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RESUMEN

La epilepsia es un trastorno neuroldgico crénico que esté en el sistema nervioso,
como lo demuestran los cambios en funcion de la corteza cerebral en las
neuronas; este trabajo tuvo como proposito determinar el efecto anticonvulsivo
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”, tipo
de investigacion es experimental, se desarroll6 en el laboratorios de Farmacologia
de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga. La muestra fue
recolectada de los yacimientos arqueol6gicos de la cultura Wari. La preparacion
del extracto fue con alcohol etilico al 70%, los metabolitos secundarios se
determinaron con reacciones de coloracion y precipitacion respectivamente; la
actividad anticonvulsivante se comprobé utilizando la prueba de Swinyard y
Bastian en ratones distribuidos en seis grupos de cinco: blanco NaCl 0,9% 10
mg/kg, diazepam en 15 mg/kg, el &cido valproico en 300 mg/kg, extracto
hidroalcohélico 100 mg/kg, 200 mg/kg y 400 mg/kg. Se logré6 medir las
convulsiones cada 5 minutos en un tiempo de 30 minutos; los metabolitos hallados
son las saponinas, alcaloides fenoles, flavonoides, lactonas, catequinas,
aminoacidos, azucares reductores y resinas. Se presentaron mayor promedio de
convulsiones a concentraciones de 100 mg/kg 3,03 (100%), seguido por el de 200
mg/kg 2,6 (85%), y a 400 mg/kg 1,3 (42%) a diferencia de los estdndares de
Diazepam que obtuvo un promedio de 0,46 (15%) y el &cido valproico con un
promedio de 1,26 (42,6%). Se observo diferencias significativas entre
tratamientos. En conclusién, se comprueba que el extracto tiene efecto
anticonvulsivante a las concentraciones evaluadas.

Palabras claves: Vasconcellea quercifolia, Pentilenotetrazol, hidroalcohdlico.
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I. INTRODUCCION

En la actualidad existe un amplio numero de farmacos anticonvulsivantes, pero a
pesar de esto, un alto porcentaje de pacientes no responde adecuadamente al
tratamiento. La busqueda de nuevas terapias incluye el uso de plantas, pero en la
mayoria de los casos sin un sustento cientifico. Los estudios biodirigidos, han
permitido no sélo demostrar la eficacia de algunas plantas, sino, ademas, han
logrado proponer algin mecanismo por el cual ejerce el efecto y en el mejor de
los casos identificar los metabolitos que son los que ejercen la actividad.?

Desde la antigliedad, las plantas han sido un recurso que el ser humano puede
comer y curar; plantas medicinales, veneradas por sus reconocidas virtudes y
transmitidas de generacién en generacion; nadie quiere saber por qué o como

actuan, pero esto es un hecho indiscutible, y se ve increible.?

Las plantas son una fuente natural de sustancias biol6gicamente activas, muchas
de las cuales son modelos para la sintesis de un gran numero de farmacos. Estas
fuentes naturales exhiben una gran diversidad en propiedades biolégicas,
estructuras quimicas y propiedades fisicoguimicas. Se aproxima que el 15% o
menos de la flora mundial ha sido analizada quimica y biolégicamente. La mayoria
de las plantas medicinales poseen una combinacién de varios elementos que
funcionan de forma individual, aditiva o sinérgica para mejorar la salud. Existen
alternativas naturales como las anticonvulsivantes y sedantes que tienen gran
demanda, con la preocupacion de revalorizar y contribuir al uso de nuevas fuentes
naturales y como alternativa en vez de usar productos sintéticos, se debe

promover la conservacion de la planta.

La fitoterapia se dedica a estudiar el uso de productos de origen vegetal que tienen
fines terapéuticos para prevenir y curar estados patolégicos. Como respuesta a la

destruccién ecoldgica y cultural provocada por el industrialismo, ademas de la



“vuelta a la naturaleza” que produce en la sociedad de forma generalmente
natural, la vuelta al uso de productos de origen natural en terapia. 3

La Vasconcellea quercifolia es una planta de la familia Caricaceae, comunmente
conocida como “pati”, el extracto acuoso anteriormente se utilizaba como

anestésico a nivel local.

Objetivo general.

e Determinar el efecto anticonvulsivante del extracto hidroalcohdlico de las
hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” en ratones albinos Mus musculus.
Ayacucho 2022.

Objetivos especificos:

o Identificar los metabolitos secundarios presentes mediante tamizaje
fitoquimico del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea
quercifolia “pati”.

e Determinar la concentracién con mayor efecto anticonvulsivante del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”.

e Comparar el efecto anticonvulsivante del extracto hidroalcohdélico de las hojas
de Vasconcellea quercifolia “pati” en ratones albinos con el estandar acido

valproico y diazepam.



Il. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes del estudio

Rodriguez4, en su investigacion “Efectos ansioliticos y anticonvulsivos en ratones,
de los flavonoides: linalool y tocoferol, presentes en el extracto de las hojas de
Cissus siyoides L. (Vitacaceae); tuvo como obijetivo, sefialar los efectos
anticonvulsivos y ansioliticos del extracto de las partes de Cissus siyoides L.
(Vitacaceae) en ratones”. Mediante diversas pruebas de comportamiento
administrado por via intraperitoneal a concentraciones de 300, 600 y 1000 mg/kg,
el tiempo se increment6 significativamente el suefio en los ratones, el tratamiento
incrementd la duracién del suefio que fue administrado con pentobarbital y del
mismo que modo que se evidencié un incrementd en la proteccién contra las
convulsiones a las que se les ocasiond administrando pentilenotetrazol.
Finalmente en los resultados encontrados en los efectos anticonvulsivos y
ansioliticos de Cissus siyoides L. podrian deberse a los efectos de, los
flavonoides en el linalool y el alfa tocoferol que fueron encontrados en la planta.
Caetano C. En el articulo sobre el studio de la fitoquimica en la industrializacion
agricola en genotipos, en variedades de Vasconcellea. Menciona que la papaina
es una enzima alcaloie que contribuye en que se diluya el cancer y los tumores
linfoides. Estudios comparativos han demostrado que tiene un buen efecto en la
disolucién de discos herniados y la formacién anormal resultante (aterosclerosis)
en las arterias. También se usa como agente antiinflamatorio en casos de
infeccion y trauma y los lébulos vasculares en la infusion tienen propiedades

antihipertensivas.5

Herrera et al.6, en su investigacion desarroll6 un extracto alcohélico a base de
Cyperus articulatus L., para el tratamiento contra ataques epilépticos inducidos por
pentilenotetrazol, con la ayuda de 30 ratones albinas machos, se dividieron en 5

grupos de 6 y se expusieron a pentilenotetrazol. De esta forma se obtuvo la baja



en la iniciacion de las crisis epilépticas, la persistencia de los ataques epilépticos,

evaluacién y repeticion de los ataques en la administracion de los mismos.

Yarlequé’, en un estudio realizado en Lima. En la Facultad de Farmacia e
Investigaciones Bioquimicas, Fitoquimicas y Farmacoldgicas Extractos de Carica
augusti dafan las hojas de "pati". Entre ellos, la estructura de flavonoides y
alcaloides que estan determinados a y tienen actividades como el diurético,
antiinflamatorio, antiulceroso y antiespasmodico como buena accién contra la

insuficiencia cardiaca.

Acufia®, En su trabajo de investigacion realizado en Cusco- Perd, cuyo objetivo
fue un estudio fitoquimico de los efectos anticonvulsivos del extracto de Berberis
boliviana (lechler), utilizando como agente convulsivante al pentilentetrazol; en
uso del extracto se utilizaron diferentes dosis de: 400, 800 y 1200 miligramos por
kilogramo, los efectos encontrados en el grupo control con 12 ataques epilépticos,
seguido de 8 ataques epilépticos, con la segunda dosis 4 ataques epilépticos y
cémo ultima dosis se logré 2 convulsiones; para finalizar el grupo del estandar
diazepam no hubo ataques epilépticos. En la “valeriana” donde trabajaron con
concentraciones de 300 y 400 miligramos por kilogramo, y mostr6 como promedio
en la frecuencia que a dosis de 300 genera 6 ataques epilépticos y 400 ocasiona

6 atagues epilépticos respectivamente.

Ruiz® realizé un estudio para la evaluacién y la valoracién de la toxicidad aguda
y actividad anticonvulsiva, del extracto Mansoa alliacea (ajos sacha) en los
especimenes y se utilizaron 88 de ellos, luego se administré un convulsivante el
pentilenotetrazol y también se realizd por descarga eléctrica, 8 ratones de los
cuales se manipularon para estudios de toxicidad. Las dosis de ajo utilizadas
fueron: 1.000 y 5.000 mg/kg para los ataques epilépticos en electrochoque vy
1.000, 2.500 y 5.500 miligramo por kilogramo para los ataques epilépticos
provocadas por pentilentetrazol, con dos grupos de control solucién salina y
diazepam. No se hallé actividad anticonvulsiva de ajos sacha contra convulsiones
inducidas por shock y convulsiones inducidas por pentilenotetrazol; los controles
positivos para ambos métodos mostraron buenos efectos anticonvulsivos. No se
encontraron efectos toxicos a la dosis de 10.000. La ebullicion de Mansoa alliacea
no obtuvo efecto anticonvulsivo en los ratones inducidos por la epilepsia, ni efectos

toxicos a las dosis estimadas.



Anco'?, realizé una investigacién en la Universidad Norbert Wiener; Lima- Peru,
para determinar la toxicidad aguda y determinar la actividad anticonvulsiva de la
“Valeriana”. Al menos 2000 mg/kg se evalu6 del efecto anticonvulsivo y de esta
forma se empled, la experiencia del estimulo de ataques epilépticos con PTZ en
los especimenes, se utilizaron 5 grupos de 6 y se administr6 los por V.O treinta
minutos antes el pentilentetrazol. Se logré identificar metabolitos terpenos y
alcaloides que son considerados como responsables del efecto anticonvulsivo. La
dosis de toxicidad muestra una variacion caracteristica en los especimenes y a
concentracion de 300 miligramos por kilogramo presenta efecto anticonvulsivo,

relacionado a niveles de mortalidad y severidad de los mismos.

Herrera et al.!! Realizaron un estudio para determinar del efecto anticonvulsivante
de Cyperus articulatus L. (CA) utilizando como agente convulsivante al
pentilentetrazol. Este estudio quiso establecer el efecto del extracto etandlico de
CA sobre las convulsiones inducidas por pentilenetetrazol (PTZ) en ratones, asi
como medir su actividad antioxidante in vitro. Los ratones fueron divididos en cinco
grupos: el primero fue en el grupo control pentinenotetrazol a (80 mg/kg) por la
via como es la intraperitoneal, el segundo fue pentilenotetrazol y Diazepam la
concentracion de (1 mg/kg) por via intraperitoneal respectivamente, el tercero fue
PTZ-CA 50, 150 y 300 (con 50, 150 y 300 mg/kg de CA, 30 minutos antes de cada
administraciébn de pentilenotetrazol). La presente investigacion demostré que
estos extractos de CA tienen una actividad potencial para prevenir las

convulsiones inducidas por pentilenotetrazol.

Suta??, realizdé una investigacion teniendo objetivos especificos como el de la
determinacion de la actividad anticonvulsivante del extracto de (Ch’eqche), utilizé
como agente convulsivo al pentilenotetrazol en ratones y fueron cinco grupos por
seis ratones, la administracion fue por via intraperitoneal, treinta minutos antes
para dar inicio a la induccién de los ataques epilépticos. Para la primera crisis
epiléptica, la persistencia de los ataques convulsivos, el ndmero de crisis
epilépticas que perduran como minimo 3 segundos. Se evidencié la presencia de
alcaloides, fenoles, glicésidos, aminoacidos, lactonas, saponinas, resinas y
flavonoides. Como conclusion se logré evidenciar los metabolitos secundarios
encontrados en la planta y se expuso el efecto anticonvulsivante a una dosis de
1200 miligramos por kilogramo respecto a las crisis epilépticas, mostrando

cantidades similares al estandar diazepam y as su vez una similitud de el cien por



ciento con el fin de proteger frente a los efectos de actividad convulsivante del

pentilenotetrazol.

Flores®®, en su trabajo de investigacion, cuyo objetivo fue valorar los efectos
antihipertensivos de extractos de hojas de Vasconcellea quercifolia A St. Hilaire
"pati" en ratones albinas, en donde después de un mes de aclimatacion, se
midieron las presiones sanguineas diastélica, diastolicas y medias basales. Para
determinar la actividad antihipertensiva, se indujo el éster metilico, de N-nitro-L-
arginina oral, durante siete dias dosis de 50 mg/kg/dia realizando mediciones
sucesivas de presion después de la induccion. 07 grupos, 6 en cada grupo; control
positivo fue el primero y como control negativo el segundo el grupo se realizé con
(suero fisiol6gico), grupos experimentales con dosis de 25 mg/kg, 50 mg/kg , 100
mg/kg y 200 mg/kg, en el caso 25 mg/kg de enalapril a una dosis de. Tratamiento
gue fue realizado por treinta dias, cada 5 dias respectivamente. Se ejecutaron las
mediciones de 6xido nitrico y malondialdehido en sus concentraciones séricas, en
el grupo para el que se determiné el efecto antihipertensivo. El resultado fue un
incremento del 54% en la presion sistélica, un incremento del 65 % en la presion
diastélica respectivamente y un promedio en el aumento del 62%. Concluy6 que

el extracto etandlico no respondié de manera dosis-dependiente.

Almeidal¥, realiz6 un estudio que consisti6 en determinar la actividad
anticonvulsiva, del rizoma de Perezia coerulescens Wedd “mancharisqa” al cual
le realizo las extracciones hidroalcohdlicas para administrar a ratones, se utilizo
determinando la prueba de swinyard y Bastian utilizando como agente
convulsivante el pentilenotetrazol en ratones albinos distribuidos en seis grupos
de cinco: blanco, 4cido valproico 300 mg/Kg, diazepam 15 mg/Kg, y los extractos
hidroalcohdlicos a concentraciones de 100 mg/Kg, 200 mg/Kg y 400 mg/Kg
respectivamente. Se midieron las convulsiones ténico—clonicas cada cinco
minutos en un periodo de 30 minutos. Las convulsiones clonicas y tonicas fueron
disminuidas de manera dependiente en Diazepam, superior a acido valproico 400
mg/kg. El estudio de varianza revelé diferencia significativa entre tratamientos,
concluyendo que el extracto, tiene efecto anticonvulsivante a la dosis administrada

a ratones albinos.



2.2. Vasconcellea quercifolia “pati”
2.2.1. Clasificacion taxonémica

DIVISION  : MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE : DILLENIIDAE
ORDEN : VIOLALES

FAMILIA : CARICACEAE

GENERO :VASCONCELLEA

Especie : Vasconcellea quercifolia

N.V : “pati”

Fuente: Certificado y expedido por la Bidloga LAURA AUCASIME MEDINA 2019 (Anexo
02)

2.2.2. Descripcién botéanica

Vasconcellea quercifolia son plantas arbéreas, la altura de la planta es 3-15 m,
pocas ramas Y cicatrices de hojas. Tronco de hasta 60 cm, a veces cdnico, con
corteza exterior lisa con descamacién amarillenta. Las hojas son heterogéneas
(altamente variables), regularmente caducas, glabras, centralmente mas
desarrolladas en relacion con las secundarias, cortas o discretas, acuminadas.
Ambito variable y subcordiformes a veces hastiformes, descendientes, incursos y
préximos al peciolo; otras veces medianas a muy pequefias y estrechas, Completo
0 con dos lébulos laterales pequefios, peciolos generalmente menos de un tercio
de la longitud de las extremidades, con flores de 10 a 18 mm de largo, sépalos
casi abiertos caducas, angostas, triangulares, hojas de color verde amarillento,
ovario ahusado hacia la base, redondeado hacia el &pice, angulares y ligeramente
de 5 lados. Estilo de longitud igual a la tercera parte, del largo del ovario hasta

muy corto y algunas veces ausente.?®

Inflorescencias masculinas colgantes, contraidas, con muchas flores, de 4 a 6 cm

de largo, de ancho similar; a veces granulocitos cortos.

El fruto es una baya, muy similar en color y forma al fruto de la "papaya", pero
mucho més pequefio. Segin manifiesta los lugarefios de wari, existen plantas de
“pati” que tienen frutos alargados, por lo que se supone que existen 2 ecotipos o

variedades.516



En el interior del fruto se encuentran de 6 a 15 semillas, que varian segun el
tamafio del fruto, de un pistilo de cinco centros con un ovario superior y una

placenta parietal donde se encuentra el évulo.>1°

Por lo que a razon de sus caracteristicas anatomo-morfolégico, Es una hierba
tipica de tamafo arboreo. Se llama hierba porque no desarrolla tejido de xilema
subsiguiente (xilema y floema secundarios), desarrolla tejido secundario en el
tallo. A su vez podemos afirmar que son arboricolas ya que desarrolla grandes
tallos de hasta 8 m. Hablando de tallos, por lo anterior, no son muy duros, pero si
carnosos y se puede decir que son mas suaves, sin embargo, algunas personas

mayores pueden llegar a tener un grosor de 1 m de didmetro.>16
2.2.3. Propiedades farmacol6gicas y usos

Vasconcellea quercifolia “pati”, en la medicina tradicional juegan un papel
importante basado en informacion bibliogréfica e informacion directa de personas
gue utilizan estas especies para tratar diferentes dolencias, atribuyéndole el efecto
terapéutico.

El extracto de las hojas se usa como antihipertensivo, como emplasto se usan
para heridas como anestésico local.®®

El fruto de esta planta no puede ser utilizado como alimento porque no contienen
cantidades suficientes de azlcar y otras sustancias organicas, pero tiene el
potencial de ser utilizado como planta para el tratamiento de ciertas
enfermedades.

2.2.4. Composicién quimica

El estudio fitoquimico del extracto "pati”, presenta estructuras quimicas como los
flavonoides y alcaloides como: Carbamato de metilo; carbeno; lactona; 2,4 .5-
Trihidroxiflavona; 2,5-dihidroxi -7-O-glucosilflavonol.’

Asimismo, el fruto de esta planta, al igual que otras especies afines, contiene latex,
una sustancia de aspecto blanco lechoso y consistencia viscosa, con una
composicion quimica muy compleja que, ademas de alcaloides, también puede
contener papaina en gran medida (una enzima proteolitica). para la belleza

médica y las industrias culinarias.’

2.3. Convulsioén

Las convulsiones se pueden clasificar segun su tipo pueden ser parciales o focales

entre ellas (convulsiones parciales simples; que son las de mayor frecuencia,



parciales complejas; menos frecuentes y ténico-clénicas generalizadas
generalizadas), también existen crisis de ausencia, mioclonias, ténicas y

atonicas.®
2.4. Epilepsia

Enfermedad neurolégica que por lo general es crénica, existe en el sistema
nervioso y no es contagiosa, como lo demuestran los cambios en el empleo de las
neuronas en la corteza del cerebro. Se revela como una crisis de movimientos
involuntarios inesperados llamados convulsiones. Puede ser causada por diversas
enfermedades que afectan al cerebro. Los factores de riesgo contienen lesiones
de nacimiento o neonatales, anomalias congénitas o metabdlicas, lesiones en la
cabeza, tumores, infecciones cerebrales o meningeas, defectos genéticos,
encefalopatia degenerativa, enfermedad cerebrovascular y enfermedad

desmielinizante.'®

2.4.1. Etiologia

Derivan de diversos elementos que generan dafios a nivel de células nerviosas en
el cerebro. No obstante, alrededor del 65% de los casos que son relacionados a
la epilepsia, se desconoce el origen. Estas son algunas de las causas mas

comunes:

e Epilepsias generalizadas idiopéticas, principalmente hereditaria, como es
el caso del tipo de epilepsia miocldnica juvenil o también llamada epilepsia
de ausencia infantil.

¢ Las epilepsias sintoméaticas Causada por una anomalia cerebral conocida;
por ejemplo, la epilepsia del I6bulo temporal podria ser por un defecto
congénito, esclerosis temporal medial o tumor.

e Las epilepsias criptogénicas las que no se clasifican como idiopaticas o
sintomaticas y cuya etiologia no ha sido determinada, aunque se
sospecha.®®

Estado epiléptico tonico—cldnico

La mayoria de las convulsiones que vemos en la UCI son convulsiones
generalizadas. Estos pueden comenzar de manera generalizada o con
convulsiones focales generalizadas secundarias. A menudo es dificil determinar
si una convulsién es focal o generalizada a menos que el EEG muestre un foco

ictal en el momento de la convulsion.?°
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En su presentacion tipica, se presenta inicialmente con pérdida de conciencia, una
fase tonica de rigidez generalizada y una fase clénica de movimientos repetitivos
sincronizados con frecuencia reducida, dejando al paciente en un estado de
letargo, confusion y amnesia de lo sucedido (estado posictal) durante unos
minutos. Las convulsiones generalizadas ocurren solo con convulsiones ténicas,
clénicas o incluso aténicas. A veces, el rendimiento deportivo puede ser unilateral.

La fase tonico-clonica puede durar de 30 a 60 minutos o mas.?%?!

2.5 FARMACOLOGIA DE LOS ANTICONVULSIVANTES

Los anticonvulsivos son farmacos disefiados para prevenir o disminuir la gravedad
de las convulsiones. La monitorizacién terapéutica de farmacos es una parte de la
guimica, clinica que se centra en el control de farmacos en el cuerpo,
especificamente en la sangre para comprender hasta qué punto son eficaces para
el tratamiento deseado. La monitorizacion de anticonvulsivos tiene como objetivo
manejar el rango de dosis para que el régimen de recuperacion del paciente tenga
un nivel adecuado. Estos niveles terapéuticos basales son de gran utilidad y
también se utilizan para evaluar el desempefio, el cambio patolégico o fisioldgico
a lo largo del tiempo y mantener las dosis Optimas en cada persona. La mayoria
de los anticonvulsivantes contienen minimo efecto sobre los focos epilépticos. La
funcién que tiene es impedir que, la descarga se propague a las estructuras
adyacentes normales.??

2.5.1 Acido valproico

Es un significativo anticonvulsivo de primera linea y a su vez se le considera como
uno de los farmacos antiepilépticos con mas uso para tratar varios tipos de
epilepsia; se considera de espectro amplio, debido a su acciéon contra una
diversidad de trastornos epilépticos. Asimismo, crisis que son completas y
parciales, también se ha confirmado actividad en tratamiento de sintomas que se

sabe que son altamente refractarios, como el sindrome de Lennox-Gastaut.?34
2.5.1.1 mecanismo de accién

Existe un incremento de neurotransmisores dependientes de GABA prevenir la
eliminacion de esta neurotransmision y asegurar las membranas neuronales.
Inhibe la aceleracion repetitiva persistente causada por la despolarizacién de los
nervios corticales o de la médula vertebral. Se fundamenta en recuperaciones
prolongadas de la inactivaciéon dependiente de voltaje de los canales de

sodio .26
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El 4cido valproico aumenta el efecto de GABA, pero este resultado solo se ve en
elevadas concentraciones. Se observo una postsinaptica inhibicibn mejorada
mediados por acido gamma amino butirico. También inhibicion de enzimas que
degradan acido gamma amino butirico y mejora la sintesis de GABA al estimular
el glutamato descarboxilasa. El valproato de igual manera inhibe también la
transmisién excitatoria de glutamato y gamma hidroxibutirato a través de
mecanismos que no se conocen por completo. En las preparaciones de
hipocampo, el &cido valproico redujo los umbrales de conductancia de potasio y

calcio.®

El 4cido valproico en uso de modelos animales es muy efectivo contra las crisis
convulsivas provocadas por pentilenotetrazol, pero tiene menos efectividad contra
las convulsiones provocadas por descargas eléctricas. También inhibe la crisis
inducidas por la estimulacion luminica en un modelo animal fotosensible
(basicamente babuino babuino). En un modelo animal de encendido, el acido
valproico inhabilita la propagacion de descargas, pero no controla las descargas

parciales.?’

CH5 - CH, - CH,

Q

h,
pr-cfﬁ’
CHS-CHE-CHQ OH

Figura N° 01 Estructura quimica de Acido Valproico.?’

2.5.2. Diazepam

Es un derivado de las benzodiazepinas que inhibe el SNC, actia como relajante,
ansiolitico, actlla como sedante y se produce durante los ataques convulsivos. Es
una benzodiazepina de vida media larga que es muy eficaz como relajante
muscular y se usa en hospitales y pacientes ambulatorios ademés de los
trastornos de ansiedad.?®

Es un depresor neurolégico que generalmente causa somnolencia, letargo,
estupor y estupor, y en casos extremos la muerte, especialmente cuando se usa
en sinergia con otros depresores como el alcohol, que puede ser sinérgico

dependiendo de la cantidad de factores como la tolerancia y la dosis.
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Se ha demostrado que es Gtil como relajante muscular causado por ciertos tipos
de trauma, y otra propiedad farmacoldgica sugiere que es Gtil en convulsiones vy,

por lo tanto, en trastornos convulsivos.?

Figura N° 2 Estructura quimica de Diazepam.?®

2.5.3 Pentilenotetrazol (PTZ)

Es un antagonista del GABA y uno de los farmacos inductores de convulsiones
mas utilizados. Se administr6 PTZ por via subcutanea a ratones a una dosificacién
de 85 mg/kg para inducir convulsiones clonicas, estas convulsiones clénicas en
ratones se definieron como espasmos musculares repetitivos que duraban al

menos por 5 segundos.*®

N
N// \N

—

\
N

Figura 3. Estructura quimica del pentilenotetrazol, PTZ.3!
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. MATERIALES Y METODOS
3.1. Ubicacién

La investigacion se realizé en los laboratorios de Farmacologia y Farmacognosia
en la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica de la Facultad de Ciencias
de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, entre los
meses de Enero- Junio de 2022.

3.2. Poblacién y muestra
3.2.1. Poblacién

Las hojas secas de Vasconcellea quercifolia “pati” que crecen en la zona de vida
de estepa espinosa Montano Bajo subtropical (ee-MBS), desde 2700 hasta 2900
m.s.n.m en los yacimientos arqueoldgicos de la cultura Wari, distrito de Quinua,

provincia de Huamanga Ayacucho.

3.2.2. Muestra

Un kg de hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” tomadas al azar.
3.2.3. Unidad experimental

Constituido por 30 ratones machos albinos Mus musculus cepas Balb/c/CNPB,
con promedio de peso entre 25-35 g, criados y alimentados en las mismas
condiciones, que seran adquiridos de la ciudad de Lima, los cuales fueron
acondicionados en el bioterio de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioguimica de
la UNSCH.

3.3. Disefio metodoldgico parala recoleccion de datos
3.3.1. Procedimiento para la recoleccion, seleccion y secado de la muestra

La seleccion, recoleccion; asi como su secado de las muestras fue realizada

segun las instrucciones instituidos por Villar del Fresno.
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Se escogid hojas enteras, se lavaron con bastante agua y se dejé secar en
sombra, en un lugar ventilado, sobre papel periédico, durante alrededor de una
semana, luego se redujo el tamafio de las particulas con un mortero de porcelana

hasta reducir su tamafio.>?
3.3.2. Preparacidn del extracto hidroalcohdlico

Las muestras secas y molidas se colocaron en un frasco ambar con alcohol de
70° durante 5 dias. Durante el proceso de maceracion de la muestra, se agit6 el
matraz periddicamente para dispersar la muestra uniformemente. Transcurrido el

tiempo, se filtro el extracto.

Seguidamente, el extracto se coloco a presion reducida en un BUCHI Rotavapor
R-300, la temperatura que no fue mayor a 50 °C, obteniendo una consistencia
blanda, finalmente la concentracion se realiz6é en una estufa con la ayuda de una

bandeja a una temperatura de 40 °C.

Luego de la concentracion se obtuvo un extracto seco, que se envaso en frascos
de vidrio color &mbar con su respectiva tapa y rétulo finalmente se almacend y se

puso en refrigeracion a 4 °C hasta su uso.
3.3.3. Tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohélico

La prueba e identificacién cualitativa de los metabolitos secundarios del extracto
hidroalcohélico de “pati”, se realiz6 mediante los ensayos propuestos por Migdalia

Miranda y Olga Lock.
3.4. Determinacién del efecto anticonvulsivante
Fundamento:

El trabajo se realiz6 segun el ensayo de Swinyard (1952) y Bastian (1959), que
consiste en la produccién de convulsiones ténico — clonicas, después de inocular
por via subcutanea el PTZ a 100 mg/kg y el recuento de las convulsiones cada 5

minutos durante 30 minutos.
Procedimiento

e Se pesOy se ubicaron en jaulas independientes a los ratones

e Se suprimio el alimento 12 horas antes del experimento

e Inmediatamente se administraron los tratamientos por via oral con una sonda
nasogastrica.

e Se administro pentilenotetrazol (PTZ) 100 mg/kg por via subcutanea

e Se registré las convulsiones cada 5 minutos por un periodo de 30 minutos.
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3.5. Disefio experimental

Muestra problema: extracto hidroalcohdlico de Vasconcellea quercifolia “pati”
Animales de experimentacion: 30 especimenes de Mus musculus cepas
Balb/c/CNPB entre 25- 35 g. de peso, 3 meses de edad en ayunas de 12 horas.

Se dividieron en grupos de 6:

Primer grupo: El grupo control consistio en 5 ratones albinos, se le administrd
por via oral solucion salina estéril 0,9 % 10 ml/kg, luego de 30 minutos se le
administro Pentilenotetrazol a dosis de 100 mg/kg de peso corporal.

Segundo grupo: Se consideré como el grupo patrén con 5 ratones albinos que
recibieron por via oral Diazepam 15 mg/kg, lego de treinta minutos se administré
Pentilenotetrazol 100 mg/kg por via subcutanea.

Tercer grupo: Se considero como el segundo grupo patron de 5 ratones albinos
que recibieron Acido valproico 300 mg/kg por via oral, pasado treinta minutos se
administro Pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Cuarto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos que recibieron Extracto
hidroalcohdlico 100 mg/kg por via oral, pasado 30 minutos se administrd
Pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Quinto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos Extracto hidroalcohdlico 200
mg/kg por via oral, pasado 30 minutos se administré Pentilenotetrazol 100 mg/kg
de peso corporal via subcutanea.
Sexto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos Extracto hidroalcohélico 400
mg/kg por via oral, pasado 30 minutos se administré Pentilenotetrazol 100 mg/kg
de peso corporal via subcutanea.

3.5.1. Disefio de investigacion

El disefio usado es un disefio con post prueba Unicamente y grupo control. El
disefio incluyo seis grupos, cinco recibieron el tratamiento experimental y el otro
no (grupo de control). Después de terminar el tratamiento y manipulacion, se
realiz6 una medicién sobre la variable dependiente a ambos grupos. En el estudio
se utilizaron tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Vasconcellea quercifolia “pati”.

GeXO

Gc-0

Doénde:

Ge: Grupo experimental

16



Gc: Grupo control

3.6. Analisis estadistico

Los datos resultantes se presentan como media y desviacion estandar, y en forma
de tabla e histograma. Para determinar la significancia estadistica, se someti6 el
analisis de varianza (ANOVA) y diferencias de datos a la prueba de Tukey con un

nivel de confianza del 95%.
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RESULTADOS
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Tabla 1. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico de las

hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”: Ayacucho,2022.

Metabolitos Reacciones de Resultados Observaciones
secundarios identificacién
Alcaloides Dragendorf +++ Anaranjado ladrillo
Mayer +++ Precipitado amarillo
lechoso
Wagner +++ Marrén oscuro
Fenoles FeCls +++ Coloracion verde intenso
Flavonoides Shinoda +++ Coloracion amarillo
naranja carmelita
Lactonas y/o Baljet ++ Formacion de coloracién
Cumarinas anaranjado rojizo
Catequinas Na.COs+ UV ++ Coloracion verde carmelita
aluz UV.
Saponinas Espuma + Formacion de espuma
Aminoacidos Ninhidrina +++ Azul violaceo
Azlcares Benedict ++ Coloracion pardo-
reductores verduzca
Resinas Alcohol + + Particulas suspendidas
LEYENDA:
(++) : Moderada
(+++) : Abundante/Intensa

(++++)

: Muy abundante/muy intensa
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Figura 4. Variacion del numero promedio de convulsiones en funcién del tiempo
por efecto del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia
“pati”’ y los estandares diazepam y acido valproico, Ayacucho 2022.
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hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” y los estandares diazepam y acido
valproico, Ayacucho 2022.

22



90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

% DE EFICACIA

20%

10%

0%
100 mg/kg 200 mg/kg 400 mg/kg Diazepam Acido
valproico

TRATAMIENTOS

Figura 6. Porcentaje de eficacia anticonvulsivante del extracto hidroalcohdlico de
las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”, y los estandares diazepam y &cido
valproico, Ayacucho 2022.
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V. DISCUSION

Una enfermedad neuroldgica crénica comun y grave es la epilepsia. En todo el
mundo afecta a personas de todas las edades y es mas comun en nifios y adultos
mayores de 60 afios. Esto a menudo es manifestado como una actividad eléctrica
anormal en el cerebro, lo que provoca ataques epilépticos, comportamiento o
sentimientos anormales y en muchas veces pérdida del conocimiento. Los
origenes comunes incluyen dafios antes del nacimiento o después de nacer,
deformaciones cerebrales congénitas, lesiones en la cabeza, accidentes
cerebrovasculares, infecciones neuroldgicas, encefalitis y protuberancias
cerebrales. Algunos casos, son de causa genética subyacente, no existe una

causa clara en aproximadamente la mitad de los casos.

Hay aproximadamente cincuenta millones de individuos que tienen epilepsia a
nivel de todo el mundo, casi el 80% de las cuales viven en paises en vias de
desarrollo con ingresos medios y bajos. Anualmente son diagnosticadas nuevos
casos en mas de 5 millones y se espera que este niUmero aumente. Esta
enfermedad tiene una representacion de mas del 0,5% de la carga mundial total

de enfermedades.®?

Se calcula que la proporcién de personas que tienen esta enfermedad, no reciben
el tratamiento adecuado en un momento dado. Las grandes brechas en el
tratamiento pueden deberse a la capacidad inadecuada del sistema de salud, la

asignacion desigual de recursos y el bajo énfasis en la atencion de la epilepsia.G?

Debido a todo ello se plante6 esta investigacion con la finalidad de comprobar el
efecto anticonvulsivante de la extraccion hidroalcohdlica de las hojas de

Vasconcellea quercifolia “pati” en ratones albinos, asi también conocer sus efectos

24



a nivel de las concentraciones de 100, 200 y 400 mg/kg a comparacion de los

estandares diazepam y acido valproico administrado en ratones albinos.

En la tabla 1, el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia
“pati” demostré la presencia de compuestos fenoles, alcaloides, flavonoides,
catequinas, cumarinas, azUcares reductores, aminoacidos, y resinas como se
observd en los resultados de flores que evidencia presencia de compuestos
fendlicos, flavonoides, taninos, alcaloides, cumarinas, azucares reductores y
aminod&cidos libres.*® Rojas P. en estudios preclinicos o experimentales y clinicos
de la actividad antihipertensiva de Passiflora eduiis Sims (maracuya) Especies
vegetales de la misma familia de las papayas, de igual manera estudios
fitoquimicos de las hojas han encontrado algunos compuestos similares al “pati”,
como alcaloides, fenoles, flavonoides, lactonas, catequinas, saponinas,

aminoacidos, azlcares reductores y resinas.**

En la prueba fitoquimica se identificaron la presencia de alcaloides y estos
demostraron que la presencia de estos, le otorga las propiedades
anticonvulsivantes. (Nsour et al., 2000). Esto quiere decir, que los componentes
estan constituidos por la unién de unidades ramificadas pentacarbonadas que
provienen del isopreno. En relacion a Quintans J. ejecutaron pruebas de unas
plantas naturales que poseen actividad anticonvulsivante y de esta forma
demostraron que dentro de su composicidn quimica estos tenian cumarinas vy

triterpenos quienes muestran y se relacionan con la actividad anticonvulsivante.

Los estudios del siglo 20 fueron testigos de considerables investigaciones y
progresos en el desarrollo de farmacos anticonvulsivantes los principales
medicamentos de uso clinico, es decir, fenitoina, valproato, carbamazepina,
benzodiazepinas, etosuximida, fenobarbital y primidona, fueron desarrollados y se
conocen como drogas o medicamentos viejos, en la siguiente generacion después
de un paréntesis de mas de 20 afios, varios y nuevos medicamentos
anticonvulsivos, es decir, la vigabatrina, gabapentina, felbamato, lamotrigina,
oxcarbazepina, tiagabina y topiramato, se han introducido en la practica clinica,
conoce como los nuevos medicamentos o farmacos de "segunda generacion" los
anticonvulsivos més recientes que son en desarrollo preclinico o clinico se hara

referencia a como "la tercera generacion de farmacos.*®

La relacién que tienen los radicales libres y las convulsiones podria tener varios

mecanismos, por ejemplo, los radicales libres pueden inducir convulsiones por una
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inactivacion directa de la glutamina sintasa, estableciendo una liberacion anormal

de neurotransmisores excitadores como el acido glutamico.*

El extracto hidroalcohdlico de los rizomas de mancharisga al realizar el tamizaje
fitoquimico se detalla los metabolitos secundarios encontrados como: triterpenos
ylo esteroides, azucares reductores, fenoles y taninos, saponinas, catequinas y
resinas asi como alcaloides,.™*

Estos resultados son similares a los resultados obtenidos en el estudio del extracto
hidroalcohdlico de Vasconcellea quercifolia “pati”, donde se encontraron
metabolitos como alcaloides, taninos, fenoles, entre otros compuestos.

Segun los estudios realizados en la Universidad Nacional Agraria La Molina, se
reporta la composicion quimica y partes que se usan de seis especies, entre ellas
Perezia coerulescens, cuyos componentes fitoquimicos encontrados fueron:
Alcaloides, taninos, triterpenos y/o esteroides, azlcares reductores, catequinas y
principios amargos.*

Romero en su trabajo Andlisis fitoquimico y actividad farmacolégica de Perezia
coerulescens “Mancharisqa” y Perezia pinnatifida “Valeriana” en estado silvestre
y cultivado, donde trabaja con especies recolectados en la localidad de Apacheta
a una altitud de 4746 m.s.n.m. a 4800 m.s.n.m. reporté la existencia de metabolitos
secundarios como: lactonas y/o cumarinas, triterpenos y/o esteroides, azlUcares
reductores, taninos asi como flavonoides, catequinas y resinas. Estos resultados
son similares a los compuestos encontrados en “pati” que son por lo general los
que le atribuyen el efecto anticonvulsivante.

En Lafigura 4, Se puede observar que la media del nimero de convulsiones como
respuesta a los tratamientos experimentales a través del tiempo. El grupo control
mostrd el mayor nimero de convulsiones dentro de la media hora de evaluacion,
en tanto que los grupos de estandares mostraron menores convulsiones. Se
observa ademas que las extracciones a 100 y 200 mg/kg ejercen un efecto similar,
en tanto que el de 400 mg/kg ejerce mayor efecto anticonvulsivante en
comparacion de las dosis de extracto anteriores. Se observa el promedio de
convulsiones de los estandares de Diazepam que obtuvo un promedio de 0,46
(15%) y el &cido valproico con un promedio de 1,26 (42,6), a comparacion a los
extractos hidroalcohdlicos de Vasconcellea quercifolia a concentraciones de 100
mg/kg obtuvo mayor promedio de convulsiones 3.03 (100%), seguido por el
extracto hidroalcohdlico de 200 mg/kg que fue de 2.6 (85%) y el extracto

hidroalcohdlico de 400 mg/kg presenta menor nimero de convulsiones 1,3 (42%).
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Anco'?, realizé la determinacion del periodo de latencia en las raices de Valeriana
pinnatifida R. & P. “Valeriana” a dosis 300 mg/kg en promedio de 2 minutos y a
dosis de 400 mg/kg un promedio de 2,7 minutos y la duracion de convulsiones a
dosis de 300 mg/kg fue un promedio de 15.5 minutos y a 400 mg/kg de 14,5

minutos.

A comparacion del extracto hidroalcohdlico de Vasconcellea quercifolia “pati” a
concentraciones de 100 mg/kg un promedio de convulsiones fue de 3,03, la
concentracion de 200 mg/kg dando un efecto inferior en nimero de convulsiones
que fue de 2,6 y el de 400mg/kg mayor efecto anticonvulsivante con un promedio

de 1,3 convulsiones.

Herrera et al.> Plasmaron como resultados la disminucién del inicio de la duracion
y la frecuencia de las convulsiones en ratones, segun los resultados del extracto
de Vasconcellea quercifolia, la frecuencia de convulsion fue de mayor nimero en

el grupo de control en el tratamiento experimental a través del tiempo.

Vafa Baradaran, en su estudio de investigacion de Actividad anticonvulsivante de
Viola tricolor contra convulsiones inducidas por pentilenotetrazol y electrochoque
maximo en ratones. El VHE (400 mg / kg) mejor0 significativamente la latencia a
las primeras convulsiones tonico-clénicas generalizadas (GTC) inducidas por
pentilenotetrazol en comparacion con el grupo de control (p<0,001). Las 3
concentraciones del EAF (50, 100 y 200 mg / kg) prolongaron significativamente
la latencia de las convulsiones inducidas por PTZ en comparacion con el grupo de
control. Ademas, todas las concentraciones de NBF (50, 100 y 200 mg / kg)
hicieron un incremento significativo en la latencia de GTC inducida por PTZ en
comparacion con el grupo de control. Por otro lado, todas las concentraciones de
VHE, EAF y NBF redujeron significativamente la incidencia de extensién ténica de
las extremidades traseras (HLTE) inducida por mes, en comparacién con el grupo

de control.

A comparacion de los resultados de “pati” en las concentraciones del extracto 100
mg/kg, se extendieron las convulsiones en los ratones por ello se administré la
concentracion de 200 mg/kg donde se observo la disminucién de las convulsiones
de los ratones, seguidamente se administro el extracto de concentracion de 400
mg/mg donde se logré observar en minima frecuencia las convulsiones. De igual

forma se redujo la incidencia de las reacciones que origina el efecto del PTZ.
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La actividad anticonvulsivante, sedacion, disminucion de la ansiedad, relajacion
muscular y son los efectos mas importantes que puede producir el &cido valproico,
al igual que las benzodiacepinas por su actividad sobre el sistema nervioso
central.?® Los efectos de anticonvulsivante, sedacién, ansioliticos y en
coordinacion efectos producido por el extracto de Vasconcellea quercifolia “pati”
podria relacionarse con los anticonvulsivantes y benzodiacepinas a un mecanismo
similar que se comportaria de la misma forma en los animales utilizados para el

estudio.

En la figura 4, También vemos los principales estadisticos descriptivos del
namero de convulsiones en ratones albinos registrados en tres concentraciones
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” dos
estandares diazepam, acido valproico como anticonvulsivante y un blanco como
es el suero fisiolégico, en forma general se observa que las menores medias se
presentaron en el control, seguido del extracto de 400 mg/kgy el blanco también
se observa los valores medios del ndamero de convulsiones en ratones
albinos registrados cada 5 minutos a lo largo de 30 minutos, se observa que el
promedio mayor fue registrado a los 15 minutos con un promedio de 3,6
convulsiones, seguido por el numero registrado a los 20 minutos con 3,4 al

efectuar en analisis de varianza.

Se encontr6 una significancia estadistica (p<0,05), por lo que se procedié a
efectuar el test de Tukey hallandose que estadisticamente el tiempo de 5 minutos
presenta los mayores valores medios de convulsiones, mientras que los menores
valores fueron registrados a los 5 minutos y los 30 minutos mientras los valores
de control son diferentes de todos. La dosis de 100 y 200 son similares entre si,
pero diferentes a los demas. La dosis de 400 y acido valproico son similares entre

si, pero diferente a los demas. El diazepam, es diferente de todos.

En la figura 5, EI ndmero promedio de convulsiones por efecto del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”, en concordancia
con la anterior. Muestra el &rea bajo la curva del nUmero de convulsiones
manifestadas en cada grupo de tratamiento a través del tiempo. El control tuvo
mayores areas bajo la curva (129,4 concentracion por min) puesto que sélo recibié
el farmaco convulsivante y suero fisiolégico como tratamiento protector por lo que
ocurrié la mayor cantidad de convulsiones, los tratamientos con los estandares
tienen las areas bajo la curva mas bajas (8,0 y 23,5 concentracion por min), las

dosis de 100 y 200 mg/kg mostraron similares areas bajo la curva (62,5 y 61,5)
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mientras que la de 400 mg/kg tuvo mejor efecto (33,5 cxmin). Para decidir que los
extractos en evaluacion son diferentes que el control, de analisis de varianza a
todos los grupos. ANOVA nos dice que estadisticamente hay diferencia

significativa al menos un grupo se diferencia del resto porque nos dice que p<0,05.

Mientras que el area bajo la curva del promedio del nimero de convulsiones al
realizar el andlisis de HSD Tukey, se encontr6 un resultado estadisticamente que
el grupo del estdndar Diazepam es diferente al grupo control, mientras que el
estandar 4cido valproico es similar al resultado del extracto de 400 mg/kg, de igual
forma el resultado del extracto de 200 mg/kg es similar al resultado del extracto

de concentracién de 100 mg/kg.

Se identificaron los metabolitos secundarios de Vasconcellea quercifolia “pati”,
exhibiendo actividad anticonvulsivante contra las convulsiones clonicas a una
dosis de extracto de 400 mg/kg, exhibiendo valores cercanos al diazepam y 100%
de proteccion contra la letalidad Efectos Las convulsiones inducidas por

pentilenotetrazol tienen el mismo efecto como acido valproico estandar.

En la figura 6, El porcentaje de eficiencia anticonvulsivante del extracto

hidroalcohélico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”.

La concentracion de 100 mg/kg no tiene un porcentaje de eficacia (0 %), seguido
por el de 200 mg/kg (15%), y a 400 mg/kg (58%) a diferencia de los estandares
de Diazepam que obtuvo un promedio de (85%) y el acido valproico (58.5%). Si
observamos en estos resultados el porcentaje de eficacia es mayor del farmaco
estandar como el diazepam. En el caso de la eficacia del extracto de concentracion
400mg/kg es semejante al acido valproico. EI ANOVA mostré diferencias
significativas entre tratamientos, se concluye que el extracto hidroalcohdlico fue

anticonvulsivo en ratones albinos a una concentracion de 400 mg/kg.
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VI. CONCLUSIONES
Los extractos hidroalcohdlicos de las hojas de Vasconcellea quercifolia
“pati” tienen efecto anticonvulsivante.
Los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohélico son
los alcaloides, fenoles, flavonoides, lactonas y/o cumarinas, catequinas,
saponinas, aminoacidos, azUlcares reductores y resinas.
La concentracibn con mayor efecto anticonvulsivante es el extracto
hidroalcohdlico de Vasconcellea quercifolia “pati” a dosis de 400 mg/kg
(58%).
El extracto hidroalcohdlico de Vasconcellea quercifolia “pati” tiene efecto
anticonvulsivante a dosis de 400 mg/kg (58%), comparado con diazepam
(85%) y Acido valproico (42,6%).
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VIl. RECOMENDACIONES

Ampliar el estudio de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” por sus
diversas propiedades farmacoldgicas y usos en nuestra poblacion.
Investigar con extractos para establecer que molécula es la responsable
de las propiedades farmacoldgicas.

Estudio de toxicidad del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Vasconcellea quercifolia “pati”.

Elaborar la formulacion de un producto fitoterapéutico de los extractos y/o
fracciones aisladas de Vasconcellea quercifolia “pati” para consumo
humano.
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ANEXO 1. Fotografia de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”. Ayacucho,
2022.
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ANEXO 02. Certificado de identificacion botanica de Vasconcellea quercifolia
“pati”, Ayacucho 2022.

CONSTANCIA

LA BIOLOGA LAURA AUCASIME MEDINA ESPECIALISTA EN
TAXONOMIA Y SISTEMATICA DE PLANTAS DEJA CONSTANCIA:

Que, la Bachiller en Farmacia y Bioquimica, Srta. Vanesa Cecilia, HUAYTA
ARTEAGA, ha solicitado la identificacion de una muestra vegetal para trabajo de

" tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segun el Sistema de
Clasificacion de Cronquist. A. 1988, siendo su taxonomia el siguiente:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE ; MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE " DILLENIIDAE

ORDEN : VIOLALES

FAMILIA : CARICACEAE

GENERO : Vasconcellea

ESPECIE ; Vasconcellea quercifolia.
N. V.. ‘ “ pati

Se expide la presente constancia a solicitud de la interesada para los

fines que estime conveniente.

Ayacucho, 2 de Agosto del 2019

TAURA AUEA.SI..".E........... .
BIOLOGA
Reg. C.B.P. N° 583 C.R. - XIIT
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ANEXO 3. Esquema para la obtencion del extracto hidroalcohélico de las hojas

de Vasconcellea quercifolia “pati”, Ayacucho 2022.

1 kg de hojas secas de Vasconcellea guercifolia “pati”

Maceracion por 5 dias con 3
l litros de EtOH 70%

RESi;UD Solucidn hidroalcohdlica 1
Maceracion por 5 dias con 3
litros de EtOH 70%
Residuo Solucidn hidroalcohdlica 2

142

Solucidn hidroalcohdlica total

Concentracidn

L

Extracto hidroalcohdlico
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ANEXO 4. Fotografia del proceso de concentracion del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” en el Rotavapor R 300 BUCHI,
Ayacucho 2022.
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ANEXO 5. Certificado de vacunacion de los ratones albinos Mus musculus cepas
Balb/c/CNPB”, Ayacucho 2022.
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ANEXO 6. Fotografia de ratones bajo el efecto del extracto hidroalcohdlico de las

hojas de Vasconcellea quercifolia “pati” ”, Ayacucho 2022.
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ANEXO 7. Fotografia de los ratones en observacion, tratados con los estandares

y el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”,
Ayacucho 2022.
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Anexo 8. Metabolitos secundarios encontrados en el extracto hidroalcoholico de

las hojas de Vasconcellea quercifolia “pati”, Ayacucho 2022.
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Anexo 9. Andlisis de varianza (ANOVA) de la actividad anticonvulsivante de las
diferentes concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Vasconcellea quercifolia “pati”, Ayacucho 2022.

ANOVA

Area bajo la curva del ndmero de convulsiones en eltiempo

Suma de Media

cuadrados al cuadratica F Sig.
Entre grupos 46374 66T 5 9274933 195313 000
Dentro de grupos 1139,700 24 47 488
Total 47514 367 29
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Anexo 10 HSD Tukey de la actividad anticonvulsivante de las diferentes
concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea
quercifolia “pati”, Ayacucho 2022.

Comparaciones multiples

Variable dependiente: Area bajo la curva del nimero de convulsiones en el tiempo

HSD Tukey
Diferencia Intervalo de confianza al 95%
de medias Error Limite

(I) Tratamiento (J) Tratamiento (1-J) estandar Sig. inferior Limite superior
Control Ext. 100 mg/kg 66,9000 4,3583 ,000 53,424 80,376
Ext. 200 mg/kg 67,9000 4,3583 ,000 54,424 81,376

Ext. 400 mg/kg 95,9000 4,3583 ,000 82,424 109,376

diazepam 15 mg/kg 121,4000 4,3583 ,000 107,924 134,876

&c. valproico 300 mg/kg 105,9000° 4,3583 ,000 92,424 119,376

Ext. 100 mg/kg Control -66,9000" 4,3583 ,000 -80,376 -53,424
Ext. 200 mg/kg 1,0000 4,3583 1,000 -12,476 14,476

Ext. 400 mg/kg 29,0000 4,3583 ,000 15,524 42,476

diazepam 15 mg/kg 54,5000 4,3583 ,000 41,024 67,976

ac. valproico 300 mg/kg 39,0000 4,3583 ,000 25,524 52,476

Ext. 200 mg/kg Control -67,9000" 4,3583 ,000 -81,376 -54,424
Ext. 100 mg/kg -1,0000 4,3583 1,000 -14,476 12,476

Ext. 400 mg/kg 28,0000 4,3583 ,000 14,524 41,476

diazepam 15 mg/kg 53,5000 4,3583 ,000 40,024 66,976

ac. valproico 300 mg/kg 38,0000 4,3583 ,000 24,524 51,476

Ext. 400 mg/kg Control -95,9000" 4,3583 ,000 -109,376 -82,424
Ext. 100 mg/kg -29,0000° 4,3583 ,000 -42,476 -15,524

Ext. 200 mg/kg -28,0000" 4,3583 ,000 -41,476 -14,524

diazepam 15 mg/kg 25,5000 4,3583 ,000 12,024 38,976

ac. valproico 300 mg/kg 10,0000 4,3583 0,235 -3,476 23,476

diazepam 15 mg/kg Control -121,4000 4,3583 ,000 -134,876 -107,924
Ext. 100 mg/kg -54,5000" 4,3583 ,000 -67,976 -41,024

Ext. 200 mg/kg -53,5000" 4,3583 ,000 -66,976 -40,024

Ext. 400 mg/kg -25,5000" 4,3583 ,000 -38,976 -12,024

ac. valproico 300 mg/kg -15,5000" 4,3583 ,018 -28,976 -2,024

ac. valproico 300 Control -105,9000 4,3583 ,000 -119,376 -92,424
mg/kg Ext. 100 mg/kg -39,0000° 4,3583 ,000 -52,476 -25,524
Ext. 200 mg/kg -38,0000" 4,3583 ,000 -51,476 -24,524

Ext. 400 mg/kg -10,0000 4,3583 ,235 -23,476 3,476

diazepam 15 mg/kg 15,5000 4,3583 ,018 2,024 28,976

*. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05.

52



Anexo 11. Subconjuntos homogéneos del area bajo la curva del nUmero de
convulsiones en el tiempo de la actividad anticonvulsivante de las diferentes
concentraciones del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Vasconcellea
quercifolia “pati”, Ayacucho 2022.

Area bajo la curva del nimero de convulsiones en el tiempo

HSD Tukey®

Subconjunto para alfa =0.05

Tratamiento M 1 2 3 4
diazepam 15 mag'kg 5 2,000

ac. valproico 300 madkg 4] 23,500

Ext. 400 ma/kg 5 33,500

Ext. 200 mg/kg 5 61,500

Ext. 100 mag/kg 5 62,500

Cantrol 5 129,400
Sig. 1,000 235 1,000 1,000

Se visualizan las medias paralos grupos en los subconjuntos homogéneos.
a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media armonica=5,000.
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Anexo 12.

Tabla 2. Matriz de consistencia

. o - T Variables e .
Titulo Problema Objetivos Marco teérico Hipotesis - Metodologia
indicadores
Efecto ¢ Tendra efecto Objetivo general: e Convulsion
anticonvulsivante anticonvulsivante o Determinar el efecto |, Epilepsia El extracto Variable Tipo de investigacién: Béasica- experimental
del extracto el extracto anticonvulsivante del - . . independiente:
hidroalcohdlico de | hidroalcohdlico de | extracto hidroalcohdlico |° E/stgdo Ie’pll.eptlco hidroalcohdlico de A Extrscto Poblacién: Vasconcellea quercifolia “pati” que crece en el distrito de
las hojas de las hojas de de las hojas de tonico- clonico. las hojas de Quinua, provincia de Huamanga, Regién Ayacucho.

Vasconcellea
quercifolia “pati”
en ratones albinos
(Mus Musculus).
Ayacucho 2022.

Vasconcellea
quercifolia “pati”
en ratones albinos
(Mus Mdsculus)?

Vasconcellea quercifolia
“pati” en ratones albinos
(Mus Musculus)
Ayacucho 2022.
Objetivos especificos:
Identificar los
metabolitos secundarios
presentes mediante
tamizaje fitoquimico del
extracto hidroalcohdlico

de las hojas de
Vasconcellea quercifolia
“pati”.

Determinar la
concentracién con
mayor efecto

anticonvulsivante del
extracto hidroalcohdlico
de las hojas de
Vasconcellea quercifolia
“pati”.

Comparar el efecto
anticonvulsivante del
extracto hidroalcohdlico
de las hojas de
Vasconcellea quercifolia
“pati” en ratones albinos
con los estandares acido
valproico y diazepam.

e Acido valproico

e Diazepam

e Pentilenotetrazol
(PTZ)

Vasconcellea
quercifolia “pati”
tiene efecto
anticonvulsivante
en ratones albinos
(Mus MUsculus) a
diferentes

concentraciones.

hidroalcohdlico  de
las hojas de
Vasconcellea
quercifolia “pati”

Indicadores
100 mg/kg,
200 mg/kg
400 mg/kg
Variable
Dependiente:
» Efecto

anticonvu
Isivante.

Indicadores:

» Porcentaje de
eficacia
anticonvulsivante
(%)

 NUmero de
convulsiones
Toénico- clénicas.
® Intensidad del
efecto.

» Muerte.

Muestra: Un kilogramo de hojas

Método: Fue descrito por la prueba de Swinyard (1952) y Bastian, que
consiste en la produccion de convulsiones ténico — clénicas después de
la administracién del pentilenotetrazol 0.02 ml por via intraperitoneal y el
recuento de las convulsiones cada 5 minutos durante 30 minutos.

Primer grupo: Grupo control de 5 ratones albinos que recibieron solucion
salina estéril 0.9 % 10 ml/kg de peso corporal V.O. Pasado 30 minutos se
administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Segundo grupo: Grupo patréon de 5 ratones albinos que recibieron
Diazepam 15 mg/kg de peso corporal V.O. Pasado 30 minutos se
administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Tercer grupo: Grupo patrén de 5 ratones albinos que recibieron Acido
valproico 300mg/kg de peso corporal V.O. Pasado 30 minutos se
administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Cuarto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos que recibieron
Extracto hidroalcohdlico 100 mg/kg de peso corporal V.O. Pasado 30
minutos se administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via
subcutanea.

Quinto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos Extracto
hidroalcohdlico 200 mg/kg de peso corporal V.O. Pasado 30 minutos se
administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

Sexto grupo: Grupo problema de 5 ratones albinos Extracto
hidroalcohdlico 400 mg/kg de peso corporal V.O. Pasado 30 minutos se
administré pentilenotetrazol 100 mg/kg de peso corporal via subcutanea.

3.6. Andlisis estadistico

Los datos resultantes se presentan como media y desviacion estandar, y
en forma de tabla e histograma. Para determinar la significancia
estadistica, se sometio el andlisis de varianza (ANOVA) y diferencias de
datos a la prueba de Tukey con un nivel de confianza del 95%.
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