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RESUMEN

La inflamacion es el modo en que se manifiestan muchas enfermedades, cuando
esta, es persistente, puede inducir al desarrollo de enfermedades cronicas
degenerativas y también a lesiones oxidativas en el ADN, favoreciendo con el
tiempo a transformaciones neoplasicas. El estudio de investigacion se realizé con
el objetivo de determinar la actividad antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico
de las semillas germinadas de cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd.
"quinua”, el cual se llevo a cabo en los laboratorios de Farmacia de la Facultad de
Ciencias de la Salud. Se utilizé dos ensayos experimentales: método de
estabilizacion de membrana de glébulos rojos humanos (in vitro) y modelo de
edema plantar inducido por carragenina en rata (in vivo); a dosis de 100; 200; y
400 mg/kg. El porcentaje de proteccion de membrana a la concentracion de 5
mg/mL para los extractos fue de: 81,59 %; 78,62 %; 73,23 %, 66,82 %, 69,20 %
para las variedades negra Collana, negra Coito, Pasankalla, blanca Choclito
amarilla Marangani y para los estandares de referencia (diclofenaco y
dexametasona) fue de: 72,09 % y 85,28 %. El porcentaje de eficiencia
antiinflamatoria a 400 mg/kg fue de 59,73 %; 86,30 %; 92,33 %; 47,67 % y 90,41
% respectivamente; y 84,9 % y 91,0 para el diclofenaco y dexametasona. En
conclusion, el extracto hidroalcohdlico de las semillas germinadas de las

variedades evaluadas, presentan actividad antiinflamatoria in vitro e in vivo.

Palabras clave: Chenopodium quinoa Willd., germinado, actividad antiinflamatoria.
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l.  INTRODUCCION

El Perd es uno de los paises megadiversos del mundo en cuanto a la existencia
de recursos naturales, destacando principalmente la presencia de plantas
medicinales, las cuales, vienen siendo utilizados desde tiempos remotos.! La
guinua es uno de los cultivos mas antiguos de los pueblos viejos americanos. Este,
posee un alto valor nutricional y es considerado como el Unico alimento del reino
vegetal que contiene todos los aminoacidos esenciales.? Asi mismo, se dice que
representa  diversas propiedades  funcionales  como: antioxidante,
inmunomoduladora, carcinogénica, antinflamatoria, entre otras.®>* Los
compuestos fendlicos son sustancias vegetales que tienen en comun un anillo
aromético que lleva uno o mas grupos hidroxilo, estos, tienen la capacidad de
inhibir las metaloproteinas y de originar enlaces de hidrégeno, estabilizando las
proteinas de la membrana basal, especialmente el coldgeno.>® Los acidos
fendlicos inhiben la 5-lipooxigenasa (hidroperoxidos y leucotrienos) de
granulocitos humanos. Los flavonoides inhiben la expresién del NO, iNOS vy los
niveles TNF-a en macréfagos. Estas acciones podrian, justificar la actividad
antiinflamatoria de dichos metabolitos activos y su empleo en el tratamiento de
enfermedades relacionadas con la inflamacién.” Cuando se desconoce la causa
patogénica inicial, el control de la inflamacion es la mejor opcion. En muchas
enfermedades infecciosas, el proceso inflamatorio puede causar mas dafio que el
agente.® En nuestra comunidad, la gestion de las enfermedades inflamatorias, es
un problema actual de salud publica.>*® El uso prolongado de farmacos
antiinflamatorios puede causar riesgos en la seguridad vascular, gastrointestinal y
renal del paciente.!! Por ello, es importante contar con nuevas alternativas
terapéuticas, facilimente accesibles, con menor costo y toxicidad. El uso de plantas
medicinales sugiere una excelente opcién para el control de la inflamacién, esto
se debe a sus mudiltiples propiedades, como el gran contenido de flavonoides.!’

Este hecho, ha motivado a realizar el estudio experimental. Contribuyendo asi a



la base del conocimiento de las propiedades farmacolégicas de Chenopodium

quinoa Willd. "quinua”, en este caso de los granos germinados en cinco

variedades.

Objetivo general

Determinar la actividad antiinflamatoria del extracto hidroalcohélico de las semillas

germinadas de cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd. "quinua”.

Objetivos especificos

Determinar los metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohélico de las semillas germinadas de cinco variedades de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”.

Evaluar la actividad antiinflamatoria in vitro del extracto hidroalcohdlico de las
semillas germinadas de cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd.
“‘quinua”.

Evaluar la actividad antiinflamatoria in vivo del extracto hidroalcohdlico de las
semillas germinadas de cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd.

“‘quinua”.



Il. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes del estudio

Raya,? estudio el efecto del secado y el tiempo de almacenamiento de las hojas
de Hedeoma piperita. "tabaquillo”, sobre el contenido de compuestos fendlicos y
terpénicos utilizada en infusiones y la relacion que guarda con la capacidad
antinflamatoria y antioxidante. Para determinar el efecto antinflamatorio utiliz6 el
método de edema plantar inducido por carragenina en ratas, administrando
infusiones de hojas frescas y secas por via topica a dosis de 0,1 y 10 mg/kg y por
via oral a 10 mg/kg durante 28 dias. Como resultado de la administracion de la
infusién de hojas frescas por via tépica mostré un porcentaje de inhibicion de 77
% a 10 mg/kg, efecto muy similar al ibuprofeno (78,8 %) a dosis de 25 mg/kg, en
cuanto a la administracion oral, las infusiones presentaron comportamientos
similares en seco y fresco con porcentajes de: 76 % y 83 % respectivamente.
Como conclusion afirmé que la infusién de hojas frescas de H. piperita presentan
capacidad antinflamatoria.

Jemal et al.,'® determinaron las propiedades antinflamatorias y antimicrobianas de
las hojas de Alofilo serrato. "kurz", en diferentes tipos de extraccion. Para la
determinacion de la actividad antiinflamatoria emplearon tres métodos
experimentales: Método de estabilizacion de membrana de globulos rojos
humanos (HBRC), inhibicién de la desnaturalizacién de las proteinas e inhibicién
de las proteasas, a concentraciones de 100, 200, 400, 800 y 1000 pg/mL. Los
resultados obtenidos de mayor proteccion fueron para los extractos metanélicos,
reportando un porcentaje de estabilizacion maxima de: 74,77 % y 77,64 % a 800
y 1000 pg/mL. En la inhibicion de la desnaturalizacion de las proteinas y
proteasas, los resultados fueron: 9533 % y 67,63 % a 1000 pg/mL,
respectivamente. Concluyendo que todas las extracciones (acuoso, metandlico,
acetato de etilo, cloroférmico y éter de petrdleo), mostraron una respuesta

protectora dependiente de la concentracion.



Ampuero et al.,'* evaluaron el efecto regenerativo del consumo del germinado de
Chenopodium quinoa Willd. "quinua" y Chenopodium pallidicaule Aellen. "cafihua"
en ratas, provocadas a Ulceras gastroduodenales con diclofenaco a 250 mg/kg,
ambas muestras fueron evaluadas a dosis de 10 y 20 mL durante 30 dias de
tratamiento. Como resultado: el germinado de quinua de la variedad Negra tuvo
un efecto regenerador de: 61 % y 73 % y el efecto del germinado de cafiihua de
la variedad negra fue de: 69 % y 71 %. Como conclusion final indicaron que el
consumo de germinados de quinua y cafiihua son efectivos en la regeneracion de
Ulceras gastroduodenales.

Torres et al.,'® desarrollaron la tecnologia de elaboracién de Chenopodium quinoa
Willd. "quinua". A partir de los granos germinados frescos en tres variedades para
aumentar su valor nutritivo. Seguido, evaluaron la influencia y el efecto de dos
sanitizantes: Acido lactico y acido citrico, para disminuir su carga microbiana,
mediante control microbiol6gico y analisis sensorial. Asi mismo determinaron la
capacidad antioxidante de estos; envasados en bandejas de polipropileno y
almacenados en refrigeracion a 4 °C por 15 dias. Como resultado el 4cido lactico
disminuyé la carga microbiana de la variedad negra Collana hasta el dia 15, en la
variedad Pasankalla fue efectivo hasta el dia 12. Por otro lado, el segundo
sanitizante (acido citrico) tuvo un efecto hasta el noveno dia en la variedad
Salcedo Inia, después la carga microbiana aument6 conforme transcurrieron los
dias de almacenamiento. Los tratamientos empleados en las tres variedades no
afectaron su capacidad antioxidante, al contrario, al transcurrir el tiempo estos
aumentaron.

Lopez,*® evalué la capacidad antiinflamatoria del extracto de flavonoides
presentes en las hojas de Portulaca oleracea L. "verdolaga”, por el método del
edema plantar inducido con carragenina en ratas, a dosis de 50, 100 y 200 mg/kg
de peso. Como resultado obtuvo un porcentaje de eficacia antinflamatoria de:
93,38 %; 100,00 % y 45,47 %, superando de este modo la accién ejercida por la
indometacina en un 82,32 % a dosis de 25 mg/kg. Como conclusién final indico
que el extracto de flavonoides presentes en las hojas de Portulaca oleracea L.
"verdolaga”, presentan capacidad antinflamatoria.

Farfan,'’ determind la capacidad antiinflamatoria in vitro de cuatro variedades de
Chenopodium quinoa Willd. "quinua". Por el método de estabilizacion de
membrana de glébulos rojos humanos a 100, 250, 500 y 1000 pg/mL. Elresultado

indic6 que la estabilizacion maxima de la membrana (p<0,05) o porcentaje



proteccién fue de 96 % (Variedad Roja boliviana), 95,5 % (Variedad Blanca Junin),
98 % (Variedad INIA Salcedo), 97,8 % (Variedad Blanca ayacuchana) a 1000
pg/mL. Concluyendo que las cuatro variedades estudiadas presentan actividad
antiinflamatoria in vitro.

2.2. Chenopodium quinoa Willd. "quinua"

2.2.1. Origen y distribucién geogréfica

La quinua es una planta nativa de Sudamérica, cuyo centro de origen, se
encuentra en los alrededores del lago Titicaca de Peru y Bolivia. El cultivo fue
durante miles de afios el principal alimento basico de las culturas antiguas de los
Andes hasta la época de la conquista. La distribucion geogréfica por la parte
Latitud Norte al sur de Colombia va desde los 5° hasta los 43° Latitud Sur en la
décima Region de Chile, su distribucion altitudinal puede variar desde el nivel del
mar en Chile hasta los 4000 m.s.n.m. En el altiplano entre Perd y Bolivia.'822

2.2.2. Clasificacion taxon6émica

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : CARYOPHYLLIDAE
ORDEN : CARYOPHYLLALES
FAMILIA : CHENOPODIACEAE
GENERO : Chenopodium

ESPECIE : Chenopodium quinoa Willd.
N. V. : “quinua”

Fuente: Aucasime (2020). Certificado emitido de clasificacion taxonémica.

2.2.3. Nombres comunes

La palabra quinua proviene de la lengua quechua que significa "grano madre”, sus
diferentes nombres varian segun el idioma, localidad o pais.?

Quechua (Kiuna, quinua, parca), Aymara (Supha, jopa, jupha, jauira, jiura, aara,
ccallapi, vocali), Azteca (Huatzontle), Chibcha (supha, pasca), Mapuche
(Quinua), espafiol (Quinua, quinoa, quingua, quiuna, kinoa, triguillo, trigo inca,
etc.), India (Bathu), portugués (Arroz mitdo do Peru, espinafre do Peru, quinoa),
inglés (Quinoa, quinua, kinoa, sweet quinoa, Peruvian rice, Inca rice, petty rice,
etc.).20-22

2.2.4. Descripcion botanica

Planta: Usualmente herbacea con desarrollo anual o bianual; que puede alcanzar

hasta los 3 m de altura. La morfologia, fenologia y coloracion depende del genotipo



y de las condiciones agroecolégicas de su cultivo. Su alta plasticidad le facilita
adaptarse a diversas condiciones agroclimaticas del medio.?* 22

Raiz: Pivotante, vigorosa, profunda, bastante ramificada y fibrosa, llegando hasta
los 30 cm de profundidad, esto le da caracteristicas de supervivencia a las
condiciones adversas del medio.?! 22

Tallo: Es cilindrico, anguloso, generalmente ramificado. Alcanza diferente altura
de acuerdo a cada variedad y termina en la inflorescencia pudiendo variar entre
50 cm y dos metros. En plantas jovenes la textura de la médula es blanda, cuando
se acerca a la madurez es esponjosa y hueca.?'?2

Hojas: Poliformes, anchas, pecioladas, compuestas y dentadas, en su superficie
contienen células ricas en oxalato de calcio, las cuales retienen peliculas de
agua.20-22

Flores: Son muy pequefias, densas, sésiles y hermafroditas. Se encuentran en
grupos formando glomérulos, carecen de pétalos, estos, poseen la misma
coloraciéon que los sépalos. Poseen cinco estambres y tienen filamentos cortos
gue sostienen anteras rodeando el ovario. El tiempo de duracién de afloracion
varia entre 12 a15 dias.?

Semilla: Presenta formas lenticulares, elipsoidales, conicas o cilindricas, de
tonalidades claras u oscuras y didmetros pequefios, medios y grandes. ' % La
semilla tiene tres partes definidas, que son i) la episperma; constituye cuatro
capas: La primera; es externa de superficie rugosa y quebradiza, donde se ubica
la saponina; la segunda capa es muy delgada y lisa, se observa sélo cuando es
transllcida; la tercera capa es opaca de una coloracién amarillenta. La cuarta capa
es trasllicida, y esta constituida por solo un estrato de células ii) el embrién; esta
formado por dos cotiledones y la radicula iii) el perisperma; es el primer tejido de
almacenamiento, estd constituido principalmente por granos de almidén, el cual
representa el 60 % de la superficie de la semilla.?*

2.2.5. Variedades de la quinua

El Pert posee mas de tres mil variedades de quinua entre cultivados y silvestres.
Estas variedades existentes 0 eco tipos son clasificados segun su adaptacion a la
situacion geogréfica, existiendo asi quinuas del valle, altiplano, terrenos salinos,
nivel del mar y subtropicales.??

Quinua Negra (INIA 420 - negra Collana)?t 22

Es una variedad perteneciente al Altiplano, cominmente conocida como "Quytu

jiwras". El tipo de crecimiento es herbaceo, con un habito simple, que puede



alcanzar una altura de 1,20 a 1,30 metros. La duracién del ciclo vegetativo es de
138 dias para el altiplano y 140 dias para valles interandinos. Las semillas tienen
un aspecto opaco, el color del epispermo es negro brilloso, la forma es cilindrica
con un didmetro de 1,60 mm, con un rendimiento de 27,20 a 29,41 gramos por
planta.??

INIA 415 — Pasankalla

Fue presentado en el 2006 por el Instituto Nacional de Innovacion Agraria (INIA),
a partir de su seleccién panoja surco fue ingresada al banco de germoplasma con
el cdédigo PIQ031069 procedente de Puno. Su adaptacion es en zonas
agroecoldgicas del Suni del altiplano, su periodo vegetativo sélo dura 140 dias. El
aspecto del grano es opaco con un diametro de 2,10 mm, cuyo rendimiento de
32,00 a 34,00 gramos por planta. Esta variedad posee un alto valor nutricional.?*
22

Amarilla Marangani

Esta variedad tradicional es procedente de la region de Cusco. La planta es poco
ramificada de 1,80 m de altura, susceptible a heladas, su adaptacién éptima es en
los valles interandinos de cusco y Apurimac. Tiene un periodo vegetativo tardio
de 180 a 210 dias. El didmetro del grano es de 2,00 mm con un rendimiento de
85,00 a 97,00 gramos por planta, el cual posee un alto contenido de saponinas.?
22

2.2.6. Compaosicién quimica

La composicion quimica de la quinua es muy amplia, destaca su valor biol6gico,
los cuales han sido estudiados por tener efectos benéficos para la salud.?®
2.2.6.1. Compuestos fendlicos

Son compuestos organicos cuyas estructuras moleculares contienen al menos un
grupo fenol unidas a estructuras aromaticas o alifaticas. Estos en su mayoria se
encuentran en forma de glucésidos en casi todos los alimentos de origen vegetal
actuando como fitoalexinas y contribuyendo con la pigmentacion de muchas
partes de las plantas.?* 2

La clasificacion de los polifenoles es diversa, segun su estructura quimica
tenemos:?®

a) Fenoles simples

Son compuestos que tienen dos o tres grupos hidroxilo en el anillo aromético.

Ademdas de sus propiedades antioxidantes, se ha demostrado que estos, tienen



actividades biol6gicas muy importantes como: antibiéticos, antiparasitarios y
citotéxicos. Ejemplos: Catecol, resorcinol, hidroxiguinona, florogucinol.?> 26
Acidos fenélicos

Esta familia deriva del &cido cindmico y del acido benzoico e incluye a sustancias
gue contienen un anillo fendlico y una funcién orgénica de acido carboxilico
(esqueleto C6-C1), la presencia de mas de un grupo hidroxilo y una mayor
separacion del grupo carbonilo al anillo aromatico aumenta la capacidad
antioxidante de estos compuestos. es decir, los acidos hidroxinamicos son mas
efectivos en términos de actividad antioxidante que los &cidos hidroxibenzéicos.?>

27

Tabla 1. Clasificaciéon de los acidos fenélicos y su actividad antirradical

Sustituyentes (OH)

Acido fenolico Posicion  Numero Otros
Acido p-hidroxycinamico”
Acido caféico 3,4 -OH 2 R=tetrahidroxy-
Acido clorogénico 3,4 -OH 2 ciclohexano
Acido p-coumarico 4 -OH 1 carboxilico
Acido ferdlico 4- OH 1 3-OCHs
R1 COOH
X
HO
R2

Acido p-hidroxibenzoico™
Acido gélico 3,4,5-OH 3
Acido protocatéquico 4-OH 1 3,5-OCHs
Acido vanilico 4-OH 1 3-OCHs

COOH
R1 R2

OH

*Figura 1. Estructura de los acidos cinamicos.

“Figura 2. Estructura de los acidos benzoicos.
Fuente: Mufiéz y Ramos (2007). Componentes fendlicos de la dieta y sus propiedades biomedicinales.

b) Flavonoides

Los flavonoides son un tipo particular de los polifenoles que estan presentes en
plantas, y son los compuestos responsables del color de la mayoria de flores y
frutas. La estructura quimica de flavonoides se observa en la figura 3, esta, consta

de tres anillos: Benzopirano 2-fenil, un anillo dihidroxilados fendlicos en las



posiciones 5y 7, (denotado A), un segundo anillo fenélico generalmente mono-
hidroxilado, orto-dihidroxilados o vic- trihidroxilados (que se denota B), que
también pueden contener grupos metoxi (O-CH3) como sustituyentes y el anillo C,
que puede ser un anillo heterociclicos con oxigeno pirano, pirylium o de forma

pirona.?® 27

1
O 5
c g

4

| OH

O

Figura 3. Estructura bésica de un flavonoide.
Fuente: Pefarrieta M., Tejeda L., Mollinedo P., Vila J. y Bravo J. Compuestos fendlicos y su presencia en
alimentos. 2014.

Tabla 2. Clases de flavonoides

Flavanes (-)-epigalocatequina gallate (EGCG)
Flavan-3-oles (-)-epicatequina gallate (ECG)
(-)-epigalocatequina (EGC)
(-)-epicatequina (EC)
(+)-catequina (E)

Flavanoles Myrecetina
Quercetina
Morina
Kaempferol
Quercetina-3-rutinosido (Rutina)

Chalconas Buteina
Floretina
Carthamina

Flavonas Luteolina
Baicaleina
Apigenina

Flavononas Naringenina
Hesperetina
Naringenina-7-rutinosido
Hesperetina-7-rutinosido

Isoflavonas Genisteina
Daidzeina
Glyciteina
Genisteina-7-glucosido

Fuente: Mufiéz A. y Ramos F. Componentes fendlicos de la dieta y sus propiedades
biomedicinales. 2007.



. Distribucién

Se distribuyen en el reino vegetal en mas de 2 000 especies, estos se encuentran
en partes aéreas como hojas, flores y frutos. Las principales familias que contienen
flavonoides son: Rutaceas, Poligonaceas, Compuestas y Umbeliferas.?®

o Efectos farmacolégicos

Se les han atribuido actividades farmacol6gicas y médicas relacionadas con la
prevencidon y/o mejora del estado de salud, destacando sus efectos
antihemorragicos, antirritmicos, vasodilatadores, protectores de la pared vascular,
antioxidantes, hepatoprotectores, antibacterianos, antiviricos y antifingicos,
diuréticos, antiespasmadicos y antiinflamatorios (inhibicion del proceso de adicion
de la molécula citosina, quemoquina e inhibicién de la fosfolipasa A2, de la
ciclooxigenasa, lipooxigenasa, glutation reductasa y xantina oxidasa). 25 27
Taninos

Son un amplio grupo de compuestos hidrosolubles con estructura polifendlica,
cuyos pesos moleculares comprenden entre 500 y 3000. Estos se caracterizan por
poseer dos propiedades fundamentales: Su capacidad de curtir la piel y su poder
astringente.?®

o Efectos farmacolégicos

Estan relacionadas por sus propiedades principales y son: Antidotos en caso de
intoxicaciones por metales pesados y alcaloides, astringentes, cicatrizantes por
via externa, antidiarreicos por via interna, antisépticos (bactericida,
bacteriostaticas y antifangicos), protectores de la piel, analgésicos,
antihemorragicos, antihemorroidales, hipocolesterolémicos, antiinflamatorios,
antioxidantes.?®

2.2.6.2. Saponinas

Son sustancias organicas de origen mixto, ya que provienen tanto de los
glucésidos triterpenoides (de reaccion ligeramente acida), como de esteroides
derivados de perhidro 1,2 ciclopentano fenantreno, las saponinas no tienen una
férmula quimica definida, de manera general se sugiere el siguiente esqueleto
base: CnH2n-8010 (con n25). La quinua contiene en su composicion la presencia
de saponinas, dicho contenido puede variar entre 0,1 y 5 %, estos, representan el
principal factor anti nutricional del grano. Sin embrago en pocas dosis representa

diversas propiedades farmacoldgicas.
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2.2.7. Usos en la medicina tradicional

Desde tiempos antiguos, la quinua viene siendo utilizada como alternativa
terapéutica en el tratamiento de muchas enfermedades. Se menciona que los
curanderos del altiplano y valles, utilizan los granos, el tallo y las hojas para fines
curativos e incluso magicos. Entre sus usos mas comunes se mencionan en el
tratamiento de abscesos, hemorragias y luxaciones. Sus formas de preparacion y
aplicacion varian de acuerdo al uso interno o externo. Generalmente son
sometidas a coccion o infusion, en combinacion con otros ingredientes para ser
colocados en forma de cataplasmas, gargaras y tonicos. Las hojas y tallos son
usados para purificar el estbmago, desalojar la flema y la bilis, asi mismo, en casos
de nauseas, ardor de estébmago, infecciones de las vias urinarias, laxantes,
afecciones de la piel. El grano también tiene diversas formas de uso, como en
dafos hepaticos, anginas, cistitis, heridas, dolor de muelas e inflamaciones, por lo
gue se aplican granos de quinua negra en forma de emplastos.® 2°

2.3. Germinacién

Es una forma de supervivencia de las plantas productoras de semillas, un proceso
metabdlico vulnerable por el que atraviesa el ciclo vital de una planta, el cual
consiste en el desarrollo de un embrion por medio de las condiciones basicas
favorables o estimulos ambientales, hasta que esta, pueda llegar a ser una
plantula fotosintéticamente competente capaz de valerse por si misma.?® La
germinacion de semillas de quinua puede ser muy rapida en las condiciones
apropiadas de oxigeno, humedad y temperatura, la radicula es la primera
estructura en emerger. El hipocétilo emerge del suelo llevando los cotiledones que
se abren y se tornan verdes iniciando el proceso de la fotosintesis. Este estado
suele ser considerado como critico debido a que existe estrés de agua,
temperatura y podredumbre radicular.> 1°

a) Etapas delagerminacién

Etapa I: Imbibiciébn o hidratacién Es la etapa que inicia el proceso de
germinacion, se trata de un proceso fisico que consiste en la entrada de agua en
la semilla desde el medio exterior. En esta etapa se activa una serie de procesos
metabdlicos, los cuales daran lugar a las siguientes etapas.?

Fase II: "Sensu stricto" o germinacién

En esta etapa, la hidrataciéon en las semillas se reduce o suspende. El agua que
ingreso a la semilla durante la fase de imbibicion des solubiliza a los solutos que

fueron desecados durante la uUltima fase en la formacion de las semillas, entre
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estos solutos hay varias sustancias de reserva y también moléculas de
giberelinas. Una vez des solubilizadas las giberelinas activan la transcripcién de
genes que codifican enzimas hidroliticas como las amilasas, estas, a su vez
degradan las sustancias de reserva depositadas durante la segunda fase de
desarrollo de las semillas, las moléculas simples generadas por la degradacion de
la sustancia de reserva a su vez son utilizadas para reactivar el metabolismo del
embrién e iniciar su crecimiento.?

Fase lll: Crecimiento y emergencia de la radicula

Durante esta etapa los meristemos del embrién se reactivan e inician la generacion
de nuevas estructuras en el embrion. De los dos meristemos apicales del embrion,
el meristemo apical de la raiz inicia su desarrollo mas rapidamente y forma la
radicula de la nueva planta, una vez que la radicula emerge a través del micrépilo
se considera que ha terminado el proceso de la semilla.?®

a) Modificaciones durante la germinacion

Durante la germinacion, se producen diversos procesos bioldgicos, los cuales
influyen a favor en la composicién de los granos, como en la transformacion de
sustancias de reserva (proteinas y lipidos) y la sintesis de sustancias nuevas. El
almidén es transformado en azlcares simples y mejor digeribles gracias a la
enzima amilasa. Los azucares simples hacen que el grano germinado sea muy
propenso al deterioro contra mohos, levaduras y bacterias. Asi mismo, la calidad
de las proteinas mejora por la transformaciéon de las cadenas complejas en
aminoéacidos libres y aumenta el contenido de aminoacidos esenciales. La
transformacion de las grasas en acidos grasos libres, aumenta el valor de las
vitaminas A, B, E vy, calcio, potasio, magnesio y oligoelementos: hierro, selenio y
zinc.*°

b) Ventajas de los germinados

Se dice que en los germinados la vida se presenta con mayor fuerza. Esto quiere
decir que las sustancias presentes tienen un alto valor biolégico para el organismo
como vitaminas, enzimas a comparacién de una semilla ho germinada. Estos,
estdn pre digeridos: Las enzimas que se sintetizan durante la germinacion
comienzan la digestién del almidén, las proteinas y las grasas depositadas. Este
proceso quimico es similar al que ocurre en nuestro organismo durante la
digestion. Por ello, los germinados son faciles de digerir y se asimilan muy bien.

Contienen muchos nutrientes y proporcionalmente pocas calorias, asi mismo,
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poseen propiedades medicinales, ya que estimulan los procesos digestivos,
regeneran la flora intestinal, son antioxidantes, depurativos y remineralizantes.*°
2.4. Inflamacion

Es una respuesta netamente protectora y/o reparadora del sistema inmune de un
organismo, frente al dafio causado a sus células y tejidos vascularizados por
estimulos de diversas naturalezas (quimicos, microbianos 0 mecanicos). Esta
respuesta se realiza mediante un proceso inespecifico, el cual, implica un enorme
gasto de energia metabdlica y esta constituida por una serie de elementos
moleculares, celulares y vasculares.3-3

2.4.1. Signos y sintomas clinicos locales de la inflamacion

Clasicamente segun Aulo,*? la inflamacién se ha considerado integrada por los
cuatro signos y sintomas cardinales, los cuales son producidos por cambios
hemodinamicos: calor, rubor (eritema), tumor (edema) y dolor.® El calor y rubor
se deben a las alteraciones vasculares que determinan un aumento del flujo
sanguineo hacia el foco. El tumor se produce por el edema y acumulo de las
células inmunes y el dolor es producto de la estimulaciébn de determinados
mediadores sobre las terminaciones nerviosas del dolor.32 33

2.4.2. Clasificacion

a) Inflamacion aguda

La respuesta es general caracterizada por un cuadro clinico de corta duracién,!
que ocurre en la microcirculacién y es caracterizada por el paso de proteinas
plasmaticas y leucocitos de la sangre al foco de infeccién o lesion tisular. Este
proceso es regulado por sustancias que actian directamente sobre las diferentes
poblaciones celulares ubicadas en el entorno del area infectada o lesionada. La
respuesta inflamatoria aguda local es exitosa si el proceso inflamatorio mantiene
un equilibrio entre células y mediadores eliminando al agresor, evitando asi, la
extension del dafio y las manifestaciones sistémicas, finalizando en poco tiempo.3?
b) Inflamacion crénica

Esta respuesta presenta un curso prolongado y persistente y se caracteriza por
infiltracion de células inmunes los cuales estdn compuestos por: células
mononucleares (macréfagos) y linfocitos en lugar del aflujo de neutréfilos. Con
signos de inflamacién aguda, destruccion tisular y depdsito de fibrina en los sitios
inflamados en lugar de exudados y formacién de cicatrices, esto llevara la
limitacion o pérdida de la funcién, asi como el dafio organico y sistémico que un

proceso generalizado. La inflamacion crénica puede ser causada por infecciones
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gue no desaparecen, por reacciones inmunitarias anormales a los tejidos
normales o por estados de obesidad, que, con el tiempo, puede causar dafio al

ADN vy conllevar a enfermedades degenerativa como artritis, arterioesclerosis o,
incluso, el cancer.®

Agresion

\|/

Respuesta local
@
- - U)
Citocinas N
Macréfagos Células endoteliales
N
Respuesta paracrina/Autocrina Al =
A/ ! %
Alteracion de la homeostasis \':/ w
v A
SIRS ! =
| A
- . - ‘V’ : : y m
Sindrome de distrés respiratorio agudo w
\‘/ \‘/ A4
Endocrino Hematoldgico Cardiaco Hepatico
A \ NP v
Cerebral Renal Intestinal Metabdlico

Sindrome de disfuncion organica multiple

Figura 4. Fases evolutivas de los procesos inflamatorios.
Fuente: Garcia A., Lépez J. y Sanchez M. Respuesta inflamatoria sistémica: Fisiopatologia y mediadores. 2000.

2.4.3. Mediadores de la respuesta inflamatoria

Estos mediadores son pequefias moléculas que consisten en lipidos
(prostaglandinas, leucotrienos y tromboxanos), aminoacidos modificados
(histamina, serotonina) y pequefias proteinas (citoquinas, factores de crecimiento,
interleuquinas), estas representan informacién gracias a la presencia de
receptores especificos en su membrana plasmatica. Son de origen plasmatico
(sintetizados por el higado) o células. La fuente principal viene a ser el mastocito,
esta célula inmune contiene en el citoplasma granulos con mediadores de la
inflamacién preformados. Cuando se activa, libera estos factores, junto con otros
de caracter lipidico que son sintetizados de novo.33 35 37
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Tabla 4: Principales mediadores de la inflamacion

Mediadores Fuentes principales Acciones
Derivados de las células

Mastocitos, Vasodilatacion, aumento de la permeabilidad
Histamina basdfilos, vascular, activacion endotelial

plaguetas
Serotonina Plaquetas Vasodilatacién, aumento de la permeabilidad

vascular

Prostaglandinas Mastocitos, Vasodilatacion, dolor, fiebre

leucocitos

Mastocitos, Aumento de la permeabilidad vascular,
Leucotrienos leucocitos quimiotaxis, adherencia y activacion de los

leucocitos

Leucocitos, Vasodilatacion, aumento de la permeabilidad
Factor activador de  Mastocitos vascular, adherencia leucocitaria, quimiotaxis,
plaguetas desgranulacion, explosion oxidativa
Especies reactivas  Leucocitos Destruccion de los microbios, lesion tisular
del oxigeno
Oxido nitrico Endotelio, Relajacion del muasculo liso vascular,

macrofagos destruccion de los microbios

Macréfagos, Activacién endotelial local (expresién de
Citocinas células moléculas de adherencia),
(TNF, IL1) endoteliales, fiebre/dolor/anorexia/hipotension, reduccion

Mastocitos de la resistencia vascular (shock)

Leucocitos, Quimiotaxis, activacion de los leucocitos
Quimiocinas macrofagos

activados

Derivados de las proteinas plasmaticas

Productos del Plasma Quimiotaxis y activacién de los leucocitos,
completo (producido en  vasodilatacion (estimulacién de los mastocitos)
(Cha, C3a, C4a) el higado)

Plasma Aumento de la permeabilidad vascular,
Cininas (producidoen  contraccion del musculo liso, vasodilatacion,

el higado) dolor
Proteasas activas Plasma Activacién  endotelial, reclutamiento de
durante la (producido en  leucocitos
coagulacioén el higado)

Fuente: Robbins y Cotran.®®

2.4.4. Farmacos utilizados en la inflamacién

Existen dos grupos importantes de agentes antiinflamatorios para el tratamiento
de pacientes con inflamacién, en el que se incluyen: farmacos antiinflamatorios
esteroideos o corticoesteroides, cuyo patron es la hidrocortisona y farmacos
antiinflamatorios no esteroideos (AINES), cuyo patron es la aspirina.t!: %

a) Glucocorticoides

Son una variedad de hormonas producidos y secretados por la corteza
suprarrenal. Los corticoides naturales como los sintéticos se usan para el
diagnéstico y el tratamiento de alteraciones en la funcién renal, trastornos
inflamatorios, inmunitarios, hematoldgicos y de otros tipos, lo que ha encaminado

al desarrollo y perfeccionamiento de mas esteroides sintéticos con capacidad
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antinflamatoria e inmunosupresora. De tal manera, que disminuyen notoriamente
las manifestaciones de la inflamacién, esta accién se debe a su intervencién en la
concentracion, distribucién y funcion de los leucocitos periféricos, en la supresion
de las citocinas, quimiocinas y otros mediadores de la inflamacion. Después de
una dosis de un corticoide de accién rapida la concentracion de neutréfilos
aumenta, los linfocitos (células T y B), monocitos, basoéfilos y eosindfilos,
disminuyen. Asi mismo, estos inhiben la funcibn de los macréfagos. La
dexametasona es un farmaco sintético muy potente con actividad muy semejante
al de las hormonas esteroides.!* %

b) Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)

Estos farmacos se encuentran agrupados en una amplia variedad de clases
quimicas, lo que les proporciona diferentes caracteristicas farmacocinéticas,
aunque estos tienen algunas propiedades generales. Todos los AINE, a excepcién
de la nabumetona, son acidos organicos débiles cuando son administrados,
poseen una buena absorcion y su biodisponibilidad no se ve afectada
drasticamente por los alimentos. Su degradacion ocurre en el higado en mayor
parte a través de la familia de enzimas P450, CYP3A o CYP2C y su eliminacion
final es por la via renal. Estos farmacos poseen actividad analgésica, antipirética
y, en dosis mas elevadas, antiinflamatorias. Esta Ultima actividad se debe a la
inhibicién de la formacién de prostaglandinas, varios de los farmacos tienen
probables mecanismos de accion complementaria como: inhibicion de la
guimiotaxis, disminucién en la produccién de radicales libre y superdxido,
distorsiones con los eventos dentro de la célula los cuales estdn mediados por el
calcio y disminucion de la sintesis de interleucina-1. El diclofenaco es un inhibidor

no selectivo de la COX.1% 36

Fosfolipidos de la membrana

Estimulo _| Esteroides
Fosfolipasa A, e Lipocortina "4— -
"
AINE .. - Lipooxigenasa
\x“ Acido araquidénico \
\\\\ A Ciclooxigenasa Acidos grasos ~a 1,
Hidroxilados e LTCa
hidroperoxidados

Endoperéxidos

Prostagland{ Tromloxano- \Prostaciclina—

isomerasa sintasa sintasa
Prostaglandinas Tromboxano A, Prostaciclina (PGly)
PGE; fg plaquetario CcAMP plaquetario
PQDZ . gregacion desagregacion
Hiperalgesia Vasoconstriccion Vasodilatacion
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Figura 5. Dianas moleculares de la accion de algunos farmacos antiinflamatorios.
Fuente: Neal M. Farmacologia Médica en Esquemas. 2007.

2.5. Método para evaluar la actividad antiinflamatoria in vitro

Se utilizé el método descrito por Shinde et al.®

2.5.1. Método de estabilizacion de la membrana de glébulos rojos humanos
Método util para determinar las posibles propiedades antiinflamatorias de ciertas
sustancias. El método consiste en la induccién de los glébulos rojos a hemdlisis
con solucion salina hipoténica o calor, mediante el cual se evalla el potencial de
la actividad de un extracto. Es decir, si existe estabilizacién la membrana lisosomal
de forma similar que los antinflamatorios.3® 4°

El fundamento se basa en la similitud existente entre los eritrocitos y la membrana
lisosomal; debido a que esta Ultima participa en una de los tantos mecanismos de
respuesta de la inflamacién al liberar diferentes constituyentes lisosémicos como
neutrofilos y enzimas (proteasas y bactericidas), los cuales participan en la
activacion de factores en la respuesta inflamatoria. Las enzimas lisosémicas
liberadas durante el proceso inflamatorio, producen una variedad de trastornos
que conducen a la lesion del tejido, daflando las macromoléculas y ocasionando
la peroxidacion lipidica de membranas responsables de ciertas condiciones
patolégicas como ataques cardiacos, choques sépticos y artritis reumatoide etc.
Se dice que este tipo de enzimas estan relacionadas con la inflamacion aguda o
crénica.*t 42

Cuando un compuesto ayuda a evitar la ruptura de la membrana eritrocitaria, es
considerado como poseedor de un efecto tipo antinflamatorio in vitro.*

2.6. Método para evaluar la actividad antiinflamatoria in vivo

Se utilizé el método de edema plantar inducido por carragenina en ratas.® %2
Este método es uno de los modelos principales que se utiliza para evaluar la
inflamacién en procesos agudos.

2.6.1. Modelo de edema plantar inducido por carragenina en ratas

El método consiste en suministrar por via subcutanea una solucién de carragenina
a nivel de la aponeurosis plantar en rata, provocando una reaccion inflamatoria, el
cual esta mediada diversos autacoides (histamina, serotonina, bradicinina,
prostaglandinas, etc.) Ademas de diversos factores del complemento que estan
involucrados en la extension de la respuesta.®®

Una hora después de la administracion de la sustancia problema, la histamina y

la serotonina juegan un papel importante como mediadores. Aproximadamente de
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una a dos horas después de la inyeccién de carragenina, intervienen las cininas
como mediadores. La respuesta vascular maxima ocurre aproximadamente de
cuatro horas de la administracién de carragenina y coincide con la ultima fase
mediada por las prostaglandinas (PGE1 y PGE2, PGF2). La extravasacion de
proteinas ocurre durante toda la respuesta al agente dermatégeno. La migracion
de células hacia el foco inflamatorio, principalmente los leucocitos
polimorfonucleares, ocurre a las dos horas de haberse administrado el agente
lesivo.43 44,45

La inhibicion de la inflamacién inducida por carragenina, ha demostrado ser
altamente predictiva de la actividad de los farmacos en las enfermedades
inflamatorias de humanos y las dosis de los AINEs en este método estan bien
correlacionadas con las dosis efectivas en los pacientes. Por lo tanto, ha tenido

un papel vital en el desarrollo de farmacos novedosos®.
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lIl. MATERIALES Y METODOS
3.1. Ubicacién del trabajo de investigacion
La ejecucién del presente estudio, fue realizado en los laboratorios de Farmacia,
de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioguimica de la Facultad de Ciencias
de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga durante
los meses de junio del 2021 y noviembre del 2021.
3.2. Definicién de la poblacién y muestra
3.2.1. Poblacién: Semillas germinadas de cinco variedades de Chenopodium
quinoa Willd. "quinua”, cultivados y recolectados en diferentes regiones de
Ayacucho (Huamanguilla y Acocro) e identificados y clasificados
taxondmicamente en el Herbarium Huamangenesis de la Facultad de Ciencias
Biolégicas. (Ver anexo uno).
e Variedad negra Collana
e Variedad negra Coito
e Variedad Pasankalla
e Variedad blanca Choclito
e Variedad amarilla Marangani
3.2.2. Muestra: 100 gramos de las semillas germinadas de cinco variedades de
Chenopodium quinoa Willd. "quinua". Cuya radicula fue = a 2 mm.
Criterios de inclusién: Semillas en buen estado, con cascarilla.
Criterios de exclusion: Semillas en mal estado, sin cascarilla.
3.2.3.Unidades experimentales
90 ratas albinas hembras en buen estado de salud, de tres meses de edad y con
pesos comprendidos entre 180 g a 250 g, procedentes del bioterio de la
Universidad Nacional Agraria La Molina de Lima. Los cuales fueron mantenidos
grupos de cuatro animales por jaula, con temperatura constante de 20 + 2 °C, una

humedad ambiental de 30 a 60 % con un ciclo de luz/oscuridad de 12 horas.
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3.3. Metodologia y recoleccién de datos

La ejecucion del trabajo de investigacion fue realizada en cinco fases:

= Obtencién de los germinados de las semillas de cinco variedades de
Chenopodium quinoa Willd. "quinua”.

= Obtencion del extracto hidroalcohdlico de las semillas germinadas de cinco
variedades de Chenopodium quinoa Willd. "quinua”.

= |dentificacibn de metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohdlico de las semillas germinadas de cinco variedades de
Chenopodium quinoa Willd. "quinua".

= Determinacion de la actividad antiinflamatoria in vitro, usando el método de
estabilizacién de la membrana de glébulos rojos humanos (HRBC).

= Determinacion de la actividad antiinflamatoria in vivo por el método de

edema plantar inducido por carragenina.

3.3.1. Obtencion del germinado de las semillas de Chenopodium quinoa
WwWilld. "quinua"_l“v 15, 46

En el anexo tres se representa el flujograma del procedimiento experimental para

la obtencion del germinado de las semillas en cinco variedades. A continuacion,

se describe cada procedimiento.

a.

Recoleccion de las muestras. Las semillas fueron recolectadas por
conveniencia. Cada variedad fue colocada en frascos completamente limpios,
secos y herméticos, para después ser almacenados en un ambiente seco.*
15, 46

Seleccion y clasificacion. Se realizd6 segun calidad y tamafio. Para la
limpieza de los granos se utilizé un tamiz, separando de este modo el polvo y
particulas extrafias por zarandeo y sopladas con el fin de seleccionar y
conservar la uniformidad en el tamafio. 14 15 46

Pesado. Se pesd 200 gramos de las semillas de cada variedad.*®

Lavado y desinfeccién. Se realizé a cada variedad un lavado manual con
hipoclorito de sodio 0,02 % (p/v) por 20 minutos, enjuagadas varias veces con
agua destilada. 1415 46

Germinacién. Luego del lavado y desinfeccion, los granos fueron colocados
sobre recipientes de vidrio contenidos de papel absorbente humedecido con
agua destilada, a temperatura ambiente durante 48 a 72 horas. * > 46 Para

dar por finalizado este proceso, se selecciond al azahar 50 granos
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germinados de cada variedad, midiendo asi, el tamafio de la raiz alcanzada,
el cual fue 1,5 veces superior al tamafio del grano.*’

f. Escaldado. Los granos germinados fueron retirados de las camas de
siembra, para luego ser secados a temperatura menor de 40 °C por 24 horas.
14, 15, 46

g. Molienda. Se procedié a la reduccién de tamarfio de particulas de los granos
germinados secos de cada variedad utilizando una licuadora marca Oster,
para finalmente almacenar a temperatura menor de 0 °C hasta su posterior
uso. 14, 15, 46

3.3.2. Obtencion del extracto hidroalcoholico

Se pes6 100 gramos del germinado triturado y pulverizado de Chenopodium

quinoa Willd. “quinua”, de cada variedad. La extraccién se realiz6 utilizando 1000

mL de etanol al 80 %, en un agitador magnético por cuatro horas. Luego se

centrifugd a 3000 rpm durante 30 minutos, el sobrenadante fue recuperado para

ser concentrado en un rotavapor hasta sequedad a una temperatura menor de 40

°C; finalmente fueron colocados en una estufa hasta que se evapore todo el

etanol. El extracto obtenido de cada variedad fue almacenado en frascos

herméticos de vidrio de color &mbar a temperatura menor de 0 °C.58 %°

3.3.3. Identificacion de los metabolitos secundarios

Se determiné por método cualitativo de screening fitoquimico.*® Para lo cual se

prepard una solucién de cada extracto a una concentracion de 1 g/10 mL en agua

destilada.

3.3.4. Determinacion de la actividad antiinflamatoria in vitro

Se realizé por el método de estabilizacién de la membrana de glébulos rojos

humanos (HRBC).13 17. 38, 42, 50, 51

3.3.4.1. Preparacién de la suspension de glébulos rojos

Se obtuvo sangre humana completa por puncién venosa de un voluntario humano

sano que no habia tomado ningun AINE o corticoide durante 14 dias antes de

realizar el ensayo y este fue mezclado con un volumen igual de solucion de

Alsever® (Sigma Aldrich), para luego ser centrifugada a 3000 rpm por 10 minutos,

las células empaquetadas fueron lavadas con solucion salina al 0,9 % hasta

obtener el paquete globular sin residuos de suero, luego se preparé la suspension

de glébulos rojos al 10 % v/v con solucién salina.*® 17 38. 42, 50,51
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3.3.4.2. Preparacién de los estandares

Como estandar o farmaco de referencia se utilizé diclofenaco sédico y
dexametasona a una concentracion de 5 mg/mL diluidos en agua estéril.

3.3.4.3. Preparacion de la muestra problema

Se prepard una solucién del extracto de cada variedad a una concentracién de 5
mg/mL en agua estéril.*°

3.3.4.4. Estandarizacion del método de hemdlisis de los glébulos rojos

Tabla 4. Estandarizacion del método de hemdlisis de los glébulos rojos

Ensayos
Reactivos Blanco 1 2 3 4 5
Agua destilada 2 2 2 2 2 2
Buffer salino (pH=7,4) 1 1 0,75 0,5 0,25 0
Buffer en agua (pH=7,4) 0 0 0,25 0,5 0,75 1
Solucién salina 0,9 % 1 1 1 1 1 1
Suspensiéon G.R SS.0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5

Cada mezcla fue Incubado por 30 minutos en Bafio Maria a 37 °C, luego se
centrifugd a 3000 rpm por cinco minutos. Finalmente se realizé la lectura en el
espectrofotdmetro usando el sobrenadante a 560 nm. Todos los ensayos fueron
realizados por triplicado. 13 17 38 42,50, 51

3.3.4.5. Procedimiento con las muestras

Tabla 5. Método de estabilizacién de la membrana de glébulos rojos humanos

(HRBC)

Ensayos
Reactivos Blanco Control Estandar Muestra
problema
Agua destilada 2 2 1 1
Muestra 0 0 1 1
Buffer salino (pH=7,4) 0,5 0,5 0,5 0,5
Buffer en agua (pH=7,4) 0,5 0,5 0,5 0,5
Solucién salina 0,9 % 15 1 1 1
Suspension G. R 0 0,5 0,5 0,5

Cada mezcla fue Incubado por 30 minutos en Bafio Maria a 37 °C, luego se
centrifugd a 3000 rpm por cinco minutos. Finalmente se realizé la lectura en el
espectrofotbmetro usando el sobrenadante a 560 nm. Todos los ensayos fueron
realizados por triplicado. 13 17 38 42,50, 51

3.3.4.6. Métodos instrumentales para larecoleccién de datos

Se empled el espectrofotometro UV-VIS a una longitud de onda de 560 nm,
mediante el cual se obtuvo las absorbancias del control, estdndar y de las

muestras tratadas.
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3.3.4.7. Calculo del porcentaje de estabilizacion de la membrana

Para este célculo se utilizé la siguiente formula.’ 38 42
., Ab
Protecciéon (%) = 100- [(”nﬂ) x 100]

Abs control

Esta férmula matematica expresa la relaciébn entre las absorbancias de la
hemolisis de las muestras y del control, donde, se asume que este produce 100
% de lisis, asi se calculd el porcentaje de glébulos rojos lisados y por diferencia el
porcentaje de glébulos rojos no lisados, cuyo valor representd a la actividad
protectora.
3.3.5. Determinacidon de la actividad antiinflamatoria in vivo
Se utilizé el método de edema plantar inducida por carragenina.® 52 53 54
= Preparacién de Carboximetilcelulosa al 0,1 %. Se disolvié 0,1 gramo de
Carboximetilcelulosa en 100 mL de solucién salina al 0,9%, el cual sirvié
como diluyente para la preparacién de las muestras posteriores.
» Preparacién de la suspension de carragenina 1 %. Se disolvié 1 gramo
de carragenina en 100 mL de Carboximetilcelulosa al 0,1%.%*
» Preparacién de las muestras. Las muestras se prepararon a una
concentracion del 2 % para cada extracto de cada variedad.>
» Preparacion de los farmacos de referencia (estandar). Se utilizé tabletas
de dexametasona a 2 mg/kg de (Laboratorio Genfar) y diclofenaco a 20
mg/kg de (Laboratorio IQFARMA) disueltos en suspension de
Carboximetilcelulosa al 0,1 %.%*
3.3.5.1. Ensayo biolégico: El manejo de los animales se realiz6 bajo los
principios éticos de la Revista Internacional sobre la Ciencia y el Bienestar del
Animal de Laboratorio®® y del Instituto Nacional de Salud: Guia y Manejo de
Animales de Laboratorio: Raton.%®
Previo al ensayo, los animales experimentales estuvieron en ayunas 12 horas.
Procedimiento: Se seleccion6 90 ratas albinas hembras las cuales fueron
agrupadas en 18 grupos de cinco animales cada una.

»= A cada grupo experimental se rasurd y marcé con violeta de genciana en
el maléolo lateral de la pata derecha, el cual fue medido el volumen hasta
el area marcada.® >

= A Cada grupo experimental se midi6 el volumen normal de la pata inferior
derecha antes de la induccién de la suspension de carragenina. 1654

» Luego se procedié a administrar cada muestra por via oral, empleando una

jeringa adaptada a una sonda metalica con previa lubricacién con vaselina.
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Al grupo | (control) se administré suero fisiolégico al 0,9 %, al grupo Il y Il
se administrd la suspension de dexametasona 2 mg/kg y diclofenaco a 20
mg/kg respectivamente, para los grupos posteriores se administré la
suspension del extracto de cada variedad a concentraciones de 100, 200
y 400 mg/kg respectivamente. 16 54
= Transcurridos 30 minutos después se administré 0,1 mL de la sustancia
inflamatoria (carragenina al 1 %), por via subcutanea a nivel de la
aponeurosis plantar de la pata posterior derecha en cada animal. 1654
» Pasada una hora después se realizo las mediciones sucesivas del volumen
de inflamacion de las patas durante cinco horas continuas con ayuda del
Pletisnometro digital. 1654
Calculo del porcentaje de inflamacion
Para la cuantificacién del porcentaje de inflamacion se utilizé la siguiente

formula:®’
Proteccion (%) = t=Vo) x 100
Vo

Donde:

Vt: Volumen de la pata inflamada en un tiempo "x".%’

Vo: Volumen de la pata normal (antes de la inyeccion de carragenina).®’

Los datos de los lotes experimentales se expresaron como los promedios y la
media del error estandar. 1654

Céalculo del porcentaje de eficiencia antiinflamatoria. Para calcular el
porcentaje se calcul6 la media de los incrementos de volumen de cada grupo para

cada tiempo con la siguiente formula: 7 %8 %9

EA% = ((4C/Co — AV /V0))/(AC/Co ) x 100

Donde:

EA %: Eficiencia antiinflamatoria expresado en porcentaje, es la disminuciéon
porcentual del volumen causado por la inflamacion, para cada momento de
observacion experimental. 58

AC/Co: Es el incremento del volumen del edema ocasionado por la carragenina
en relacién al volumen inicial (Co) en mililitros, (Co: medida del volumen de la pata
normal expresada en mL).%8

AV/Vo: Es el incremento estandarizado del volumen del edema producido por
carragenina, disminuido por un agente antiinflamatorio, por lo que todas las

mediciones son relativas en un porcentaje.>®
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3.4. Tipo y disefio de investigaciéon

3.4.1. Tipo de investigacion

Experimental

Segln Hernandez et al.®° El tipo de investigacion es experimental donde hubo
manipulacion de la variable independiente y medicion del efecto que tuvo en la
variable dependiente (actividad antiinflamatoria).

3.4.2. Disefio de investigacidn

Los disefios planteados para los ensayos in vitro e in vivo, son de tipo experimental
“puro”.®0

El ensayo in vitro presenta un disefio experimental con posprueba Unicamente y
grupo control. En los cuales se realiz6 tres repeticiones en cada grupo. Al finalizar
con la prueba, se realiz6 una medicion sobre la variable dependiente en estudio,
luego se hizo las comparaciones entre las post pruebas de los grupos. En el
estudio se incluyen cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, a
una Unica concentracién de 5 mg/mL, dos estandares y grupo control,

El disefio se diagrama de la siguiente manera:

RGv Xv Ov

RGsr Xst Ost

RGc _— Oc
Donde:

RGy: Grupos experimentales para las cinco variedades (negra Collana, negra
Coito, Pasankalla, blanca Choclito, amarilla Marangani).

RGst: Grupos estandar (Diclofenaco y dexametasona).

RGc: Grupo control.

Xv: Extracto de las cinco variedades a 5 mg/mL.

Xst: Concentracion de estandar.

---: Ausencia de tratamiento.

Ovy Osr: Porcentaje de proteccion.

Oc: Lisis 100 %.

Para la determinacion del efecto antinflamatorio in vivo el disefio corresponde a
un diseflo experimental con series cronoldogicas multiples, que de manera

simbdlica y abreviada corresponde a:
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RGv O] Xv O4 (o) O10 Ous O1s

RGST 02 XST 05 08 011 014 017
RGc¢ O3 - Os Og O O1s O1s
Donde:

RGv: Representa a los grupos experimentales para las cinco variedades (negra
Collana, negra Coito, Pasankalla, blanca Choclito, amarilla Marangani).

RGst: Grupos estandar (Diclofenaco y dexametasona).

RGc: Grupo control.

Xv: Extracto de las cinco variedades a 100, 200 y 400 mg/kg

Xst: Dexametasona 2 mg/kg y diclofenaco 20 mg/kg

O: Es la observacion, y

---: Es la ausencia del estimulo.

Los ensayos se realizaron comparando cinco tratamientos (dosis de 100, 200 y
400 mg/kg; control y dos estandares de referencia). Cada tratamiento estuvo
constituido por cinco repeticiones para cada grupo, a la que se administraron las
dosis respectivas, blanco (suero fisioldgico 0,9 %), estandares (dexametasona 2
mg/kg y diclofenaco 20 mg/kg).

3.5. Anélisis de datos

Para el analisis de la actividad antinflamatoria, los datos se presentaron
organizados en una matriz para calcular la media y desviacién estandar, asi mismo
los resultados se expresaron en forma de tablas, figuras, histogramas y barras,
los cuales fueron evaluados estadisticamente utilizando el paquete estadistico
SPSS, version 22. La diferencia significativa existente entre los tratamientos fue
evaluado a través del modelo de Andlisis de Varianza (ANOVA), para determinar
las diferencias significativas entre los diferentes ensayos se trabajé con un nivel
de significancia estadistica del 95 % (p<0,05) y la prueba de HSD de Tukey para

ver similitudes o diferencias entre las medias de los grupos y del estandar.
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IV. RESULTADOS
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Tabla 6. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico del

germinado de las semillas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”. Ayacucho-

2021.
Metabolitos Ensayo Variedades de Chenopodium
secundarios quinoa Willd “guinua”. Observaciones
1) (2) 3) (4) ©)
Fenoles y/o Coloracion
taninos Feclz1 % erde oscura
3 FH+ At !
Gelatina Formacién de
1% recipitado.
° 4+ A A PEOP
Alcaloides Mayer .
y + + + + + Formacién de
Draguendorff  +4+  4+4+ 44 +4+ 4+  precipitado.
Azucares Fehlin Formacion de
reductores g ++ LA A A precuglta 0.
Benedict Formacion de
+++ ++  ++ -+ 4+ Formacion,
Flavonoides  Shinoda +++ +++ ++ +++ +++ Colacion melon.
Lactonas y/o Baljet + +++ ++ +++ 44+ Colacién rojo
cumarinas intenso.
Mucilagos +++ +++ +++ +++ +++4 Formacionde
gelatina
Saponinas Espuma + + +++ 4+ +++ Formacion de
espuma.
Catequinas +++ +++ +++ +++ +++4 Manchasde
color verde.
Leyenda:
Tenue: (+)
Moderada: (++)
Abundante: (+++)
Blanca Choclito Q)
Negra Coito 2)
Amarilla Marangani 3)
Pasankalla 4)
Negra Collana (5)

Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 6. Porcentaje de proteccion de membrana de globulos rojos humanos del
extracto hidroalcohdlico de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa

Willd. “quinua” y estandares. Ayacucho-2021.
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Figura 7. Variacion del volumen de inflamacién en funcién del tiempo por efecto
del tratamiento con el extracto hidroalcohélico del germinado de semillas de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, para la variedad Pasankalla y estandares.
Ayacucho-2021.

30



90.00 81.84

— 80.00
O
‘G 70.00
£
G 60.00
S
£ 50.00
[¢D)
O 40.00
Q
8 30.00
[
[¢D)
© 20.00 12.33 651 12.56
o .
e B B R e
0.00
o o o o o S
W F ¥ N N N
O ® ® ® ® ®
E o N & N S
Q}O @00 (goQ NG N W
% 2 &® S & &
P & & P o
<o & Q® Q? Q®

Tratamientos

Figura 8. Porcentaje de inflamacién en funcién al tratamiento con el extracto
hidroalcohdlico del germinado de semillas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
para la variedad Pasankalla y estdndares. Ayacucho-2021.
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Figura 9. Porcentaje de eficiencia antiinflamatoria (EA) del tratamiento con el
extracto hidroalcohdlico del germinado de las semillas de Chenopodium quinoa

Willd. “quinua”, para la variedad Pasankalla y estandares. Ayacucho-2021.

32



100.0 91.0 % 92.3% 90.4%
900  84.9% B6.3-%

80.0
70.
0.0 59.7 %
60.0
47.7 %

50.0
40.0
30.0

20.0

Eficiencia antiinflamatoria (%)

10.0
0.0

Diclofenaco 20  Dexametasona 2 Negra Collana Negra Coito 400  Pasankalla 400 Blanca choclito Amarilla
mg/kg mg/kg 400 mg/kg mg/kg mg/kg 400 mg/kg Marangani 400
mg/kg

Tratamientos

Figura 10. Porcentaje de eficiencia antiinflamatoria (EA) de los tratamientos con
el extracto hidroalcohdlico de las semillas germinadas de cinco variedades de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua” y estandares. Ayacucho-2021
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V. DISCUSION

Son diversas las investigaciones realizadas que demuestran las propiedades
farmacoldgicas de las semillas de Chenopodium quinoa.® Sin embrago, no todas
las variedades han sido estudiadas, esto se debe a la existencia de una amplia
variabilidad genética dentro del género Chenopodium y desde el punto de vista de
la clasificacion, no todos los caracteres morfolégicos poseen el mismo valor.®
Mediante este trabajo de investigacion se determiné el efecto antiinflamatorio del
extracto hidroalcohélico de cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd.
"quinua", utilizando dos modelos experimentales: in vitro'® 3 e in vivo.1% % En este
caso a partir de las semillas germinadas, debido a que durante el proceso
germinativo las enzimas se encuentran activas en toda su magnitud, por lo que la
semilla aumenta en gran medida su peso, volumen y valor nutricional, asi como
en cantidades importantes de fibra y el contenido de antioxidantes, el cual esta
asociado con el incremento de sus componentes bioactivos y sus actividades
biolégicas a consecuencia de este proceso.* Esto fue corroborado por Ampuero
et al.}4, quienes reportaron un incremento significativo en el contenido de fibra,
humedad, capacidad antioxidante y una disminucién en el porcentaje de
carbohidratos, cenizas y lipidos en los granos germinados de quinua; con carga
microbioldgica permisible para el consumo humano. De la misma manera,
Aldana®?, en su estudio sobre el efecto del germinado en el contenido de nutrientes
y antinutrientes en tres variedades de quinua, reportd que los tratamientos de
germinacion permitieron incrementar algunos nutrientes (grasa, proteinas,
cenizas, fibra, carbohidratos) y disminuir los antinutrientes (saponinas y fitatos).
La temperatura, al igual que la humedad y el oxigeno son factores béasicos
favorables de los que depende una semilla para su germinacion, en especial las
semillas de la quinua® ° en el laboratorio de toxicologia, se di6 todas las
condiciones necesarias para lograr resultados éptimos en cuanto a la germinacion

de los granos en las cinco variedades. Diversos estudios también revelaron que
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la temperatura es de suma relevancia en cuanto a la influencia en este proceso,
como Bois et al.®®, quienes reportaron la influencia de la temperatura durante la
germinacion en diez cultivares de quinua, presenciando una disminucion en la
velocidad a bajas temperaturas, como el caso de la variedad Surumi que en 10
horas alcanz6 el 100 % de germinacién a 20 °C y a 2 °C tardé 65 horas en
germinar. Asi mismo, Chilo et al.?®, evidenciaron una disminuciéon del proceso
germinativo, la velocidad de germinacion y el crecimiento de las plantas, cuando
las variedades evaluadas (Cica y Real) se sometieron a un descenso de
temperatura y aumento de salinidad.

Durante la etapa de la germinacion los azucares simples formados por la enzima
amilasa hacen que el grano germinado sea muy propenso al deterioro contra
mohos, levaduras y bacterias.? Para la obtencion de los germinados en las cinco
variedades, uno de los procedimientos consistié en el lavado y desinfeccion de los
granos, utilizando una solucién de hipoclorito de sodio al 0,02 % p/v durante 20
minutos.*® De esta manera se evitd la contaminacién microbiana de las muestras
(granos germinados), garantizando los resultados en cuanto a la determinacion de
la actividad antinflamatoria.

En las plantas medicinales, los metabolitos secundarios se encuentran en
pequefias concentraciones. Por lo que es muy importante aplicar métodos de
extraccion selectivos y eficaces para su obtencidon.*® Los extractos
hidroalcohélicos se obtuvieron por maceraciéon con alcohol al 80 %, y posterior
concentracion en rotavapor hasta sequedad. Seguido; se realizd pruebas
preliminares para la identificacion de metabolitos secundarios presentes mediante
el tamizaje fitoquimico,*® reportandose asi en la tabla 6 la presencia de diferentes
compuestos bioactivos, tales como: taninos, alcaloides, azucares reductores,
flavonoides, lactonas y/o cumarinas, mucilagos, saponinas y catequinas, a los
cuales se les atribuye distintas actividades farmacolégicas como: antioxidante,
antiinflamatorio, antidiabético, antihelmintico, etc.?® Los taninos son compuestos
de estructura polifenélica capaces de precipitar ciertas macromoléculas como:
proteinas, alcaloides, celulosa y gelatina; esta capacidad es la base fundamental
de sus dos propiedades principales: su poder astringente y el curtido de la piel
hasta convertirla en cuero. Estos compuestos se clasifican en dos grandes grupos:
hidrolizables y condensados. Para determinar el tipo de tanino existente en una
muestra se utiliza un ensayo cualitativo del Test de FeCl3, el cual indica mediante

la coloracion, el tipo de tanino presente, la coloracion rojo-vino indica la presencia
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de compuestos fenodlicos en general, la coloracion azul indica la presencia de
taninos hidrolizables y la coloracién verde, la presencia de taninos catéquicos.?®
48 En el anexo 7, se reporta la identificacion de fenoles y/o taninos en los extractos
en las cinco variedades mediante el test de FeCls; , donde se observa en cada tuvo
un color verde petrdleo muy intenso, indicativo de la presencia de taninos
condensados, con la solucion de gelatina al 1 % se evidencid la formacion de
precipitados en los cinco tubos al igual que en el anexo 8 para los ensayos de
Draguendorff y Wagner en la identificacion de alcaloides. En el anexo 10 se
muestra los resultados de la identificacion de los flavonoides donde la variedad
blanca Choclito, negra Coito y negra Collana presentaron mayor coloracion que
las variedades amarilla Marangani y Pasankalla, estos metabolitos también fueron
reportados por Farfan!!, quien logré evidenciar la presencia de fenoles y
flavonoides en los extractos de las semillas de cuatro variedades de Chenopodium
quinoa Willd. “quinua”, mediante el tamizaje fitoquimico. Coincidiendo estos
resultados con los obtenidos en la investigacion realizada.

Las saponinas se encuentran en el pericarpio de los granos de quinua, estos
representan el principal factor anti nutricional, al que se le atribuye distintas
propiedades como un sabor amargo muy caracteristico y la produccion de espuma
cuando son agitadas en agua.® El contenido de saponina presente en los granos
de quinua depende cada variedad, por ejemplo, la variedades blancas y amarillas
(amarilla Marangani) poseen mayor contenido de saponina a diferencia de las
variedades negras y rojas,'® 2t 2 en el anexo 12 se muestra los resultados del
ensayo de espuma para la identificacion de saponinas, donde, la variedad
amarilla Marangani y blanca Choclito presentaron mayor formacion de espuma, a
diferencia de las otras variedades que tienen una minima presencia de este
compuesto como en el caso de la variedad negra Collana, negra Coito y
Pasankalla.

La inflamaciébn es una respuesta como mecanismo de defensa del cuerpo
humano, en ella participan numerosas células del sistema inmune y mediadores,
lo cual va acompaiado de signos caracteristicos a nivel local.*” El método de
HBRC, se basa en la utilizacion del paquete globular de sangre humana expuesto
a una lisis hipoténica inducida.’* 4t Mediante el cual nos permiti6 determinar la
accion protectora ejercido por los extractos hidroalcohdlicos en comparacion con
los farmacos de referencia (diclofenaco y dexametasona).*® La figura 6 representa

el porcentaje de proteccion de membrana de glébulos rojos humanos del extracto
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hidroalcohélico de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd.
“quinua”, en cinco variedades: negra Collana, negra Coito, Pasankalla, blanca
Cholito, amarilla Marangani y dos estdndares de referencia: diclofenaco y
dexametasona. Donde se observa que las cinco variedades evaluadas presentan
actividad antiinflamatoria a la concentracibn de 5 mg/mL. El extracto
hidroalcohélico de la variedad negra Collana tiene una actividad protectora de
81,59 %, el cual representa un comportamiento estadisticamente similar (p>0,05)
al porcentaje de proteccién ejercido por la dexametasona (85,28 %) y un
comportamiento superior al diclofenaco. Las variedades negra Coito y Pasankalla
protegen en un 78,62 % y 73,23 %; cifras estadisticamente similares, incluso
superiores al porcentaje de proteccién ejercido por el diclofenaco (72,09 %) vy
menores que la accién ejercida por la dexametasona. Por ultimo, la variedad
blanca Choclito y amarilla Marangani presentaron una actividad protectora menor
a los estandares de referencia (66,82 % y 69,20 %) y a las otras variedades
mencionadas. El andlisis de varianza se realiza con la finalidad de ver la diferencia
significativa entre dos 0 mas grupos en cuanto a sus medias y varianzas.® El
anexo 18 muestra la tabla del andlisis estadistico de varianza de las absorbancias
de los tratamientos experimentales, donde se observa la diferencia significativa
(p<0,05) en la disminucion de la lisis del extracto hidroalcohdlico de las cinco
variedades tratadas y los estandares de referencia. Para este ensayo in vitro se
utilizé una Unica concentracion de 5 mg/mL tanto para muestras y estandares,
debido a que a concentraciones inferiores no se logré6 obtener resultados
protectores, la justificacion puede estar en que la concentracion de los
compuestos fenolicos es diferente en cada variedad, a los cuales se les atribuye
dicha actividad antinflamatoria, asi mismo, muchos estudios concluyeron que la
actividad inhibitoria es dependiente de la concentracion, este resultado esta en
linea con los resultados presentados Jemal et al.** y Chippada et al.*, quienes
informaron que en sus muestras estudiadas el efecto protector, puede hallarse en
su capacidad para ajustar la concentracién intracelular de calcio en los eritrocitos,
asi mismo, indicaron que las actividades estabilizadoras de dichos extractos
dependen de la concentracién. Es decir, a mayor concentracion mayor actividad
protectora. Cuyas conclusiones se pueden consolidar con el estudio realizado por
Farfan!!, quien reporta mayor actividad protectora a la concentracién de 1000
ug/mL en los extractos de quinua. Acostupa et al.5?, también informaron que los

extractos de Croton lechleri, Chenopodium ambrosioides L, Peperomia congona
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Sodiro y Perezia coerulescens mostraron mayor actividad estabilizadora a mayor
concentracion de 200 pug/mL frente al diclofenaco.

La figura 7 muestra los resultados de la evaluacion de la actividad antiinflamatoria
por el método de edema plantar inducido por carragenina, el cual representa la
variaciéon del volumen de inflamacién en funcién al tiempo por efecto del
tratamiento con el extracto de la variedad Pasankalla y estandares, donde, el
grupo control (suero fisiolégico) nos brindd una curva de crecimiento exponencial
conforme al tiempo transcurrido durante las cinco horas, mientras que el grupo
tratado con diclofenaco mostr6 un incremento del volumen a la primera horay a
partir de la segunda hora se observé un descenso, con respecto a la
dexametasona tuvo un descenso del volumen de inflamacion a partir de la tercera
hora, en cuanto al tratamiento con el extracto la dosis de 400 mg/kg present6 un
descenso en el volumen de inflamacion a partir de la segunda hora después de la
administracion de carragenina. Por lo que se puede afirmar que la variedad
Pasankalla tiene una efectividad inhibitoria de la inflamacion frente al inductor
inflamatorio que es la carragenina. El resto de datos del volumen promedio de
inflamacién de las variedades tratadas se muestra en el anexo 23.

La figura 8 representa el porcentaje de inflamacion en funcién al tratamiento con
el extracto de la variedad Pasankalla a dosis de 100, 200 y 400 mg/kg y estandares
(diclofenaco y dexametasona), donde el grupo control represent6 el mayor
porcentaje (81,84 %), en cuanto a los estandares, la dexametasona presentd
menor porcentaje inflamatorio (8,51 %) a comparacién del diclofenaco (12,33 %),
el extracto empleado a dosis de 200 mg/kg y 400 mg/kg presentaron menor
porcentaje de inflamacion, dichos resultados indican que el extracto
hidroalcohdlico de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd.
“quinua”, de la variedad Pasankalla presenta mayor actividad antinflamatoria que
los estandares de referencia. El resto de datos del volumen promedio de
inflmacion de las variedades tratadas se muestra en el anexo 24.

La figura 10 representa el porcentaje de eficiencia antiinflamatoria de los extractos
hidroalcohélicos a dosis de 400 mg/kg de las semillas germinadas los cuales
fueron de negra Collana de 59,7%, negra Coito 86,3%, Pasankalla de 92,3%,
blanca Choclito de 47,7% y amarilla Marangani de 90,4%, de los estandares
diclofenaco de 84,9% y dexametasona de 91 %. Siendo estadisticamente
diferentes (p<0,05). Segun la prueba de Tukey la eficiencia antiinflamatoria de la

variedad negra Coito es estadisticamente similar al diclofenaco y a la variedad
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amarilla Marangani, mientras tanto la variedad amarilla Marangani y Pasankalla
son estadisticamente similares a la dexametasona presentando mejor actividad
antiinflamatoria. Para la determinacion de la capacidad antinflamatoria mediante
este modelo empleado, los porcentajes maximos de eficiencia antinflamatoria
fueron para la mayor dosis de 400 mg/kg, sin embrago la variedad negra Collana
presentd un mejor comportamiento a la dosis de 200 mg/kg.

La actividad antinflamatoria in vitro e in vivo de los extractos hidroalcohdlicos de
los germinados de las semillas de quinua en las cinco variedades tratadas se debe
a la presencia de compuestos fendlicos, en especial a los flavonoides que son
compuestos de bajo peso molecular ricos en semillas, citricos, aceite de oliva, té
y vino tinto, con potentes actividades antioxidantes, citoprotectoras y
antiinflamatorias.?* 2* Se demostré que la inhibiciéon de la secrecién de mastocitos
esta mediada por una fosfoproteina de 78 kD que ha sido clonada y sirve como
puente entre la superficie celular y el citoesqueleto. La fosforilacion en sitios
particulares en el extremo C-terminal despliega la estructura tridimensional de esta
proteina haciendo accesibles los sitios de unién de actina; la reticulacién con
actina en el citoesqueleto previene la secrecién de mediadores inflamatorios. La
accion antiinflamatoria que poseen las plantas es por su alto contenido de
flavonoides, los cuales tienen actividad antiinflamatoria tanto en la fase
proliferativa como en la exudativa de la inflamacién®, de la misma forma esta
accion esta relacionado con la inhibicién de diversas enzimas, las cuales estan
implicadas en el metabolismo del acido araquidénico (ciclooxigenasa,
lipooxigenasa, fosfato dinucleétido adenina nicotinamida (NADPH) oxidasa y
xantina oxidasa de radicales libres) y reducen el estrés oxidativo.5®

Los flavonoides polihidroxilados, in vitro tienen una accién preferente por la via
de a 5-lipoxigenasa y los menos hidroxilados inhiben generalmente la via de la
ciclooxigenasa. In vivo, tienen un comportamiento inhibidor dual. Esta diferencia
de comportamiento se debe a la biotransformacién que sufren en el organismo. ©2
Como se pudo observar en los resultados para la determinaciéon in vitro, las
variedades blanca Choclito y amarilla Marangani presentaron menor actividad
protectora que el resto de variedades. Sin embargo, en la determinacion de la
actividad por el modelo in vivo, la variedad amarilla Marangani presenta una
eficiencia antinflamatoria mayor que el resto de las variedades tratadas y los
estandares de referencia, la justificacion se debe a la presencia de mayor

concentracion de saponinas presentes en las variedades mencionadas los cuales
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de por si, presentan capacidad hemolitica a nivel del eritrocito, influyendo de esta
manera en los resultados. Cabe mencionar que estos metabolitos representan el
factor anti nutricional del grano de la quinua, concediéndole un sabor amargo, por
lo que se recomienda antes del consumo su eliminacién mediante el lavado. Sin
embargo, existen estudios que indican que el consumo en menores cantidades
podria tener efectos benéficos para la salud, en especial resaltando su capacidad
antinflamatoria. Segin Lozano,®® en su estudio sobre la determinacion de la
actividad antiinflamatoria in vivo del extracto de sapogeninas y compuestos
aislados a partir de los residuos de Chenopodium quinoa Willd. quinua, rico en
saponinas denominado "mojuelo”. Mediante dos modelos experimentacion
animal: modelo de edema de oreja inducido por aceite de crotén (TPA) y modelo
de edema plantar inducido por carragenina. Obteniendo asi resultados 6ptimos en
cuanto a dicha actividad. Asi mismo, Rugel®, reporté que el extracto etandlico de
la Salvia quitensis presenta actividad antinflamatoria a la dosis de 100 mg/kg
mediante el modelo inhibicidon de edema plantar inducido por carragenina en ratas

Rattus norvegicus.
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V1. CONCLUSIONES

Los extractos hidroalcohdlicos de las semillas germinadas de las
variedades negra Collana, negra Coito, Pasankalla amarilla, Marangani y
blanca Choclito de Chenopodium quinoa Willd. "quinua", presentan
actividad antiinflamatoria.

Los metabolitos secundarios presentes en los extractos hidroalcohdlicos
de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. "quinua”,
fueron: taninos, alcaloides, azucares reductores, flavonoides, lactonas
y/o cumarinas, mucilagos, saponinas y catequinas.

Los extractos hidroalcohdlicos de las semillas germinadas de las
variedades negra Collana y negra Coito presentan mayor actividad
protectora (81,62 % y 78,62%) por el modelo in vitro.

Los extractos hidroalcohdlicos de las semillas germinadas de las
variedades negra Coito, Pasankalla y amarilla Marangani presentan
mayor eficiencia antinflamatoria (86, 3 %; 92,3 % y 90,4 %) a dosis de

400 mg/kg por el modelo in vivo.
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VII. RECOMENDACIONES

Usar semillas frescas que no hayan tenido un periodo largo de
almacenamiento para obtener en menor tiempo, resultados 6ptimos en cuanto
a la germinacion.

Cuantificar cada metabolito secundario presente en la quinua; para tener una
informacién exacta sobre el responsable de dicha capacidad antinflamatoria.
Ampliar el estudio de la actividad antinflamatoria de Chenopodium quinoa
Willd. "quinua”, en las distintas partes de la planta de como: hojas, raices,
tallos e inflorescencia.

Desarrollar formas farmacéuticas a partir de los extractos de los germinados
de las semillas de las cinco variedades de Chenopodium quinoa Willd.
"quinua", para que estos puedan ser aprovechadas.

Difundir la informacion del presente estudio sobre las propiedades
inflamatorias de los granos germinados de Chenopodium quinoa. "quinua”.
Recomendar el uso de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa

Willd. "quinua”, como medicina complementaria en procesos inflamatorios.
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Anexo 1. Constancia de identificacion botanica de Chenopodium quinoa
Willd.”quinua”. Ayacucho 2020.

CONSTANCIA

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

Que, la Bach. en Farmacia y Bioquimica, Srta. Jhanet Meliza, MENDOZA
ANDIA, ha solicitado la identificacién de una muestra vegetal para trabajo de
tesis.

Dicha muestra ha sido determinada segln el Sistema de Clasificacion de
Cronquist. A. 1988. siendo su taxonomia la siguiente:

DIVISION ; MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : CARYOPHYLLIDAE

ORDEN ; CARYOPHYLLALES
FAMILIA : CHENOPODIACEAE
GENERO J Chenopodium

ESPECIE : Chenopodium quinoa Willd.
N.V. : “quinua”

Se expide la certificacion correspondiente a solicitud de la interesada
para los fines que estime conveniente.

Ayacucho, 20 de Junio del 2020

(0l O

 LAURA AUCASINE MEDINA
BIOLOGA
Reg. C.B.R. &¢ 583 CR.- X111
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Anexo 2. Semillas recolectadas de Chenopodium quinoa Willd. "quinua".
Ayacucho 2020.
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Anexo 3. Flujo grama para la obtencién del germinado de las semillas de Chenopodium quinoa Willd. "quinua". Ayacucho-2021.

e — \

Recoleccién

En distintas
localidades
dela
provincia de
Huamanga

____________________

Seleccién y
clasificacion

Lavado y
desinfeccion

\ g \‘ ST . o S 0TI ~,
Conservarla | ! 100 gramos ! | Hipocloritode | | Lalongituddela | | Desecar a
uniformidad i 1 desemillas {1 s0dio0,02% | | vraizalcanzada | | temperatura
eneltamafio. | | decada i 1 (p/v) por 20 i 1 serAl5veces | | menor de 40
----------------------- 44 variedad, /1 minutos. I superior al i1 °C por 24
"""""""""""" B s tamario del i | horas
L grano. R N /

Fuente: Elaboracion propia.
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Almacenar

temperatura
menor de 0 °C
hasta su
posterior uso.
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Anexo 4. Germinado de semillas de Chenopodium quinoa Willd. "quinua", para

la variedad Pasankalla. Ayacucho-2021.
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Anexo 5. Diagrama del flujo experimental para la obtencién del extracto

hidroalcohélico de las semillas germinadas de quinua. Ayacucho-2021.

100 g del polvo triturado del
germinado de Chenopodium
quinoa Willd. “quinua”, de cada
variedad.

S

et » ( Con 1000 mL de
Xtraccion —»I etanol al 80 %,

utilizando un

agitador magnético I
por cuatro horas. }

I
N ——

A 3000 rpm
durante 30, I

Centrifugacion

minutos. }
—— e — — — —— —— — —
‘ ( Concentrar el \
L sobrenadante
Concentracion — recuperado en I
rotavapor hasta I
f e — I sequedad a una
Colocar en una temperatura menor de I
I estufa, hasta que se I 40 °C.
evapore todo el I_> Secado ~—_ — —
I etanol.
N— —
Almacenar el
extracto obtenido en

de vidrio a
I temperatura menor

o

|
[ Almacenamiento ] | frascos herméticos I
|

Fuente: Elaboracion propia.
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Anexo 6. Método para la identificacion de metabolitos secundarios. Ayacucho-

gota de la muestra y aplicar
sobre papel filtro. Sobre la
mancha aplicar solucién
carbonato de sodio. Dejar
secar y observar

2021.
Metabolitos Ensayos Procedimiento Resultado
secundarios
Taninos y/o | Fecls 1% A una alicuota del extracto en | Positivo:
fenoles solucion afadir tres gotas de | Coloracién rojo-vino
Feclz 1 % en solucion salina | (compuestos
fisiologica. Fendlicos en general).
Coloracién azul
(taninos hidrolizables).
Coloracién verde
(taninos catéquicos).
Gelatina 1 % | A una alicuota de la muestra | Formacién de
afiadir tres gotas de gelatina | precipitado.
al 1 %. (+) opalescencia
(++) turbidez definida
(+++) precipitado
Alcaloides Mayer A la alicuota afiadir tres (+) opalescencia
gotas de HCle, agitar, luego | (++) turbidez definida
Draguendorff afadir tres gotas del reactivo | (+++) precipitado
respectivo, observar
cambios.
Azlcares Fehling Adicionar a la muestra dos Es positivo si:
reductores mLNdeI reactivo y calentar en | coloracién roja o hay
Benedict bafio Maria 5-10 minutos la aparicioén de
mezcla. . .
precipitado rojo.
Flavonoides | Shinoda Afiadir un mL de HClea la Coloracién rojo
muestra y un pedazo de intenso.
cinta de magnesio metalico.
Después de la reaccion
esperar cinco minutos para
observar cambios.
Lactonas Baljet Adicionar a la muestra un Positivo:
ylo mL del reactivo de Baljet Aparicion de
cumarinas (NaOH 10 % + acido picrico | coloracion rojo o
1 % en etanol). precipitado rojo.
Estructura Mucilagos Dejar enfriar una alicuota del | Es positivo si la
tipo extracto en agua a 0-5 °C. solucién toma una
polisacéarido consistencia
gelatinosa.
Saponinas Espuma Agitar la mezcla fuertemente | Aparicion de espuma
durante 5-10 minutos. en la superficie del
liquido de mas de dos
mm de altura
persistente por mas de
dos minutos.
Catequinas | Catequinas | Con un capilar tomar una Aparicion de una

mancha verde
carmelita alaluz UV,
indica un ensayo
positivo.

Fuente: elaboracion propia.
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Anexo 7. Identificacion de fenoles y/o taninos en los extractos hidroalcohélicos de

las semillas de germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021.
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Anexo 8. ldentificacion de alcaloides en los extractos hidroalcohdlicos de las

semillas germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021.

T 0 e
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Anexo 9. ldentificacion de azUcares reductores en los extractos hidroalcoholicos

de las semillas germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021.
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Anexo 10. Identificacion de flavonoides en los extractos hidroalcohdlicos de las

semillas germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021

-&‘»g.jé
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Anexo 11. Identificacion de lactonas y/o cumarinas en los extractos

hidroalcohdlicos de las semillas germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021.
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Anexo 12. Identificacion de saponinas en los extractos hidroalcohdlicos de las

semillas germinadas de “quinua”. Ayacucho-2021.
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Anexo 13. Esquema para la determinacion experimental de la capacidad antinflamatoria in vitro. Ayacucho-2021.

ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA IN VITRO
(Chenopodium quinua Willd. "Quinua")

|
v v v

Control Estandar Muestras

¥
v v %i”*?

N

Grupo no tratado
- Agua(d): 2mL
- Muestra: -

|
|
|
|
|
|
|
|
|
v
O
[y
O
N
_|
[
_|
N
_|
w
E
N
E
(&1

: v

1 \

{ Reactivos: H (T T mmsmmssmmmsmmsmmmm—mmeeee \

1 - ~ , .

i -Aguag:1mL i INCUBAR  ————— i En Bafio Maria por 30 minutos. !

i -Muestra: 1 mL H ! J

I - Buffer salino (pH=7,4): 0,5 mL H w

i - Buffer en agua (pH=7,4): 0,5 mL \ ¢ N

i - Solucién salina 0,9 %: 1 mL i CENTRIFUGAR |- ———— » i A 3000 rpm por cinco minutos. !

v - Suspension de glébulos rojos: 0,5 mL H ~ H 1

N " v __________________________________ Y

{ N

Leyenda: LEER  |—-———-— » | En el espectrofotébmetro a 560 nm. |
- D1: Diclofenaco. N o s o e e o e e e e e e e S e i e ;

- D2: Dexametasona

- T1: negra Collana

- T2: negra Coito

- Ts: Pasankalla

- T4: blanca Choclito

- Ts: amarilla Marangani

Fuente: elaboracion propia.
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Anexo 14. Preparacién de la suspensién de gldbulos rojos para la determinacion

de la actividad antiinflamatoria in vitro. Ayacucho-2021.

2 mL de sangre + 2 mL de

solucién de Alsever (Sigma )
Aldrich). Centrifugar a 3000 rpm por 10

minutos.

Suspension de glébulos rojos al
10 % v/v con solucién salina 0,9
%.




Anexo 15. Estandarizacion del método de hemdlisis de glébulos rojos para la

determinacion de la capacidad antiinflamatoria in vitro. Ayacucho-2021.
BIIF W !!/{ wi 4

| B Wi

¥ am‘ |

Blanco | Tubo 1 Tubo 2 Tubo 3 Tubo 4 Tubob
Absorbancia | 0,079 0,073 0,168 0,621 0,997 1,065
0,069 0,171 0,619 0,999 1,070
0,070 0,170 0,622 0,995 1,067
Promedio 0,079 0,071 0,170 0,621 0,997 1,067
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Anexo 16. Determinacién de la actividad antiinflamatoria in vitro. Ayacucho-2021.
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Anexo 17. Datos de las absorbancias obtenidas de la determinacion de la actividad antiinflamatoria in vitro, Ayacucho-2021,

Muestras: Extracto hidroalcohélico del germinado

Blanco Estandares Chenopodium quinoa Willd, Quinua,

Diclofenaco Dexametasona Negra Negra Pasankalla Blanca Amarilla
Control 5 mg/ mL 5 mg/ mL Collana Coito Choclito Marangani
Abs Abs % Abs % Abs % Abs % Abs % Abs % Abs %
0,611 0,170 | 72,18 | 0,089 | 8543 | 0,112 | 81,67 | 0,129 | 78,89 | 0,172 | 71,85 | 0,202 | 66,94 | 0,189 | 69,07
0,610 0,171 | 71,97 | 0,091 | 85,08 |0,119 | 80,92 | 0,130 | 78,69 | 0,158 | 74,10 | 0,199 | 67,38 | 0,192 | 68,52

0,617 0,172 | 72,12 | 0,090 | 8541 | 0,110 82,17 | 0,134 | 78,28 | 0,162 | 73,74 | 0,209 | 66,13 | 0,185 | 70,02

Leyenda:
Abs: Absorbancia

%: Porcentaje de proteccion
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Anexo 18. Analisis de varianza de las absorbancias obtenidas en los tratamientos

experimentales de la determinacion in vitro. Ayacucho-2021.

ANOVA
% DE PROTECCICN
Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig,
Entre grupos 821,779 6 136,963 319,694 0,000
Dentro de grupos 5,998 14 0,428
Total 827,777 20
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Anexo 19. Prueba de comparaciones mdltiples de Tukey para el porcentaje de

proteccién de membrana de los glébulos rojos. Ayacucho-2021.

% DE PROTECCION

HSD TUKEY

T N  Subconjunto para alfa = 0,05
1 2 3 4 5 6

Blanca choclito 3 66,8167
Amarilla 3 69,2033
Marangani
Diclofenaco 5m 3 72,0900
mg/ml
Pasankalla 3 73,2300
Negra Coito 3 78,6200
Negra Collana 3 81,5867
Dexametasona 5 3 85,2833
mg/mL
Sig, 1,000 1,000 0,386 1,000 1,000 1,000

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos, ‘
a, utiliza el tamafio de la muestra de la media armdénica = 3,000, ‘
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Anexo 20. Pruebas de normalidad para el porcentaje de proteccion de membrana

de los glébulos rojos. Ayacucho-2021.

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk

T Estadistico Gl Sig, Estadistico gl Sig,
% DE Diclofenaco 0,276 3 0,942 3 0,537
PROTECCION 5 mg/ml

Dexametasona 0,370 3 0,786 3 0,081

5 mg/ml

Negra Collana 0,219 3 0,987 3 0,780

Negra Coito 0,256 3 0,962 3 0,625

Pasankalla 0,330 3 0,866 3 0,286

Blanca 0,244 3 0,972 3 0,677

Choclito

Amarilla 0,236 3 0,977 3 0,708

Marangani
a, Correccién de significacion de Lilliefors

Descriptivos
% DE PROTECCION
95% de intervalo
de confianza
parala media |
Desviacién Error Limite  Limite Minimo
N Media estandar estandar inferior superior Maximo

Diclofenaco 3 72,0900 0,10817 0,06245 71,8213 72,3587 71,97 72,18
5 mg/ml
Dexametasona 3 85,2833 0,23692 0,13679 84,6948 85,8719 85,01 85,43
5 mg/ml
Negra Collana 3 81,5867 0,62915 0,36324 80,0238 83,1496 80,92 82,17
Negra Coito 3 78,6200 0,31097 0,17954 77,8475 79,3925 78,28 78,89
Pasankalla 3 73,2300 1,20859 0,69778 70,2277 76,2323 71,85 74,10
Blanca 3 66,8167 0,63406 0,36608 65,2416 68,3918 66,13 67,38
Choclito
Amarilla 3 69,2033 0,75884 0,43811 67,3183 71,0884 68,52 70,02
Marangani
Total 21 75,2614 6,43342 1,40389 72,3330 78,1899 66,13 85,43
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Anexo 21. Esquema para la determinacion de la actividad antinflamatoria in vivo. Ayacucho-2021.

ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA IN VIVO
(Chenopodium quinua Willd. "Quinua")

v v \ 4

Control Estandar

I v

Muestras

i' Grupono | D1 D2 LE! Ta T2 T2 T2 Ts Ts Ts Ta Ta Ta | Ts 5 Ts
i tratado. E 20 2 200 400 100 200 400 100 200 400 100 200 400 100 200 400

’ . ’ \
.. . 1 . . .

Leyenda: ! Administrar por viaoral {————% Ohoras |————— *i Medir el volumen normal de la pata inferior. E
- Grupos ! las respectivas i * it e ey ’
- Bli B'ClOfe”?co- | muestras tratadas. i , N
- . bexametasona a z —_— - .
) T12- negra Collana N ’ Media hora después ’i Administrar 0,1 mL de carragenina al 1 % i
- T.: negra Coito v R e <
- T3: Pasankalla It ) T i 1
- T4: blanca Choclito 1,2,3,4y5horas ———-! Realizar las mediciones sucesivas. i
- Ts: amarilla marangani \ p

Fuente: elaboracion propia
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Anexo 22. Medida del volumen de la pata inflamada utilizando el Pletisnémetro

Digital LE 7500, en el laboratorio de farmacologia. Ayacucho-2021.




Anexo 23. Volumen promedio de inflamacion en (mL) de la pata derecha al

evaluar el efecto antiinflamatorio in vivo. Ayacucho-2021.

Tratamientos  Grupos Dosis Lecturas
0 1lh 2h 3h 4h 5h
Blanco 1 089 1,13 128 143 152 1,62
Diclofenaco 2 20 mg/kg 089 1,15 114 104 101 1,00
Dexametasona 3 2 mg/kg 0,78 087 090 088 0,86 0,84
Negra Collana 4 100 mg/kg 1,88 246 244 231 219 2,04
5 200 mg/kg 203 252 245 233 224 213
6 400 mg/kg 194 276 2,74 250 236 2,23
Negra Coito 7 100 mg/kg 202 2,73 269 268 261 249
8 200 mg/kg 203 227 229 225 222 220
9 400 mg/kg 223 241 246 242 236 2,33
Pasankalla 10 100 mg/kg 1,31 150 161 158 1,52 1,47
11 200 mg/kg 155 1,73 1,76 1,73 1,67 1,64
12 400 mg/kg 125 1,40 1,37 1,34 132 131
Blanca 13 100 mg/kg 154 198 199 201 19 1,96
Choclito 14 200 mg/kg 1,25 1,71 1,75 1,74 1,72 1,70
15 400 mg/kg 1,13 157 159 156 154 1,52
Amarilla 16 100 mg/kg 086 1,16 1,18 1,45 1,13 1,11
Marangani 17 200 mg/kg 086 1,09 1,10 1,08 1,07 1,05
18 400 mg/kg 09 1,18 1,15 1,10 1,06 1,02

77



Anexo 24. Porcentaje de inflamacién de la evaluacion del efecto antiinflamatorio

in vivo. Ayacucho-2021.

Tratamientos Concentracién % inflamacién
Control - 81,84 100,00
Diclofenaco 20 mg/kg 12,33 15,07
Dexametasona 2 mg/kg 8,51 10,40
Negra Collana 100 mg/kg 8,39 10,25
200 mg/kg 5,23 6,39
400 mg/kg 15,17 18,54
Negra Coito 100 mg/kg 23,51 28,73
200 mg/kg 8,46 10,34
400 mg/kg 4,49 5,49
Pasankalla 100 mg/kg 12,56 15,35
200 mg/kg 5,54 6,77
400 mg/kg 4,48 5,47
Blanca 100 mg/kg 27,14 33,16
Choclito 200 mg/ke 3525 43,07
400 mg/kg 33,69 41,17
Amarilla ) 100 mg/kg 29,30 35,80
Marangan 200 mg/kg 22,56 27,57
400 mg/kg 7,40 9,04
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Anexo 25. Resultado de analisis de varianza del porcentaje de actividad in vivo.
Ayacucho-2021.

ANOVA de un factor

Suma de Media
cuadrados o] cuadratica F Sig,
Negra Inter-grupos 2941,177 4 735,294 134,164 ,000
Collana Intra-grupos 109,611 20 5,481
Total 3050,788 24
Negra Coito Inter-grupos 10384,599 4 2596,150 3842,254 ,000
Intra-grupos 13,514 20 ,676
Total 10398,113 24
Pasankalla  Inter-grupos 696,255 4 174,064 171,741 ,000
Intra-grupos 20,271 20 1,014
Total 716,525 24
Blanca Inter-grupos  12224,822 4 3056,205 546,418 ,000
choclito Intra-grupos 111,863 20 5,593
Total 12336,685 24
Amarilla Inter-grupos 2507,839 4 626,960 1284,769 ,000
Marangani  |ntra-grupos 9,760 20 ,488
Total 2517,599 24
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Anexo 26. Prueba de comparaciones multiples de Tukey para el porcentaje de

proteccién in vivo. Ayacucho-2021.

HSD de Tukey

N Subconjunto para alfa = 0,05
Var 1 2 3 4 5
Blanca choclito 5 47,68
Negra Collana 400
mglkg 5 59,72
Diclofenaco 20
mg/kg 5 84,93
Negra Coito 400
mglkg 5 86,30 86,30
Amarilla
Marangani 400 5 90,41 90,41
mg/kg
Dexametasona 2
mg/kg 5 90,96
Pasankalla 400
mg/kg 5 92,33
Sig, 1,000 1,000 ,939 ,055 , 765

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos,
a, Usa el tamafio muestral de la media armonica = 5,000,
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Anexo 27. Matriz de consistencia

Titulo Problema Objetivos Marco teérico Hipotesis Variables Metodologia
Actividad | ¢Present | Objetivos generales, Antecedentes de estudio, Ha: El Extracto | Independiente | Tipo de investigacion:
antiinflam | ara Determinar la actividad | Chenopodium quinoa Willd. hidroalcohdlico | Extractos Experimental-puro.
atoria del | actividad | antiinflamatoria del extracto | “quinua”, de semillas | hidroalcohdlicos | Poblacién: Semillas
extracto antiinflam | hidroalcohdlico de las semillas | Origen y distribucién geografica | germinadas de | de semillas | germinadas de cinco
hidroalco | atoria in | germinadas de cinco | Clasificaciéon taxonémica las cinco | germinadas de | variedades de
hélico de | vitro e in | variedades de Nombres comunes variedades de | las cinco | Chenopodium quinoa Willd,
las Vivo el | Chenopodium quinoa Willd. | Descripcion botanica Chenopodium | variedades de | “quinua”.
semillas extracto “quinua”. Composicién quimica quinoa Willd. | Chenopodium Muestra: 100 gramos de
germinad | hidroalco | Objetivos especificos: Usos en la medicina tradicional | "quinua". quinoa Willd. | semillas germinadas de
as de | hdlicode | e Determinar los metabolitos | Germinacion: presentan "quinua”, cinco variedades de
cinco las secundarios presentes en | Fases, modificaciones, ventajas. | actividad Indicador: Chenopodium quinoa Willd.
variedade | semillas el extracto hidroalcohdlico | Inflamacién: antiinflamatori | In vitro: extracto | “quinua”.

S de | germinad de las semillas germinadas | Signos y sintomas. a, In vivo e in | de 5 mg/mL Estandares de referencia:
Chenopo | as de de cinco variedades de Clasificacion: Aguda y cronica. vitro. In vivo: Dexametasona y
dium cinco Chenopodium quinoa | Mediadores de la respuesta Ho: El extracto | extractos de diclofenaco.
quinoa variedade Willd. “quinua”. inflamatoria. hidroalcohdlico | 100, 200 y 400 Unidad experimental:
Willd. s de e Evaluar la actividad | Farmacos antiinflamatorios: de semillas | mg/kg. Extracto hidroalcohdlico de
“quinua’, antiinflamatoria in vitro del | AINES, glucocorticoides. germinadas de | Dependiente semillas germinadas de las
Ayacucho | Chenopo extracto hidroalcohdlico de | Método para evaluar la las cinco | Actividad cinco variedades de
2020. dium las semillas germinadas de | actividad antiinflamatoria in variedades de | antiinflamatoria Chenopodium quinoa Willd.
quinoa cinco variedades de | vitro: Método de estabilizacion Chenopodium | Indicador: "quinua",
willd. Chenopodium quinoa | de la membrana de globulos quinoa Willd. | In vitro: Determinacion de la
“quinua”? Willd. “quinua”. rojos humanos. "quinua”, no | Porcentaje de actividad
e Evaluar la actividad | Método para evaluar la presentan estabilizacién de | antiinflamatoria: Mediante
antiinflamatoria in vivo del | actividad antiinflamatoria in actividad membrana de dos modelos

extracto hidroalcoholico de
las semillas germinadas de

cinco variedades de
Chenopodium guinoa
Willd. “quinua”,

vivo: Modelo de edema plantar
inducido por carragenina en
ratas.

antiinflamatori
a, In vivo e in
vitro.

glébulos rojos.
In vivo:
porcentaje de
eficiencia
antinflamatoria.

experimentales in vitro e in
Vivo.

Analisis de datos:
Analisis de varianza
(ANOVA) a un nivel de
confianza de 95% (p<0,05)
y la prueba de Tukey.
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