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RESUMEN

La dislipidemia implica el incremento de lipidos en la sangre. Se plante6 como
objetivo determinar el efecto hipolipemiante del extracto hidroalcohdlico liofilizado
de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad
negra. Fue un estudio basica-experimental. La muestra fue adquirida del Instituto
Nacional de Innovacion Agraria (INIA). Se obtuvo un extracto hidroalcohdlico,
luego se liofiliz6. Se empled el método hipercolesterolemia inducido con colesterol
(Himedia 97%) descrito por Arroyo y Cisneros. Se utilizaron 30 ratas albinas que
fueron agrupados en 6 grupos: Grupo I: Solucion salina fisiolégica 4 mL/kg; Grupo
II: Colesterol 62,5 mg/kg; Grupo llI: Colesterol + atorvastatina 15 mg/kg; Grupo IV,
V y VI: Colesterol + extracto 125, 250 y 500 mg/kg respectivamente. Los
metabolitos secundarios encontrados fueron fenoles y/o taninos, flavonoides,
saponinas, azlcares reductores, aminoacidos y alcaloides. La dosis de 125, 250
y 500 mg/kg presentaron un nivel de colesterol total 84,24; 77,42 y 75,48 mg/dL;
lipoproteinas de baja densidad (LDL) 37,28; 41,10 y 38,38 mg/dL; lipoproteinas de
alta densidad (HDL) 29,98; 31,08 y 25,50 mg/dL; niveles de triglicéridos 128,92;
125,96 y 122,04 mg/dL respectivamente. La dosis de 500 mg/kg no presenta
diferencia significativa con el estandar atorvastatina 15 mg/kg a un (p<0,05). En
conclusion, el extracto hidroalcohdlico liofilizado de las semillas germinadas de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra presenta efecto

hipolipemiante.

Palabras clave: Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra, extracto

hidroalcohdlico liofilizado, efecto hipolipemiante.
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l. INTRODUCCION

En la obtencién de nuevos compuestos a base de extractos vegetales, las plantas
medicinales ofrecen muchas oportunidades que pueden constituir principios

activos de farmacos.

Se aprecia que se estd incrementando en las naciones del primer mundo el
empleo de las plantas medicinales, que implicaria el incremento del comercio a

nivel internacional de remedios que son a base de plantas.!

Las ENT (Enfermedades no transmisibles) cada afio matan alrededor de 41
millones de personas, lo que implica el 71% de muertes que se producen en todo

el mundo.?

Por las ENT cada afio mueren entre 15 millones de personas entre 30 y 69 afios;

el 85% de las muertes “prematuras” suceden en paises subdesarrollados.?

Factores como la inactividad fisica, consumo de tabaco, uso nocivo del alcohol y

dietas malsanas incrementan el riesgo de fallecer producto de las ENT.2

En el Peru se reportan incremento de sobrepeso de 24,9 a 32,6 y la obesidad de
9 a 14,2% en los ultimos 30 afios. De igual manera se ha determinado que las
prevalencias de hiperglicemia, las dislipidemias, hipertensién arterial son mas

propensos en los obesos a comparacion de las personas con sobrepeso.?

La dislipidemia implica una elevada concentracion de lipidos en la sangre. Existen
varias categorias de esta enfermedad, depende de los lipidos que estén alterados.
Los més comunes son la hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, pero existen
otras alteraciones como la hiperquilomicronemia o la disminuciéon de colesterol
HDL.#

En la actualidad se ha identificado que el colesterol es la principal causa de

enfermedades cardiovasculares, desde la fitoterapia se puede tratar de 2



diferentes maneras, uno con plantas que tengan aporte de fibras de tal manera
limitan la absorcién de lipidos y elevan la produccién de acidos biliares, otro punto
de vista es con plantas hipolipemiantes que van actuar en el metabolismo del

colesterol.®

La quinua negra presenta muchas proteinas, fésforo, calcio, hierro, acidos grasos,
muchos aminoacidos. Ademas, presenta la lisina, que es un estimulante cerebral.
Otra caracteristica de la quinua negra es la presencia de litio, este es un regulador

de la depresion.®

Este tema de investigacion se realizé con el fin de aportar nuevos beneficios
farmacoldgicos y establecer las bases cientificas en el efecto hipolipemiante de
esta especie, que es muy usado en la poblacion. Se determiné la identificacion
fitoquimica de esta especie para determinar la presencia de metabolitos
secundarios causantes de generar el efecto hipolipemiante. En tal sentido se
plante6 como objetivos:

Objetivo general

Determinar el efecto hipolipemiante del extracto hidroalcohdlico liofilizado de las
semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra en

ratas albinas.
Objetivos especificos:

¢ Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico
liofilizado de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
variedad negra.

e Evaluar el efecto en el perfil lipidico con el consumo del extracto liofilizado de
las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad
negra en ratas hiperlipidémicas inducidas.

e Comparar el efecto hipolipemiante del extracto liofilizado de las semillas
germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra con el

estandar atorvastatina.



I1. MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes
a. Internacional

Loépez y Col.”, en su estudio “Efectos de la quinua germinada y fermentada
(Chenopodium quinoa) sobre el indice glucémico de la dieta y los pardmetros
bioquimicos de la sangre de ratas Wistar alimentadas con una dieta alta en
carbohidratos”. Administraron dietas con niveles elevados de carbohidratos
suplementadas con harina de quinua tostada, quinua germinada y tostada, quinua
fermentada y tostada en ratas Wistar. En el procedimiento midieron el indice
glucémico (IG), culminando 47 dias de alimentacién evaluaron los efectos de las
dietas en los parametros fisicos y bioquimicos de los animales. Determinando que
la glucosa, lipidos en sangre y acumulacion de tejido adiposo disminuyeron en las
ratas alimentadas con dietas suplementadas con quinua. La quinua se podria
considerar como una fuente en la prevencion de enfermedades como la diabetes,

dislipidemias y la obesidad.

Alarcon y Col.8, en su investigacion “Ensayo in vitro de extractos de quinua
(Chenopodium quinoa Willd.) y lupino (Lupinus spp.) sobre la agregacion
plaguetaria humana”. Midieron la composicion quimica de los granos de quinua y
de Lupinus. Para la antiagregacion de los extractos de etanol se ensayaron por
citometria de flujo en las plaquetas humanas que fueron estimuladas con ADP.
Para el extracto de Lupinus mostraron efecto antiagregante significativo
(p<0,0001), por otra parte, el extracto de quinua no presentd efecto en

comparacion con las plaguetas control.

Marmuzi y Col.°, en su investigacion “Andlisis aproximado, acidos grasos y
composicion mineral de Chenopodium quinoa marroqui procesada Willd. y

propiedades antioxidantes segun la polaridad”. Realizaron analisis de las



caracteristicas nutricionales de la quinoa fresca y cocida (fibras, proteinas, acidos
grasos, minerales y &cidos fendlicos), también la determinacién del efecto
antioxidante por método de DPPH, blanqueador con R3-caroteno y férrico, poder
reductor/antioxidante (FRAP). Determinando que la quinua tiene una fuente de
proteinas 14,5%, de fibras (celulosa, FDN, FDA, AVD) ademas de carbohidratos.

La actividad antioxidante se correlaciona con el contenido de fenélico del extracto.
b. Nacional

Mamani', en su investigacion “Estudio comparativo del efecto hipolipemiante de
las semillas de chia negra (Salvia hispanica L.) en ratas albinas (Rattus novergicus
Wistar) con dislipidemia inducida”. Emple6 el modelo de hiperlipidemia inducida,
para lo cual empled 15 especimenes, realiz6 la medicion del colesterol total y de
los triglicéridos en estado basal, hiperlipidemia y finalmente con tratamiento.
Reporté la presencia de flavonoides, proteinas y saponinas. Los animales que
fueron tratados con semillas de chia negra presentaron disminucién del colesterol

total, triglicéridos.

Rivas!!, realizdé su investigacion “Eficacia antibacteriana del extracto de
Chenopodium quinoa Willd “quinua” sobre la cepa de Staphylococcus aureus.
Estudio in vitro”. Obtuvo extracto acuoso a 100%, 90%, 80%, 70%, 60%, para la
eficacia antibacteriana emple6 el método de difusién en disco, empleando como
estandar la oxacilina. La dilucion con mejor efecto fue la del 100% con halo de
inhibicién de 10 a 15 mm, con una eficacia de 11,1%. Concluyendo que todos los

extractos si presentaron efecto antibacteriano.

Nieves?'?, realiz6 su estudio “Actividad antioxidante del extracto etandlico del grano
de Chenopodium quinoa Willd. “quinua negra”. Obtuvo extracto etandlico al 20%,
de la cual realizé muchas concentraciones. Emple6 el método de DPPH. Evidencié
que 400 pg /mL presento 76,81%; 300 ug/mL present6 61,84%. Concluyendo que

se incrementa la actividad a medida que se aumente la concentracion.
c. Local

Quispe®®, realiz6 su estudio Actividad antiespasmoédica del extracto
hidroalcohdlico liofilizado de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”. Emple6 el
método de Magnus, para lo cual empled el Quimdgrafo, las concentraciones
fueron inducidas con acetilcolina. Obteniendo una altura con las concentraciones
0,1; 0,25y 0,5 mg/mL de 13,26; 12,62 y 10,72 mm respectivamente, siendo del



estandar N-butil bromuro de hioscina un 10,14 mm. Determin6 que los diferentes

tratamientos mostraron diferencia significativa (p<0,05).

Pino!4, realizo la investigacion “Actividad larvicida del extracto acuoso de semillas
de Chenopodium quinoa Willd. “quinua” sobre larvas en estadio Il de Culex

"w”

quinquefasciatus "zancudo"™. Empled el lavado por friccion para obtener un
extracto acuoso de las semillas de quinua. Realiz6 el recuento de larvas muertas
y realiz6 el célculo de CLso, utilizando el Sofware Probits. Reportando la presencia
de alcaloides, azucares reductores, saponinas, flavonoides y una CLso de 14,97

g/L, presentando diferencia entre los tratamientos (p<0,05).

Nahui®, realizé la investigacion Actividad cicatrizante del extracto hidroalcohdlico
liofilizado de las semillas de Chenopidium quinoa Willd. “quinua” en ratones
albinos “Mus musculus”. Empleé el método propuesto por Howes (test de
cicatrizacion), ademéas empel6 como estandar (Dermaclin Plus). Reportando la
presencia de metabolitos secundarios como los flavonoides, saponinas, taninos,
alcaloides, triterpenos y catequinas. Determinando que la dosis de 100; 200 y 400
mg/kg presentd 28,6; 62,43 y 95,44% respectivamente, y el Dermaclin Plus un

30,4%. Determinado que el extracto de quinua presenta efecto cicatrizante.
2.2. Chenopodium gquinoa Willd. “quinua”

2.2.1. Clasificacion taxonémica de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : CARYOPHYLLIDAE

ORDEN : CARYOPHYLALES

FAMILIA : CHENOPODIACEAE
GENERO : CHENOPODIUM

ESPECIE : Chenopodium quinoa Willd.
VARIEDAD : Negra

N.V. : “quinua”

Fuente: constancia emitida por la Blga. Laura Aucasime. (Anexo 1)



2.2.2. Botanica

Planta anual, herbacea, con amplia dispersidbn geografica, con peculiares
caracteristicas en la morfologia, segin la zona agroecol6gica presenta cierta
coloracion. Puede adaptarse a diferentes condiciones ambientales. Presenta un

periodo vegetativo de 90 a 240 dias.®

Raiz: puede llegar hasta los 1,8 cm de profundidad, es pivotante, profunda. Es
ramificada y fibrosa, esta caracteristica le da estabilidad a la planta y una buena

resistencia a la sequia.'®

Tallo: presenta una coloracién verde a rojo, en el cuello de la planta es cilindrico,

en su mayoria presenta estrias, presenta axilas pigmentadas.*®

Hojas: conformadas por peciolo y lamina, son alternas, ademas presenta peciolos
finos, largos y acanalados, presenta una longitud variable. Presenta una

coloracién verde a rojo.®

Inflorescencias: panoja tipica, formada por un nucleo principal y derivaciones
secundarias y pedicelos que sujetan a los glomérulos. Presenta un eje principal

desarrollado mas que las secundarias, puede ser laxa o compacta.*®

Fruto: es seco, aguenio. Conformado por el perigonio y sepaloide, de coloracién
verde, rojo, en la formacién del grano. Los frutos pueden ser grandes (diametro
de 2,2 mm), medianos (diametro 1,8 mm) y pequefios (menor de 1,8 mm).
Presenta partes como el pericarpio y las semillas. La semilla est4 conformada por

la episperma, perisperma y embrién. Su coloracién es amplia.®
2.2.3. Distribucion y habitat

La quinua resiste a la falta de humedad en el suelo, produccion con precipitacion
a 100-200 mm, se puede adaptar con facilidad a diferentes climas y es cultivada
hasta los 4000 msnm, tolerante a ambiente hostiles como la sequia, heladas, entre

otros.’

En el Peru la mayor parte del cultivo se ubica en Puno, reduciendo su produccion

en la Sierra Centro y Norte.'8
2.2.4. Propiedades y usos medicinales

Presenta la Lisina que es importante para el desarrollo de células a nivel cerebral,
en la memorizacion, proceso de aprendizaje y el crecimiento fisico, presenta

veinte aminoacidos, incluyendo los diez aminoacidos esenciales (leucina,



isoleucina, histidina, metionina, lisina, treonina, fenilalanina, triptéfano, valina,
arginina). Ademas, presenta proteinas, minerales, vitaminas naturales (C, B3, B2,

B1, &cido félico, fierro, fésforo), oligoelementos.*®

Los nativos de los Andes de América primordialmente en Bolivia, Per( y Ecuador,
emplean sus hojas, tallos, cenizas, para el tratamiento de mas de 22 dolencias y
afecciones, y su forma, la cantidad utilizada es conocida por los nativos. Estas
dolencias son abscesos del higado, analgésico dental, afecciones hepaticas,
cataplasmas, anginas, calmante y desinflamante, cicatrizante, diurético,

luxaciones.®
2.2.5. Composicion quimica

Presenta un contenido de proteina de 13,81 a 21,9%, esta va depender de su
variedad. La quinua es considerada el Unico alimento natural que presenta todos
los amino&cidos, estas se ubican muy cerca de los estandares de nutricién

humana establecida por la FAO.*®

En su investigacion Pariona®®, reporté metabolitos secundarios como flavonoides,

saponinas, alcaloides, compuestos fendlicos, triterpenos y/o esteroides.
2.3. Metabolitos secundarios

Las plantas generan metabolitos secundarios a parir de las vias laterales a la
fotosintesis, estas no tienen funciones nutricionales, pero si presentan importancia
para su supervivencia. Las cuales se pueden mencionar a las saponinas,

flavonoides, taninos, cumarinas, terpenos, entre otros.?°
2.3.1. Compuestos fendlicos

Estos compuestos quimicos se localizan en los vegetales y las frutas. Estos
compuestos forman una clase de metabolitos mas importantes, en su mayoria
derivados de fenilalanina. Estos compuestos forman parte de un amplio grupo de
sustancias que estan presentes en las plantas que cumplen diferentes funciones
metabdlicas. Se puede mencionar que existen mas de 8000 compuestos

identificados.?
2.3.2. Flavonoides

Existen muchos compuestos y de identifican por su nivel de oxidacién de su anillo
pirano. Por sus sustituyentes o la posicion del anillo bencénico en el anillo pirano,

serian flavanonas, catequinas, auronas, flavonas, flavonoles.’



Tienen un bajo peso molecular, ademas presentan un mismo esqueleto en comuin
de difenilpiranos, formado por dos anillos de fenilos (A y B) que esté ligado por un

anillo C de pirano heterociclico.?
2.4. Colesterol

El 3-hidroxi-5,6 colesteno (colesterol) es una molécula principal para la vida,
presenta funciones metabdlicas y estructurales que es importante para el ser

humano.?

Procede de la dieta, también es sintetizado por los hepatocitos, ademas es
precursor de biomoléculas de gran importancia como los acidos biliares, hormonas

esteroideas y vitamina D.?

Por otra parte, su acumulacién en exceso en los tejidos y altas concentraciones
en la sangre (hipercolesterolemia) tienen repercusiones patolégicas que

presentan alta prevalencia en la poblacién.?®
2.5. Regulacion metabdlica

La enzima 3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A reductasa (HMG-CoA reductasa),

es la principal enzima reguladora de la via metabdlica de sintesis del colesterol.?®

La regulacién de su cantidad es incrementando la expresion genética se puede
aumentar la degradacion del colesterol si se logra la disminucién, reduce la
cantidad de colesterol. Para incrementar la sintesis de HMG-CoA reductasa se
administrara insulina, hormonas tiroideas, para incrementar la sintesis de HMG-
CoA reductasa se incrementa la concentracion de colesterol (actuando en factores
transcriptores), también incrementando el acido mevalénico o incrementar la

concentracion de glucagoén y corticosteroles.?®
2.6. Triglicéridos

Los triglicéridos son una grasa comun en el cuerpo. Tienen origen en los
alimentos, en especial en la mantequilla, aceites y otras. También provienen de
calorias adicionales. Estas calorias son las que uno consume, pero el cuerpo no
lo necesita de inmediato. El cuerpo humano cambia estas calorias en triglicéridos
y los almacena. Cuando el cuerpo humano requiere de energia libera los

triglicéridos.?’



2.7. Lipoproteinas plasmaticas

Las lipoproteinas plasméaticas se pueden mencionar que son particulas esféricas,
compuesta por un nucleo hidrofébico, que presenta triglicéridos y ésteres de
colesterol, ademas de una superficie polar, donde se ubica los fosfolipidos,

colesterol libre y apoproteinas que cumplen roles funcionales y estructurales.?

Los lipidos sanguineos estan en solucion, o dispersado en la circulacion, porque
estan incorporados a estructuras macromoleculares denominados lipoproteinas.
Estas se encargan de facilitar el metabolismo lipidico, a su vez la transferencia de
los lipidos a los tejidos. Hay 4 lipoproteinas: las lipoproteinas de muy baja
densidad (VLDL), lipoproteinas de baja densidad (LDL), lipoproteinas de alta
densidad (HDL) y los quilomicrones.?’

Aparte de su movimiento electroforético, diametro, densidad, las lipoproteinas
pueden ser diferenciadas por su apolipoproteina que la compone.?

2.7.1. Lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL)

El higado se encarga de secretar y realizan la movilizacion de triglicéridos a los
tejidos periféricos. Los triglicéridos de VLDL es hidrolizado por la lipasa de
lipoproteina (LPL), en lo cual se genera acidos libres y se almacenan en los tejidos

adiposos.?°
2.7.2. Lipoproteinas de baja densidad (LDL)

Los hepatocitos se encargan de catalizar la LDL y otras células, por medio de la
endocitosis que es mediada por receptores. El éster de colesterilo proveniente de
LDL se hidroliza, luego se genera el colesterol libre para la sintesis de membranas

celulares.®®
2.7.3. Lipoproteinas de alta densidad (HDL)

Los niveles bajos de HDL ocasionan enfermedades como aterosclerosis
coronaria. El transporte reverso de colesterol es afectado por los niveles bajos de
HDL, con lo cual es el responsable de la via metabdlica en la remocion de
colesterol excedente de las células periféricas, ademas del transporte hacia el

higado para reciclar o la eliminacién.°



2.7.4. Quilomicrones

Se forma en los intestinos, transportan triglicéridos de los animales, colesterol no
esterificado, ésteres de colesterilo. Circulan del conducto toracico hasta la

corriente sanguinea.?®
2.8. Hiperlipidemias
Es el incremento de la concentracion plasmatica de lipoproteinas circulantes.!

Estas se pueden clasificar en hiperlipidemias primarias cuando se produce
alteracion genética (hipercolesterolemia familiar) secundaria, por suscitarse a
consecuencia de otras patologias (diabetes, alcoholismo, obesidad,
hipotiroidismo, insuficiencia renal cronica), ingesta dietética basado en colesterol
y triglicéridos, también por la administracion de farmacos como los B-bloqueantes,

estrégenos, tiazidas, anticonceptivos orales.3?

Tabla 1. Niveles plasmaticos.*

Niveles plasmaticos

Colesterol total < 200 mg/dL
LDL < 130 mg/dL

HDL > 45 mg/dL
Triglicéridos < 150 mg/dL

En la prevencién primaria se incluye factores no modificables (edad, antecedentes
familiares de cardiopatia isquémica), modificables (obesidad abdominal,
hipertension arterial, tabaquismo), por otra parte, la prevencion secundaria se
incluyen factores de riesgo como antecedentes personales (enfermedad

cardiovascular).®
2.9. Tratamiento

Es imprescindible reducir ingesta de grasas, aumentar gasto energético y la
actividad fisica, corregir los factores de riesgo como sedentarismo, ingesta de
alcohol, estrés, obesidad e hipertension arterial.>®> Cambios en el estilo de vida

(buena alimentacion, actividad fisica, control del peso, dejar de fumar).3*
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2.10. Estatinas

En los pacientes con hipercolesterolemia es muy usual el uso de estos farmacos.
Inhiben la enzima Hidroximetilglutaril CoA reductasa, que es la responsable de la
produccién del colesterol en el higado. Viene siendo utilizado desde 1988 y estas
son muy eficaces en la reduccién del colesterol total y el c-LDL. En estudios
realizados muestran la disminucién de los pacientes en padecer infarto de

miocardio reduciendo su mortalidad.®®
2.10.1. Mecanismo de accién

La enzima que regula la velocidad de sintesis de colesterol en el higado es la
HMG-CoA reductasa. Presenta una estructura tetrdmera, sus 4 monomeros son
iguales y todos contribuyen en el sitio activo de la enzima. El colesterol y los
isoprenoides ejercen un retrocontrol negativo en la expresion del gen que codifica

la produccién de reductasa.®®
2.10.2. Atorvastatina

Estas estan indicadas en la reduccion del colesterol total, colesterol LDL,

apoproteina B, triglicéridos para los pacientes con hipercolesterolemia primaria.3’

H;C CH3

o)
ﬁ w
H
NH 7~ ©

F
Acido(3"R",5"R")-7-[2-(4-fluorofenil)-3-fenil-4-(fenilcarbamoil)-
5-propan-2-ilpirrol-1-il]-3,5-dihidroxiheptanoico

Figura 1. Estructura quimica de la atorvastatina.®’

2.11. Liofilizacion
2.11.1. Proceso de liofilizacion

Es un proceso que tiene como finalidad la separacion del agua (otro solvente) de

una disolucion a través de una disolucion, por la cual se realiza la congelacién y
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posterior sublimacion del hielo a presién reducida. Este proceso es el mas suave
para poder secar productos y secar productos organicos e inorganicos sin la
alteracion de su composicion. El proceso se realiza al vacio y a una baja

temperatura.3®
2.11.2. Fundamento del liofilizado

Se basa en un proceso fisico en la cual el disolvente congelado sublima de manera

directa a vapor, quedando la muestra seca libre del solvente.®

Evaporacion

Fusién

EEE—— - >
— «——

Solidificacion Licuefaccién

Figura 2. Estados del agua.®®
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I11. MATERIALES Y METODOS
3.1. Ubicacioén

En los laboratorios de farmacologia y toxicologia de la Facultad de Ciencias de la
Salud-UNSCH, en el periodo enero a marzo del 2023.

3.2 Poblacién

Las semillas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra fueron
obtenidas del INIA (Instituto Nacional de Innovacion Agraria), provincia de
Huamanga-Ayacucho.

3.3. Muestra

Unos 500 g de semillas de quinua adquiridas del INIA. Luego se llevo a la Biéloga

Laura Aucasime para su clasificacion taxonémica.
3.4. Unidad experimental

Treinta y cinco ratas de cepa Holtzman con un peso de 200 a 250 g que fueron

obtenidos de la Universidad Cayetano Heredia.
3.5. Métodos

3.5.1. Obtencidon del germinado

a. Recepcion de la semilla de quinua

La quinua (semillas) se mantuvieron en frascos completamente cerrados, en un

lugar fresco y libre de humedad.
b. Seleccién y clasificacién

Se empled el tamiz para limpiar los granos de quinua, se separ6 polvo, cascaras

0 particulas extrafias.
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c. Pesado
Unos 400 g de semillas de quinua negra fueron pesadas.
d. Lavado y desinfeccion

Se empled el hipoclorito de sodio 0,02% (p/v) para el lavado, por un tiempo de

veinte minutos, luego se enjuagoé con agua destilada varias veces.
e. Germinacion

Una vez que los granos fueron humedecidos por 2, fueron llevados sobre un papel
absorbente que fue humedecido con agua destilada en un recipiente de vidrio.
Luego se incubd a temperatura ambiente 20 — 21 °C por un tiempo de 5 dias.

f. Determinacion de lalongitud del germinado

Se realiz6 la medida del tamafio de la raiz alcanzada, logrando obtener 1,5 veces

superior al tamafio de la semilla. Para la medicion se empled un vernier.*®
g. Escaldado

Las semillas germinadas se retiraron de las camas de siembra, luego fueron
desecados a 40 °C por 48 horas, finalmente se tritur6 con un mortero y se

almacenb.
3.5.2. Extracto hidroalcoholico liofilizado

Unos 200 g de semillas germinadas fueron pulverizados, luego fueron sometidas
a extraccién con 2 L de etanol al 70%. Luego fueron macerados con agitacion
constante por un periodo de 10 dias. Luego se filtr6, concentr6 en el rotavapor
hasta la consistencia siruposa con sélidos totales 20% aproximadamente,
después se congeld a -60 °C por 24 horas y sublimado a -80 °C por 24 horas,
finalmente el extracto hidroalcohdlico liofilizado se llevé a un frasco de color ambar

hasta el dia de su uso.*
3.5.3. Identificacion fitoquimica

Para la identificacion de metabolitos secundarios presentes en el extracto

hidroalcohdlico liofilizado, se realizé segin Miranda.** (Anexo 2)
3.5.4. Efecto hipolipemiante

Se empleé el método, hipercolesterolemia inducido con colesterol (colesterol

Himedia 97%) descrito por Arroyo y Cisneros.*?
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Procedimiento:

e Se aclimaté a los animales por un periodo de 7 dias en jaulas de polietileno,
con viruta. Con temperatura e iluminaciéon estandar para eliminar el efecto

estrés, con agua y alimento rico en grasas (pellejo de pollo).

e Se emplearon 30 ratas albinas de cepa Holtzman con un peso de 200 a 250

g, se pesaron, codificaron y se ramdomiz6 en grupos.

e Se administro por dos dias consecutivos, por via oral: Grupo I: solucién salina
fisiologica 4 mL/kg Grupo II: Colesterol 62,5 mg/kg; Grupo llI: Colesterol +
atorvastatina 15 mg/kg; Grupo 1V, V y VI: Colesterol + extracto 125, 250 y 500
mg/kg respectivamente.

e El colesterol se administrd por via oral en dosis de 62,5 mg/kg suspendido en

goma tragacanto al 2% todos los dias por dos meses.

e Luego de la administracion de los tratamientos por 2 dias se procedié a tomar
muestras de sangre por puncién intracardiaca, para la determinacion del
colesterol total, HDL, LDL, triglicéridos, segun el modelo enziméatico utilizado

por el laboratorio clinico.*
3.5.5. Niveles de colesterol total

Se empled el método enzimatico para la determinacion de colesterol en suero

(Colestat enzimético).*®

Se prepard reactivo de trabajo: 50 mL de agua destilada, 5 mL de 4-
aminofenazona 25 mmol/L, 5 mL de fenol 55 mmol/L y se llevé a 100 mL con agua
destilada. Se agregé 2 mL de reactivo (suspension conteniendo lipasa fungal 300
U/mL, colesterol oxidasa (CHOD) 3 U/mL y peroxidasa (POD) 20 U/mL)

previamente homogenizada.
Estandar: colesterol 2 g/L.
a. Procedimiento:

En 3 tubos marcadas B (Blanco), S (Standard) y D (Desconocido), se coloc6 20
UL de suero fisiologico, 20 pL de estandar, 20 pL de muestra respectivamente,
luego a cada tubo se agregé 2 mL del reactivo de trabajo. Se incubd por 15
minutos en bafio de agua a 37 °C, se realiz0 la lectura a 505 nm, llevando el

aparato a cero con el blanco.
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3.5.6. Niveles de lipoproteinas de baja densidad (LDL)
Se empled el método enzimatico para determinar colesterol LDL en suero.**
Se empled lo siguientes reactivos:

Reactivo A: solucion conteniendo colesterol esterasa 1000 U/L, colesterol
oxidasa 1200 U/L, peroxidasa 1250 U/L, ascorbato oxidasa 3000 U/L, 4-
aminoantipirina 1 g/L y tensioactivo 7 g/L en buffer MES 50 mM.

Reactivo B: solucién conteniendo N,N-bis-(4-sulfobutil)-m-toluidina dis6dica
(DSBmMT) 0,4 g/L y tensioactivo 10 g/L en buffer MES 50 mM.

Calibrador: suero humano liofilizado conteniendo lipoproteinas de diversos tipos
incluyendo LDL.

Procedimiento:

Procedimiento para HDL colesterol en un analizador automético, donde a 3 pL de
la muestra y calibrador se agreg6 300 L del reactivo A, se incubd por 5 minutos
a 37 °C. se realizo la lectura de la absorbancia a 660 nm utilizando un blanco de
muestra, luego se agregé 100 pL del reactivo B, se volvié a incubar por 5 minutos

a 37 °C, realizandose la lectura a 660 nm.
3.5.7. Niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL)

Método colorimétrico homogéneo para la determinacion de HDL-colesterol en

suero (HDL Colesterol monofase AA).*
Se empled los siguientes reactivos:

Reactivo A: solucién de colesterol oxidasa (<3000 U/L), peroxidasa (<5000 U/L)
y N-etil-N-(2-hidroxi-3-sulfopropil)-3-toluidina disddica (TOOS) (<1 mM), en buffer

de Good, con estabilizante y conservante apropiados.
Reactivo B: solucion de detergente (<2%), colesterol esterasa (<3000 U/L) y

Calibrador: suero humano liofilizado conteniendo lipoproteinas de diversos tipos

incluyendo HDL.
Procedimiento

Procedimiento para HDL colesterol en un analizador automético, donde a 3 pL de
la muestra y calibrador se agreg6 300 L del reactivo A, se incubd por 5 minutos

a 37 °C. se realizo la lectura de la absorbancia a 660 nm utilizando un blanco de
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muestra, luego se agregd 100 pL del reactivo B, se volvié a incubar por 5 minutos

a 37 °C, realizandose la lectura a 540 nm.
3.5.8. Niveles de triglicéridos

Se empled el método enzimatico para la determinacién de triglicéridos en suero.*

Se usaron los siguientes reactivos:

Reactivo A: solucién conteniendo buffer (pH 6,8), clorofenol, lipoprotein lipasa
(LPL), glicerol kinasa (GK), glicerol fosfato oxidasa (GPO), peroxidasa (POD),
adenosina trifosfato (ATP) y 4-aminofenazona (4-AF).

Standard: solucion de glicerol 2,26 mmol/L (equivale a 2 g/L de trioleina).
Procedimiento:

En 3 tubos marcados: B (Blanco), S (Standard) y D (Desconocido), se colocé 10
uL de suero fisiolégico, muestra y estandar. A cada uno de ellos se agreg6é 1 mL
del reactivo A. Se mezcl6, incubd por 5 minutos a 37 °C, y se realiz6 la lectura en
el espectrofotémetro a 505 nm, llevando el aparato a cero con el blanco.

3.6. Disefio experimental

Se emple6 el disefio de posprueba Unicamente y grupo control. Del modo

siguiente:
Ge X @]
Gen - 0]
Gep X @]

Donde: Ge, grupo experimental, X, tratamiento, O, observacion, Gen, grupo control

negativo, Gep, grupo control positivo.*’

El efecto hipolipemiante se realizé con 6 tratamientos y cinco repeticiones para

cada grupo:
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Tabla 2. Disefio experimental

Grupo Tratamiento Dosis
Grupo | Solucioén salina fisiolégica 4 mL
Grupo |l Colesterol 62,5 mg/kg
Grupo llI Colesterol + atorvastatina 15 mg/kg
Grupo IV Colesterol + extracto liofilizado 125 mg/kg
Grupo V Colesterol + extracto liofilizado 250 mg/kg
Grupo VI Colesterol + extracto liofilizado 500 mg/kg

3.7. Andlisis de datos

Los datos se plasmaron en medias, presentado en tablas y figuras. Sus diferencias
significativas de los grupos se determinaron a través del ANOVA (Andlisis de
varianza) con un nivel de confianza de 95% (p<0,05). También se emple6 para las
comparaciones multiples la prueba de Tukey, utilizando el programa estadistico
SPSS versién 26.
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V. RESULTADOS
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Tabla 3. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohodlico

liofilizado de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,

variedad negra. Ayacucho, 2023

Ensayo Metabolito Resultado
Cloruro férrico Fenoles y/o taninos +++
Shinoda Flavonoides +++
Espuma Saponinas +++
Benedict AzUcares reductores ++
Ninhidrina Aminoécidos +++
Fehling Azucares reductores ++

Mayer Alcaloides +

Wagner Alcaloides ++
Dragendorff Alcaloides ++

Leyenda:
Abundante (+++)
Moderado (++)

Leve (+)
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Figura 3. Niveles de colesterol total en funcion de los diferentes tratamientos de
las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra.
Ayacucho, 2023

Leyenda:
SSF: Solucién salina fisiol6gica
Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado
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Figura 4. Niveles de lipoproteinas de baja densidad (LDL) en funcion de los
diferentes tratamientos de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd.
“quinua”, variedad negra. Ayacucho, 2023
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E.L.: Extracto liofilizado
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V. DISCUSION

Las plantas medicinales son muy utilizadas en la actualidad, con el fin de tratar
muchas enfermedades. Gracias a la biodiversidad, tenemos un gran numero de
plantas medicinales que aun no estan estudiadas, por ende, la necesidad de
investigar nuevas especies con el fin de que tengan bases cientificas de tal
manera sea utilizadas por la poblacion.

La Tabla 3, muestra los metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohdlico liofilizado de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa
Willd. “quinua”®, variedad negra. Se observa la presencia de metabolitos
secundarios como fenoles, flavonoides, taninos, saponinas, aminoacidos,
azUcares reductores y alcaloides. Por su parte Pillaca* menciona en su estudio,
acerca del extracto hidroalcohélico de las semillas de Chenopodium quinoa Willd.
“quinua” tiene metabolitos secundarios como los compuestos fendlicos, lactonas,
saponinas, taninos, flavonoides, alcaloides, triterpenos y/o esteroides y azlUcares
reductores. En otra investigacion realizada por Nahui*®, demostré que la quinua
presenta flavonoides, taninos, saponinas, alcaloides y catequinas. Pino*® en su
investigacion determind que el extracto acuoso de las semillas de quinua presenté
alcaloides, saponinas, flavonoides y azlcares reductores. Los estudios
mencionados ponen en manifiesto que Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
variedad negra presenta muchos metabolitos bioactivos, que pueden ser las

responsables del efecto hipolipemiante.

Ademas, las hojas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua” presenta muchas
proteinas de gran calidad. Presenta muchos efectos como cicatrizante,
desinflamante, analgésico, desinfectante de las vias urinarias, hipolipemiante,
antiulceroso, también es ideal en la dieta, ademas no contienen gluten, excelente

fuente de aminoacidos, minerales esenciales y acidos grasos omega-3. Hasta la
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fecha son pocas las investigaciones acerca de las hojas de quinua, que
mencionaron que es una gran fuente de propiedades nutricionales, composicién
fitoquimica y los beneficios para la salud humana®!, aspecto que se deberia tener

en cuenta para posteriores investigaciones.

Se emple6 el método propuesto por Arroyo y Cisneros*?, la cual se indujo con

colesterol 97% Himedia por un periodo de dos meses.

La Figura 3, muestra los niveles de colesterol total en funcién de los diferentes
tratamientos de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
variedad negra. Se observa que la dosis de los tres tratamientos a 125 mg/kg, 250
mg/kg y 500 mg/kg con 84,24 mg/dL, 77,48 mg/dL y 75,48 mg/dL respectivamente,
son estadisticamente similares al estandar atorvastatina 15 mg/kg con 74,48
mg/dL a un (p<0,05). Por su parte Sanchez®?, determind que el extracto
hidroalcohdlico de Zea mays L. var. Presentd un valor de colesterol de 70,7 mg/dL,
siendo esta superada por la atorvastatina en 66,2 mg/dL. Magallanes y Macedo®,
determinaron que el aceite de Plukenetia volubilis L. a la dosis de 800 pL presento
un valor de colesterol de 67,78 mg/dL, que fue superada por la atorvastatina con
89,78 mg/mL. Remigio®*, determind que el aceite de Linum usitatissimum a la
dosis de 1 mL presenté valores de colesterol total de 191,6 mg/dL, siendo
superada por la atorvastatina 15 mg/kg con 175,4 mg/dL. En los estudios
mencionados se aprecia que el estdndar es superior a comparacién de los

tratamientos, a excepcién del aceite de Plukenetia volubilis L.

En otra investigacion Suica®, determind que el aceite de Chenopodium quinoa
Willd. “quinua” presentd valores de colesterol total de 133,84 mg/dL, siendo
superior al estandar atorvastatina con 141,95 mg/dL. Este estudio difiere con la
presente investigacion, porgque los tratamientos con Chenopodium quinoa Willd.
“quinua”, son estadisticamente similares y no presentan diferencia significativa

con el estandar.

Los metabolitos encontrados en la presente investigacion tales como los taninos
y/lo fenoles y flavonoides son posiblemente los responsables del efecto
hipolipemiante de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra, en otras
investigaciones mencionan que los taninos regulan el colesterol, porque estas
inhiben la absorcion intestinal e incrementan la excrecion de acidos biliares.
Ademas, se demostré que la antocianina (cianida-3-glucésido) es un potente

antioxidante, esta evita el estrés oxidativo a nivel celular, de tal manera interfiere
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en la propagacion de radicales libres, disminuye la sintesis de colesterol a nivel

hepéatico evitando la oxidacion de las lipoproteinas LDL y VLDL.%?

La Figura 4, muestra los valores de los niveles de lipoproteinas de baja densidad
(LDL) en funcion de los diferentes tratamientos de las semillas germinadas de
gquinua negra. Se puede observar que la dosis de 500 mg/kg presenta un valor de
38,38 mg/dL, siendo estadisticamente similar al estandar atorvastatina 15 mg/kg
con 36,34 mg/dL a un (p<0,05). Por su parte Sanchez®?, determiné que el extracto
hidroalcohdlico de Zea mays L. var. disminuy®6 los niveles de lipoproteinas de baja
densidad (LDL) en 26,1 mg/dL, siendo esta superada por la atorvastatina en 24,7
mg/dL.

Por su parte Suica®, determind que el aceite de Chenopodium quinoa Willd.
“quinua” disminuyo los niveles de lipoproteinas de baja densidad (LDL) en 42,59
mg/dL, siendo superior al estandar atorvastatina con 120,08 mg/dL. Este estudio
difiere con la presente investigacion, porque el estandar no presenté una
diferencia significativa con los tratamientos de Chenopodium quinoa Willd.

“‘quinua”.

La Figura 5, muestra los niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL) en
funciébn de los diferentes tratamientos de las semillas germinadas de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra. Se puede observar que la
dosis de 500 mg/kg presentd un valor de 25,50 mg/dL, resultando inferior a las
demas dosis 125 y 250 mg/kg con 29,98 y 31,08 mg/dL respectivamente, siendo
estas dos Ultimas estadisticamente similares al estandar atorvastatina 15 mg/kg
con 26,82 mg/dL a un (p<0,05). Sanchez®, determind que el extracto
hidroalcohélico de Zea mays L. var. en las lipoproteinas de alta densidad (HDL)
obtuvo un valor de 29,3 mg/dL, siendo esta igualada por la atorvastatina en 29,3
mg/dL. Remigio 4, determiné que el aceite de Linum usitatissimum a la dosis de 1
mL presento valores de HDL 48,8 mg/dL, esta no fue superada por la atorvastatina
15 mg/kg con 42,6 mg/dL.

En otra investigacion Suica®, determind que el aceite de Chenopodium quinoa
Willd. “quinua” presentd valores de los niveles de lipoproteinas de alta densidad
(HDL) 71,5 mg/dL, siendo superior al estdndar atorvastatina con 63,20 mg/dL. Los
estudios mencionados difieren con la presente investigacion, porque los valores

de HDL presentaron un valor inferior a las demas dosis.
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En la investigacion los animales que fueron inducidos con colesterol, muestran
efecto hipolipemiante en los niveles de colesterol total, lipoproteinas de baja
densidad, estos efectos se relacionarian a los flavonoides por la inhibicién de
enzimas clave en el metabolismo de las lipoproteinas. Por otra parte, otro estudio
menciona que los flavonoides inhiben la HMG CoA reductasa, por lo que inhibiria
la sintesis del colesterol. Otro mecanismo seria que los flavonoides incrementan
la excrecion fecal de acidos biliares, relacionando el incremento de la actividad de
LCAT (Lecitina Colesterol Aciltransferasa) que es implicada en el transporte del
colesterol desde los tejidos extrahepaticos hasta el higado para su respectiva
degradacion.®®

La Figura 6, muestra los niveles de triglicéridos en funcion de los diferentes
tratamientos de las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
variedad negra. Se puede observar que la determinacién de triglicéridos en los
tres tratamientos de 125 mg/kg, 250 mg/kg y 500 mg/kg con 128,92 mg/dL, 125,96
mg/dL y 122,04 mg/dL, respectivamente, son estadisticamente similares al
estandar atorvastatina 15 mg/kg con 128,64 mg/dL a un (p<0,05). Sanchez®?,
determiné que el extracto hidroalcohdlico de Zea mays L. var. Present6 un valor
de triglicéridos de 76,4 mg/dL, siendo esta superada por la atorvastatina en 61,3
mg/dL. Magallanes y Macedo®?, determinaron que el aceite de Plukenetia volubilis
L. a la dosis de 800 pL presentd valores de triglicéridos de 79,61 mg/dL, pero no
fue superada por la atorvastatina con 131,66 mg/mL. Remigio®*, determiné que el
aceite de Linum usitatissimum a la dosis de 1 mL present6 valores de triglicéridos
de 125,4 mg/dL, esta no fue superada por la atorvastatina 15 mg/kg con 128,8
mg/dL.

En otra investigacion Suica®®, determiné que el aceite de Chenopodium quinoa
Willd. “quinua” presenté valores de triglicéridos de 136,91 mg/dL, siendo superior
al estandar atorvastatina con 144,93 mg/dL. Los estudios mencionados
demuestran que las semillas germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”,
variedad negra disminuyen los niveles de triglicéridos, siendo mejor

comparandolas con el estandar atorvastatina.

En la parte clinica en la disminucién de los triglicéridos, la Asociacibn Americana
del Corazon (AHA), menciona que los triglicéridos no son aterogénicos, sino que
es un importante biomarcador en las enfermedades cardiovasculares, por su

asociacion a particulas remanentes aterogénicos y apo CllIl. La AHA refiere que la
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hipertrigliceridemia resulta de la disminucién o incremento del catabolismo de las
lipoproteinas ricas en triglicéridos (quilomicrones, lipoproteinas de muy baja
densidad), estas influyen en la composicion y el metabolismo de LDL y HDL. Una
produccién de triglicéridos de VLDL se activa la proteina de transferencia de
ésteres de colesterol, o que implica el incremento de triglicéridos de LDL, HDL.
La cantidad de triglicéridos dentro de estas particulas es hidrolizada por HTGL
(Lipasa de triglicérido hepatico), dando como resultado particulas de HDL y LDL
muy densas y pequefias. Los estudios mencionan que las particulas de HDL y
LDL influyen en el riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares. Por otra
parte, la AHA recomienda tratamientos adicionales, como cambio de estilo de vida,

modificaciones dietéticas, disminucion del peso corporal, entre otras.%®

En el presente estudio se evidencié el efecto hipolipemiante de las semillas
germinadas de Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra. Se
determiné la presencia de metabolitos secundarios que posiblemente son los
responsables del efecto. Pero se requiere de mas estudios para poder aislar los
metabolitos secundarios responsables del efecto hipolipemiante.
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VI. CONCLUSIONES

El extracto hidroalcohdlico liofilizado de las semillas germinadas de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra presenta efecto
hipolipemiante.

El extracto hidroalcohdlico liofilizado de las semillas germinadas de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra presenta fenoles y/o
taninos, flavonoides, saponinas, azlcares reductores, aminoacidos Yy
alcaloides.

Los extractos hidroalcohdlicos liofilizados a las dosis de 125, 250 y 500 mg/kg
no presentan diferencia significativa con el estandar atorvastatina 15 mg/kg en
lo que respecta a la determinacion de colesterol total, lipoproteinas de baja
densidad (LDL) y triglicéridos.

En lo que respecta a la determinacién de las lipoproteinas de alta densidad
(HDL), el extracto hidroalcohdlico liofilizado a la dosis de 500 mg/kg presenté
diferencia significativa con el estandar atorvastatina 15 mg/kg a un (p<0,05),
frente a los extractos de 125 y 250 mg/kg que si resultaron estadisticamente

similares al estandar.
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VII. RECOMENDACIONES

Realizar mas estudios para determinar su actividad bioldégica de
Chenopodium quinoa Willd. “quinua”, variedad negra.

Realizar estudios comparativos con otras especies que demuestren su
efecto hipolipemiante.

Aislar el metabolito responsable del efecto hipolipemiante.

Realizar mas estudios, como la toxicidad aguda del extracto
hidroalcohélico liofilizado de las semillas germinadas de Chenopodium

quinoa Willd. “quinua”, variedad negra.
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Anexo 1

Constancia de la clasificacién taxonomica de Chenopodium quinoa Willd.

“quinua”, variedad negra, Ayacucho-2023

CONSTANCIA

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

Que, la Bach. en Farmacia y Bioquimica, Srta. Nancy Janeth, CALLE RIVERA,
ha solicitado la identificacién de una muestra vegetal para trabajo de tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segun el Sistema de

Clasificacion de Cronquist. A. 1988. siendo su taxonomia la siguiente:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

CLASE } MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE 2 CARYOPHYLLIDAE

ORDEN : CARYOPHYLLALES
FAMILIA ; CHENOPODIACEAE
GENERO g Chenopodium

ESPECIE : Chenopodium quinoa Willd.
VARIEDAD : Negra

N.V. y “quinua”

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

Ayacucho, 8 de Octubre del 2022

T i
( Q/\( L{u (E:Cf p
LAURA AUCASIME MEDINA

BIOLOGA
Reg. CBP. N°583 CR.- X1
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Anexo 2

Flujograma de identificacién fitoquimica del extracto hidroalcohdlico liofilizado de

Chenopodium quinoa Willd. “quina”, variedad negra, Ayacucho-2023
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-

v

\ 4
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Anexo 3

Identificacién fitoquimica del extracto hidroalcohdlico liofilizado de Chenopodium

guinoa Willd. “quinua”, variedad negra, Ayacuhco-2023
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Anexo 4

Procedimiento del efecto hipolipemiante, Ayacucho-2023

Quinua liofilizada Colesterol

Administraciéon de los

Grupos de tratamiento , .
P diferentes tratamientos

Extraccion de la sangre Muestra recolectada para
en los animales el andlisis

48



Anexo 5

Fundamento del colestat enzimatico, Ayacucho-2023

n
»

Lipasa

CHOD

Donde:

e CHOD = colesterol oxidasa
e POD = peroxidasa
¢ AF = aminofenazona




Anexo 6

Fundamento del HDL colesterol monofase AA v.2, Ayacuho-2023

POD
LDL, VLDL, quilomicrones >
CHO
Detergente
HDL-Colesterol >
CHO
HDL-Colesterol >
CHE
POD

H202 + TOOS + 4-AAP

Donde:

e CHO = colesterol oxidasa

e CHE = colesterol estearasa
e POD = peroxidasa

e TOOS = toluidina disodica
e 4-AAP = 4-amino antipirina
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Productos incoloros de
LDL, VLDL y quilomicrones

HDL-Colesterol
solubilizada

Colest-4-en-3-ona +
H202

Desarrollo del color



Anexo 7

Fundamento del LDL colesterol monofase AA, Ayacuho-2023
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Anexo 8

Fundamento para triglicéridos TG color GPO/PAP AA, Ayacucho-2023

‘ Lipoprotein lipasa ’

‘ Glicerol kinasa ’

@
Y
H i

Donde:

e ATP = adenosin trifosfato
e ADP = adenosin difosfato
e 4-AF = 4-aminofenazona




Anexo 9

Valores descriptivos de los niveles de colesterol total, Ayacucho-2023

95% del intervalo
de confianza para
la media

N Media Desv. Desv. Limite Limite Min. Max.
Desviacion Error inferior superior

SSF4mL/kg 5 72,900 5,169 2,311 66,481 79,318 63,90 77,10

Colesterol 5 127,980 4,385 1,961 122,534 133,425 122,6 133,00
62,5 mg/kg

Col. + 5 74,480 9,428 4216 62,773 86,186 64,20 87,70
Atorvastatina
15 mg/kg

Col. + E.L. 5 84,240 4,176 1,867 79,054 89,425 80,60 90,70
125 mg/kg

Col. + E.L. 5 77,420 4,868 2,177 71,375 83,465 69,80 81,80
250 mg/kg
Col. + E.L. 5 75,380 7,564 3,383 65,987 84,773 65.50 86,50
500 mg/kg

Total 30 85,400 20,513 3,745 77,740 93,059 63,90 133,00

Col.: Colesterol
E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 10

Valores descriptivos de los niveles de lipoproteinas de baja densidad (LDL),

Ayacucho-2023

95% del intervalo
de confianza para

la media
N Media Desv. Desv. Limite Limite Min.  Max.
Desviacion Error inferior superior

SSF4mL/kg 5 43,680 4,831 2,160 37,680 49,679 36,50 48,50

Colesterol 5 62,620 6,006 2,686 55,162 70,077 54,70 68,80
62,5 mg/kg

Col. + 5 36,340 2,372 1,060 33,394 39,285 32,30 38,20
Atorvastatina
15 mg/kg

Col. + E.L. 5 37,280 2,505 1,120 34,169 40,390 34,30 40,50
125 mg/kg

Col. + E.L. 5 41,100 4,152 1,857 35943 46,256 36,50 46,50
250 mg/kg

Col. + E.L. 5 38,380 3,688 1,649 33,799 42,960 32,20 41,50
500 mg/kg

Total 30 43,233 9,903 1,808 39,535 46,931 32,20 68,80

Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 11

Valores descriptivos de los niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL),

Ayacucho-2023

95% del intervalo
de confianza para

la media
N Media Desv. Desv. Limite Limite Min.  Max.
Desviacion Error inferior superior

SSF4mL/kg 5 26,080 2,219 0,992 23,323 28,836 23,10 29,20

Colesterol 5 37,640 2,859 1,278 34,089 41,190 34,70 41,70
62,5 mg/kg

Col. + 5 26,820 1,832 0,819 24,545 29,095 24,30 28,60
Atorvastatina
15 mg/kg

Col. + E.L. 5 29,980 2,037 0,911 27,449 32,510 28,10 33,20
125 mg/kg

Col. + E.L. 5 31,080 3,420 1529 26,832 35327 28,10 36,70
250 mg/kg

Col. + E.L. 5 25,500 1,958 0,875 23,068 27,931 24,10 28,80
500 mg/kg

Total 30 29,516 4,784 0,873 27,730 31,303 23,10 41,70

Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 12

Valores descriptivos de los niveles de triglicéridos, Ayacucho-2023

95% del intervalo
de confianza para

la media
N  Media Desv. Desv. Limite Limite Min. Max.
Desviacion Error inferior superior

SSF4mL/kg 5 123,780 2,695 1,205 120,432 127,127 120,70 127,10

Colesterol 5 144,320 4,263 1,906 139,026 149,613 139,50 149,60
62,5 mg/kg

Col. + 5 128,640 5,754 2,573 121,494 135,785 123,70 137,20
Atorvastatina
15 mg/kg

Col. + E.L. 5 164,920 7,403 3,310 119,727 138,112 117,80 135,20
125 mg/kg

Col. + E.L. 5 125,960 4,424 1,978 120,466 131,453 120,80 131,50
250 mg/kg

Col. + E.L. 5 122,040 3,667 1,640 117,485 126,594 118,70 126,10
500 mg/kg

Total 30 128,943 8,678 1,584 125,702 132,184 117,80 149,60

Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 13

Andlisis de varianza de los niveles de colesterol total, lipoproteinas de baja

densidad (LDL), lipoproteinas de alta densidad (HDL), triglicéridos, Ayacucho-

2023
Sumade gl. Media F Sig.
cuadrados cuadratica
Entre 11269,896 5 2253,979 57,989 1,29x1012
Colesterol grupos
mg/dL Dentro 032,864 24 38,869
de
grupos
Total 12202,760 29
Entre 2435,543 5 487,109 28,603 2,27x10°
grupos
LDL mg/dL Dentro 408,724 24 17,030
de
grupos
Total 2844,267 29
Entre 519,318 5 103,864 17,238 2,95X107
grupos
HDL mg/dL Dentro 144,604 24 6,025
de
grupos
Total 663,922 29
Entre 1598,754 5 319,751 13,105 3,26x10°6
Triglicéridos 9"POS
mg/dL Dentro 585600 24 24,400
de
grupos
Total 2184,354 29
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Anexo 14

Prueba de homogeneidad de varianzas de los niveles de colesterol total,

lipoproteinas de alta densidad, lipoproteinas de baja densidad, triglicéridos,

Ayaucho-2023

Estadistico gll gl2 Sig.
de Levene
Colesterol Se basaen la 0,908 5 24 0,493
mg/dL media
HDL mg/dL Se basaen la 0,602 5 24 0,699
media
LDL mg/dL Se basaen la 2,033 5 24 0,110
media
Triglicéridos Se basa en la 1,899 5 24 0,132

mg/dL

media
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Anexo 15

Comparaciones multiples, prueba de Tukey de los niveles de colesterol total,
Ayacucho-2023

Tratamiento N Subconjunto para alfa = 0,05
1 2
SSF 4 mL/kg 5 72,900
Col. + Atorvastatina 15 5 74,480
mg/kg
Col. + E.L. 500 mg/kg 5 75,380
Col. + E.L. 250 mg/kg 5 77,420
Col. + E.L. 125 mg/kg 5 84,240
Colesterol 62,5 mg/kg 5 127,980
Sig. 0,079 1,000

Col.: Colesterol
E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 16

Comparaciones multiples, prueba de Tukey de los niveles de lipoproteinas de
baja densidad (LDL), Ayacucho-2023

Tratamiento N Subconjunto para alfa = 0,05
1 2
Col. + Atorvastatina 15 5 36,340
mg/kg
Col. + E.L. 125 mg/kg 5 37,280
Col. + E.L. 500 mg/kg 5 38,380
Col. + E.L. 250 mg/kg 5 41,100
SSF 4 mL/kg 5 43,680
Colesterol 62,5 mg/kg 5 62,62
Sig. 0,090 1,000

Col.: Colesterol
E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 17

Comparaciones multiples, prueba de Tukey de los niveles de lipoproteinas de
alta densidad (HDL), Ayacucho-2023

Tratamiento N Subconjunto para alfa = 0,05
1 2 3

Col. + E.L. 500 mg/kg 5 25,500

SSF 4 mL/kg 5 26,080
Col. + Atorvastatina 15 5 26,820 26,820

mg/kg
Col. + E.L. 125 mg/kg 5 29,980 29,980
Col. + E.L. 250 mg/kg 5 31,080
Colesterol 62,5 mg/kg 5 37,640
Sig. 0,077 0,103 1,000

Col.: Colesterol
E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 18

Comparaciones multiples, prueba de Tukey de los niveles de triglicéridos,
Ayacucho-2023

Tratamiento N Subconjunto para alfa = 0,05
1 2

Col. + E.L. 500 mg/kg 5 122,040

SSF 4 mL/kg 5 123,780
Col. + E.L. 250 mg/kg 5 125,960
Col. + Atorvastatina 15 5 128,640

mg/kg
Col. + E.L. 125 mg/kg 5 128,920
Colesterol 62,5 mg/kg 5 144,320
Sig. 0,273 1,000

Col.: Colesterol
E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 19

Prueba de normalidad de los niveles de colesterol total, Ayacucho-2023

Kolmogérov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento Estadistico Gl Sig. Estadistico gl Sig.
SSF 4 mL/kg 0,392 5 0,012 0,760 5 0,037
Colesterol 0,193 5 0,200" 0,940 5 0,668
62,5 mg/kg
Col. + 0,177 5 0,200" 0,964 5 0,836
Atorvastatina
15 mg/kg
Col. + E.L. 0,217 5 0,200° 0,893 5 0,375
125 mg/kg
Col. + E.L. 0,196 5 0,200° 0,903 5 0,429
250 mg/kg
Col. + E.L. 0,236 5 0,200" 0,963 5 0,832
500 mg/kg

*: Esto es un limite inferior de la significacién verdadera

a: Correccion de significacién de Lilliefors
Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 20

Prueba de normalidad de los niveles de lipoproteinas de alta densidad (LDL),
Ayacucho-2023

Kolmog6érov-Smirnov? Shapiro-Wilk

Tratamiento Estadistico Gl Sig. Estadistico gl Sig.
SSF 4 mL/kg 0,212 5 0,200" 0,912 5 0,482

Colesterol 0,284 5 0,200" 0,897 5 0,391

62,5 mg/kg

Col. + 0,276 5 0,200" 0,806 5 0,090

Atorvastatina

15 mg/kg

Col. + E.L. 0,173 5 0,200° 0,972 5 0,891

125 mg/kg

Col. + E.L. 0,204 5 0,200° 0,944 5 0,696

250 mg/kg

Col. + E.L. 0,279 5 0,200" 0,834 5 0,148

500 mg/kg

*: Esto es un limite inferior de la significacién verdadera

a: Correccion de significacién de Lilliefors
Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 21

Prueba de normalidad de los niveles de lipoproteinas de baja densidad (HDL),
Ayacucho-2023

Kolmogoérov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
SSF 4 mL/kg 0,207 5 0,200 0,979 5 0,928
Colesterol 0,213 5 0,200 0,924 5 0,555
62,5 mg/kg
Col. + 0,203 5 0,200 0,917 5 0,513
Atorvastatina
15 mg/kg
Col. + E.L. 0,218 5 0,200 0,903 5 0,426
125 mg/kg
Col. + E.L. 0,257 5 0,200 0,866 5 0,251
250 mg/kg
Col. + E.L. 0,259 5 0,200 0,803 5 0,086
500 mg/kg

*: Esto es un limite inferior de la significacién verdadera

a: Correccion de significacién de Lilliefors
Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 22

Prueba de normalidad de los niveles de triglicéridos, Ayacucho-2023

Kolmogérov-Smirnov? Shapiro-Wilk

Tratamiento Estadistico Gl Sig. Estadistico gl Sig.
SSF 4 mL/kg 0,211 5 0,200" 0,937 5 0,645

Colesterol 0,227 5 0,200" 0,916 5 0,505

62,5 mg/kg

Col. + 0,295 5 0,178 0,866 5 0,250

Atorvastatina

15 mg/kg

Col. + E.L. 0,211 5 0,200° 0,885 5 0,333

125 mg/kg

Col. + E.L. 0,202 5 0,200° 0,946 5 0,712

250 mg/kg

Col. + E.L. 0,247 5 0,200" 0,811 5 0,100

500 mg/kg

*: Esto es un limite inferior de la significacién verdadera

a: Correccion de significacién de Lilliefors
Col.: Colesterol

E.L.: Extracto liofilizado

SSF: Solucién salina fisiol6gica
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Anexo 23

Matriz de consistencia

TiTULO PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES MARCO TEORICO DISENO METODOLOGICO
Efecto ¢Tendra efecto  Objetivo general El extracto Variable Lépez y col, en su Tipo de investigacion: Basica-
hipolipemiante  del hipolipemiante el paterminar el efecto  hidroalcohdlico  independiente investigacion “Efectos de experimental.
extracto extracto hipolipemiante ~ del  extracto lofilizado  de  gyracto la  quinua germinada Yy  pgpjacign: Las semillas de Chenopodium

hidroalcoholico

liofilizado de las
semillas germinadas
de Chenopodium

quinoa Wwilld.
“quinua”, variedad
negra en ratas
albinas. Ayacucho,
2022

hidroalcohélico
liofilizado de las
semillas
germinadas de
Chenopodium

quinoa willd?
“quinua”, variedad
negra en ratas
albinas?

hidroalcohdlico liofilizado de las

semillas
Chenopodium

germinadas de
quinoa willd.

“quinua”, variedad negra en ratas
albinas.

Objetivos especificos:

Identificar los metabolitos
secundarios presentes en el
extracto hidroalcohélico
liofilizado de las semillas
germinadas de Chenopodium
quinoa  Willd. “quinua”,
variedad negra.

Evaluar el efeto en el perfil
lipidico con el consumo del
extracto liofilizado de las
semillas germinadas de
Chenopodium quinoa Willd.
“‘quinua”, variedad negra en

ratas hiperlipidémicas
inducidas.

Comparar el efecto
hipolipemiante del extracto
liofilizado de las semillas
germinadas de Chenopodium
quinoa Wwilld. “quinua”,
variedad negra con el

estandar atorvastatina.

las  semillas
germinadas de
Chenopodium
quinoa  Willd.
“quinua”,

variedad negra
posee efecto
hipolipemiante.

hidroalcoholico
liofilizado de las
semillas
germinadas de
Chenopodium
quinoa Wwilld.
“quinua”, variedad
negra.

Indicador:

Concentraciones
de 125; 250 y 500
mg/kg.

Variable
dependiente:

Valores de CT,
TG, HDL, LDL

Indicador:
. mg/dL.

fermentada (Chenopodium
quinoa Willd.) sobre el
indice glucémico de la
dieta y los parametros
bioquimicos de la sangre
de ratas Wistar
alimentadas con una dieta
alta en carbohidratos”.

Alarcon y col., en su
estudio “Ensayo in vitro de
extractos de quinua
(Chenopodium quinoa
Willd.) y lupino (Lupinus
spp.) sobre la agregacion
plaquetaria humana”.

Marmuzi y col, en su
investigacion “Analisis
aproximado, acidos grasos
y composicién mineral de
Chenopodium quinoa
marroqui procesada Willd.

y propiedades
antioxidantes segun la
polaridad”.

quinoa Willd “quinua”, variedad negra
fueron adquiridas del Instituto Nacional de
Innovacion Agraria (INIA),

Muestra: Unos 400 g de semillas de
quinua adquiridas del INIA.

Unidad experimental: Treinta y cinco
ratas de cepa Holtzman con un peso de
200 a 250 g que fueron adquiridos de la
Universidad Cayetano Heredia.

Metodologia:

Se empled el método, hipercolesterolemia
inducido con colesterol (Colesterol Himedia
97%) descrito por Arroyo y Cisneros.

Disefio  experimental: El  disefio
experimental para la determinacion del
efecto  hipolipemiante fue con 6
tratamientos y cinco repeticiones para cada
grupo.

Analisis de datos: Los datos obtenidos se
expresaron en medias, presentado en
tablas y gréficas. Sus diferencias
significativas de los grupos se
determinaron a través del ANOVA (Analisis
de varianza) con un nivel de confianza de
95% (p<0,05). También se empled para las
comparaciones mdltiples la prueba de
Tukey, utilizando el programa estadistico
SPSS version 22.
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS

RESOLUCION DECANAL N° 144-2024-UNSCH-FCSA-D
BACHILLER: NANCY JANETH CALLE RIVERA
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