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RESUMEN

El dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable originada por
una lesién o una alteracion funcional de los tejidos. El objetivo fue determinar la
actividad analgésica del extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum R.
& P. “fiufiunga” en ratones de cepa Wistar, fue ejecutado en el laboratorio del
Centro de Desarrollo, Andlisis y Control de Calidad de Medicamentos y
Fitomedicamentos de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica durante
los meses de julio a setiembre del 2018. El tipo de investigacion es basica
experimental. Las hojas se recolectaron de la comunidad de Huaraca, distrito de
Vinchos, provincia Huamanga, departamento de Ayacucho. Para la
determinacion de la actividad analgésica se utilizé el método descrito por Koster
et al con algunas modificaciones. Se utilizé 25 ratones de cepa Wistar entre 20 a
30 g de peso, las cuales fueron divididas en cinco grupos al azar. Grupo I:
control positivo: acido acético 0,1 mL/10 g; Grupo Il: indometacina 25 mg/kg y
Grupo ll, IV, V extracto atomizado 200; 400 y 600 mg/kg. Los metabolitos
secundarios presentes en el extracto atomizado fueron flavonoides, saponinas,
taninos, lactonas, catequinas, quinonas Yy alcaloides. Los parametros
fisicoquimicos fueron color beige, olor Sui géneris, sabor amargo, aspecto polvo
fino. Soluble en agua y un pH acido 6,2. El extracto atomizado de Solanum
nitidum “fiufiunga” a la concentracion de 600 mg/kg presenta menor nimero de
contorciones 8; siendo esta estadisticamente diferente (p<0,05) de la
concentracion 200 mg/kg; 22,2 y del blanco; 36. Se concluye que el extracto
atomizado de las hojas de Solanum nitidum “Aufiunga”, presenta actividad
analgésica.

Palabras clave: Solanum nitidum R. & P., actividad analgésica.
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I. INTRODUCCION

Nuestro pais como un bosque botanico alberga una gran variedad de especies
en plantas medicinales. A lo largo del tiempo se ha utilizado plantas medicinales
para el tratamiento de diversas afecciones, hoy en dia es evidente el interés de
extractos vegetales, pues ofrece algunas ventajas frente a diversas afecciones

que afecten la salud de la poblacion.

El Peri es un pais que se caracteriza por tener una gran biodiversidad y un
amplio conocimiento tradicional y cultural con respecto a los recursos vegetales
que son utilizados por las comunidades nativas para su subsistencia.
Conocimiento que se ha mantenido desde la antigiedad y se ha ido

transmitiendo de generacién en generacion.*

Segun la OMS el dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable
originada por una lesion o una alteracion funcional de los tejidos. Su clasificacion
puede ser, segln su curso temporal; agudo, subagudo, (adaptativo) y crénico
(maladaptativo). Segun se patogenia puede ser nociceptivo (nociceptores),

neuropatico (SN: periférico o central).?

El dolor segun la International Asociation for the Study of Pain (IASP) es definido
como una experiencia sensorial o emocional desagradable, asociada a dafio
tisular real o potencial, o bien descrita en términos de tal dafio. El dolor es, por

tanto, subjetivo y existe siempre que un paciente diga que algo le duele.?

Los analgésicos son farmacos que eliminan o disminuyen el dolor sin provocar

alteraciones importantes de la conciencia ni otras sensaciones.”

Se realiz6 la evaluacion de la actividad analgésica de Solanum nitidum R. & P.
"fiufiunga", para conocer a profundidad las bondades de dicha planta (en este

caso la analgésica) y asi expandir su utilizacién en la sociedad.



Por tal motivo se planteé el presente trabajo de investigacion teniendo en cuenta

los siguientes objetivos:

Determinar la actividad analgésica del extracto atomizado de las hojas de

Solanum nitidum R. & P. “Aufiunga” en ratones de cepa Wistar.
Objetivos especificos:

¢ Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto atomizado de

las hojas de Solanum nitidum R. & P. “Aufiunga”.

¢ Determinar los parametros fisicoquimicos del extracto atomizado de las hojas
de Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga”.

e Comparar la actividad analgésica del extracto atomizado de las hojas de

Solanum nitidum R. & P. con un estandar la indometacina 25 mg.



Il. MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes de estudio

Mendoza®?, en el 2016 realiz6 el estudio: Evaluacion farmacoldgica de la
actividad analgésica del extracto hidroalcohélico de las hojas de Jatropha
gossypifolia L. El objetivo fundamental de este trabajo fue evaluar
experimentalmente a través de ensayos in vivo la actividad analgésica de
extractos de Jatropha gossypifolia L. En este sentido, se desarrollé una
evaluacion fitoquimica del extracto hidroalcohdlico de Jatropha gossypifolia L.
que incluyé el tamizaje fitoquimico y la cuantificacién del contenido de fenoles y
flavonoides totales mostrando la presencia de saponinas, alcaloides, fenoles,
flavonoides, aminoacidos libres, cumarinas, azlcares reductores y quinonas
como principales metabolitos secundarios. Los fenoles y flavonoides
cuantificados se relacionan con las actividades farmacologicas demostradas
para la familia de la planta. Se desarrollaron dos métodos in vivo para la
evaluacion de la actividad analgésica: Placa caliente y contorsiones inducidas
por acido acético en ratones, que permitieron corroborar experimentalmente la
actividad analgésica del extracto hidroalcohdlico de Jatropha gossypifolia L.
Finalmente se llev6 a cabo un estudio de toxicidad dérmica aguda que no
muestra toxicidad dérmica a dosis inferiores a 500 mg/kg. Por lo tanto se puede
concluir que el extracto hidroalcohdlico de hojas de Jatropha gossypifolia L.
posee un efecto analgésico y la no toxicidad que fundamentara el uso que se le

atribuye de forma tradicional.

Duménigo et al’, en el 2014 realizaron el estudio: Actividad antiinflamatoria y
analgésica de un extracto organico del alga roja Galaxaura rugosa (J. Ellis &
Solander) J.V. Lamouroux. Como objetivo fue evaluar la actividad
antiinflamatoria y analgésica del extracto en diclorometano del alga roja G.

rugosa, asi como la composicion fitoquimica de esta especie. Las algas se



colectaron en el litoral norte de La Habana. La caracterizacion fitoquimica del
alga se realiz6 segun el método de Chabra. Para la preparacion del extracto se
someti6 la muestra a extraccién Soxhlet con diclorometano a 40 °C. La actividad
antiinflamatoria topica se estudié en el modelo de edema de la oreja inducido por
aceite de Croton en ratones machos OF-1, a las dosis de 10*10-3; 0,125; 0,25;
0,5; 1y 2 mg/oreja. Se evalué también la actividad analgésica del extracto en el
modelo de contorsiones inducidas por &cido acético al 0,8 %, por via
intraperitoneal (i.p.), a las dosis de 3; 6; 12,5; 25 y 100 mg/kg. G. rugosa
presentd en su composicion fitoquimica compuestos grasos, lactonicos,
triterpénicos y/o esteroidales y carbohidratos. El extracto en diclorometano de G.
rugosa a partir de la dosis de 0,125 mg/oreja presenta una potente actividad
antiinflamatoria (superior al 40 %). El extracto logré reducir las contorsiones en
mas de un 75 % a partir de la dosis de 6 mg/kg. Concluyendo, los resultados
presentados demuestran que el extracto en diclorometano del alga roja G.
rugosa esta constituido por una mezcla de compuestos capaces de inhibir con
una elevada eficacia farmacolédgica la respuesta inflamatoria aguda y el dolor

inducido por agentes quimicos.

Ledn et al®°, en el 2014 realizaron el estudio: Evaluacién de la actividad
analgésica central de las hojas de Maytenus macrocarpa (Ruiz & Pav.) Briq.
(chuchuhuasi). Teniendo como objetivo explorar la actividad analgésica central
de las hojas de Maytenus macrocarpa, en ratones, mediante el modelo de
retirada de la cola. Utilizando a 50 ratones albinos (25 g promedio), divididos en
5 grupos, se les administr6 por la via oral lo siguiente: M. macrocarpa 1 000 y 1
500 mg/kg, Tramadol 10 mg/kg, agua destilada (placebo) 0,1 mL/10 g, y un
grupo control. Se evallo el dolor en el roedor, midiendo el promedio del periodo
de latencia, después de 6 mediciones de intervalos de 30 minutos. Asimismo, se
determiné el porcentaje del efecto maximo posible (% MPE, por sus siglas en
inglés). Chuchuhuasi 1 000 mg/kg, presentd un basal de 2,781 segundos, frente
a 4,135 segundos a los 120 minutos. Chuchuhuasi 1 500 mg/kg, presentd un
basal de 2,467 segundos, frente a 4,385 segundos a los 180 minutos; frente al
control presentaron un valor p> 0,05. Tramadol tuvo un basal de 2,030
segundos, frente a 5,173 segundos, a los 30 minutos; frente al control presento
un valor p< 0,05. El grupo placebo fue no significativo. El % MPE fue de 19 %
para chuchuhuasi 1 000 mg/kg, 14 % para chuchuhuasi 1 500 mg/kg, y 37 %
para Tramadol. Concluyendo el efecto analgésico central de las hojas de M.



macrocarpa en el modelo de retirada de la cola fue no significativo, el médximo %
MPE fue de 19 %, con chuchuhuasi a 1 000 mg/kg.

Garcia etal’, en el 2012 realizaron el estudio: Validacion preclinica de la
actividad analgésica y antiinflamatoria de la decoccién de partes aéreas frescas
de Phania matricarioides (Spreng.) Griseb. Como objetivo fue evaluar la
actividad analgésica y antiinflamatoria preclinica de la decoccion de partes
aéreas frescas de Phania matricarioides. Se colectaron las partes aéreas frescas
de P. matricarioides y se realizé la decoccion. Se hicieron estudios
farmacologicos de contorciones inducidas por acido acético 0,75 %, (0,1 mL/10
g, intraperitoneal); retirada de la cola por inmersién en agua 55 °C en ratones, en
dosis de 1 y 5 g de material vegetal’lkg de peso corporal; edema de oreja
inducido por aceite de Croton, via oral (0,1 y 1g/kg); tépica (20 mL/10 g de
decoccion al 10, 30, y 50 %) en ratones y granuloma inducido por algodén en
ratas. La decoccion inhibié de forma significativa a dosis dependiente (5 g/kg) la
respuesta dolorosa inducida por acido acético, pero no la retirada de cola, ni la
respuesta inflamatoria en el granuloma por algodén; en edema de oreja se
inhibié la inflamacién por via oral y tépica. Concluyendo los resultados permiten
realizar la validacién preclinica de la actividad analgésica y antiinflamatoria de la

decoccion de partes aéreas frescas para afecciones digestivas y dermatoldgicas.

Shangoo® en el 2007, realiz6 el estudio: Identificacién computacional de nuevos
compuestos lideres con actividad analgésica. Objetivo fundamental fue identificar
nuevas compuestos lideres de actividad analgésicos mediante ensayos in silico.
Con este fin, primeramente se recolecta una gran base de datos de la literatura
de compuestos reportados con actividad analgésica para acceder al analisis y la
modelacion confiable de la data. Utilizando descriptores TOMOCOMD-CARDD
se obtienen modelos de relaciones cuantitativas estructura-actividad (QSAR),
que permitan realizar procesos de cribado virtual, empleando una base de datos
de 1190 compuestos, y los indices lineales de atomos: estocasticos y no-
estocasticos como descriptores moleculares. A través del método de seleccion
de variables se identificaron los descriptores que permiten la separacion de la
data en dos clases (compuestos analgésicos y no-analgésicos). El andlisis de
pasos hacia delante permitio el desarrollo de los modelos usando el Andlisis
Discriminante Lineal. Los resultados de los analisis indican que los descriptores
TOMOCOMD-CARDD totales y locales, proporcionan una excelente separacion

de la data (> 88%) en la serie de entrenamiento y en la serie de prediccion.



Finalmente, se aplicaron los modelos obtenidos al “screening” virtual de
compuestos quimicos permitieron estimar in-silico la actividad de compuestos
con otros usos farmacoldgicos asi como nuevas entidades moleculares. Se
identificaron varios farmacos utilizados en la terapéutica actual y nuevos cabezas
de serie como posibles analgésicos aunque la actividad de los compuestos
seleccionados como analgésicos tiene que ser corroborada experimentalmente.
De forma general podemos concluir que el método TOMOCOMD-CARDD resulta
promisorio en el desarrollo de modelos QSAR con vistas al descubrimiento

biosilico de nuevos farmacos con actividad analgésica.

Huarcaya y Sotelo® realizaron en el 2018, la actividad analgésica y
antiinflamatoria del extracto etandlico de las flores de Bidens andicola H. B. K.
“quiquo”. Para determinar la actividad analgésica se empleé el modelo de
contorsiones abdominales inducidas con acido acético glacial 0,8% y los grupos
estudiados fueron: Control negativo (agua destilada), control positivo (acido
acético glacial al 0,8%), extracto etandlico de las flores de Bidens andicola
H.B.K. “quiquo” al 50, 100 y 200 mg/kg, paracetamol 300 mg/kg y tramadol 40
mg/kg. Para determinar el efecto antiinflamatorio se empled el método de edema
plantar por un agente irritante albimina 1% y los grupos estudiados fueron:
Control negativo (agua destilada 1mL/100g), ibuprofeno 400 mg/kg,
dexametasona 1 mg/kg y el extracto etandlico a 200, 400, y 600 mg/kg. Los
resultados evidencian que el extracto etandlico de las flores de Bidens andicola
H.B.K. “quiquo” de 100 mg/kg (65%) y 200 mg/kg (70%) presenta actividad
analgésica, pero no superan al tramadol (91%) y es semejante al paracetamol
(81%); y con respecto a la actividad antiinflamatoria el extracto etandlico de las
flores de Bidens andicola B.H.K. “quiquo” de 200, 400 y 600 mg/kg tienen efecto,
pero la de 600 mg/kg tiene mejor evolucidon del porcentaje de inhibicion de
inflamacién pasando del 75% en una hora al 100% en el lapso de 6 horas con
efectos similares a la dexametasona e ibuprofeno. Se comprobd que existe
actividad analgésica y antiinflamatoria del extracto etandlico de las flores de
Bidens andicola H.B.K. “quiquo”.

Picho™ en el 2018, realizé la actividad analgésica del extracto etandlico de la
raiz Vallea stipularis L.f. “chuillur” en ratones. Tuvo como objetivo comprobar la
actividad analgésica del extracto etandlico de la raiz Vallea stipularis L.f.
“Chuillur” en ratones. Se emple6 el método de contorsiones abdominales

inducidas por acido acético 0,8 %, se distribuyeron 49 ratones albinos de la



especie Mus musculus cepa Balb/C53/CNPB de ambos sexos, distribuidos al
azar en 7 grupos, se us0 extractos etandlicos a dosis de 50, 100 y 200 mg/kg, y
los estandares (Paracetamol Q.P. 300 mg/kg y el Clorhidrato de Tramadol Q.P.
40 mg/kg); administrados por via oral, 30 minutos después de haber
administrado los tratamientos se administr6 por via intraperitoneal el acido
acético 0,8 %, al grupo control solo se le administr6 &cido acético |,
inmediatamente cada grupo fueron observados por 20 minutos. Todos los grupos
lograron disminuir significativamente (p valor=0,000), obteniendo efectos
analgésicos diferenciados, el efecto maximo se alcanzo6 con el extracto de 200
mg/kg con un 70 % de inhibicion, superando al Paracetamol (55 %). Se concluye
que el extracto etandlico de la especie vegetal de la raiz de Vallea stipularis L.f.

“Chuillur”, tiene efecto analgésico.

Chilquillo y Cervantes!! en el 2017, realizaron el estudio: Efecto antiinflamatorio,
analgésico y antioxidante del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Senecio
canescens (Humb. & Bonpl.) Cuatrec. “vira-vira”. El efecto antiinflamatorio fue
determinado por el método del edema plantar inducido por carragenina en ratas.
Se obtuvo una mayor eficacia antiinflamatoria a las concentraciones de 500
mg/kg (37,52 %) en comparacion con los estandares de ibuprofeno 120 mg/kg
(41,16 %) y de prednisona 1,2 mg/kg por via oral (48,04 %). Para evaluar el
efecto analgésico se realiz6 el ensayo de retirada de cola (Tail Flick) en ratones,
las concentraciones que presentaron mayor actividad analgésica oral fueron a
1200 mg/kg (28, 55%) y 800 mg/kg (20,84%), estas fueron comparadas al efecto
del tramadol 10 mg/kg por V.O. (39,67 %). Se evalué la actividad antioxidante in
vitro, mediante la neutralizaciéon del radical del DPPH, obteniéndose un IC50 de
62,95 ug/mL para el extracto. Asimismo en la actividad antioxidante in vivo, la
actividad de las enzimas SOD y GPx disminuyeron significativamente para
concentraciones de 100 y 200 mg/kg en comparacién con el grupo control; en el
caso de la enzima CAT también disminuyé aunque no significativamente. La
concentracion de TBARS en los grupos que recibieron el extracto disminuy6
significativamente en relacion al grupo control. Concluyendo, el extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Senecio canescens demostré efecto
antiinflamatorio, analgésico y antioxidante en los modelos experimentales

trabajados, ubicandola como una especie promisoria y de alto interés.

Pérez'? en el 2015, determind la actividad cicatrizante del cremigel elaborado a

W

base del extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga”.



El objetivo fue demostrar la actividad cicatrizante del cremigel elaborado a base
del extracto atomizado de Solanum nitidum R. & P. “fiufilunga”. Para la
determinacion el efecto cicatrizante se utilizé el método propuesto por Montén J.
en la marcha fitoquimica se identific6 la presencia de taninos, flavonoides,
saponinas, catequinas, alcaloides y quinonas, mientras que sus parametros
fisicoquimicos evaluados fueron: polvo fino, color verde, sabor amargo, 7,45 de
humedad, 2,24% de cenizas totales, muy soluble en agua, con un rendimiento
de 9,6%.el cremigel formulado fue elaborado cumpliendo con las técnicas y
procedimientos en formulacion magistral dermatologica segun Fernadndez E. de
los controles se obtuvo un cremigel de color crema a marrén claro, de aspecto
homogéneo, poder de evanescencia y extensibilidad alta, pH 6,30 a 7,43no
encontrando contaminacion bioldgica. Las ratas fueron divididas en cinco grupos
de trabajo: tres llevaron concentraciones al 1%,2%,4% del cremigel, otro grupo
fue tratado con el Dermaclin plus® y el ultimo blanco. Se concluye que el
cremigel elaborado al 1%,2%,4% tuvo mejor efecto cicatrizante en comparacion

del estandar empleado.

Cuadros® en el 2013, determiné el efecto cicatrizante del extracto atomizado de
las hojas de solanum nitidum R. & P. “fiufiunga” en ratas Wistar. Para la
determinacién del efecto cicatrizante utiliz6 el método descrito por Monton.
Utiliz6 25 ratas Wistar con un peso promedio entre 250 a 300 g que fueron
divididas en cinco grupos al azar, a las cuales se les administraron topicamente
cada 24 horas, el extracto atomizado de 0,5%; 1.0% y 2,0%, los extractos fueron
gelificados con carboximetilcelulosa; utilizd6 como blanco (gel) y estandar
(Dermaclin plus®). La medicion del area de la herida se realiz6 cada dos dias,
hasta llegar a los dieciséis dias. Los metabolitos secundarios presentes en el
extracto atomizado fueron: alcaloides, taninos, flavonoides, quinonas, saponinas
y catequinas; sus parametros fisicoquimicos fueron: polvo fino homogéneo, de
color beige, olor sui géneris y sabor amargo; 7,12% de humedad; 6,21% de
cenizas totales, muy soluble en agua. A los dieciséis dias el area promedio de la
herida con los tratamientos de 4,37; 0,91 y 0,33 mm? respectivamente, estos

difieren significativamente del estandar (10,35 mm?) y del blanco (7,04 mm?).
2.2. Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga”
2.2.1. Clasificacion Taxonémica

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA



CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : ASTERIDAE

ORDEN : SOLANALES

FAMILIA : SOLANACEAE

GENERO : Solanum

ESPECIE : Solanum nitidum R. & P.

N. V. : “fiufiunga”
Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangenesis de la Facultad de Ciencias

Bioldgicas de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.

2.2.2. Descripcion botanica

Arbusto de 1.5 m de altura en la zona, pleno de follaje, distinguible por sus hojas
verdes, lustrosas, alargadas, de unos 8 cm de longitud y sus bonitas flores de
color violeta, asi como sus frutos, bayas jugosas redondas de unos 8 mm de

diametro.**

Ramitas terminales, cilindricas de 4-5 mm de didmetro, flexibles, verdes,
lustrosas, a veces con pubescencia rala o pulverulencia hacia las partes

apicales, y en algunos casos con lenticelas alargadas de 0.5-1 mm de longitud.*

Hojas simples, alternas esparcidas, oblongo-alargadas a lanceoladas de 6-(8-9)-
15 cm de longitud por 2-2.5 cm de ancho. El &pice es agudo a agudo-
acuminado, la base aguda, a veces atenuada, entera. Son pinnatinervias con 10-
13 pares de nervios secundarios; el nervio central en relieve en la haz y en el
envés, los nervios secundarios en relieve en el envés; glabras o glabrescentes
cuando maduras; pubescentes o pulverulentas las tiernas; el peciolo alargado,
de 1.5-2 cm de longitud.*

Inflorescencias en racimos terminales de 4-7 cm de longitud, conteniendo

usualmente 10 6 mas flores, éstas con frecuencia pareadas.™

Flores de 1.5-2 cm didmetro. Caliz cupuliforme a turbinado, de unos 4 mm
longitud y similar dimensién de diametro, y 5 dientes de 1-2 mm de longitud. Se
estrecha en un pedinculo delgado y gracil, éste de 1-1.5 cm longitud. Corola de
color violeta o azul claro con 5 pétalos soldados 2/3 de su recorrido, los l6bulos
ovados, recorridos en la zona central por una linea mas oscura. Estambres 5,
anteras de 2 a 3 mm de longitud con filamentos cortos, basifijas; gineceo con
ovario supero, estilo de 5 a 6 mm de longitud y estigma capitado y exserto del

androceo.*



Fruto. Una baya redonda de 0.8-1 cm de diametro, rojiza o roja, con 5 semillas.™
2.2.3. Habitat

Toda la zona andina entre los 2,000-3,900 msnm. Ampliamente distribuida en
toda la sierra peruana, extendido inclusive a menores altitudes. En el ambito
restringido a la zona circunlacustre, donde es usual encontrarla a orilla de los

caminos, de las chacras y de las viviendas.**
En matorral, en suelo rocoso, ladera de cerro.”
2.2.4. Usos en la medicina popular

Diferentes especies de la familia Solanaceae, tienen importancia farmacol6gica
por sus diferentes propiedades en el beneficio de la salud humana, tales como:

analgésica, antineoplasica, hipoglucemiante, antimicrobiana y antiparasitarias.®

Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga” se utiliza como depurador de la vejiga,
depurador renal, estrefiimiento, inflamacion de la matriz, intoxicacion alimentaria,

retencién urinaria, reumatismo.*’
2.2.5. Composicién quimica

Existe una relacion muy estrecha entre la composicion quimica de los diferentes
miembros de la familia Solanaceae y sus efectos. En el chile poblano (Capsicum
annum) se han encontrado compuestos como la clorofila, beta caroteno y
vitaminas los cuales poseen propiedades anticancerigenas. Solanum rostratum
es utilizada en México para el tratamiento de enfermedades gastrointestinales, y

se ha detectado en sus extractos la presencia de metilprotodioscina.’®
Flavonoides

Ellos son muy importantes para el desarrollo y buen funcionamiento de las
plantas, ya que actian como atrayentes de animales en la oviposicion, como
agentes protectores contra la luz UV o contra la infeccion por organismos
fitopatdgenos; ademas, estos compuestos presentan propiedades relacionadas

con la salud humana, lo cual esta basado en su actividad antioxidante.®

Quimicamente, estas sustancias son de naturaleza fendlica y se caracterizan por
poseer dos anillos aromaticos bencénicos unidos por un puente de tres atomos
de carbono, con la estructura general C4-C3-Cg, los cuales pueden formar o no

un tercer anillo.®
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Las funciones de los flavonoides en las plantas se pueden resumir en tres

grupos: papel de defensa, de sefial quimica y efecto sobre las enzimas.™®

Figura 1. Estructura bésica de una flavona.*®
Taninos

Los taninos son metabolitos polifendlicos ampliamente distribuidos en el reino
vegetal. Se localizan en todas las partes de las plantas y su concentracion es

variable a lo largo del ciclo vegetativo.™®

Estos compuestos participan en diversas funciones, tales como la asimilacién de
nutrientes, la sintesis proteica, la actividad enzimética, la fotosintesis, la
formacion de componentes estructurales de la planta, la alelopatia y la defensa

ante los factores adversos del ambiente.®
Compuestos fenélicos

Los fenoles son compuestos quimicos que se encuentran ampliamente
distribuidos en las frutas, vegetales. Originan una de las clases mas importantes
de metabolitos secundarios en plantas, en su mayoria derivados de la
fenilalanina y en menor cantidad de la tirosina. Estos compuestos constituyen un
amplio grupo de sustancias presentes en las plantas con diferentes estructuras
gquimicas y actividades metabolicas. Existen mas de 8000 compuestos fendlicos

identificados.®
Alcaloides

La funcion de los alcaloides en las plantas no es aun clara, existen algunas

sugerencias sobre el “rol” que juegan estas sustancias en los vegetales como:
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e Sirven como productos de desecho o almacenamiento del nitrégeno
sobrante, esta funcion es equivalente a la del acido urico o de la urea en los
animales.”

e Debido a que en su mayoria, los alcaloides son asociados con &cidos
organicos que le facilita el transporte en la planta, pueden servir como
productos de almacenamiento del nitrbgeno no metabolizado o para
transporte del mismo; en el caso de las Solanaceas midriaticas, los ésteres
del tropano se forman en las raices y son transportados a las partes aéreas
donde pueden ser hidrolizados.*

¢ La microquimica ha permitido mostrar en forma general, que los alcaloides
son localizados en los tejidos periféricos de los diferentes érganos de la
planta, es decir en el recubrimiento de las semillas, corteza del tallo, raiz o
fruto y en la epidermis de la hoja; esto nos permite pensar que los alcaloides
cumplen una importante funcién como es la de proteger a la planta, por su
sabor amargo de estos, del ataque de insectos.?

e Los alcaloides pueden servir de reguladores del crecimiento, se ha
demostrado que los alcaloides derivados de la putrescina se incrementan
notablemente durante la germinacién de algunas plantas como la cebada,

cuando se encuentran en suelos deficientes de potasio.*
2.3. EL dolor alo largo de la historia

El dolor ha acompafado al hombre desde el principio de los tiempos. Se podria
decir que al establecerse la vida humana sobre la tierra, aparecio el dolor como
compariero inseparable y empez6 a establecer una convivencia rigida por la

lucha terapéutica para combatirlo.??
2.3.1. Definicion del dolor

El dolor no tiene una facil definicién, por su propia subjetividad y por ello durante
mucho tiempo ha constituido un auténtico desafio.?

El dolor, por lo tanto no se define exclusivamente como una percepcion
nociceptiva, sino que constituye una experiencia subjetiva integrada por un
conjunto de pensamientos, sensaciones y conductas. Incluir la emocién
desagradable da entrada a un conjunto de sentimientos entre los que se

encuentran el sufrimiento, la ansiedad, la depresion y la desesperacion.?
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La IASP define al

dolor como una experiencia sensorial y emocional

desagradable, asociada con un dafio tisular, real o potencial, o descrita en

términos de dicho dafio.®

El dolor se produce cuando llegan a distintas areas corticales del SNC (Sistema

nervioso central) un ndmero de estimulos suficientes a través de un sistema

aferente normalmente inactivo, produciéndose no s6lo una respuesta refleja, ni

s6lo una sensacion desagradable, sino una respuesta emocional con varios

componentes:

e Componente sensorial-discriminativo:

Hace referencia a cualidades

estrictamente sensoriales del dolor, tales como su localizaciéon, calidad,

intensidad y sus caracteristicas temporo-espaciales.

¢ Componente cognitivo-evaluativo: analiza e interpreta el dolor en funcién de

lo que se esta sintiendo y lo que puede ocurrir.

e Componente afectivo-emocional: por el que la sensacion dolorosa se

acompafa de ansiedad, depresién, temor, angustia etc. Respuestas en

relacién con experiencias dolorosas previas, a la personalidad del individuo

y con factores socio-culturales.?®
2.3.2. Tipos de dolor
a. Dolor agudo y dolor crénico

Diferencias entre dolor agudo y crénico:

Tabla 1. Diferencias entre dolor agudo y crénico.?

Dolor agudo

Dolor crénico

Su inicio es como consecuencia de un
dano tisular.

Se le equipara a un signo de alerta pues
sirve para promover la recuperacion.

Desaparece con la remision del dafio o la
herida que la provoco.

El dolor experimentado es, en buena
medida, proporcional a la lesién que lo
provoco.

Responde a los tratamientos dirigidos a la
restauracion del dafio tisular.

Su inicio es como en el dolor agudo.

Carece de valor bioldgico y es destructivo
fisica, psicoldgica y socialmente.

Se mantiene aunque la herida ha sanado.

No existe relacibn aparente entre la

magnitud de la lesibn y el dolor
experimentado.
No responde a los tratamientos

encaminados a restaurar el dafio fisico.
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Alteracion en los indices autondmicos, Frecuentemente no presenta trastornos en

verbales y conductuales. los indices autondmicos.

Asociado generalmente a la ansiedad. Fundamentalmente asociado a la
depresién, también hay problemas de
ansiedad.

Descrito en términos de sus cualidades EI paciente lo describe en términos
sensoriales. afectivos.

Es un sintoma. Es una enfermedad.

b. Dolor somatico

Es un dolor que procede de estimulos sométicos superficiales o profundos que
resulta de activacion de nociceptores y es transmitido por los nervios

somaticos.”
c. Dolor visceral

El dolor visceral es un dolor sordo, difuso y mal localizado, cuyo punto de partida
son las visceras huecas o parenquimatosas. Generalmente, es referido a un
area de la superficie corporal, siendo acompafiado frecuentemente por una

intensa respuesta refleja motora y autonémica.?

A nivel visceral, los estimulos que producen dolor son: espasmo del masculo liso
(visceras huecas), distension, isquemia, inflamacién, estimulos quimicos y

traccién, compresion o estiramientos de los mesos.?
d. Dolor por desaferentacion

Es el Unico dolor que no es producido por la estimulacibn de nociceptores
periféricos y que puede resultar de una lesion del Sistema Nervioso Periférico o
de lesiones en el propio SNC. El dolor por desaferentaciébn posee unas
caracteristicas diferenciales con respecto al dolor somatico que podemos
resumir como sigue: no aparece como respuesta a estimulacion de nociceptores
periféricos; es un dolor que se percibe en forma de hiperalgesia, hiperestesia,
disestesia, alodinia; en un alto porcentaje de casos, el dolor no coincide con la
lesiébn neurolégica siendo frecuente el retraso en el tiempo entre el dafio
neuroldgico y el inicio del dolor (semanas, meses e incluso afios); en la mayoria
de los casos estd mal localizado y su alivio con analgésicos opiaceos es so6lo

parcial y deficiente, incluso nulo, aunque puede ser aliviado con Tiopental
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intravenoso y psicofarmacos. La severidad y el caracter crénico de este dolor no

se relacionan directamente con una etiologia especifica.?®
e. Dolor psicégeno

El dolor psicégeno es un dolor no organico, que surge como consecuencia de
padecimientos de origen psiquico. Entre ellos, puede incluirse los que aparecen
en las neurosis (histeria, estados obsesivos compulsivos, estado de ansiedad e
hipocondriasis) y en la psicosis (esquizofrenia en forma de alucinaciones y
especialmente en los trastornos afectivos en forma de equivalentes). No hay que
olvidar que el dolor psicégeno forma parte de los sindromes dolorosos cronicos,

que es real y que precisa de un tratamiento especifico por el psiquiatra.?
2.4. Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)

Los antiinflamatorios no esteroideos (AINE), son uno de los grupos de farmacos
méas prescritos a nivel mundial. Son utiles en el dolor reumatico, tanto en
enfermedades inflamatorias como degenerativas y por su poder analgésico,
también se usan con frecuencia en enfermedades no reumaticas como la
migrafia, dolor dental y en general en cualquier proceso doloroso. Ademas son
Utiles como antitérmicos y en los dltimos afios se ha demostrado un efecto de
prevencion del cancer de colon. Su uso en la poblacion general, estd muy
extendido, incluso como automedicacion, dado que con frecuencia se consigue
sin receta ni control médico, con el consiguiente riesgo potencial de aparicion de

efectos secundarios.?*
2.4.1. Mecanismo de accidn

Tener presente el apartado de mecanismo de accién de los AINE, ayuda a
entender y prevenir los posibles riesgos y efectos secundarios. Los AINE tras su
absorcion y un primer paso hepatico se unen fuertemente a la albimina. Este
hecho tiene interés en situaciones de hipoalbuminemia, como en la cirrosis o en
artritis crénicas activas, planteando ajustar la dosis por el incremento de mayor
concentracion de farmaco libre. A dosis equivalentes, la eficacia de los

distintos.?*

AINE es similar, aunque existe una respuesta individual variable. También el
riesgo de posibles efectos secundarios es variable entre los distintos AINE y los
propios pacientes. Esta variabilidad incluye aspectos como la absorcion,

distribuciéon y metabolismo de los farmacos, e incluso en los diversos
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mecanismos de accion propuestos. El mecanismo de accién de los AINE, no es

Gnico, como se describe a continuacion.?
Inhibicién de la ciclo-oxigenasa (COX)

Es el mecanismo principal, evitando la produccion de prostaglandinas, que
actian como mediadores de la inflamacién a nivel periférico y central. Inhiben la
prostaglandina-sintetasa, afectando a la transformacion del &cido araquidénico
en prostaglandinas, prostaciclina y tromboxano. Se conocen 2 formas de la
enzima COX: COX-1y COX-2.%

a. COX-1. Es una enzima constitutiva que se encuentra en la mayoria de los
tejidos. Se encarga de regular procesos como la proteccidn gastrica, agregacion
plaguetaria, funcion renal y la homeostasis vascular. Por tanto su inhibicién

puede provocar efectos secundarios a estos niveles.?*

b. COX-2. Esta enzima habitualmente no se detecta en los tejidos y aparece de
forma inducida en estados de inflamacion. Su expresion se inhibe por todos los
AINE y también por los corticoides. En estos casos, los llamados AINE
selectivos, al inhibir preferentemente la COX-2, consiguen una accién
antiinflamatoria sin los efectos secundarios, especialmente gastricos, al no inhibir

la enzima COX-1.%*
2.4.2. Clasificacion de los AINE

Segun su estructura quimica, los AINE se clasifican en diversos grupos, aunque
su interés se centra mas en conocer los que integran cada grupo, por si se tiene

que cambiar de AINE, escoger de un grupo diferente.?*

Tabla 2. Clasificacion de los AINE segun su estructura quimica.*

Grupo terapéutico Farmaco

Salicilatos Acido acetilsalicilico, salsalato,
diflunisal, fosfosal, acetilato de lisina

Pirazolonas Fenilbutazona

Indolacéticos Indometacina, tolmetin, sulindaco,
acemetacina

Arilacéticos Diclofenaco, aceclofenaco,
nabumetona
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Arilpropiénicos

Oxicams y analogos
Fenamatos

Inhibidores selectivos de la COX-2

Ibuprofeno, naproxeno, ketoprofeno,
flurbiprofeno

Piroxicam, tenoxicam, meloxicam
Acido mefenamico, meclofenamato

Celecoxib, etoricoxib, lumiracoxib

OH

Salicilatos

OH

N

N
H

Acido indolacético

Figura 2. Estructura de los salicilatos y 4cido indolacético.?

CHj

NH
Cl

Diclofenaco

Figura 3. Antiinflamatorios no esteroidales de la familia de los 4&acidos

arilacéticos.?*

Cl
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ll. MATERIALES Y METODOS
3.1. Lugar de ejecucién

El presente trabajo de investigacién se realiz6 en el laboratorio del Centro de
Desarrollo, Analisis y Control de Calidad de Medicamentos y Fitomedicamentos
de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, de la Facultad de Ciencias
de la Salud de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga durante

los meses de julio a setiembre del 2018.
3.2. Poblacién y muestra
3.2.1. Poblacion

Especie de Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga” que crece en la comunidad de
Huaraca, distrito de Vinchos, provincia Huamanga, departamento de Ayacucho,
que cumplan con ciertos criterios: las hojas no estén maltratados, las hojas
estén libre de plaguicidas.

3.2.2. Muestra

Se realiz6 un muestreo por conveniencia, 300 g de hojas secas de Solanum
nitidum R. & P. “fluiiunga” recolectadas en la comunidad de Huaraca, distrito de
Vinchos. Una parte de la planta recolectada se llevd al Herbarium

Huamangenesis para su respectiva identificacion y su clasificacion taxondémica.
3.2.3. Unidad experimental

Se utilizé 25 ratones de cepa Wistar, de tres meses de edad con un peso entre
20 a 30 g adquiridos del bioterio de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.

Acondicionandolas con alimento balanceado y agua por una semana.
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3.3. Disefio metodoldgico paralarecoleccion de datos
3.3.1. Procedimiento para la recoleccion de muestra

La planta se recolecté manualmente en el mes de Julio del 2018, en las horas de

la manana y en la tarde, en su estadio de floracion. Se utilizé las hojas.
3.3.2. Secado, molienda y tamizaje

La muestra se lavé y desinfectd con una solucion de hipoclorito de sodio 1%. El
secado se realiz6 a temperatura de ambiente protegidas de la luz solar, con

ventilacidn necesaria.

Después se seleccionaron las hojas secas, fueron reducidas de tamafio con un
molino de cuchillas, las muestras molidas fueron recuperadas del molino y se

procedi6 a tamizarlos.
3.3.3. Preparacion del extracto hidroalcohdlico y atomizacion

Se obtuvo aproximadamente 300 g de muestra seca y molida de las hojas, que
se llevé a maceracion en un frasco de color &mbar por 4 dias aproximadamente
en alcohol de 50°; se cubrié la muestra por 1 cm de diferencia. Durante el
proceso se agitd periodicamente para que el alcohol se distribuya
homogéneamente en la muestra y finalmente se filtré el residuo. Los extractos
obtenidos se llevaron a bafio maria a una temperatura de 50°C, para disminuir el

contenido de alcohol y estas fueron controladas con un alcoholimetro.

Posteriormente la soluciéon concentrada se procedié atomizar. Para la cual se
utilizé el Atomizador Spray Driver B290 del CEDACMEF de la Escuela

Profesional de Farmacia y Bioquimica, considerando los siguientes parametros:

e Bomba (%): 6-7%.

e Limpiador de boquillas: 5.

e Temperatura de entrada: 150 °C.
e Temperatura de salida: 086°C.

e Tiempo: 4 horas.

Cantidad 300 mL, obteniéndose 25 g de extracto atomizado de Solanum nitidum

R. & P. "fiufiunga”.
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3.3.4. Identificacion fitoquimica

Para determinar el perfil fitoquimico se emple6 el método de analisis cualitativo
de ensayo a la gota, el cual consiste en someter al extracto vegetal, segun la
polaridad, a reactivos especificos que generan compuestos coloreados o

precipitados, segln el tipo de metabolito secundario presente.”®
3.3.5. Evaluacion de los parametros fisicoquimicos

El extracto atomizado obtenido, se evalué los pardmetros fisicoquimicos

propuesto por Miranda tales como:

e Determinacién del pH.
e Determinacion de solubilidad.
e Determinacion del contenido de humedad.

e Determinacion de las cenizas totales.?® (Anexo 2)
3.3.6. Determinacion de la accién analgésica
Modelo del &cido acético

Procedimiento:

A las dos horas de haber administrado los tratamientos correspondientes, se
suministré acido acético al 0,75 % (0,1mL/10 g) por via intraperitoneal, y se dejo

al animal en reposo en su jaula para medir las variables siguientes:

e Tiempo que demor6 en hacer la primera contorsién abdominal (segundos),
respuesta-1;y

e Numero total de contorsiones durante 15 minutos, respuesta-2.

Aquellos animales que en un periodo de 15 minutos no presentaron ninguna
contorsion se consideraron ausentes para la primera respuesta y para la

segunda variable igual a cero.?’
3.4. Disefio experimental

El disefio que se empled, es el disefio de postprueba Unicamente y grupo control.

Simbolicamente y de forma abreviada corresponde a:
RG, Xn On

RG, .. O

21



Donde RG corresponde a los grupos experimentales organizados
aleatoriamente, X, es el estimulo, O, es la observacion y (_..) ausencia de

estimulo.?®

El disefilo experimental para evaluar el efecto analgésico sera con cinco

tratamientos y cinco repeticiones para cada grupo del modo siguiente:

Grupo Tratamiento Dosis
Grupo | Acido acético 0,1 mL/10 g
Grupo I Indometacina 25 mg/kg
Grupo llI Extracto atomizado 200 mg/kg
Grupo IV Extracto atomizado 400 mg/kg
Grupo V Extracto atomizado 600 mg/kg

3.5. Andlisis estadistico

Los resultados fueron expresados en cuadros y graficos. La diferencia
significativa que existe entre los tratamientos son evaluados a través del Analisis
de Varianza (ANOVA) con un nivel de significancia estadistica de 0.05. Las
comparaciones entre cada tratamiento se hicieron a través de la prueba de

Tukey (para ello se utiliz6 el programa SPSS version 19).
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IV. RESULTADS
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Tabla 3. Metabolitos secundarios del extracto atomizado de las hojas de

Solanum nitidum “fiufiunga”. Ayacucho 2018

Metabolitos Reactivos y/o Resultados Observaciones
secundarios reacciones
Taninos del tipo Tricloruro férrico +++ Coloracion azul

pirogalotanicos

Flavonoides Shinoda +++ Coloracidén carmelita
intenso
Saponinas Espuma +++ Formacién de espuma
por mas de dos
minutos
Lactonas y/o Baljet ++ Precipitado rojo
cumarinas
Catequinas Catequinas ++ Coloracién verde
Quinonas Borntrager ++ Coloracién rosado
+++ .
Dragendorff Presencia de
precipitado
. +++ .
Alcaloides Wagner Presencia de
precipitado
+++ .
Mayer Presencia de
precipitado
Leyenda:

Escasa/tenue (+)
Regular/moderada (++)

Abundante/intensa (+++)
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Tabla 4. Parametros fisicoquimicos del extracto

Solanum nitidum “fufiunga”. Ayacucho 2018

atomizado de las hojas de

Parametros Ensayo Resultados
Color Beige
Organolépticos Olor Sui géneris
Sabor Amargo
Aspecto Polvo fino
Agua Muy soluble
Solubilidad Etanol Poco soluble
pH Extracto atomizado 6,2
Humedad (%) Pérdida por desecacion 7,11
Cenizas totales 6,19

Cenizas (%)
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V. DISCUSION

Durante siglos, o incluso milenios, nuestros antepasados recurrieron
principalmente a las plantas que crecian a su alrededor para mitigar sus dolores
y curar sus enfermedades, transmitiendo posteriormente de generacién en
generacion, primero de forma oral y después mediante la escritura, las

observaciones y experiencias obtenidas.”

En sus comienzos, la medicina se desarroll6 de manera empirica utilizando
principalmente las plantas disponibles en cada parte del mundo y atribuyendo
con frecuencia a las mismas un poder sobrenatural, suscitando sus virtudes
terapéuticas toda clase de creencias y supersticiones. Ilgualmente, se fueron
conociendo las plantas toxicas y narcoéticas, empleando las primeras para la

cazay pesca y las segundas con fines medicinales y placenteros.?

A pesar del enorme progreso habido en los ultimos afios en el desarrollo de
nuevos farmacos, la mayoria de ellos siguen presentando efectos secundarios,
por lo que la bisqueda de nuevos agentes terapéuticos mas eficaces y seguros
sigue siendo una parte importante de la investigacion farmacéutica. En este
sentido, el reino vegetal continla siendo una fuente interesante de nuevos
agentes farmacolégicos, ya que existen multiples plantas medicinales que
poseen una gran diversidad de metabolitos secundarios con variadas
aplicaciones, de los que hasta el momento sélo han sido investigados una

pequefia parte.*

El Peru es uno de los cinco paises con la mayor biodiversidad del mundo; ello le
representa una condicidon promisoria para su desarrollo, a través del uso directo

de sus recursos naturales, como las plantas medicinales. *

La tabla 3, nos muestra los metabolitos secundarios del extracto atomizado de
las hojas de Solanum nitidum “fiuflunga”, nos muestra la presencia de

flavonoides, saponinas, taninos, lactonas, catequinas, quinonas y alcaloides. Por

29



Su parte Cuadros®®, nos muestra la presencia de alcaloides, taninos, flavonoides,
guinonas, saponinas y catequinas en el estudio: Efecto cicatrizante del extracto

W

atomizado de las hojas de solanum nitidum R. & P. “fiufiunga” en ratas Wistar.

Lo que mas resalta de la identificacion fitoquimica es la presencia de taninos, por
la coloracién azul, que sefala la presencia de taninos del tipo pirogalotanicos.
Presencia de flavonoides por la coloracion carmelita intenso. También presencia

de sapinas por la formacion de espumas por mas de dos minutos.

Por su parte Pérez'?, en el estudio fitoquimico que realiz6 de la especie Solanum
nitidum R. & P. “flufiunga”, nos menciona la presencia de taninos, flavonoides,
saponinas, catequinas, alcaloides y quinonas, reiterando los resultados
obtenidos en la investigacion, en el estudio: Actividad cicatrizante del cremigel
elaborado a base del extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum R. &

P. “Aufiunga”

Vargas®, nos menciona que los flavonoides son compuestos que poseen gran
actividad farmacoldgica, por lo cual son de suma importancia debido a su baja
toxicidad y poseer gran variedad de efectos bioldégicos y actividades
terapéuticas; diversidad de estudios in vivo demuestran que los flavonoides son
de los compuestos que poseen la mayor cantidad de propiedades
farmacologicas. Entre estas propiedades se encuentran: antihemorragicos,
antiarritmicos, protectores de la pared vascular, antinflamatorios,

antihepatotéxicos, antimicrobianos, diuréticos y antiespasmadicos.

También nos menciona que los alcaloides son compuestos se encuentran en las
semillas, raices y hojas ya sea manera libre 0 como glucésidos, representan el
grupo mas abundante de los metabolitos secundarios en las plantas. Ademas
gue durante estos Ultimos afios se han reportado nuevas estructuras que poseen
diversas acciones farmacoldgicas, por ejemplo: mitragina (analgésica),

criogenina (antiinflamatoria), etc.*?

La tabla 4, nos muestra los parametros fisicoquimicos del extracto atomizado de
las hojas de Solanum nitidum R. & P. “fiufiunga”, esta nos muestra que presenta
un color un color beige, olor Sui géneris, sabor amargo, aspecto polvo fino.
Soluble en agua y un pH &cido 6,2. Por su parte Cuadros®®, nos muestra que
presenté las siguientes caracteristicas: polvo fino homogéneo, de color beige,

olor sui géneris y sabor amargo; 7,12% de humedad; 6,21% de cenizas totales,
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muy soluble en agua. En el estudio: Efecto cicatrizante del extracto atomizado de

las hojas de solanum nitidum R. & P. “flufiunga” en ratas Wistar.

Por su parte Pérez*? nos muestra que presentd que el cremigel formulado fue
elaborado cumpliendo con las técnicas y procedimientos en formulacion
magistral dermatolégica. Segun Fernandez, E. De los controles se obtuvo un
cremigel de color crema a marrén claro de aspecto homogéneo, poder de
evanescencia y extensibilidad alta, pH entre 6,30 a 7,43, no encontrando

contaminacion microbioldgica.

El anexo 8, nos muestra el analisis de varianza de la actividad analgésica de los
grupos de tratamiento, se determiné que existe diferencia significativa a un nivel

de confianza de 95%, en cuanto a sus medias y varianzas.

Por otra parte Chuquitarqui y Valdivia®*, nos menciona que el anélisis de
varianza sirve para comparar si los valores de un conjunto de datos numéricos
son significativamente distintos a los valores de otro 6 mas conjuntos de datos,
en el: “Estudio fitoquimico preliminar y evaluacion del efecto diurético del

extracto de laurus nobilis “laurel” en animales de experimentacién”.

El anexo 9, representan las comparaciones multiples de los tratamientos con la
prueba de Tukey para evaluar la actividad analgésica del extracto atomizado de
las hojas de solanum nitidum R. & P. “fiufiunga”. Donde Tukey muestra una
clasificacion de los tratamientos basado en el grado parecido existente en su

media.

Chuquitarqui y Valdivia®*, nos menciona, que Tukey aplica un procedimiento de
comparacion multiple para determinar cuales medias son significativamente
diferentes de otras. Muestra las diferencias estimadas entre cada par de medias,
en el: “Estudio fitoquimico preliminar y evaluacién del efecto diurético del

extracto de laurus nobilis “laurel” en animales de experimentacién”.

Como estandar se utilizé la indometacina, que es un farmaco que esta en el
grupo de los AINES (antiinflamatorio no esteroideo), utilizando la dosis de
25 mg/kg. Valcesia®*, nos menciona que las drogas analgésicas antipiréticas
antiinflamatorias no esteroides (AINES) son un grupo de agentes de estructura
quimica diferente que tienen como efecto primario inhibir la sintesis de
prostaglandinas, a través de la inhibicibn de la enzima cicloxigenasa. Estas

drogas comparten acciones farmacoldgicas y efectos indeseables semejantes.
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La figura 1, nos muestra el nimero de contorciones de la actividad analgésica
del extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum “fiufiunga”, esta nos

W

muestra que el extracto atomizado de solanum nitidum R. & P. “fiufiunga” a la
concentracion de 600 mg/kg presenta menor nimero de contorciones 8, siendo
esta estadisticamente diferente (p=5x10"%°) del extracto atomizado de 200 mg/kg

con 22,2 y del blanco con 36 contorciones durante 15 minutos.

Vargas®, nos menciona que la actividad analgésica lo efectué mediante el
método de las contorsiones abdominales inducidas por el acido acético al 1%,
con el conteo del nimero de contorsiones que presento el animal a los 10 y 20
minutos. Los resultados indican que en los grupos que recibieron las dosis de los
extractos se redujo significativamente (al nivel de p<0,01) el nimero de
contorsiones abdominales de los ratones albinos al ser comparados con el grupo
control, observandose que el efecto maximo de la actividad analgésica se
alcanzo con las dosis de 200 mg/kg y 100 mg/kg, con un 65.98% y 41.48% de
inhibicion, respectivamente en el estudio: Evaluacion de la actividad analgésica
del extracto etandlico de las hojas de Senecio nivalis (h.b.k) cuatrec (quairipa) en

ratones albinos.

Por su parte Castafieda y miranda®, para la determinacién de la actividad
analgésica se emplearon el modelo de contorsiones abdominales por &cido
acético glacial al 0,8%. Utilizando 49 ratones de cepa Balbin/C53/CNPB, los
grupos evaluados fueron: Control negativo (agua destilada), control positivo
(acido acético 0,8%), extracto etanolico al 25, 50 y 100 mg/kg y se compar6 con
paracetamol 300 mg/kg, tramadol 40 mg/kg. La actividad analgésica del extracto
etandlico de la raiz de Taraxacum officinale Wigg “diente de leén”, en dosis
efectiva a 100 mg/kg con un porcentaje de inhibicién de contorciones del 69% y
una actividad efectiva antiinflamatoria en la dosis de 25 mg/kg, la cual tiene una
evolucién porcentual de inhibicion del 56% al 99 % en un lapso de seis horas. En
el estudio: Actividad analgésica y antiinflamatoria del extracto etandlico de la raiz

de Taraxacum officinale Wigg “diente le6n” en ratones (Mus musculus).

El dolor es la causa mas frecuente por la que los pacientes acuden al médico, y
su alivio deberia ser una de las principales razones de la medicina. Sin embargo,
en general los médicos desconocen el significado del sintoma dolor y cémo
tratarlo eficazmente para que el paciente recupere el control sobre todas las

actividades de su vida. La epidemia de dolor crénico que sufren los paises
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occidentales desarrollados indica que hay factores externos al propio cuerpo del
paciente que intervienen en la produccion del sintoma dolor y en la manera en
que la medicina debe afrontarlo.*

Se logré determinar que el extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum

Aufiunga” presentd actividad analgésica.
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VI. CONCLUSIONES

Determiné la actividad analgésica del extracto atomizado de las hojas de

Solanum nitidum “fiufiunga” en ratones de cepa Wistar.

Los metabolitos secundarios presentes en el extracto atomizado de las hojas
Solanum nitidum *“fiufiunga” son los flavonoides, saponinas, taninos,
lactonas, catequinas, quinonas y alcaloides.

El extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum “fiufiunga” presentan
un color beige, olor Sui géneris, sabor amargo, aspecto polvo fino. Soluble
en agua y un pH acido 6,2.

El extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum “fiufiunga” a la
concentracion de 600 mg/kg presenta menor nimero de contorciones 8;
siendo esta estadisticamente diferente (p=5x10°) de la concentracion

200 mg/kg; 22,2 y del blanco; 36.

35



36



VIl. RECOMENDACIONES

1. Realizar estudios comparativos del extracto atomizado de las hojas Solanum

nitidum “fiufiunga” con dos 0 mas estandares.

2. Realizar el estudio del extracto atomizado de las hojas de Solanum nitidum
“Aiufiunga” a una concentracion mayor a 600 mg/kg para ver si aumenta la
actividad analgésica.

3. Realizar estudios de toxicidad de las hojas de Solanum nitidum “fufiunga”.
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Anexo 1. Certificado de descripcion taxonémica de Solanum nitidum R.&P.

“fiufiunga”. Ayacucho, 2018

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

CERTIFICA

Que, el Bach. en Farmacia y Bioquimica, Sr. Gilberto, DIAZ MEZA
ha solicitado la identificacién de una muestra vegetal para trabajo de tesis.
Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segtn el Sistema de Clasificacion

de Cronquist. A. 1988. y es como sigue:

DIVISION : MAGNOLIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE - ASTERIDAE

ORDEN : SOLANALES

FAMILIA : ‘ SOLANACEAE

GENERO : Solanum

ESPECIE - Solanum nitidum R. & P.
N.V. : “Aufiunga”

Se expide la certificacion correspondiente a solicitud del interesado para

los fines que estime conveniente.

Ayacucho, 07 de Agosto del 2012
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Anexo 2. Métodos de analisis fisicoquimico del extracto atomizado de Solanum

nitidum R.&P. “fiufiunga”. Ayacucho, 2018

Determinacién de la solubilidad
Se pesard un gramo de muestra y
se vaciara en un tubo de ensayo,

luego se adicionara 1ml de
solvente (agua, alcohol y
cloroformo), agitara y se
observara, en caso de no
disolverse se aumentara el
disolvente.

Determinacién del pH

Se preparara una solucién reguladora de
pH, para rango de 0-7 preparada de la
siguiente forma: 2,5 g de bitartrato de
potasio para 250 ml de agua (pH = 3,5).
Una preparada la
reguladora se ajustara al equipo al rango
en que se utlizard la determinacién.
Luego se determinard el pH de la
muestra.

vez solucién

Determinacién del contenido de
humedad

Se pesara 2,0 g de muestra con
desviacion permisible de 0,5 mg y
se trasferira en una capsula de
porcelana previamente tarada y
secada, calentar y desecar a 105
°C durante 3 horas. La capsula se
llevara a la desecadora, donde se
enfriard a temperatura ambiente y
se pesara, llevando nuevamente a
la estufa durante una hora,
volviéndose a pesar, hasta obtener
una masa constante.

Célculo:
HG = J2—- M1 100(%)
M1 -M
Donde:
Hg: Pérdida en peso por
desecacion.
M,: Masa de la capsula y la

muestra de ensayo (g).

M:: masa de la capsula con la
muestra de ensayo desecado (g).
M: masa de la capsula vacia.

100: factor matematico.

Determinacién de las cenizas totales
Se pesara no menos de 2,0 g ni mas de
3,0 g de muestra de ensayo, con una
desviacion permisible e 0,5 mg en un
crisol de porcelana o platino previamente
tarado. Se calienta suavemente la
muestra de ensayo aumentando la
temperatura  hasta  carbonizar vy
posteriormente se incinerara en la mufla
a una temperatura de 700 a 750° C, si no
se sefiala otra temperatura en la norma
especifica durante dos horas. Luego se
enfria el crisol en una desecadora y se
pesa, repitiendo el proceso hasta que
dos pesadas sucesivas no difieran mas
de 0,5 mg.

Célculo:

C = M lVI><100 %
T MI-M (%)

Dénde:

C: Porcentaje de cenizas totales.

M: Masa del crisol vacio (g).

M;: Masa del crisol y porcién de ensayo
(9).

M,: Masa del crisol con la ceniza (g).
100: Factor matemético.
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Anexo 3. Flujograma de procedimientos del extracto atomizado de Solanum

nitidum R.&P. “Aufiunga”. Ayacucho, 2018

Muestra: Solanum nitidum R.&P.

fufiunga”

[ Recoleccién de la muestra ]

v

Identificacion Lavado y desinfectado
botanica con hipoclorito de sodio
1%

Secado a temperatura

ambiente
Reduccién de tamafio
4 N
Extraccion
hidroalcohdlico y
atomizacioén

v

Eliminacién del alcohol

[ Estudio farmacolégico ]

Identificacion Evaluacion de
fitoquimica los

parametros
fisicoquimicos

[ Actividad analgésica }

49



Anexo 4. Atomizacién del extracto hidroalcohdlico de Solanum nitidum R.&P.

“Aufiunga”. Ayacucho, 2018
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Anexo 5. Flujograma en equipo del atomizador. Ayacucho, 2018

10

1 Quemador

£ Horno

3 Bomba dosadora

4 Temperatura de entrada
5 Dispersor del flujo de aire
6 Atomizador

7 Camara de secado

@_—3 8 Temperatura de salida

9 Ciclon de recuperacion
10 Ventilador - exhaustor
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Anexo 6. Resultados de la identificacion fitoquimica de Solanum nitidum R.&P.

“Aufiunga”. Ayacucho, 2018
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Anexo 7. Procedimiento de la actividad analgésica del extracto atomizado de

Solanum nitidum R.&P. “fiufiunga”. Ayacucho, 2018
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Anexo 8. Valores descriptivos de la actividad analgésica del extracto atomizado

de Solanum nitidum R.&P. “fiufiunga”. Ayacucho, 2018

Repeticio Blanco Indometaci 200 mg/kg 400 mg/kg 600 mg/kg
nes na
o SO (o SO0 (g U0 (g GOm0 (g, Como
9) 9) 9) 9) 9)
1 300 35 500 7 420 19 300 12 600 9
2 420 30 720 7 300 21 360 10 360 7
3 480 37 420 8 360 22 420 9 420 8
4 300 39 600 7 300 25 420 8 300 9
5 300 39 420 6 420 24 360 10 240 7
X 36 7 22.2 9.8 8
S 3,3 0,6 2,1 1,3 0,9
%NCV 9,3 9,0 9,6 13,5 11,2
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Anexo 9. Andlisis de varianza. Ayacucho, 2018

cigtrjnrzggs gl cu';/lc?rdéligca F Sig.
Entre grupos 3100,40 4 775,100 165,620 5x10%
rumos de 93,60 20 4,680
Total 3194,00 24
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Anexo 10. Comparaciones multiples de la prueba de Tukey. Ayacucho 2018

Subconjunto para alfa = 0,05

Factor N 1 2 3
Indometacina 5 7,0
600 mg/Kg 5 8,0
400 mg/Kg 5 9,8
HSD Tukey
200 mg/Kg 5 22,2
Blanco 5 36,0
Sig. 0,28 1,00 1,00
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Anexo 11

Matriz de consistencia

TITULO PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES MARCO TEORICO METODOLOGIA
Actividad ;Tendrd actividad ~ General: El extracto Variable Cuadros, 2013, realizo Nivel deinvestigacion
analgésica del analgésica el Determinar  la  actividad atomizado de las Independiente: estudios sobre la Basica-Experimental
o hojas de actividad cicatrizante del  pgpiacion:
extracto axtracto atomizado 2nalgesica del — extracto  gojanym nitigum  EXtracto Solanum nitidum ) » o
) ] atomizado dt_allas hojas de R ep. “fufiunga” atqmlzado de las fufiunga, utilizando ESPecie de Solanum _nltldum R. & P. “nunqngg” que
atomizado de Je las hojas de “8~0|z~anum . nitdum R.&P. posee efecto hojas 3 de como base una gel, crece en Ia' cc_Jmumdad de Huaraca, distrito de
las hojas de  Solanum nitidum flufunga” en ratones de  5p5ig4sico. Solanum nitidum - gemostrando que al 2% Vinchos, provincia Huamanga.
. ., cepaWistar. R.&P."UfUNGa’.  fiene  mejor  efecto Muestra:
Solanum R.&P. “Aiufiunga”? S
. Especifico: Indicador: cicatrizante. 300 g de hojas secas de Solanum nitidum R. & P.
nitidum R.&P. - y o “Aufiunga” recolectadas en la comunidad de Huaraca,
“Aufiunga.” * Identificar los Concentracion Solanum nitidum.  gistrito de Vinchos, una parte de la planta recolectada
metabolitos secundarios de 200; 400 y Arbusto de 1.5 m de sers llevado al Herbarium Huamangenesis para su
Ayacucho presentes en el extracto 600 mg/kg altura en la zona, pleno identificacion y clasificacion taxonoémica.
2018 atomizado de las hojas Variable de follaje, distinguible Unidad experimental

de Solanum nitidum R. &

P. “Aiufiunga”.

e Determinar los
parametros
fisicoquimicos del

extracto atomizado de
las hojas de Solanum
nitidum R. & P.
“Aufiunga”.

e Comparar la actividad
analgésica del extracto
atomizado de las hojas
de Solanum nitidum R. &
P. con un estandar la
indometacina 25 mg.

Dependiente:

Actividad
analgésica.

Indicador:

Tiempo de
reaccion ante el
dolor.

por sus hojas verdes,
lustrosas, alargadas, de
unos 8 cm de longitud y
sus bonitas flores de
color violeta, asi como
sus frutos, bayas
jugosas redondas de
unos 8 mm de didmetro.

Definicion del dolor. El
dolor no tiene una facil
definicion, por su propia
subjetividad y por ello
durante mucho tiempo
ha constituido un
auténtico desafio

25 ratones albinas de cepa Wistar, con 20-30 g de
peso.

Metodologia

Este estudio sera realizado conforme al método
descrito por Koster et al con algunas modificaciones.

Disefio experimental

Seran divididos de manera aleatoria en cinco grupos
cada uno con cinco repeticiones de cinco ratas.

Andlisis estadistico

Los resultados seran expresados en cuadros y
graficos. La diferencia significativa que existe entre
los tratamientos son evaluados a través del Andlisis
de Varianza (ANOVA) con un nivel de significancia
estadistica de 0.05. Las comparaciones entre cada
tratamiento se hicieron a través de la prueba de
Tukey (para ello se utilizé el programa SPSS version
19).
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