENTES:

Tanzeell Zohra, Mhamad Ovais et al®, en el afio 2018 presentaron un estudio
tiene como objetivo evaluar los potenciales fitoquimicos y farmacologicos
de Dysphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants previamente
conocidos como Chenopodium ambrosioidesL.. El contenido total se midid
colorimétricamente y los polifenoles se cuantificaron mediante analisis
HPLC-DAD. Se examinaron en busca de potenciales inhibitorios contra
radicales libres, leishmania, lineas celulares de cancer, proteina quinasa,
enzimas o-amilasa y cepas microbianas. Entre todos los solventes, se
recupero de la fraccion de metanol-agua de las hojas.. Muestras de plantas
exhibieron potenciales inhibidores de la a-amilasa considerables,
citotoxicos, leishmanicidas y antimicrobianos.D. ambrosioides reveld
importantes potenciales antioxidantes, citotoxicos, antimicrobianos y
antidiabéticos y, por lo tanto, justifican estudios mas detallados para

encontrar nuevos farmacos.

En una investigacion que realizaron Moreno M et al’ en el afio 2014,
tuvieron como objetivo principal identificar los posibles efectos toxicos
producidos por la infusion de  Chenopodium ambrosioides L.
(Chenopodiaceae) sobre el modelo bioldgico uilizado.
la cual su método fue que para determinar la toxicidad subcronica de la

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



se les administré por via oral infusiones de la especie estudiada a
concentraciones de 32, 64 y 134 mg/mL por 90 dias. Al mismo tiempo se
realizaron observaciones clinicas diarias con el fin de identificar algin
efecto tdxico post administracion de la sustancia. Después fueron
sacrificados para realizar los exadmenes hematologicos (hematocrito,
hemoglobina, glébulos rojos, globulos blancos, neutréfilos y linfocitos) y
bioquimicos (alanino aminotransferasa y creatinina), asi como estudios
macroscopicos e histoldgicos de los érganos internos (rifién, higado, pulmon
e intestino).
Resultados: se encontr6é que la infusion de Chenopodium ambrosioides a las
dosis administradas no causé efectos determinantemente significativos en

los parametros toxicoldgicos

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

inactivo y poco activo con respecto a estas bacterias.



Ruth T. Degenhardta I, Fariasa L. et al® en el afio 2016 determinaron el que
aceite esencial de Chenopodium ambrosioides L., Amaranthaceae , se
obtuvo por destilacion al vapor en un aparato Clevenger. Se identificaron
dos compuestos principales: p--cimeno (42.32%) y ascaridole (49.77%). El
extracto etanolico y el hidrolato se fraccionaron por particion liquido-liquido
y los compuestos se caracterizaron por GC / MS. El aceite esencial, el
extracto de etanol y las fracciones mediante reparto con diclorometano,
acetato de etilo y butanol se analizaron en lineas celulares tumorales (K562,
NALMSG6, B15 y RAJI). Se encontrd actividad citotoxica significativa para el
aceite esencial (IC50 = 1.0 pg / ml) para células RAJI. La actividad del
aceite esencial deC. ambrosioidesProbablemente esté relacionado con la gran
cantidad de ascaridol, ya que el otro compuesto principal, el p- cimeno, es
reconocido como un potente antiinflamatorio y tiene baja actividad

citotoxica.

Evaluar polvos vegetales de Chenopodium ambrosioides L., Chenopodium
album L. y Chenopodium quinoa Willd. Fue una investigacion que realizaron
Silva G. et al® en el afio 2015 para el control de Sitophilus zeamais
Motschulsky, Los parametros evaluados fueron mortalidad y emergencia de
insectos adultos, pérdida de peso y germinacion de los granos, efecto ovicida
y larvicida, fumigacion, repelencia y residualidad de los polvos. El disefio
experimental fue completamente al azar, con un arreglo factorial y tres

repeticiones. La mayor mortalidad de insectos se obtuvo con los polvos de la



inflorescencia y la mezcla de hojas y tallos de Chenopodium ambrosioides
L., al 2% (p/p) con valores de 69,4% y 67,9% respectivamente. La pérdida
de peso de granos, en todos los tratamientos de C. ambrosioides, no superd
el 3%. Para el tratamiento inflorescencia de C. ambrosioides al 2% (p/p), la
residualidad de los polvos se mantuvo hasta los 15 dias, con una mortalidad
de 98,3%. Esta misma especie presentd una mortalidad de huevos y larvas de

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

Los objetivos de Monzote L. et al** en el afio 2016 fueron mostrar el efecto
leishmanicida de un aceite esencial
de Chenopodium ambrosioides contra Leishmania amazonensis . cuyo
resultado es que producto probado tuvo una potente accién inhibitoria
contra las formas de promastigoto y amastigoto, con 50% de valores de dosis
efectivos de 3.7 y 4.6 pug / ml, respectivamente. El aceite esencial mostro una
toxicidad moderada en macrofagos de ratones BALB / ¢. Una dosis Optima
de 30 mg / kg / dia fue efectiva cuando se administro durante 15 dias por via
intraperitoneal a ratones BALB / c infectados experimentalmente. En
conclusion se dio que Estos estudios revelaron una fuente potencial para el
descubrimiento de nuevas drogas para combatir la leishmaniasis basada en la

medicina tradicional.



Ledn C *? en el afio determind la extraccion de aceites esenciales a partir
del paico (Chenopodium ambrosioides L.) por el método de arrastre con
vapor a nivel de laboratorio, se han realizado ensayos experimentales con la
materia prima, paico fresco ( 72% de humedad),y otras muestras de materia
prima ( 58% de humedad), obteniéndose mejores resultados con éstos. La
composicion quimica del aceite esencial del paico es la siguiente : Cineol, p
— cimeno, & — pineno, - pineno, & — felandreno, & — terpineno, limoneno, cis-

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

En el afio 2017, Marinez | et al ** evaluaron la actividad antibacteriana in
vitro de Ambrosia arborescens Mill. y Chenopodium ambrosioides L. en una
formulacion cosmética. Para llevar a cabo la presente investigacion, primero
se realizo el control de calidad de las drogas y posteriormente, se obtuvo el
aceite esencial de Chenopodium ambrosioides L. por medio de arrastre de
vapor y el extracto blando de Ambrosia arborescens Mill., por percolacion.
La técnica del antibiograma o difusion en disco se realizd con diferentes
concentraciones de aceite esencial y extracto blando frente a:
Staphylococcus aureus ATCC 12600, Staphylococcus epidermidis ATCC
14990, Pseudomonas aeruginosa ATCC 19429 y Escherichia coli ATCC

11229. Dicha actividad tuvo un resultado positivo.



2.2 BASES TEORICAS:
2.2.1 (Dysphania ambrosioides) paico.
2.2.1.1 Caracteristicas Morfoldgicas del Género.

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

tratamiento de los gusanos y lombrices.™


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

2.2.1.2 Habitad:

Crece de forma silvestre, es cultivada en todas las regiones costa sierra y
selva del Perd hasta los 4,000 msnm, en los bordes de las chacras, los
terrenos de cultivo y los jardines, es cultivado con gran facilidad en climas
tropicales, subtropicales y templados, y en suelos de cualquier tipo con
abundante materia organica, habitualmente es encontrado en Cajamarca,
Cusco, Huénuco, Loreto y San Martin.®

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

2.2.1.3 Clasificacion:
Reino:  Plantae
Clase: Magnoliopsida
Orden: Caryophyllales
Familia: Amaranthaceae
Subfamilia:  Chenopodioideae
Género: Dysphania
Especie: Dysphania ambrosioides

(L.) Mosyakin et Clemants™

10



2.2.2 DOLOR:
Se edifica una defensa como su mecanismo. Se incorpora luego de un dafio
a nivel del tejido y haciendo que el individuo reaccione con un estimulo
doloroso, realizando una experiencia sensorial y emocional no placentera
que esté relacionado con desgaste tisular real o potencial, o que se representa

desde el punto de vista de ese dafio. *’

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

periacueductal, regién rostral ventromedial bulbar. *8

2.2.2.1 Origen del dolor

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

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

11



de una lesion del sistema nervioso central o periférico. El dolor
neuropatico tiene, caracteristicamente, una forma quemante. A menudo

se describe como hormigueos o descargas.™

2.2.2.2 Clasificacion del dolor

a) Dolor Agudo: la duracién que ejerce es de 6 meses, va decayendo
acorde va cambiando el origen que lo causa. Es causado por una lesion
tisularprimordial y su permanencia depende del tiempo dado como
capaz para que los tejidos curen y generalmente desaparece cuando la
afeccion que lo inicia llega al término. Compone un elemento
fisiolégico de alarma para parar el deterioro e iniciar las técnicas de

reparacion.

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

un dolor agudo estamos condenados al fracaso.?’

2.2.2.3 Mecanismo del dolor.

Se da a término en el recibimiento de la dolencia, citado nociceptor
aquellas son fibras nerviosas independientes que se definen por poseer

un paso elevado a un pinchazo entonado, como por modelo un pinchazo

12



de calentura , sintético, automatico o frio, viene a ente la final periférica
de una neurona bipolar cuyo organismo neural se encuentra en el
ganglio raquideo de la fibra posterior completo a que estos receptores no
tienden confrontarse a la desafio; por el inverso, tienden a concienciar,
es expresar, reduce el paso a paso que la provocacion lesiva permanece
lo que va a exponer el fendmeno de la hiperalgesia, en que , la trabajo
esencial del nociceptor es desigualar entre un aguijon incauto de nuevo
estrechamente dafiino; se logra con un paso vivificante y la dimension
de recopilar el vigor del incitacién de una recaida de impulsos, fallo,
otros nociceptores son crecidamente especializados en su posesion de
manifestacion, lo cual explica en porcion los multiples aspectos de la
ocupacion sensorial nociceptores mas especializados en su propiedad de
réplica, lo cual explica en parte los multiples aspectos de la funcién

sensorial nociceptiva, como el picor, el ardor, etc. %
2.2.3 Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES)
2.2.3.1 Mecanismo de los Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES)

La gestion calmante de los (AINES) es preponderantemente envolvente
inhabilitar pues la produccién de prostaglandinas y frenando la
concienciar de los nociceptores relativos primarios; estos poseen una
herramienta de una labor comin: bloqueando a la ciclooxigenasa, el

resultado analgésico se establece en el bloqueo de la elaboracion
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periférica y central de prostaglandinas; a categoria central impiden la
concientizar de las neuronas medulares y supra medulares, accediendo
la modulacién (inhibicion) central del dolor, por otro lado, las trabajos
centrales de los AINES no se ha aclarado el empleo preciso de las
prostaglandinas en el funcionamiento central normal y el patoldgico; sin
embargo, se han encontrado receptores de PG, PGD2 y PGE2 en 19
numerosas zonas del cerebro en especial en células piramidales del

hipocampo, en el cuerpo hendido y en el hipotalamo.?

Las plantas medicinales ejercen su trabajo debido a compuestos que
llevan por denominacion de metabolitos primarios, en ciertos casos
componen sustancias aparentemente nada buenas en la planta y que en
momentos se nombraba bazofias metabolicos no obstante para los
seres humanos en de gran utilidad. Como criterio habitual estd unos
principios activos "principales” que son los subsidiarios de la gestién
mas primordial de la planta y los designados "secundarios"” logrando

actuar como coadyuvantes 0 COMo expresares. 23

14



2.2.3.2 Diclofenaco

El diclofenaco es un medicina inhibidor referentemente no selectivo de
la ciclooxigenasa y porcion de la familia de los antiinflamatorios no
esteroideos (AINE). Esta adecuado para vejar inflamaciones y como
analgésico. El asalto de la biosintesis de prostaglandinas, que ha sido
aclarada empiricamente, se considera que tiene una cardinal semejanza
10 de 13 con su aparato de acto. Las prostaglandinas rescatan un nota
esencial en la expresion de la hinchazon, de la dolencia y de la
calentura. Diclofenaco s6dico no anonada in vitro la biosintesis de
proteoglicanos en el cartilago, a concentraciones semejantes a las que se
alcanzan en humanos. Tras la introduccion intramuscular de 75 mg de
diclofenaco la filtracion es inmediata y las concentraciones plasmaticas
inmensas medias de 2.5 microg/ml (8 micromol/l) se alcanzan al cabo
de 20 minutos. Las concentraciones plasmaticas reducen agilmente tras
coger un pico posteriormente de una inyeccion intramuscular o de la que

administra®*
2.2.4 Metabolitos Secundarios de la Planta

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

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

en las .especies estudiadas.

2.2.4.1 Alcaloides

Se comprenden en sustancias den principio verde estrechamente alteradas
dando parte en normal a muchas de ellas es la exposicién de presentando
particula de elemento, Se anulan por apariencia del desinfectante, agua, con
alcalis y con disolventes. Los trabajo es moderadora y resguarda a la planta
precedentemente los animales. En farmacologia, medicina y fitoterapia se
utilizan en etapa inicial o por quimiosintesis que son como dogas. La
morfina en el sistema nervioso central (S.N.C.): L a analgesia se da
disminuidas cantidades originando cauce de la clarividencia dolorosa;
parecido, despliega una sedacién continuada de la gusto que circula
continuamente a suefio, el recobrar es especialmente violento; por ende , es

un buen calmante, pero deficientemente hipnético®
2.2.4.2 Terpenos:

Acostumbran ser incomprensibles en humedad y proceden la totalidad de
esos de la colaboracion de modulos de isopreno. Se esquematizan partiendo
de metabolitos primarios por ambos trayectos: la del caustico mevalonico,

activandose en el citosol, en el que 3 moléculas de acetil-CoA se concentran
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para formar caustico mevaldnico que transforma hasta constituir isopentenil
difosfato (IPP), o conforme el recorrido del metileritritol fosfato (MEP) que

acciona en cloroplastos y dando asimismo IPP 2’.
2.2.4.3 Flavonoides

Forma pigmentos naturales presentes en los vegetales y protegen al cuerpo
del dafio derivado por dependientes oxidantes, como los rayos UV, la
efucion ambiental, sustancias quimicas que estan presentes en los alimentos,
etc. El cuerpo humanitario no puede causar estas sustancias quimicas
protectoras, por lo que deben obtenerse mediante la nutricion o en modo de
21 suplementos, estos estan generosamente distribuidos en plantas, frutas,
verduras y en diversas bebidas y representan componentes sustanciales de la
porcion no energética de la privacion humana, con compuestos de apagado
peso nuclear que comparten un armazén frecuentes de difenilpiranos (C6-
C3-C6), mezclado por ambos anillos de fenilos (A y B) ligados a al través de

un aro C de pirano (heterociclico)?.
2.2.5 Modelos experimentales para medir el dolor.

Con perseverante la desorden del dafio en la vida , es excesivo complejo
elaborar un guia que pueda calcular sus diferentes aspectos. Por ende, los
pilotos frecuentan estudiar portes precisos asimismo como concretos
generando pluralidad de contexto experimentales. En el que tenemos el test

de la placa caliente, el de retirada de la cola y el de metida de esta en agua
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caliente, que emplean un incitacion térmico; el test de dominacién de la cola
o de la pata en la rata, que emplean un incitacion automatico; el test de
motivacion eléctrica de la cola, que da un incitacion eléctrica; el test del

4cido acético y el test de la formalina, que emplean un incitacién quimico®
2.2.5.1 Prueba del plato caliente

Ensayo del plato caliente Se utiliza una rejilla eléctrica Corning Stirrer y un
depdsito de loza calentado a 40°C para la realizacion de la ensayo. Cuando
una rata es dominada a la ensayo de plato térmico, los comportamientos
evocadas por el estimulo intenso (ardor) son agitar o lamer las patas

traseras.*
2.2.5.2 Ensayo de inmersiéon de la cola

La técnica se da en fraccionar las ratas 'y en 5 grupos, se les operé con
farmacos a distintas dosis, al cabo de 30, 60, 90 y 120 min de la dosificacion
de cada tratamieno, se sumi6 1/3 de la cola de cada rata en agua caliente,
hasta dar las medidas de la temperatura dada a las respuestas nociceptivas;
dicha contestacion se sumi6 contanto el lapso que la rata tardd en sacudir

su cola retirandola del agua.®*
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2.2.5.3 Prueba de retirada de la cola

Para esta prueba es necesario la inmovilizacion de los animales por medio
de una caja de restriccion de acrilico, la difusion térmica se adapta a 50 °C,
el haz de luz se aplica a 3 cm del inicio de la cola. En este modelo, cuando el
animal mueve la cola, al sentir el estimulo doloroso, el haz térmico incide
sobre una celda fotoeléctrica y disipa la fuente de radiacion, mecanicamente

el contador de tiempo se detiene y registra la latencia en segundos.*?
2.2.6 GELES

Los geles son formas farmacéuticas que presentan una consistencia semirrigida,
formados por un sistema coloidal, el cual en la agitacion del medio de
dispersion estd limitado por particulas solvatadas entremetidas o por
macromoléculas de la fase dispersada. El periodo semisélido es debido al
aumento de densidad causado por entrelazamiento y por la constante alta
friccion interna. Las materias gelificantes sorben agua y se hinchan. La
absorcién de un liquido por un gel sin una extensién considerable de volumen
es conocido como inhibicion. La interaccion entre las particulas de la fase
dispersa puede ser tan fuerte que al permanecer en reposo el medio de
dispersion es empujado fuera del gel en forma de gotas, generalmente no tienen
aceites grasos, destinados a aplicarse sobre la membrana mucosa, no tiene

poder de penetracion, por eso se utilizan para ejercer accion topica.*®
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2.2.6.1 Caracteristicas de los geles

- Tienen una consistencia semisélida o fluida
- Su aspecto puede ser transparente o turbio
- Presentan una estructura de tipo continua

- . Comportamiento pseudoplastico

- ElpHestaentre 4.5y 8.5.

2.2.6.2. Mecanismo de formacién de los geles.

Los productos gelificantes se pueden agrupar del siguiente modo:

1. Polimeros que dan lugar a un gel dependiente del pH del medio.

2. Polimeros que dan lugar a un gel por si mismos independientemente

del pH del medio.

Las soluciones acidas son los primeros en dar lugar a que al neutralizar con
las bases ordenadas, aumentan la viscosidad y disminuye la turbidez del
medio. EI mecanismo por el cual se forma el gel es el siguiente: a bajos
valores de pH, se disocia una pequefia porcion de grupos carboxilos del
polimero, formando una espiral flexible. La disociacion de grupos
carboxilicos es producida por a adicion de una base , ionizandose, creando
aversion electrostatica entre las zonas cargadas, expandiéndose la
moléecula, haciendo mas rigido el sistema, gelificandolo. Pasa de una
estructura espiralada a una desplegada o ampliada. No es necesaria la

neutralizacion de los segundos para la formacion del gel, gelifican por si
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mismo, constituyen puentes de hidrogeno entre el solvente y los grupos

carboxilicos del polimero™

2.2.6.3. Estudios fisico quimicos y microbioldgicos que se realizan a los

geles.

El Reglamento Técnico Centroamericano para productos naturales
establece las siguientes pruebas para garantizar la seguridad de los

preparados de uso topico (Geles).*
1. Caracteristicas organolépticas.

2. pH

3. Identificacion general o especifica
4. Recuento microbiano

5. Llenado minimo®
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1. HIPOTESIS

a) HIPOTESIS NULA:

El gel elaborado a base del extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania
ambrosioides (paico) no tiene efecto Analgésico en Rattus rattus var.

albinus.( ratas).
b) HIPOTESIS ALTERNATIVA:

El gel elaborado a base del extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania
ambrosioides (paico) tiene efecto Analgésico en Rattus rattus var. albinus.(

ratas).
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IV. METODOLOGIA

La investigacion corresponde a un estudio de enfoque cuantitativo, de tipo
bésico, con un nivel explicativo, de disefio experimental (grupos: control

negativo y positivo asi como el grupo experimental).

[ o ) FR— ) — (15, 30 y 45min)
[ o ) [——— o — (15, 30 y 45min)
[l S o [ e E— (15,30 y 45 min)
Donde:

GL1: Es el Grupo control negativo (blanco/sin tratamiento).

G2: Es el grupo control positivo. (Diclofenaco gel 1%)

G3: Es el grupo experimental. (gel al 1% elaborado a base del extracto

hidroalcoholico de las hojas de Dysphania ambrosioides.

O1: Tiempo de respuesta nociceptiva (segundos)

X1: Sin tratamiento.

X2: Tratamiento con diclofenaco en gel.

X3: Tratamiento con gel elaborado a base del extracto hidroalcoholico de

Dyspanhia ambrosioides.
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4.1 Disefio de investigacion.

El presente trabajo de investigacion corresponde a un estudio de tipo experimental
ya que permitié analizar el efecto producido por la variable independiente (Gel
elaborado a base del extracto hidroalcoholico de las hojas de Dysphania

ambrosioides sobre la variable dependiente (efecto analgésico).

4.1.1 Obtencién del extracto hidroalcohdlico

El estudio se realizé con hojas de Dysphania ambrosoides “paico”, en Optimo
estado de desarrollo vegetativo y fitosanitario. Estas fueron secadas a temperatura
de 55°C y pulverizadas en un molino hasta obtener particulas finas. A
continuacion, se prepard el extracto hidroalcoholico con 100 g de Dysphania
ambrosoides en 500 mL de metanol al 80%. Se dejé macerar durante una semana
para luego realizar la filtracion, luego pasamos a un rotavapor y procedimos al
raspado, obteniéndose un total de 20 g. de Dysphania ambrosoides. Se almaceno a

4 °C hasta su utilizacion.

4.1.2 Preparacion de dosis de aplicacion:

e Se prepar6 al 1% del gel a base del extracto hidroalcoholico en rattus

rattus var. albinus para la comparacion con diclofenaco en gel al 1%.
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4.1.3. Preparacion del gel al 1%.

e Extracto de Dyspnania ambrosioides 0.4g

e Gelbase40g.

FORMULA:
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Recoleccion del material vegetal.

La especie fue recolectada en el valle del Santa provincia de Ancash, se recolect6
un aproximado de 1kg de muestra verde lo cual fue llevado a secar en la
universidad Catolica los Angeles de Chimbote ademas fue identificada en El
Herbarium Truxillense (HUT), Herbario de la Universidad Nacional de Trujillo, el

cual otorgd una constancia de la planta en estudio.
4.1.2 Determinacion del efecto analgésico:

Cuando una rata es sometida a la prueba de plato caliente(Hot Plate)., las
conductas evocadas por el estimulo doloroso (calor) son sacudir o lamer las patas
traseras o saltar.
Para evaluar el posible efecto analgésico de un gel elaborado a base del extracto
hidroalcoholico de Dysphania ambrosioides en Rattus rattus var. Albinus
Se utiliz6 12 Rattus rattus var. Albinus en 3 grupos, los que se trataron via topica.
1. ler grupo control (no se aplica nada)
2. 2do grupo control farmacoldgico: diclofenaco en gel al 1%
3. 3er grupo: un gel elaborado a base del extracto hidroalcoholico de
Dysphania ambrosioides al 1%
Pasadas 15, 30 y 45 minutos, los animales fueron colocados en un plato caliente(
hot plate) a una temperatura de 50 °C para determinar la latencia de la respuesta

nociceptiva.
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4.2 Poblacién y Muestra.

Poblacion vegetal.

Estuvo constituida por las plantas de Dysphania ambrosioides recolectadas en

Valle de santa -Departamento de Ancash.

Muestra vegetal.

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

Dysphania ambrosioides.

Poblacién bioldgica.
Estuvo conformado por Rattus rattus var. albinus de un peso aproximadamente
similar, adquiridos del Bioterio de la Universidad Catélica los Angeles de

Chimbote.

Muestra bioldgica.

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

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

Variable Definicion Definicion Indicador
conceptual Operacional
V. Perdida de | Tiempo de la | Segundos.

dependiente Efecto sensibilidad para | respuesta nociceptiva
analgésico el dolor luego de que se le
coloque a los Rattus
rattus en la plato
caliente a T 50°C.
V. Gel elaborado a | Material A una sola Grupo blanco.
independiente | base del | semisolido que | concentracion Grupo estandar se
Extracto se utilizd6 para | asumido segun el utiliz6  Diclofenaco
hidroalcoholico | hacer el ensayo. | dicho popular. 1%

de las hojas de
Dysphania

ambrosoides

Grupo tratado con
gel elaborado a base
del extracto
hidroalcoholico  de
las hojas de
Dysphania

ambrosoides
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4.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos.

Se utilizo la técnica de la observacion para la determinacion del tiempo que
dura en retirar la cola el animal del agua caliente, se utiliz6 cronometro y se
registr6 en un formato elaborado para rescatar los resultados de la

investigacion.

4.5 Plan de analisis.

Esta investigacion se realiz6 con un disefio de tipo aleatorio, para el analisis

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

desviacion estandar.
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4.6. Matriz de consistencia

TITULO DE | FORMULAC OBJETIVOS: HIPOTESIS VARIABLES | TIPO DE DISENO DE POBLACIO
LA ION DEL INVESTI | INVESTIGACI NY
INVESTIGA | PROBLEMA GACION ON MUESTRA

CION
Efecto ¢ Tendra Objetivo general El gel elaborado | 1.Variable Estudio de | 1 .Obtencion del | Poblacion
analgésico  de | oo Determinar el efecto analgésico | & base | jenendiente | tipo extracto vegetal:
un gel £ delextracto P p hidroalcohdlico | Conjunto de
. de un gel elaborado a base del | .. . Efecto ) .. )
elaborado  a | Analgesico de . . hidroacoholico experimen | 2.Determinaci | hojas.
extracto hidroalcoholico de las . ) .
base del . . | de las hojas de | analgesico 6n del efecto
un gel [ hojas de Dysphania . tal .
extracto ambrosioides Dysphania il analgésico de | Muestra
hidroacoholico | elaborado  a . . , ambrosioides 2.Variable un gel | vegetal:  Se
. Objetivos especificos . . .
de las hojas de base del tiene efecto | independiente elaborado a | emplearan
Dysphania 1.Determinar el  tiempo | analgésico. | elaborad base del | aproximadam
ambrosioides | extracto promedio de la respuesta Gel  elaborado extracto ente 1Kg de
) ) nociceptiva inducida por a base del hidroalcoholi las hojas.
hidroacoholic calor en la placa caliente de la co de las
o delas hojas | cola a una temperatura de exracto hojas de | Muestra
. 50°C del gel elaborado a base hidroacoholico Dysphania animal : 12
de Dysphania del Extracto hidroalcoholico ambrosioides | ratas

ambrosioides
?

de las hojas de dysphania
ambrosioides al 1% a los 30,
60 y 90 minutos en Rattus
rattus. 2.Comparar el tiempo
promedio el gel elaborado a
base del extracto
hidroalcoholico de las hojas
Dysphania ambrosioides al 1%
en Rattus rattus despues de la
aplicacion.

de las hojas de
Dysphania

ambrosioides
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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 realizara con respeto de su bienestar
de acuerdo a los propdsitos de la investigacion, promoviendo su adecuada

utilizacion y evitandoles sufrimiento innecesario.*

Caodigo de ética, el presente codigo tiene por finalidad establecer los principios y
valores éticos que guien las buenas practicas y conducta responsable de los
estudiantes, graduados, docentes, formas de colaboracion docente, y no docentes,
en la Universidad, que se canaliza a través del Comité Institucional de Etica en

Investigacion (CIEI).*®
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V. RESULTADOS

TABLA 01. Tiempo promedio de la respuesta nociceptiva inducida por
calor en la placa caliente sobre las extremidades posteriores de Rattus rattus
var Albinus a una temperatura de 55°C de los grupos: blanco, diclofenaco
1% vy gel elaborado a base del Extracto hidroalcoholico de las hojas de
Dysphania ambrosioides al 1% a los 15,30 y 45 minutos.

Tiempo
Grupos de estudio
G. Basal 15 min 30 min 45 min
Blanco 4.24 +0.5 412 +0.14 423s+0.21 4.10s £ 0.25
Diclofenaco 1% 6.02 £ 1.46 6.53s+0.78 6.00s +£0.53 5.82s+0.65
Gel al 1% de Dysphania  3.84+0.33 6.05s + 0.46 7.38s+0.06 5.31s+ 0.70

ambrosioides

Fuente: Datos propios de la investigacion.
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5.2 analisis de resultados

Se observé en la tabla 01 que a los 30 minutos los resultados del gel
elaborado a base del extracto hidroalcoholico de Dysphania ambrosioides al
1% fueron mas altos, ya que su tiempo promedio de inhibicion fue de 7.38
segundos con una desviacion estandar de 0.06 a comparacion del diclofenaco
al 1% que fue de 6.53 con una desviacion estandar de 1.46 segundos a los 15
minutos Yy blanco fue un promedio de 4.13 segundos. Los dos geles son
aplicados por via topica pero en el transcurso de la ejecucion del ensayo se
observé que en primera estancia el diclofenaco ejerce su accion analgésica, por
otro lado a los 30 minutos se observa el efecto del gel elaborado a base de

extracto hidroalcoholico de la especie Dysphania ambrosioides .

Los resultados evidencian que el gel elaborado a base de extracto
hidroalcoholico de la especie Dysphania ambrosioides en tiempos evaluados
posee propiedades analgésicas, , superando el efecto analgésico del diclofenaco
en gel al 1% a los 30 minutos, lo cual sugiere su uso en el tratamiento de
dolores leves a moderados, comprobando asi que gel elaborado a base de
extracto hidroalcoholico de la especie Dysphania ambrosioides .muestra un
efecto inhibidor de la sintesis de prostaglandinas por tanto un efecto analgésico

indirecto?.

Segin MUNOZ, el efecto analgésico que ejerce es por la concentracion de
alcaloides que presenta en su composicién quimica y eso se ve reflejado en el

tiempo de inhibicion nociceptiva de que presenta en la medicion de los 30
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minutos luego de la aplicacion del gel elaborado a base de extracto

hidroalcoholico de la especie Dysphania ambrosioides.*’
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VI. CONCLUSIONES:

1. En la evaluacion de la actividad analgésica, se comprobd que el gel
elaborado a base de extracto hidroalcoholico de la especie Dysphania
ambrosioides posee actividad analgésica a medida que pasa el tiempo de

aplicacion del gel.

2. EL efecto del gel elaborado a base del Extracto hidroalcoholico de las hojas
de Dysphania ambrosioides. sobre la respuesta nociceptiva inducida por
calor de placa caliente en las extremidades posteriores de Rattus rattus var.
Albinus. medido en diferentes tiempos de reaccién fue a 30minutos el cual
tuvo el resultado de inhibicion de 7.38 segundos concluyendo que posee

dicha actividad analgésica.
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ANEXOS



Elaboracién del extracto:

Secado:

Pulverizacion:
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Maceracion

Filtrado
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Extraccion:
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Aplicacion del gel elaborado a base del extracto hidroalcoholico de las hojas de

dysphania ambrosioides.

Empleo de la placa caliente:




