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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion se reaizé con la finalidad de
determinar la actividad antiinflamatoria del extracto hidroaicohdlico de las hojas
de Jungia paniculata (DC) A. Gray, en los laboratorios del Area de Farmacia de
la Facultad de Ciencias Biolégicas de la Universidad Nacional de San Cristébal
de Huamanga.

La muestra fue recolectada en el distrito de Quinua, provincia de
Huamanga, departamento de Ayacucho, siendo macerado con alcohol etilico de
96° obteniéndose un extracto hidroalcohdlico que fue concentrado a sequedad
en una estufa.

La determinacién cualitativa de metabolitos secundarios se realizé
utilizando pruebas de precipitacion y coloracion; y la actividad antiinflamatoria
mediante el ensayo de edema plantar inducido por carragenina en ratas albinas
macho, divididas en 5 grupos de 5§ cada uno, un grupo recibié suero fisioldgico,
otro diclofenaco 20 mg/Kg y los tres ultimos 250 mg/Kg, 400 mg/Kg y 500 mg/Kg
del extracto hidroalcohdlico respectivamente; reportandose los resultados como
volumen de inflamacion, porcentaje de inflamacion y el area bajo la curva.

Los metabolitos secundarios presentes en el extracto fueron fenoles y/o
taninos, triterpenos y esteroides, flavonoides, aminoacidos y lactosas y/o
cumarinas. El volumen de inflamacién, porcentaje de inflamacion y el area bajo
la curva, muestran que el extracto a 500 mg/Kg tiene una mejor actividad
antinflamatoria que la de 250 mg/Kg y 400 mg/Kg respectivamente; siendo
ligeramente inferior al diclofenaco.

Se concluye que e extracto hidroalcohdlico de las hojas de Jungia
paniculada (DC) A. Gray tienen actividad antiinflamatoria.

Palabras Clave: Exiracto hidroalcohdlico/antiinflamatorio/Jungia paniculata.



. INTRODUCCION

En los ultimos afios las plantas medicinales han tomado un notable auge,
lo que ha representado el resurgimiento de la medicina tradicional. Esto se debe
a la gran necesidad de buscar nuevos medicamentos que posean el efecto
terapéutico deseado con menores efectos secundarios y menor toxicidad
(Palomino, 2004).

Las facultades curativas que se otorgan a las plantés vmedicinales se
deben a que estas contienen metabolitos secundarios (estructura relativamente
compleja y distribucién mas restringida), donde estos no cumplen una funcién
metabdlica en la planta pero si poseen propiedades terapéuticas para el hombre;
a comparacion de los metabolitos primérios que si tienen funciones en la
actividad celular. Nuestra regi()nA posee una amplia y rica diversidad de flora. Es
por ello que, como profesionales de la salud, estamos en la obligacién de
incrementar el estudio de especies vegetales para contribuir a su mejor
aprovechamiento y beneficio para la poblaciéon. De hecho, considero este estudio
como un aporte a la medicina trédicional de nuestra region.

La planta Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna” tiene un uso

ampliamente difundido por los pobladores en las regiones de la costa y sierra del



Per(, donde se emplean las hojas de dicha planta para el tratamiento de
inflamaciones y como aséptico. Dicha planta ha sido investigada anteriormente
de manera cientifica identificando los metabolitos secundarios como flavonoides
y fenoles en gran cantidad y propiedades antioxidante, antinflamatoria y
gastroprotectora. Es conocido la relacion existente entre las especies reactivas
del oxigeno y €l nitrégeno (que provocan estrés oxidativo) con las enfermedades
inflamatorias;‘ por lo que extractos de plantas que presentan sustancias como
flavonoides, polifenoles y con capacidad antioxidante, en muchas ocasiones a su
vez presentan efecto antiinflamatorib. (Garcia y Mercedes, 2002).

En el desarrollo de éste trabajo de investigacion se determina el efecto
antiinflamatorio del extracto hidroalcoholico Jungia paniculata (DC) A. Gray.
“matico de puna® proveniente del distrito de Quinua, provincia de Huamanga,
departamento de Ayacucho el cual se evalué en animales de experimentacion
(ratones albinos) utiizando € modelo de Edema plantar inducido por
carragenina, para lo cual se plantearon los siguiéntes objetivos:

Objetivo General
o Determinar la actividad antiinflamatoria del extracto hidroalcohodlico de
las hojas de Jungia panicule'zta (DC) A Gray. “matico de puna” en
ratas.
Objetivos Especificos
e Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray.
“matico de puna”.
e Determinar el porcentaje de inflamacion del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna“ en

ratas albinas.



. MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES

Desde la antigliedad las plantas son el recurso de alimentacion y curaciéon de
enfermedades, estas son llamadas plantas medicinales que poseen virtudes que
fueron reconocidas y veneradas, transmitiendose de generacioén en generacion.
No era necesario saber el porqué de sus virtudes pero era un hecho
incontestable, magico-religioso. En el Perd la medicina tradicional es el resultado
de lo que antiguamente los expertbs dividian en medicina popular, medicina
folklérica y medicina ancestral, donde se agrupa a todo un conjunto de
conocimientos y de saber cudl ha sido la manera de curar y prevenir las
enfermedades fisicas y “del alma®“, rescatandose a través de los tiempos y que
cada pueblo o cultura ha sabido guardar y conservar. (Villavicencio, 2009).

En la actualidad existen cientos de plantas que son utilizadas en la medicina
tradicional, y la ciencia moderna esta analizando y estudiando los efectos
terapéuticos de las plantas, ‘para poder precisar, comparar y clasificar sus
diversas propiedades reconociendo sus principios activos responsables de aliviar
o curar enfermedades, determinar sus estructuras quimicas, procurar desarrollar

su sintesis, proponer modificaciones estructurales en busca de una mayor



actividad y finaimente, dar a conocer a la humanidad los resultados de los
estudios (Lock de Ugaz, 1994). Actuaimente, la medicina tradicional representa
una opcién importante de repuesta ante las necesidades de atencién a la salud
en diferentes paises de América Latina y el Caribe a pesar de su presencia
subordinada en Ios‘sistemas oficiales de salud y de la situacion de ilegalidad que
comunmente guardan. Esta participacién ha sido reconocida por organizaciones
internacionales de salud como la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la
propia Organizacion Panamericané de la Salud (OPS) (Nigenda y col, 2001).
Paredes (1990), realizé el estudio fitoquimico de Jungia paniculata (DC) A.
Gray. “Ckaramati’, donde describié las caracteristicas botanicas e identificé los
metabolitos secundarios del extracto hidroalcohéli(:o‘de la planta, resaltando la
presencia de flavonoides y taninos en gran cantidad.

Béjar y col, (2007), realizd el trabajo de investigacion sobre las propiedades
antioxidante y gastroprotectora del extracto hidroalcohdlico de hojas de Jungia
paniculata DC Gray ‘matico serrano’ in vifro, donde concluye que dicha especie
es una fuente potencial de actividad captadora de radicales libres y también
gastroprotectora in vifro en la induccién de mecanismos que involucran estrés
oxidativo.

Huaman y col., (2007), realizo el trabajo de investigacion sobre el efecto inductor
del moco gastrico por el extracto acuoso de hojas de Jungia paniculata DC A.
Gray ‘matico serrano’ en Ulceras inducidas por etanol 75% a ratas albinas; el
efecto inhibitorio obtenido del extracto acuoso fueron en dosis mayores de los
400mg/Kg; siendo significativo frente al grupo control. Los résultados obtenidos
fueron satisfactorios.

Casado y col, (2010), realiz6 la investigacion de la Actividad antioxidante y
antinflamatoria de Jungia paniculata DC Gray ‘matico serrano’; la planta fue

recole‘ctada en Peru (Nor. Yauyos) y se utilizé el extracto metandlico al 50% de



la planta. La determinacién in vitro de la actividad antioxidante por el método de
captacion de radicales libres con DPPH dio resuitados satisfactorios
demostrando la cantidad de flavonoides que contiene la planta. La determinacion
de la actividad antinflamatoria a la dosis de 500mg/Kg mostré una supresion
significativa de edema en la pata de rata inducido por carragenina (el 36.36 %),
concluyendo de esta manera que la planta tiene efecto antioxidante y
antiinflamatoria.
2.2. Jungia Paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”
2.2.1. DESCRIPCION TAXONOMICA
DIVISION:  ANTOPHYTA
CLASE: Dicotiledoneae
ORDEN: Campanulales
" FAMILIA: Asteraceae
GENERO:  Jungia
ESPECIE:  Jungia paniculata (DC) A. Gray
N.V. ‘matico de puna”
Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangensi.s de la
Facultad de Ciencias Bioldgicas de la Universidad Nacional de San

Cristébal de Huamanga. (Anexo N°01).

2.2.2. DESCRIPCION BOTANICA

Arbusto silvestre, decumbrente, de 2 — 3 metros de longitud, hojas simples
alternas y estipuladas, peciolos largos de 7.5 — 8,0 cm de largo densamente
pubescentes, limbo de la hoja lobulada, lébulds con el margen dentado, con el
apice obtuso y cordado en la base, de 8.5 — 10 cm de largo por 8.0 — 9.0 cm de

ancho, de aspecto rugoso, de color verde intenso en €l haz y blanco tomentoso y



con nervios prominentes en el envés. Estipulas anchas y ovaladas de 0.5 - 1.0
cm de largo y divididas en dos.

Inflorescencia en capitulos terminales y dispuestas a su vez en paniculas
abiertas o expandidas; con el involucro acampanado con una serie de bracteas,
flores homogéneas con Ié corola bilabiada de un color blanco cremoso, papus
uniseriadob plumoso, 5 estambres sinandro, ovario infero, bicarpelar, unilocular.
(De la Cruz y col,, 2006).

2.2.3. HABITAD Y DISTRIBUCION GEOGRAFICA

Crece frecuentemente en terrenos rocosos y pedregosos, quebradas bordes de
acequias y riéchﬁelos. La distribucién del género Jungia abarca la region de los
andes del sur y centro del Perl, en los departamentos de Ancash, Huanuco,

Ayacucho y sierra de Lima entre los 2500 y 3500 msnm. (Paredes, 1990).

2.2.4. USOS TRADICIONALES

Se utilizan las hojas y tallos como infusiébn o emplasto, se utiliza como
cicatrizante, antiinflamatorio y desinfectaﬁte (De la Cruz y col.,, 2006).

2.2.5. COMPOSICION QUIMICA

Segun estudios realizados, se describe que el extracto etandlico contiene:
antraquinonas, azucares reductores, flavonoides, lactonas sesquiterpénicas,
taninos, alcaloides, aminoacidos libres. (Alvarado, 2007).

23. FLAVONOIDES

Los flavonoides son los pigmentos vegetales mas numerosos y se encuentran
ampliamente distribuidos entre las' plantas, contribuyendo a la coloracion de
frutos, flores y hojas. A las especies que contienen flavonoides se les atribuye
varias propiedades farmacolégicas, como agentes antiinflamatorios, protectores
de la pared vascular, venotonicos antioxidantes, antiespasmédicos,

antihemorragicos, diuréticos y antiurémicos, antibacteriano o antivirales.



Desde el punto de vista farmacologico, las plantas con flavonoides muestran
actividad antiinflamatoria tanto in vifro como in vivo. Aunque no ha sido
entendido totalmente, se han propuesto diferentes mecanismos para explicar la
acﬁvidad antinflamatoria in vivo. Uno de los mas importantes mecanismos es la
inhibicion de enzimas generadoras de eicosanoides como son las enzimas
fosfolipasa A2, ciclooxigenasas y lipooxigenasas, produciendoc como
consecuencia la reduccion de las concentraciones de prostaglandinas y
leucotrienos. Estudios recientes también han mostrado que ciertos flavonoides,
en especial los derivados de las flavonas, expresan por lo menos parte de su
actividad antiinflamatoria modulando la expresion -de genes proinflamatorios
como el de la ciclooxigenasa-2, la sintetasa inducible del dxido nitrico, y diversas
citoquininas precﬁrsoras. Debido a este Unico mecanismo de accion y su
significativa actividad in vitro, los flavonoides se consideran como candidatos
favoritos para nuevos medicamentos antiinflamatorios (Hbyos y Yep, 2008).

Todos los flavonoides poseen un origen biosintético comudn y un mismo elemento
estructural basico, un esqueleto carbonado C6-C3-C6. Ademas son estructuras
| hidroxiladas en el anillo aromatico y por tanto son polifendlicas. Se les pueden
encontrar como agliconas libres o en forma de heterdsidos, unido a azucares. La
mayoria de agliconas son insolubles en agua pero solubles en disolventes
organicos como el etanol y metanol, mientras que los heterosidos son solubles

en agua y mezclas hidroalcohilicas. (Kuklinski, 2003).

2.4. FARMACOLOGIA DE LA INFLAMACION

2.4.1. CONCEPTO DE INFLAMACION

La inflamacion es la expresion de las alteraciones que se producen en respuesta
a una lesion o una agresion a un tejido, se puede describir empleando las

palabras latinas originales: dolor, rubor, calor y tumor. Estos signos aparecen



‘como consecuencia de alteraciones locales de los vasos sanguineos que
conducen a una vasodilatacion, a un éumento de la permeabilidad vascular y a
un aumento de la receptividad histica por los leucocitos, fenébmenos que dan
lugar a un acumulo de células inflamatorias en el lugar de la lesion. (Fuente,
2004). o |
Las principales células que participan en una respuesta antiinflamatoria aguda
son los leucocitos polimorfonucleares, neutréfilos y los macréfagos. Se produce,
asimismo, un acumulo de linfocitos y también de basoéfilos y eicosanoides,
especialmente de ciertos tipos de inflamacion. Las respuestas inflamatorias son
producidas y controladas a través de la interaccion de una amplia gama de
mediadores de la inflamacién, alguno de ellos derivados de los leucocitos y
otros, derivados de los tejidos. Ejemplos de mediadores inflamatorios son la
histamina, las cininas (bradicinina), los neuropéptidos (sustancia P, péptido
relacionado con el gen de la calcitonina), citoninas y los metabolitos de acido
araquidonico (eicosanoides). (Taylor y Dawson, 2001). |

Los eicosanoides son liberados en respuesta a miultiples estimulos agresivos y
contribuyen a los sintomas de la inflamacién en sus primeras dos fases: la
vasodilatacion aguda, acompafiada de incremento de la permeabilidad, y la
subsiguiente infiltracién de leucocitos y células fagociticas. Estas células, a su
vez, convenientemente estimuladas, generan y liberan mas eicosanoides Los
derivados de la via de la ciclooxigenasa (fundamentaimente, las prostaglandinas
del tipo E y la PGI2) favorecen la vasodilatacion prolongada y aumentan el flujo
sanguineo en la microcirculacion, al mismo tiempo que potencian la accién de
otros mediadores, como bradicinina y serotonina, capaces de incrementar la
permeabilidad vascular y activar las terminaciones nerviosas. Los derivados de
la via de la lipooxigenasa se forman y son liberados en neutréfilos, eosindfilos y

macrofagos convenientemente estimulados. El LTB4 ejerce una poderosa



actividad quimiotactica que favorece la concentracibn de neutréfilos, su
desgranulacién, agregacion y adherencia a las paredes de las vénulas

poscapilares. (Flores, 1992).

2.4.2. MEDIADORES DE LA INFLAMACION

Entre los mediadorés tenemos la histamina, serotonina, cininas, prostaglandina y
Ieucotriends, entre otros.

Histamina

Se encuentra ampliamente distribuida en los tejidos y abunda en las células
‘cebadas presentes en el tejido conjuntivo adyacente a los vasos sanguineos.
También se observa en los basoéfilos y plaquetas de la sangre. En los granulos
de las células cebadas existe histamina que es liberada por degranulacién de las
células en respuesta de diversos estimulos de la inflamacién (lesiones fisicas
como frio y calor y reacciones inmunitarias que producen unién y fijaciéon de
anticuerpos). En el ser humano la histamina da lugar a la dilataciéon de arteriolas
y al incremento de permeabilidad vascular de las vénulas; sin embargo, produce
constriccion en las arterias de mayor calibre. Se considera el principal mediador
de la fase inmediata de incremento de la permeabilidad vascular, dando lugar a
contraccién y ensanchamiento de uniones entre células endoteliales de las
vénulas y actua sobre. la microcirculacién principalmente a través de los
receptores H1. (Kumar y col., 2000). |

Serotonina

También conocida como 5-hidroxitriptamina, es un autacoide que se forma en el
organismo a partir del aminoacido triptéfano y se deposita principalmente en las
plaquetas en donde es liberado durante el proceso inflamatorio. La serotonina en
la inflamacién también bontribuye a la produccién de la vasodilataciéon y aumenta

la permeabilidad capilar, Generalmente las drogas antiserotoninicas acttian muy



poco como antiinflamatorio. También contribuyen en la produccion de dolor
inflamatorio (unto con la histamina). (Litter, 1986)

Metabolitos del Acido Araquidénico: Prostaglandinas y Leucotrienos.

El acido araquidénico (AA) es un acido graso polinsaturado de 20 atomos de
carbono (acido 5, 8, 11,14-eicosatetrainoico) que plrocede directamente de la
dieta o de la conversidén a partir del acido graso esencial, el acido linoleico. Se
libera de los fosfolipidos por activacion de las fosfolipasa celulares a través de
estimulos mecanicos, quimicos vy fisicos, o por accién de otros mediadores.

La via de la ciclooxigenasa permite la generacién de prostagiandinas que
incluyen fa PGE2, PGD2, PGFz2a, PGI2 (prostaciclina) y tromboxano (TXA2), todas
estas se forman por accién de una enzima especifica. El TXA2 es un potente
agente de agregacion plaquetaria y vasoconstriccibn que presenta poca
estabilidad y se convierte rapidamente en su forma inactiya TXB2. El endotelio
vascular posee la prostaciclina sintetasa que da lugar a la formacion de
prostaciclina (PGI2), este es un potente vasodilatador y potente inhibidor de la
agregacién plaquetaria. (Kumar y col., 2000).

En la via de la lipooxigenasa, la enzima predominante en los neutréfilos es la 5-
lipooxigenasa. El principal producto es el 5-HETE, con capacidad quimiotactica
para neutrofilos, que es convertido en una familia de compuestos dendminados
leucotrienos como el LTB4, potente agente quimiotactico que induce agregacion
de neutréfilos, el LTCs4, LTD4 y LTE4 que producen vasoconstriccion,
broncoespasmo y aumento de la permeabilidad vascular.(Kumar y col., 2000).
2.4.3. MECANISMO DE ACCION DE LA ACTIVIDAD ANTINFLAMATORIA

El efecto antinflamatorio de los AINEs ha sido atribuido a la capacidad de estos
fé’rmacos por inhibir la ciclooxigenasé, enzima que cataliza la sintesis de
prostaglandina, prostaciclina y tromboxano a partir del acido araquidc’)nico. Si

bien este es uno de los mecanismos importantes para la produccién de los

10



efectos terapéuticos y muchas de las manifestaciones adversas, no es el Unico,

pues se han observado farmacos que tienen la misma capacidad inhibitoria de la

COX y diferente potencia antiinflamatoria. (Ludena, 2003)

Oftro de los posibles mecanismos involucrados en los efectos de los AINEs esta

la inhibicion de la dxido nitrico sintketasa, cuya consecuencia es la disminucion de

la sintesis de oxido Nitrico, inhibiciéon de la migracién leucocitaria, disminucion de

la produccion de leucotrienos e inhibicion de la fosfodiesterasa, con la

consecuente disminucidon de C-AMP. (Ludena, 2003)

2.4.4. CLASIFICACION DE ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS
(AINES)

Segin Palomino (2004), pueden clasificarse, segun su actividad sobre las

ciclooxigenasas (COX-1 y COX-2), en:

2.4.4.1 Inhibidores COX no especificos: actuan por igual sobre COX-1 y COX-

2, entre los que podemos considerar la mayoria de AINEs clasicos: Naproxeno,

Ibuprofeno, Indometacina.

2.4.4.2. Inhibidores especificos COX-1: Estos farmacos inhiben la actividad de

COX-1, sin afectar, en forma mesurable, la actividad de COX-2: La aspirina es €l

Unico representante de este grupo ya que en dosis muy pequefas inhibe la

actividad de COX-1 en las plaquetas.

2443 lnhibidores preferenciales de COX-2: tiene mayor actividad sobre

COX-2 que COX-1. En evaluaciones bioquimicas, se requieren concentraciones

de 2 a 100 veces mayores para inhibir COX-1 que las requeridas para inhibir

COX-2. Entre estos podemos considerar al Meloxicam. Poseen considerable

actividad inhibitoria de COX-1, comparados con los nuevos agentes COX-2

selectivos.

2.4.4.4 Inhibidores especificos COX-2: En concentraciones plasmaticas,

dentro del rango terapéutico, inhiben COX-2 pero no COX-1 En evaluaciones

11



bioquimicas se requieren concentraciones superiores a 100 veces para inhibir

COX-1 que las requeridas para inhibir COX-2.

12



. MATERIALES Y METODOS

3.1. UBICACION
El trabajo de investigacion se realizd en el Laboratorio de Toxicologia y

Farmacognosia del érea de Farmacia y Bioquimica de la Facultad de Ciencias
Biologicas de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, durante
los meses de enero a abril del 2010.

3.2. MATERIALES
3.2.1. POBLACION
Jungia Paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna’, que crece en el distrito de

Quinua a 3500 msnm, provincia de Huamanga, departamento de Ayacucho.

3.2.2. MUESTRA
3 Kg de hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”, tomadas al

azar, recolectadas en el mes de enero del 2010. (Anexo 2). La identificacion
Botanica fue realizada por Blga. Laura Aucasime Medina (Anexo 1).

3.2.3. ANIMALES DE EXPERIMENTACION
25 ratas albinas machos de 250 a 350 g de peso, con 3 a 4 meses de edad

aproximadamente, adquiridas de la Universidad Nacional Agraria La Molina de la
ciudad de Lima, con un mes de anticipacidbn para su acondicionamiento

respectivo.

13



3.3. _ DISENO METODOLOGICO
3.3.1. RECOLECCION DE MUESTRA
Jungia paniculata (DC) A. Gray. fue recolectada en la zona alto andina del

distrito de Quinua, se seleccionaron las plantas integras e intactas, se separaron
las hojas de los tallos y se las distribuyé en una habitacion con buena
ventilacién, sobre papeles periédico para su secado bajo techo, a temperatura
ambiente, por un lapso de 15 dias. Luego la muestra fue triturada con ayuda de
un mortero.

3.3.2. PREPARACION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO
Se tom6 500 g de la muestra seca y triturada (molida) y se macerd en un frasco

de color ambar con alcohol de 96° (se agregoé alcohol hasta cubrir la muestra)
por un lapso de 3 semanas aproximadamente. Durante el proceso el frasco fue
agitado diariamente para que el alcohol se distribuya homogéneamente con la
muestra.

Se séparé el solvente de la muestra por medio de filtracién. A continuacion se
coloco la solucién en platos de ceramica y se llevo a estufa por un lapso de 5
dias controlandobla temperatura a 32 °C, hasta obtener el extracto seco.
(Miranda, 2000). (Anexo N° 03).

3.3.3. IDENTIFICACION DE LOS METABOLITOS SECUNDARIOS
Las reacciones de identificacion se realizaron siguiendo la metodologia

propuesta por Miranda (2000). (Anexo N° 5).

3.3.4. PREPARACION DE LA _SOLUCION DE EXTRACTO

HIDROALCOHOLICO
Se prepar6 la solucion de extracto hidroalcohoélico al 20%. El extracto seco fue

disuelto en suero fisioldégico con ayuda de Twen 80 (emulsificante), 5ml. Se

prosigue a dosificar a las ratas segun su peso. (Miranda, 2000).
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3.3.5. DETERMINACION DE ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA

El método usado fue edema plantar inducido en ratas por inyeccion de
carragenina en la pata posterior. Entre los agentes inflamatorios que se usan en
la evaluacién de la actividad antiinflamatoria el usado con mayor frecuencia es la
carragenina, por producir un edema que esta menos modificada por factores
ajenos a los propiamente caracteristicos de la inflamaciéon y guarda buena

relacion con la actividad antiinflamatoria en clinica. (CYTED, 2001).
PROCEDIMIENTO:

e Se marc6 con violeta de genciana a las ratas para evitar confusiones.
e Se peso a las ratas y se colocaron en jaulas individuales.

e Se depil6 la pata posterior derecha y luego se marcoé con plumoén indeleble

para facilitar la medicion del volumen de la pata.

¢ Se mide el volumen inicial de la pata posterior derecha con el pletismémetro

manual.

e Se aplica via oral, con ayuda de una sonda adaptada a un medidor de
volumen, las concentracién de los extractos hidroalcohdlico (dosificadas segun

el peso de cada rata), asi como se aplica via oral el control y estandar.

e Después de media hora se aplica 0.1 mL de la solucién de carragenina al 1%

en la zona subplantar de la pata derecha rasurada previamente.

e Se realizan mediciones sucesivas del volumen de inflamaciéon de la pata

durante 7 horas continuas con ayuda del pletismémetro. (Anexo N° 05).

El porcentaje de inflamacién se hallé por la siguiente féormula:

% Inflamacion = K-}-’I; Vo 100
o

15



Vh: Volumen de la pata inflamada en cada hora.
Vo: Volumen normal (antes de la aplicacién con carragenina).

Se determiné el porcentaje de inflamacion y se calcula el area bajo la curva del

porcentaje de inflamacion. (Paniagua, 2008).

3.4. DISENO EXPERIMENTAL

La determinacién de la actividad antiinflamatoria se realizé utilizando un disefo
complétamente randomizado con estimulo creciente (Hernandez y col., 2006).
Los ensayos se realizaron comparando 5vtratamientos (Dosis de 250 mg/Kg, 400
mg/Kg y 500 mg/Kg, control y estandar), cada tratamiento esta constituido por 5
repeticiones a las que se administraron las dosis respectivas, el estandar

(Diclofenaco 25 mg/Kg) y control (solucion fisiolégica 10%) respectivamente.

3.5. ANALISIS DE DATOS
El area bajo la curva del porcentaje de inflamacion es determinado por el

programa COMPARE del paquete SIMFIT, el cual calcula el area por medio de
dos algoritmos numéricos: regla del trapecio y la regla de Simpson. (Paniagua,
2008).

Se calculd el promedio de las areas bajo la curva del porcentaje de inflamacién,
luego la desviacion estandar y el coeficiente de variacion. Luego se determina la
diferencia significativa entre los tratamientos empleados, y se evallo a través del
analisis de Varianza (ANOVA) con un nivel de significacién de 0,05. La
comparacién entre los tratamientos se realizé a través de la prueba de HSD de
Tukey y la MSD de Fisher. El analisis se realizé con ayuda del software

estadistico SSPS, Version 16.
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IV. RESULTADOS
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Cuadro N° 01: Metabolitos Secundarios presentes en el extracto hidroalcohélico

de las hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”. Ayacucho —

2010 (Anexo N° 05).

METABOLITOS

SECUNDARIOS ENSAYOS RESULTADOS OBSERVACIONES

FENOLES /O Cloruro férrico -t Coloracién verde azulado
TANINOS intensa

TRITERPENOS Liebermann-

Y/O ESTEROIDES Burchard ++ Coloracion verde oscura
FLAVONOIDES Shinoda e Coloracién roja
LACTONAS Y/© ]

CUMARINAS Baljet ++ Coloracion naranja

LEYENDA:

) : Ausente

(+4) : Moderado
(+++) : Abundante
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Grafico N° 01: Volumen de inflamacién de los diferentes tratamientos del

extracto hidroalcohdlico de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna’,

control y estandar segun el tiempo de medicién. Ayacucho — 2010
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2010.
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V. DISCUSION

Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna” es una planta a la que se le
atribuy6 dicho nombre debido al gran parecido que posee con la especie Piper
elongatum “matico’, donde el haz y envés de la hoja tienen gran similitud con la
hoja de Piper elongatum vy porque tienen en comun el uso terapéutico en la
medicina tradicional. Las investigaciones fitoquimicas (Paredes, 1990) vy
farmacolégicas realizadas a la especie Jungia paniculata le atribuyen
propiedades antioxidante (Béjar y col.,, 2007) gastroprotectora (Béjar y col., 2007)
y antiinflamatoria (Casado y col., 2010), por tanto, este trabajo esta enfocado a la
determinacién del efecto antiinflamatorio de esté especie.

La extraccion del principio activo con disolventes consiste en poner en contacto a
la droga con un disolvente capaz de solubilizar los metabolitos secundarios, y
estos deben pasar de la droga al disolvente de manera que se obtenga un
extracto liquido. Posteriormente dicho extracto se puede concentrar eliminando
la mayor cantidad de solvente. (Kuklinski, 2003). En la extraccion de los
metabolitos secundarios se emplean extractos hidroalcohdlicos porque son los
que extfaen la mayor diversidad de componentes quimicos presentes en Ia

droga (Miranda, 2000).
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Se sabe, por regla general, que los flavonoides se dividen en aglicones vy
heterosidos. Los aglicones son insolubles en agua, poco solubles en mezclas
hidroalcohélicas, y los heterosidos son solubles en agua y mezclas
hidrosolubles. (Kuklinski, 2003). La extraccion del principio activo de la planta se
realizé con alcohol de 96° por maceracion para garantizar la mayor extraccion de
metabolitos posibles y luego se elimindé el solvente llevando el extracto a
sequedad por un lapso de 5 dias a 32°C para dar mayor estabilidad al extracto
seco. Anexo N° 04.

El Cuadro N° 01, responde a los resultados de la idéntificacién cualitativa de los
metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohélico de Jungia
paniculata (DC) A. Gray “matico de puna”. Se realizé mediante una marcha
fitoquimica segun el método de Miranda (1996). Los resultados del ensayo
demuestran la presencia de compuestos fendlicos y taninos en gran cantidad
(color verde azul intenso con ensayo de cloruro férrico), presencia de
flavonoides (coloracion rojo intensa con ensayo de Shinoda), presencia de
triterpenos y esteroides (coloracion verde oscura con reactivo de Lieberman), y
positivo también para presencia de aminoacidos, cumarinas y/o lactonas. Anexo
N° 06.

Muchos flavonoides y fenoles cooperan en el efecto antiinflamatorio, ﬁues una
explicacion posible seria su actividad inhibidora de la prostaglandina sintetasa,
impidiendo por lo tanto la sintesis de prostaglandinas componente responsable
de la actividad antiinflamatoria (Palomino, 2004). Numerosas propiedades,
comprobédas in vitro, pueden explicar la actividad de los flavonoides.
Inicialmente se ha postulado que actian sobre la reduccion del acido
dehidroascoérbico via glutation sobre el cual se comportan como donantes de

hidrogeno. En la actualidad se opina mas globalmente que estos fenoles captan
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los radicales formados en diversas circunstancias: anoxia (ausencia de oxigeno),
inflamacién y autooxidacion lipidica. (Bruneton, 1991).

El Grafico N° 01 representa el comportamiento de la diferencia de volimenes de
inflamacién para los distintos tratamientos. La medicion se realizoé por un.lapso
de 7 horas. La observacion del grafico indica que el grupo control llega a tener
mayor inflamacién en la tercera hora, bajando en la cuarta hora y manteniendo la
inflamacién en las sucesivas horas. A la dosis de 400 mg/Kg el nivel de
inflamacion llega a su nivel maximo en la tercera hora y en lo sucesivo de las
horas el volumen inflamado baja de manera consfante. Para la dosis dé 500
mg/Kg observamos que el nivel de inflamacidn es casi paralelo con la del
estandar (diclofenaco), teniendo su mayor pico en la tercera hora y bajando
progresivamente en el resto de las horas. El anexo N° 08 muestra los valores del
porcentaje de inflamacidn del extracto hidroalcohdlico de Jungia paniculata (DC)
A. Gray. “matico de puna” en las concentraciones de 250 mg/Kg, 400 mg/Kg y
500 mg/Kg, control (solucion fisiolégica) y estandar (Diclofenaco 20mg/Kg).

Para el estudio farmacologico se empled el extracto hidroalcohdlico de la Jungia
paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna” y el método utiizado para la
determinacién fue el de Edema subplantar inducido por Carragenina. Se
utilizaron ratas albinas y se les indujo inflamacién por inyeccidén de carragenina
en la zona subplantar de la pata posteriér. Este es un modelo sensible a
antinflamatorios no esteroidales y es, por esto, ampliamente utiizado en la
investigacion de nuevos agentes. El modelo de la carragenina se presta bien al
estudio de la accion de antiinflamatorios esteroidales e inhibidores de la
ciclooxigenasa, como la aspirina, que bloguean la sintesis de prostaglandinas
(CYTED, 2001).

Casado y col, (2010), realizé el estudio sobre “Actividad antiinflamatoria y

antioxidante de la Jungia paniculata”, donde demuestra que los extractos tienen
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una alta actividad antioxidante y que contiene altos niveles de polifenoles totales
y flavonoides y la prueba de actividad antiinflamatoria demuestra que en la
tercera hora después de administrar el extracto de metanol al 50 % de Jungia
paniculata, en una dosis oral de 500 mg/kg, se observa supresion significativa de
edema de pata de rata inducido por carragenina. En conclusién, Jungia
paniculata posee propiedades antiinflamatorias y antioxidantes que confirman el
uso de esta planté en la medicina popular como antiinflamatoria tépica a base de
hierbas.'Segun el trabajo realizado‘se observa que el comportamiento de las
dosis de 400 mg/Kg y 500 mg/Kg produce inhibicion de la inflamacién desde la
tercera hora bajando progresivamente a lo largo de las horas.

La actividad antiinflamatoria que poseen muchos flavonoides se relaciona en
parte con las enzimas implicadas en el metabolismo del acido araquidénico. En
el mecanismo antioxidante sobre la peroxidacion lipidica de la quercetina
precisamente esta involucrada fa via del acido araquiddnico lo cual impli_ca una
actividad antiinflamatoria paralela. En general los flavonoides polihidroxilados
actuan por la via de la enzima 5- lipooxigenasa, en tanto los menos hidroxilados
lo hacen por la via de la ciclooxigenasa. En cambio, in vivo pueden comportarse
como inhibidores duales debido probablementé a la biotransformacion que
sufren en el organismo. (Ballester, 2006).

E! Grafico N°02 muestra la variacion del porcentaje de inflamacion en funcion al
tiempo para los diferentes tratamientos del extracto hidroalcohdlico de Jungia
paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”, y el estandar Diclofenaco (estandar).
EI tratamiento que tiene menor curva denota que produce menor inflamacion
durante Iés horas de medicién. Las curvas que muestran menor inflamacion son
las que corresponden a los tratamientos de 500 mg/Kg y 400 mg/Kg, los cuales
tienen un comportamiento similar con la curva estandar; finalmente, la dosis de

250 mg/Kg que posee una curva mas alta. La determinacién de los valores del

25



area bajo la curva se‘ realizd con ayuda del programa COMPARE del paquete
SIMFIT que fue creado por profesor W. G. Bardsley de la Universidad de
Manchester (UK). El calculo se realiza gracias a dos algoritmos numéricos, la
regla del trapecio y la regla de Simpson. Se realiz6 el ajuste de curva y se
determind la ecuacion respectiva para cada curva.

La inflamacion inducida ha sido del tipo agudo, con formacion de exudado, rico
ben proteinas plasmaticas, donde intervienen fundamentalmente los leucocitos
polimorfonucleares como células antiinflamatorias después de dos horas de
inyectado el agente asi como también mediadores inmediatos (una hora
después de la administracion) como la histamina y serotonina. Aproximadamente
una hora y media a dos horas después de la inyeccién de carragenina,
intervienen las cininas como mediadores. La Ultima fase esta mediada por
prostaglandinas, fundamentalmente PGE1, PGE2 y PGF2. (Gonzalez 'y col,
2003). La respuesta vascular maxima ocurre cuatro horas después de la
administracién, que coincide con la fase mediada por las prostaglandinas. Se
prefiere trabajar con carrageniné antes que con otros agentes irritantes porque
el edema que produce estd menos modificado por factores ajenos a los
propiamente caracteristicos de la inflamacién y, ademas, porque la actividad
antiinflamatoria de este test guarda correlacion con la actividad antiinflamatoria
en clinica. (Gonzalez y col., 2003).

Los flavonoides protoantocianidicos pueden ser los causantes de la
antiinflamacién 'porque son absorbidos por las membranas celulares y las
protegen de la accién de los radicales libres. Tienen la ventaja de ser
liposolubles e hidrosolubles; es decir, se disuelven en lipidos o en agua, ademas
combaten la inflamacion, las alergias y aumentan la efectividad de las células
“natural killer” del sistema inmunolégico. También ejercerian su accién

antiinflamatoria al inhibir las actividades enzimaticas del metabolismo del acido
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araquidénico por la via de la 5-lipooxigenasa, asi como por su actividad
antiproteolitica al inhibir algunas proteasas de la matriz. (Martinez-Flores y col,
2002).

A partir de los resultados del porcentaje de inflamacion se determina el area bajo
la curva para los distintos tratamientos. El Grafico N°03 muestra el area bajo la
curva del porcentaje de inflamacion en funcién a los tratamientos donde
observamos que la menor area corresponde al tratamiento de con menor
porcentaje de inflamacion; observamos que el tratamiento con el diclofenaco
posee menor inflamacién seguido de los tratamientos de 500 mg/Kg y 400
mg/Kg. El tratamiento con mayor area de inflamacién es el de 250 mg/Kg. Los
datos del area bajo la curva se observa en el Anexo N° 10.

El analisis de varianza (ANOVA) supone que la hipétesis nula de la igualdad de
medias en los diferentes grupos es cierta, podriamos decir que todas las
observaciones pueden considerarse que provienen de un Unico grupo cuya
media y variabilidad es la misma que la de cualquier de los grupos por separado.
Realizando la prueba ANOVA se obtiene una significacion baja (por ejemplo
menor de 0.05) rechazaremos la hipétesis nula y se identifica en que grupos se
producen las diferencias (Baron y Tellez, 2009).

Se realiz6 el analisis de varianza de los datos del area bajo curva de los
porcentajes de inflamacion donde se presenta un valor de significancia igual a
cero (0.000048). Anexo N°12. Por tanto se concluye que existen diferencias
significativas entre los tratamientos de antiinflamacién en un nivel de confianza
del 95% (p < 0.05)..

Se realiz6 la prueba de Tukey (Anexo N° 13) donde se realiza las combinaciones
de los tratamientos y comprobamos que los tratamientos de 500 mg/Kg y 400
mg/Kg no difiere significativamente de la media del estandar (Diclofenaco) con

un nivel de confianza del 95% (p < 0.05). El anexo N° 14 muestra la
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representacion la prueba de Iaé minimas diferencias significativas para las
medias del area bajo la curva del porcentaje de inflamacioén de los tratamientos
donde ofrece una clasificacién en subgrupos basado en el grado parecido
existente entre las medias de los resultados. El subgrupo 1 muestra que las
medias de los tratamientos 500 mg/Kg y 400 mg/Kg no difiere significativamente
de la media del estandar (Diclofenaco) (significacién = 0.1) y el subgrupo 2
muestra el tratamiento de 250 mg/Kg (significancia = 1.0).

En la investigacion se evalué la actividad antinflamatoria del extracto
hidroalcohdlico de Jungia paniculata, demostrandose que los resulfados del
porcentaje de inflamacién del estandar Diclofenaco son estadisticamente similar
a los resultados obtenidos con los tratarﬁientos de 500 mg/Kg y 400 mg/Kg, por

Jo tanto los tratamientos antiinflamatorios son similares.
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1.

2

3.

VL. CONCLUSIONES

Se determiné que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Jungia
paniculata (DC) A. Gray. “‘matico de puna“, para los tratamientos de 500
mg/Kg y 400 mg/Kg si tienen actividad antiinflamatoria frente al modelo
de inflamacion de edema plantar inducido por carragenina en ratas
albinas.

Se realizdé la identificacion de metabolitos secundarios del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “‘matico
de puna‘, observandose compuestos fendlicos y taninos, flavonoides y
aminoacidos; en menor céntidad tenemos a los triterpenos y esteroides,
lactonas o cumarinas.

Se determinaron los valores de las areas bajo la curva de los porcentajes
de inflamacioén para los distintos tratamientos de extracto hidroalcohdlico
de Jungia paniculata y el estandar Diclofenaco, donde se concluye que
loé resultados de los tratamientos de 500 mg/Kg y 400 mg/Kg no difieren

estadisticamente del tratamiento estandar con Diclofenaco.
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1.

VI.RECOMENDACIONES

Cuantificar los principios activos especificos, responsables del efecto
antiinflamatorio, antioxidante y grastroprotector de la especie Jungia
paniculata, asi como el aislamiento de los metabolitos secundarios presentes
en la especie y la elucidacion de sus estructuras moleculares.

Realizar el estudio de toxicidad y determinar la dosis letal de Jungia
'p)‘anicz)/‘at‘a, para asi poder determinar de manera precisa la dosis optima del
extracto hidroalcohdlico.

Realizar estudios farmacologicos sobre la actividad cicatrizante y antiséptica
de la Jungia paniculata, puesto que el uso tradicional menciona estas

propiedades.
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ANEXOS



ANEXO N° 01

Certificado de la Clasificacion Taxonémica de Jungia paniculata (DC) A. Gray.

“‘matico de puna”.

EL JEFE DEL HERBARIUM HUAMANGENSIS DE LA FACULTAD DE
CIENCIAS BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN
CRISTOBAL DE HUAMANGA

CERTIFICA

Que, la Bachiller en Farmacia y Bioquimica Sria. Nieves Milagros, SOLANO
INCA, ha solicitado la identificacion de una muestra vegetal para trabajo de
tesis.

Dicha muestra ha sido determinada seglin el Sistema de Clasificacion de
Engler y Prantl, modificado por Melchior, y es como sigue:

DIVISION ANTOPHYTA (ANGIOSPERMAE)
CLASE : DICOTILEDONEAE

ORDEN : CAMPANULALES

FAMILIA - ASTERACEAE

GENERO H Jungia

ESPECIE 3 Jungia paniculata (DC) A. Gray.
N.V. % “matico de puna”

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

Ayacucho, 07 de Abril del 2010.

Blga. Laura Aucasime Medina
Jefe




ANEXO N° 02

Hojas de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna” en el distrito de

Quinua (Ayacucho)— 2009.




ANEXO N° 03

Disefio Metodolégico

MUESTRA
Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”

Recoleccion de la

Muestra
Y
Botanica
Maceracion
L 4
Extracto
Hidroalcohdlico

Jy 2

|dentificacion de Estudio
Metabolitos Farmacolbgico

Secundarios

v

{Determinacién de actividad ]

antiinflamatoria




ANEXO N° 04

Extracto hidroalcohdlico concentrado de las hojas de Jungia paniculata (DC) A.
Gray. “matico de puna”. Laboratorio de Toxicologia de la Universidad Nacional

de San Cristébal de Huamanga.




ANEXO N° 05
Esquema de la identificacibn de metabolitos secundarios para el extracto

hidroalcohdlico de Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”.

Extracto Hidroalcohélico de
Jungia paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”

|

Dividir en Fracciones

|

ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO
KEDDE BALJET FEHLING ESPUMAS FENOLES DRAGENDOREFF,
(Glicsidos (Lactonas) (Azucares (Saponinas) (Fenoles y MAYERY
cardioténic.os) reductores) Taninos) WAGNER
(Alcaloides)
ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO ENSAYO
RESINAS ~ CATEQUINAS LIEBERMAN  NINHIDRINA BORNTRAGER SHINODA
(Alcaloides)  (Triterpenos y  (Aminoacidos)  (Quinonas) (Flavonoides)

esteroides)
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ANEXO N° 07

Fases de la determinacion del efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohélico

de las hojas de Jungia paniculata “matico de puna”. Laboratoriode Toxicologia -

2010.

AWh =~

Ratas albinas machos especie Holtzman.
Pletismémetro manual, Extracto diluido, Carragenina 1% y sonda metélica.

Aplicacién via oral del extracto hidroalcohdlico de Jungia paniculata.
Inflamacién de la pata inducido por carragenina al 1%.



HETE <€— HPET- %

ANEXO N° 08

Vias de biosintesis de los eicosanoides.

Fosfolipidos de Membrana

Fosfolipasa Az

A

Otras
Lipooxigenasa

Acido Araquidénico

Glucocorticoides

e

Lipocortina

A

5-Lipooxigenasa

y

5-HPETE
(Quimiotaxis)

l

{eucotrieno B4

Leucotrieno Ad (LTA4)

(Quimiotaxis)
\ 4
~— Leucotrieno C4 (LTC4)
Vasoconstriccion, ) 4
broncoespasmo, e
incremento de la Leucotrieno D4 (LTD4)
permeabilidad

A 4

|

Leucotrieno E4 (LTE4)

A 4

/"‘

AINES

Ciclooxigenasa

y

Prostaglandina G2

v

Prostagiandiha H2

Y

Prostaglandina i2
(PGI2)

Produce vasodilatacion,
inhibe la agregacién
plaquetaria)

L

Tromboxano A2
(TXA2)

\ 4

Produce vasoconstricciin,

facilita la agregacion
plaquetaria

PGD2

PGE2

PGF2

Vasodilatacion
potencian el edemna

(LT = leucotrienos; HETE = 4cido hidroxieicosatetraenoico; PG = prostaglandina; HPETE= 4cido
hidroperoxieicosatetraenoico; AINE = farmacos antiinflamatorios no estercides.)



ANEXON°09
Valores de los porcentajes de inflamacion después de administrar el extracto
hidroalcohdlico de Jungia paniculata “matico de puna” y estdndar segun los

tiempos de medicion. Ayacucho — 2010,

Porcentaje de Inflamacion segun dosis

administradas de extracto hidroalcoholico de Estandar
Tiempo (Horas) Jungia paniculata (Diclofenaco
20 mg/Kg)
200 mg/Kg 400 mg/Kg 500 mg/Kg
1 24.094 25848 9.370 15.912
2 33977 33.333 22342 18.315
3 45024 38.480 27.251 21.309
4 53.801 37.544 25463 24285
5 47.310 35439 25289 18.434
6 42924 33333 19.711 10.426
7 41.813 29.006 18.411 9.296
Promedio (X) 41.278 33238 21.212 15.912
gs‘i;"‘:';::‘(’g) 9.651 4535 6.205 6.174
s::ggi‘g:tfc%‘; 23381 13.625 20.251 38797




ANEXON"® 10

Valores descriptivos del area bajo la curva de los valores de porcentaje de
inflamacién del extracto hidroalcohdlico de Jungia paniculata. “matico de puna”.

Ayacucho - 2010.

Intervalo de
L confianza para la
Des viaciéon Error media al 95%

Tratamiento . T
tipica tipico

Minimo Maximo

Limite Limite
inferior superior

Diclofenaco 3 1424 41,6 240 39,0 2459 112,0 189,9
250mg 5 259,3 17,8 8,0 2372 2814 2313 275,8
400mg 4 186,7 15,4 7,7 162,2 211,2 168,4 2015
500myg 4 150,0 240 12,0 111,7 188,2 133,5 1857

Total 16 191,9 54.4 13,6 162,9 2209 112,0 2758




ANEXO N° 11

Andlisis de varianza de los valores del area bajo la curva del porcentaje de
inflamaciéon del extracto hidroalcohdlico de Jungia paniculata y el estandar

Diclofenaco frente a inflamacién producida por carragenina al 1%. Ayacucho —

2010.

Suma de Media
cuadrados cuadratica
Inter-grupos 371791 3 12393,0 207 0.000048
intra-grupos 7180.7 12 5884

Total 443598 15




ANEXO N° 12

Prueba de Tukey de los valores del area bajo la curva de inflamacion del extracto

hidroalcohdlico de Jungia paniculata “matico de puna”. Ayacucho — 2010.

Intervalo de confianza al

Tratamiento | Comparacion c?;ff(n:g)z?a'i t?;:; Sig. Trte 95% T
inferior superior

250 mg -116,8 17,9 0,00014 -169,9 -63,8

Diclofenaco 400mg -44.3 18,7 0,13628 -998 11,2
500 mg -7.5 18,7 097676 -63,0 479

Diclofenaco 116,8 17,8 0,00014 63,8 169,9

250mg 400 mg 726 16,4 0,00400 238 121,3
500mg 109,3 16,4 0,00012 60,6 158,0

Diclofenaco 443 18,7 0,13628 -11,2 99,8

400mg 250 mg -726 16,4 0,00400 -121,3 -238
500mg 36,8 17,3 0,20027 -14,6 88,1

Diclofenaco 75 18,7 097676 -47.9 63,0

500mg 250mg -109,3 16,4 0,00012 -158,0 -60,6
400mg -36,8 17,3 0,20027 -88,1 14,6

« La diferencia entre las medias es significativa al nivel .05.



ANEXO N° 13

Anélisis de las Minimas Diferencias Significativas para los valores del area bajo
la curva del porcentaje de inflamacion del extracto hidroalcohélico de Jungia

paniculata (DC) A. Gray. “matico de puna”. Ayacucho-2010.

SUBCONJUNTO

TRATAMIENTO

Diclofenaco 3 142,4
500 mg 4 150,0
400mg 4 186.,7
250mg 5 2593
Sig. 01 1,0

s Tamafio de la muestra utiliza la media arménica= 3,871
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
R. D.N°212-2011-FCB -D
Bach. NIEVES MILAGROS SOLANO INCA
En la ciudad de Ayacucho, siendo las diez de la mafiana del dia Sabado treinta de Julio del dos mil
once en el auditorio de la Facultad de Ciencias Biolbgicas, bajo la Presidencia del Maestro Elmer
Avalos Pérez, en su condicién de Decano de la Facultad de Ciencias Bioldgicas con la asistencia
de los miembros, Enrique Javier Aguilar Felices, Marco Aronés Jara y Maricela Lépez Sierraita,
quien ademas actu6 como Secretaria Docente; para recepcionar la tesis: “Actividad antiinflamatoria
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Jungla paniculata (DC),A. Gray matico de puna”
Ayacucho 2010, de la Bachiller en Farmacia y Bioquimica Nieves Milagros Solano Inca, para
recepcionar €l trabajo de investigacion con el cual la sustentante pretende optar el Titulo
Profesional de Quimico Farmacéutica.
El Decano inicia el acto de sustentacién solicitando a la Secretaria Docente la verificacion de la
documentacion en mesa y la lectura de la R.D.N° 212-2011-FCB-D; luego del cual instruye a la
sustentante en aspectos relacionados a la sustentacion, haciendo incapié que el tiempo maximo
para la exposicion del trabajo es de cuarenta y Cinco minutos.
Recibida las instrucciones a la sustentante Srta. Nieves Milagros Solano Inca inicia la exposicién
del trabajo de investigacién haciendo uso de los medios audiovisuales (multimedia) y en el tiempo
correspondiente.
El Decano inicia la segunda parte del acto de sustentacién en la que los miembros del Jurado
Calificador, realizatin las observaciones y preguntas correspondientes.
Luego el Decano solicita a la sustentante y publico en general para que abandonen el auditorio,
para que el Jurado Calificador pueda deliberar y asi emitir la calificacion correspondiente como

sigue:

JURADO CALIFICADOR EXPOSICION RPTA PREGUNTAS PROMEDIO
Mg. Enrique Javier AGUILAR FELICES 17 17 17

Mg. Marco Rolando ARONES JARA 17 17 17

Mg. Maricela LOPEZ SIERRALTA 17 16 17

Promedio 17
De la evaluacién correspondiente, la sustentante obtuvo la calificacién promedio de DIECISIETE
(17) de lo cual dan fe los miembros del Jurado Calificador estampando su firma al pie de la
presente.
Culmina el acto de sustentacién siendo las doce y treinta de la mafiana.

imer/AVALOS PEREZ i vieLA;blLAR FELICES

Presidente Miembro

Mg. Maricel SIERRALTA
Cuarto - Jurado
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