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RESUMEN

Cynara scolymus L. (Alcachofa) planta medicinal, se le asigna propiedades
hipoglucemiantes, hepatoprotectoras, antioxidantes. Objetivo. Comprobar el efecto
antiinflamatorio del extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa)
(EEHCS) en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda. Método. Se usé 30 ratas albinas
Sprague Dawley, peso promedio de 250 + 20, se formd 5 grupos de 6 ratas cada uno; I)
Solucion Salina Normal 0.9%, II) Celecoxib 100 mg/kg, Il) EEHCS 200 mg/kg, 1V)
EEHCS 400 mg/kg, V) EEHCS 600 mg/kg. Se empled carragenina al 1%, se inyecto 0.1
mL en la sub-plantar de la rata para inducir edema. Los tratamientos se administraron por
via oral 30 minutos antes de la inyeccion de carragenina. El edema se midié con el
instrumento Vernier en diferentes tiempos; 1, 3, 5 y 7 horas. Se realiz6 prueba de
solubilidad y tamizaje fitoquimico al EEHCS. Resultados. EI EEHCS resultdé ser muy
soluble en metanol y acetato de etilo, soluble en n-butanol, poco soluble en etanol e
insoluble en agua. Los metabolitos secundarios identificados fueron taninos, quinonas,
flavonoides, leucoantocianidinas, esteroides y/o triterpenoides. Los mejores efectos
antiinflamatorios se observaron a partir de la tercera hora pos tratamiento, la dosis de 400
mg/kg y 600 mg/kg del EEHCS mostraron mejore efectos y fue significante respecto al
control (p<0.05) no hubo diferencia significativa comparado con el Celecoxib (p>0.05).
Conclusién. El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) resulto
tener efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda con

carragenina.
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ABSTRACT

Cynara scolymus L. (Artichoke) medicinal plant is assigned hypoglycemic,
hepatoprotective, antioxidant properties. Objective. Check the anti-inflammatory effect of
the ethanol extract of the leaves of Cynara Scolymus L. (artichoke) (EEHCS) in albino rats
induced to acute inflammation. Method. 30 Sprague Dawley albino rats were used, average
weight of 250 £ 20, 5 groups of 6 rats each were formed; I) Normal Saline Solution 0.9%,
I1) Celecoxib 100 mg / kg, 111) EEHCS 200 mg / kg, 1VV) EEHCS 400 mg / kg, V) EEHCS
600 mg / kg. 1% carrageenan was used; 0.1 mL was injected into the sub-plantar of the rat
to induce edema. The treatments were administered orally 30 minutes before the
carrageenan injection. Edema was measured with the Vernier instrument at different times;
1, 3, 5 and 7 hours. Solubility test and phytochemical screening were performed at the
EEHCS. Results The EEHCS proved to be very soluble in methanol and ethyl acetate,
soluble in n-butanol, poorly soluble in ethanol and insoluble in water. The secondary
metabolites identified were tannins, quinones, flavonoids, leucoanthocyanidins, steroids
and / or triterpenoids. The best anti-inflammatory effects were observed from the third hour
post treatment, the dose of 400 mg / kg and 600 mg / kg of the EEHCS showed better
effects and was significant with respect to the control (p <0.05) there was no significant
difference compared to the Celecoxib (p> 0.05). Conclusion. The ethanolic extract of the
leaves of Cynara scolymus L. (Artichoke) was found to have an anti-inflammatory effect in

albino rats induced to acute inflammation with carrageenan.

Keywords: Cynara scolymus, artichoke, carrageenan, anti-inflammatory
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INTRODUCCION
Villalba (2014). Afirma que el término inflamacion deriva del latin inflammatio que
significa prender fuego, en el contexto médico se usa para describir tejido u 6rgano
abultado, se caracteriza por presentar tumor, rubor, calor y dolor, no se trata de una
enfermedad sino de una respuesta fisiologica defensiva del organismo frente agentes
agresores internos o externos, liberan sustancias como citoquinas, interleucinas y provocan
cambios en la permeabilidad de los capilares, aumento de migracién de leucocitos con la
finalidad de neutralizar al agente agresor y restaurar la lesién. Vega (2018). Mencionas que
los componentes quimicos que actian como mediadores de la inflamacion tenemos a
serotonina, histamina, bradicinina, eicosanoides (prostaciclinas, leucotrienos,
prostaglandinas y tromboxanos), activadores de fibrinas, plaquetas, C5a, C3a, tenemos
también a citosinas de alarmas como las Interleucinas (IL) (IL-6, IL-1, TNF), citosinas que
generan células en la médula espinal (GMCSF, IL-3), citosinas que inducen respuestas
linfociticas (IL-18, IL-12), citosinas quimioatractantes (IL-8) y citosinas supresoras del
proceso (TGFB, IL-10). Garelnabi (2014). Afirma que al disminuir el sintoma inflamatorio
en organos Y tejidos es fundamental para recuperar la homeostasis en el organismo, las
plantas medicinales juegan un importante papel en alivio de procesos inflamatorios agudos
0 cronicos. Lorigooini (2018).Los productos vegetales con fines medicinales presentan
diversos constituyentes fitoquimicos que le confieren actividades farmacologicas, para
valorar los efectos terapéuticos se realizan ensayos preclinicos y clinicos con la finalidad de
obtener evidencias seguras y eficaces para en el futuro incorporarlo en los sistemas de
salud. Lorigooini (2018). Cynara scolymus L. (Alcachofa) pertenece a la familia Asteraceae
o Compositae, es una planta herbacea, perenne, importante en la medicina, han sido usado
por antiguos pobladores griegos, egipcios y romanos para tratar problemas digestivos, a las
hojas se le atribuye propiedades antioxidantes, Hepatoprotector por su capacidad de reducir
la sintesis de especies reactivas de oxigeno intracelular. Lorigooini (2018). En el presente
trabajo se usd el extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus, se identifico
flavonoides, taninos, fenoles, esteroides y/o triterpenoides, el efecto antiinflamatorio se
valor6 mediante el método de edema plantar en ratas albinas, el mismo que evidencio
importante efecto antiinflamatorio y podria ser empleado para controlar procesos

inflamatorios.



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcion de la realidad problemética

Seoudi, (2018). Segun la Organizacién Mundial de Salud (OMS),estima el 80 % de los
habitantes son beneficiados con el uso de las plantas terapéuticas, los cuales son
utilizados en diferentes tipos de patologia, contribuyendo con mejorar la calidad de vida
de las personas, debido a los estudios y organizaciones de la botanica, quimica,
medicina , farmacia, obteniendo éxito en sus resultados terapéuticos ocuparon un lugar
destacado en las farmacopea, en la actualidad existen infinidad de especies botanicas con
propiedades terapéuticas para la salud, muchos de los medicamentos disponibles son

obtenidos a partir de ellos.

Boncun, 2018). En el Perd, Cynara scolymus L. “alcachofa” se ha convertido en uno de
los productos mas utilizados de las crecientes industrias agroindustriales del pais. Este
producto alcanzo la cifra record en los afios 2008 al 2010. Evaluaron la composicion
polifendlica del extracto alcohdlico fresco de Cynara scolymus L. utilizdndose tres
métodos diferentes: HPLC /UV, espectrofotométrica directa a 330 nm vy
espectrofotomeétrico con reactivo de FolinCiocalteu (770 nm). Las propiedades
antioxidantes se evaluaron determinando la capacidad de captura del 2,2-difenil-1-
picrylhidrazilo (DPPH), obteniendo como resultado que el extracto fresco de Cynara

scolymus L. presentd mayor contenido de polifenoles y mayor capacidad antioxidantes.

Olfat, (2016). Estudios realizados determinaron la toxicidad del extracto del subproducto
de la alcachofa a través de su efecto sobre los biomarcadores de los rifiones, el cerebro y
el higado de las ratas. Se utilizaron métodos de extraccion usual (CE), extraccion asistida
por microondas (MAE) y extraccion asistida por ultrasonidos (EAU) para el subproducto
de la alcachofa y la comparacion entre ellos se realiz6 de acuerdo con la actividad
antioxidante utilizando DPPH vy la identidad del perfil fendlico usando la técnica HPLC.
Se uso6 sonda oral cronica de treinta ratas albinas machos adultos durante 4 semanas en
las concentraciones de (0.1, 0.5, 1y 5 g kg - 1) de extracto de subproducto de alcachofa
para evaluar su toxicidad. Resultados: MAE con etanol mas adecuado para la extraccion

de los polifenoles (193.63 + 4.9 pg) similares del acido galico .Se reconocieron tres



compuestos fendlicos activos primordiales: acido benzoico, &cido elagico y cafeina, Los
resultados revelaron que el extracto del subproducto de alcachofa no tuvo ningun efecto

toxico en las ratas.

Martinez (2019). EIl proceso inflamatorio se produce por un dafio originado a tejido y
células vascularizados,se atribuye a patologias causada por bacterias, virus, parasitos
también puede ser provocado causa bioldgica, fisica, quimica, el organismo activa su
defensa atraves del proceso inflamatorio resultando una respuesta de proteccién del
sistema inmunoldgico, dicho proceso involucra mucho consumo de energia metabdlica,
en algunos casos este proceso se complica a inflamaciones cronicas provocando
enfermedades degenerativas como por ejemplo la arterioesclerosis, artritis por todos esas
complicaciones es necesario incorporar las propiedades terapéuticas Yy caracteristicas
boténicas de las plantas medicinales y aplicar como tratamiento alternativo y dar a

conocer distintos sitios del mundo.

Pérez (2019). Los medicamentos antiinflamatorios expresan su procesamiento a traves de
la inhibicion de la COX-2, y COX-1 en el lugar de inflamacion, los efectos indeseables
en los tejidos renales y gastrointestinales obstaculiza su utilidad terapéutica manifestando
en otros términos de su uso riesgo beneficio que dependerd su capacidad de bloquear en
menor o mayor grado de los tipos de. Algunos farmacos con distinta estructura quimica
comparten actividad Antiinflamatoria, antipirética y analgésica; se les denomina farmacos
antiinflamatorios no esteroide (AINES), con efectos adversos tales como retencion y
excrecién de acido Urico, intolerancia, irritacién, hemorragia gastrointestinal, bloqueo de

agregacion plaquetaria (inhibicion de la sintesis de tromboxano) .

Waizel. (2019). investigando las propiedades terapéuticas de la materia prima vegetal en
base a estudios experimentales realizados podemos incorporar como alternativa natural el
extracto antiinflamatorio etanolico de las hojas Cynara scolymus L. y ofrecer mayores
beneficios como menor costo, mayor acceso al tratamiento , con reducidos efectos
adversos, apoyar a la sostenibilidad en sector agricola por que se generara mayor
consumo de las plantas , Para elaborar farmacos fitoquimicos es necesario promover mas

investigaciones que busquen obtener principios activos .



1.2. Formulacion del problema
1.2.1.Problema general
a. ¢El extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa) tendra efecto

antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién aguda?

1.2.2.Problemas especificos
a. ¢Cual sera la dosis del extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L.
(alcachofa) que presentara mayor efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas
a inflamacion aguda?
b. ¢El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa) presentara
efecto antiinflamatorio significante respecto al celecoxib en ratas albinas inducidas

a inflamacion aguda?

1.3. Objetivos
1.3.1.0bjetivo general
a. Demostrar el efecto antiinflamatorio del extracto etanolico de las hojas de Cynara

scolymus L. (alcachofa) en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda.

1.3.2.0Dbjetivos especificos
a. Determinar determinar la dosis del extracto etandlico de las hojas de Cynara
scolymus L. (alcachofa) que presenta mayor efecto antiinflamatorio en ratas albinas
inducidas a inflamacion aguda.
b. Establecer si el extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa)
presenta efecto antiinflamatorio significante respecto al celecoxib en ratas albinas

inducidas a inflamacién aguda.



1.4. Justificacion

Péerez, (2019). Afirma que la Organizacion Mundial de la Salud considera a la medicina
natural como una alternativa para la salud y bienestar de la poblacién, asi mismo hace
alusion para la incorporacion en la atencion primaria de salud y seguir impulsando nuevas
investigaciones sobre los beneficios de la diversidad de plantas naturales. Manifestandose
también la Organizacion Panamericana de la Salud ratifica la importancia de incluir la

medicina natural y complementar los sistemas de salud en las américas.

La finalidad como profesionales de la salud es nuestro deber aportar en el presente trabajo
de investigacion mediante estudios cientificos se pretende demostrar el efecto
antiinflamatorio del extracto etanolico de las hojas Cynara scolymus L. y ofrecer como
alternativa terapéutica, en la actualidad existen diversos medicamentos antiinflamatorios
(Aines) sin embargo presentan reacciones adversas frecuentes. Con los resultados de este
trabajo seran beneficiados la industria farmacéutica, la comunidad cientifica, pacientes
que presentan inflamacion aguda, la vez estimular futuras investigaciones, asi como
también elaboracién de fitofarmacos que permitan comercializacién a menor costo en el
tratamiento, mayor accesibilidad para obtener la planta, menores efectos adversos,
incrementando a la producciéon de la alcachofa favoreciendo econémicamente a los

agricultores y poblacion en general.



CAPITULO II

FUNDAMENTOS TEORICOS

2.1. Antecedentes
2.1.1 Nacionales
Rojas et al. (2017). Se realizo el estudio en Espafia que la “actividad antiinflamatoria del
extracto etanolico de las hojas de Prunus serotina Ehrh “guinda” en ratones. Se us6 la
aplicacion de Winter edema auricular inducido con xylol QP usaron 49 ratones albinos
Mus musculus cepa Balb/C53/CNPB, se distribuyeron al azar en 7 grupos; provocando
la inflamacion con un agente irritante xylol Q.P, a los grupos establecidos 1, 2 y 3: Crema
del extracto etanolico con las medidas de: 0,5 ,1 y 2% respectivamente y se comparando
con los estandares del grupo 4: Crema hidrocortisona al 0,5% y grupo 5: Crema
diclofenaco al 1%. Se obtuvo por analisis cualitativo el metabolito secundario flavonoide
empleando la prueba de Shinoda (Mg/HCI) y tricloruro de aluminio (AICI), utilizo la
prueba de ANOVA al 95% nivel de confianza, en el 3 se confirma que al menos uno de
los tratamientos diferentes en la actividad antiinflamatoria, se confirmd la actividad

antiinflamatoria de la crema 2% a base de extracto vegetal, por via tdpica.

Peralta e al. (2019) .En su estudio “actividad antiinflamatoria del extracto etanolico de
Origanum vulgare L. (Orégano),”’en Pert con animales de experimentacion se utilizaron
32 de ratas albinas, repartido en cinco grupos al azar. La estimulacion del desarrollo
inflamatorio se efectud en todos los animales de experimentacién por medio de puncion
subplantar con carreganina al 1%.administrando posteriormente diferentes tratamientos a
los animales de experimentacion se les inoculé el tratamiento via intragastrica. EI Grupo
1 (G1), control negativo, se le inoculd SSF estéril; y el Grupo 5 (G5), control positivo, se
le aplico diclofenaco al 0.25% a los Grupos 2, 3 y 4 se les administro extracto etanolico
de orégano en diferentes concentraciones 05%, 1% y 2% para definir su efecto
encontrando que a mayor concentracion del extracto etanélico de orégano, es mayor el
efecto antiinflamatorio, demostrandose al comparar los animales de los grupos 2, 3y 4
con los animales del control negativo y control positivo demostrando su actividad

antiinflamatoria.



Villena et al. (2014). Realizaron estudios “actividad antiinflamatoria de Oenothera rosea
(Yawar socco) “en ratas sometidas a inflamacion aguda para determinar el efecto agudo,
en Peru se usaron el modelo experimental de Winter, edema subplantar estimulado con
carragenina en edema auricular inducido con xilol. En Perd, para la actividad
antiinflamatoria crénica se utilizd el modelo del granuloma inducido por carragenina
usando un cambio de la técnica descrita por Sedwick y Lees. Usaron 132 ratas albinas
con peso promedio 300 gr, divididas al azar en grupos de 8 cada uno, valorando un grupo
control con suero fisioldgico de 5 mL/kg, uno con agente estimulante a inflamacion Al,
grupos con Al més extracto en tres dosis y grupos con Al, Dexametasona e ibuprofeno,
analizaron los efectos por administracion a dosis repetidas durante 28 dias. determinaron
un 60% de reduccion de la inflamacion aguda, asi como 60% la inflamacion crénica y la
PCR se redujo en 45%; no hubo evidencia de efectos adversos, un 60% del efecto
antiinflamatorio en ratas y 60% del efecto en edema auricular cronico; demostrando una
DEM de 61 mg/kg y sin reacciones adversas. Concluyeron que en las condiciones
experimentales revelaron que el extracto hidroalcoh6lico de Oenothera rosea en ratas

muestra efecto antiinflamatorio y sin cambios hematologicos e histopatolégicos en ratas.

2.1.2 Internacionales

Vasco et al. (2019). Efectuaron el estudio “fitoquimico de hojas de Cavendishia
compacta”. La separacion de extractos y fracciones por cromatografias en columna, capa
delgada preparativa, permitieron obtener, mezcla de Diterpenos conformada por kaurano,
rimuneno y biformeno, mezcla de compuestos aromaticos constituida por acetofenona y
benzaldehido; una unién de triterpenos conformada por a-amirina y [B-amirina y
aislamiento de morina y miricetina en Colombia. La actividad antiinflamatoria se valord
al extracto etanolico y las fracciones de hexano, dicolorometano y acetato de etilo,
empleando el modelo de edema auricular inducido por TPA, siendo el extracto etanolico
y la fraccion de dicolorometano; concluyen que el extracto posee efecto antiinflamatorio
agudo de 49,3% y 39,8% respectivamente.

Ben et al. (2017). Realizaron los estudios de “composicion quimica, de actividades
antioxidantes y la actividad antiinflamatoria y en el analisis de sus principales polifenoles
bioactivos de planta Cynara scolymus L. (alcachofa).” En Pakistani. Utilizaron extractos



de hojas de alcachofa (ALE) se observaron para el analisis proximo y la actividad
antioxidante y fitoquimica por medio de varios métodos como DDPH, ABTS, FRAP y
prueba de blanqueamiento de betacaroteno. EI modelo de carragenano indujo edema de la
pata para investigar la actividad antiinflamatoria. La cuantificacion, identificacion de
compuestos de polifenoles bioactivos se hallaron por HPLC.Se definieron los pardmetros
de estrés oxidativo; igualmente se desarrollaron labores de CAT, SOD, GSH, MDA y
AOPP y el examen histopatoldgico. Hallaron que el extracto de Etanolico los contenidos
taninos, flavonoides, fenoles, mas altos y las funciones antioxidantes mas fuertes,
adicionando DDPH (94.23%), ensayo FRAP (542.62 amol) y blanqueamiento de [-
caroteno (70.74 %) en comparacion con los otros extractos de ALE. La administracion de
extracto de EtOH a la dosis de 400 mg / kg / pc revelo una abstencién maxima de la
inflamacion inducida por Carragenina durante 3 y 5 horas en comparacion con el grupo
de referencia Indometacina, concluyeron. ALE mostré un alto contenido de fuente natural

de minerales y mezclas fitoquimicos con cualidades antioxidantes y hepatoprotectoras.

Pérez et al. (2016) .En su estudio realizado en Riobamba de la “Evaluacion de la
actividad antiinflamatoria y citotoxicidad in vitro de Bidens andicola”.determinar la
actividad citotoxicidad, antiinflamatoria in vitro de Bidens andicola tanto del extracto
hidroalcoholico, como de una combinacion separado y obtenidos a partir de una fraccion
aérea de Bidens andicola emplearon: Para determinar la funcion antiinflamatoria y
citotoxicidad in vitro, empleo sal de tetrazolio (WST-1), manifestando los resultados
como porcentaje de inhibicion antiinflamatoria, facilidad celular respectivamente
encontraron: El porcentaje de inhibicién antiinflamatoria obtenido refiere que ambos
poseen una buena inhibicion antiinflamatoria, donde el extracto posee mayor porcentaje
en un rango de 80 a 67%, en comparacion al intervalo de 75 a 55% del compuesto
aislado, porcentajes definidos a distintas concentraciones. Con respecto a la citotoxicidad
in vitro del extracto hidroalcohdlico y del compuesto aislado de Bidens andicola,
mediante el porcentaje de viabilidad celular, encontraron que el compuesto aislado tiene
un alto porcentaje de viabilidad celular que el extracto, es decir tiene baja citotoxicidad,
determinando: que extracto hidroalcohdlico tiene alto porcentaje de inhibicion
antiinflamatoria con respecto al compuesto aislado; y el compuesto aislado tiene baja
citotoxicidad que el extracto.



2.2.Bases tedricas
a) Cynara Scolymus L.(alcachofa)
Clasificacién taxonémica
Reino: Plantae
Divisiéon: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Sub clase: Asteridae
Orden: Asterales
Familia: Asteraceae
Género: Cynara

Especie: Cynara scolymus L.

/éynaf¢ Aapfymad l_.

Figura 1. Planta de Cynara scolymus L. especie vegetal con caracteristicas morfolégicas muy particulares de Cynara

scolymus L. (Alcachofa).Fuente. Bissanti (2019).



e Descripcion morfoldgica de Cynara scolymus L. (alcachofa)
Diccionario de Lengua Espafiola (2019). Es una planta que es cultivada en el medio
agricola conocida como alcachofa de tallo herbaceo acanalado, ramificado con hojas
hendidas algo espinosas en los bordes tiene sumamente marcados los nervios centrales,
alcanzan a medir (mas de medio metro de altura) poseen una inflorescencia de color
purpura cuyo receptaculo es complejo y espinudo, con un didmetro de 15 cm. Con
forma ovoide a redondeada con bracteas carnosas de color verde, es comestible hasta
antes de desarrollarse la flor, el fruto de la Cynara scolymus L. tiene forma de aquenio
puede envolver hasta 27 semillas con capacidad germinativa acostumbrada a suelos
arenosos con materia organica. Con raices gruesas que produce yemas generadoras de

nuevos ejemplares.

e Aspectos botanicos de Cynara scolymus L. (Alcachofa)
Euromed (2019). Planta herbaceas pertenece a la familia Asteraceae y evoluciono
posiblemente de la forma salvaje su origenes antiguas se encuentra en Etiopia, una
planta de enormes hojas basales, lobuladas o pinnatifidas con casi mas de metro y
medio de altura con tallos simples a estriados Cynara scolymus L florece durante el
verano de color purpura a violeta opta por los suelos organicos y calidos con una
condicion a pleno sol, parte de la planta se considera una sabrosa verdura solo la base
de las hojas que rodea la flor se consume como alimento. Nuestros ancestros la hicieron
favorita por sus efectos indudables en la digestion y eran empleaban en sus dolencias

gastricas.

Tardio (2019). Cynara scolymus L. es una planta labrada por muchos lugares del
mundo opulento en el mediterraneo originaria del norte de Africa. requiere mucho de
climas templados a calido con abundante humedad no soporta fuertes heladas
temperaturas maximas de dia 24°C y de noche 13°C presentando raices extensas lo cual
requiere plantarla en suelos suaves y arenosos donde la planta . Se disipa los brotes
tiernos de las flores, ligeramente sensible al frio. Es la méas antigua, de todas las
civilizaciones del Mediterraneo en la historia arabe se evidencia el uso de esta planta

siendo la mas antigua, considerandola muy exaética.
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Figura 2. Cynara scolymus L. Alcachofa en su estado natural fruto listo para su recoleccion suele empezarse a partir del
mes de noviembre, las hojas se encuentran maduras y muy verdosas Fuente. Tardio (2019).

e Componentes quimicos de Cynara scolymus L.
Marcilla (2019). La Cynara scolymus L. tiene propiedad muy marcada como
Hipoglucemiante facilita el metabolismo de la urea y el colesterol en nuestro
organismo, posee buena fuente de composicion en vitaminas y minerales, la Cynara
scolymus L. contiene 3,18% de glucosa, 1,27% fructosa y 6,98% de sacarosa. Otro
componente importante es la inulina sustancia acumulada principalmente en partes
subterraneas de la alcachofa. Es un polimero B-D -fructofuranosa con una pequefa
proporcion de D-glucosa. Las propiedades de la inulina son espesantes y gelificantes se
pueden identificar con mayor porcentaje en La Cynara scolymus L. Esta molécula de
inulina no es asimilada en intestino delgado debido a la falta de enzimas apropiadas, por

lo tanto, se considera como una fraccion de fibra dietética.
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Tabla 1.

Valor nutritivo de Cynara scolymus L. (Alcachofa)

Valor nutritivo Vitaminas Minerales
Valor energético - 47/53 kcal Vitamina C - 11.7 /7.4 mg Calcio - 44/21 mg
Proteina total - 3.27 /2.89 g Tiamina - 0.072 / 0.050 mg Hierro - 1.28 / 0.61 mg
Grasas - 0.15/0.34 g Riboflavina - 0.066 / 0.089 mg Magnesio - 60/42 mg
Carbohidratos: 10.51 / 11.95 g Fibra  Niacina - 1.046 / 1.110 mg Fésforo - 90/73 mg
dietética-5.4/5.7 g Vitamina B6 - 0.116 / 0.081 mg  Potasio - 370/286 mg
Acido félico - 68/89 g Sodio - 94/60 mg
Vitamina A - 13/13 Ul Zinc-0.49/0.49mg

Vitamina E - 0.19/0.19 mg
Vitamina K-14.8/14.8 ug

Cynara scolymus L. presenta gran porcentaje de valor nutritivo tanto en Vitaminas, minerales muy importante para el

desarrollo del organismo. Fuente. Teterycz D Teterycz.D. (2018).

Pesce (2019). Los componentes activos que contienen las hojas pertenecen
principalmente a las familias de los acidos fenolicos, a Lactonas sesquiterpénicas (de
sabor amargo), flavonoides. Lactonas sesquiterpénicas (Cinaropicrina, Cinaratriol,
Grossheimine Dehidrocinaropicrina), acidos derivados del acido cinamico (Cinarina,
acidos clorogénico, neoclorogénico, criptoclorogénico, cafeico, Cafeilquinico y
dicafeilquinico), Flavonoides (apigenina, luteolina, Heterdsidos de luteolina como
Escolimdsido, Cynarotrioside y rutina), Aceites esenciales (sesquiterpeno como
cariofileno y Dbeta-selineno), Triterpenos como Pseudotaraxasterol, Taninos,
Polisacaridos como la inulina, Polisacaridos heterogéneos como los mucilagos,
Esteroides (beta-sitosterol y estigmasterol), Acidos orgéanicos, Acidos malico, lactico y

fumarico, Minerales; Potasio, magnesio, hierro y fdsforo.

e Usos medicinales de Cynara scolymus L. (Alcachofa)
Fougére (2016). El uso tradicional que se le da a esta planta es principalmente por su
contenido de vitaminas y hierro, la alcachofa ha sido usada como antidiarreica,
antidiabética, antiasmatica, antirreumatica, depuradora de la sangre, colerético, tonico,
diurético. Jugo de limén con tomate usado como hipoglucemiante y protector hepatico.
La decoccion de las raices ha sido usada como febrifugo y para aliviar las afecciones

del higado. La decoccion del receptaculo incluye las bracteas, se consume como un
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tonico ferruginoso y como poderoso depurador de la sangre, especialmente usada para
fortificar personas con debilidad para personas que padecen con anemia; en frotaciones
con esta decoccion alivian la enfermedad de reumatismo y el dolor e inflamacion de los
riflones. La decoccidn de las hojas con jugo de limén se utiliza como reconstituyente
hepético de esta manera estamos favoreciendo el flujo biliar. EI jugo fresco de las hojas
es utilizado exteriormente para tratar los problemas del acné. Los componentes activos
presentes estan concentrados en toda la hoja, como cinarina (principio amargo)
flavonoides (efecto diurético) inulina (prebiético). Como protector hepatico es usado
luego de usar medicamentos, demasia de alcohol, alimentos con gran abundancia de
condimentos y grasas. A nivel digestivo mejora el transito intestinal, conserva buen
efecto diurético, aumenta la produccion de orina evitando la excesiva acumulacion de

liquidos.

b) Inflamacién
Watsona (2017). Afirma que es un procedimiento dentro del organismo siendo participe
en primera linea de defensa del cuerpo contra los patdgenos invasivos, juegan un papel
sumamente importante y crucial en la regeneracion y reparacion de tejidos. Una réplica
inflamatoria oportuna, asegura la resolucion adecuada de la inflamacién y la
eliminacién de los estimulos nocivos, pueden provocar dafios en las células normales
cuando las reacciones inflamatorias son inapropiadas, Después de un trauma o
infeccion, la respuesta inflamatoria se inicia a nivel local y celular. De esta manera se
activan una serie de mediadores celulares como los monocitos y macréfagos. Estas
células empezaran liberar citocinas siendo el factor de necrosis tumoral o (TNF-a) e
interleucina-6 (IL-6) existiendo asi a los mediadores moleculares responsables de La
evolucion de la respuesta a nivel sisttmico de los maltiples 6rganos conformando la
cascada inflamatoria esté trazada para destruir patdgenos microbianos, iniciando asi el

proceso con la reparacion de tejidos.

c) Tipos de inflamacion
Choi (2019). Determina que la Inflamacién aguda estd dentro de la categoria de
procesos inflamatorios a corto plazo que duran unas pocas horas o incluso pocos dias en

respuesta a la infeccion o lesion tisular. Este proceso es caracterizado por
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vasodilatacion local, migracion leucocitaria y exudada en el sitio de inflamacion, en la
mayoria de los casos es auto limitada, y se resuelve una vez que el estimulo se retira o
repara por completo.

Garcia (2019). La inflamacidn cronica se caracteriza por ser una adquisicion de tiempo
mas prolongado pueden ser semanas meses 0 afios en algunos casos, es una secuela de
la inflamacién aguda, pero incluso puede ser una respuesta independiente es
caracterizada por la coexistencia de inflamacién y reparacion de mecanismos. La

enfermedad autoinmune es una respuesta inflamatoria aberrante y dolorosa.

d) Causasy mecanismos de la inflamacién
Stankov (2014). La inflamacién se produce por continuacién de reacciones fisicas
desligadas por el sistema inmune en respuesta a una lesion fisica o una infeccion de
nuestro organismo. La inflamacién no significa que obligatoriamente tengamos una

infeccion, pero una infeccion si puede causarnos una inflamacion.

Pereira (2018). Los primeros cambios que se observa en los tejidos del huésped es la
aparicion de respuesta local las citocinas y macréfagos luego las fases evolutivas de los
procesos inflamatorios. Primera fase, se inicia la activacién de las células inflamatorias
y la liberacién de sus mediadores. Si el sindrome inflamatorio progresa pasara a la
siguiente escala. Segunda fase, con activacion de sistemas endocrino, autocrino y
paracrino que conduce al sindrome de respuesta inflamatoria sistémica. La desfavorable
evolucion de este sindrome da lugar a otra fase. Tercera fase, realiza el inicio por
disfuncion y fallo organico compuesto. La vision de distrés respiratorio agudo suele
diferenciar el inicio de esta cascada de frustraciones organicas. Una nueva categoria de
moléculas (moléculas de adhesion) en los pequefios vasos endoteliales de membrana
plasmaética. Inicia la extension de la permeabilidad y los infantes vasos se dilatan, de
esta manera se realiza los cambios vasculares secundarios a la accion de los leucocitos,
estos cambios estructurales de aumento de los pequefios vasos permiten la salida de las
proteinas plasmaticas estimulando la activacion del complemento de la coagulacion,
con produccion secundaria de cininas y activacion plaquetaria. Si la evaluacion es
favorable, los macrdfagos derivados de los monocitos engloban y disuelven las

bacterias muertas.
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Figura 3. Fases evolutivas de los procesos inflamatorios, los procesos inflamatorios se presentan por estimulos mecanicos o
microbianos y presentando estas fases el cual se convierte en un inflamacion. Fuente. Pereira (2018).

e) Fisiopatologia de la inflamacion
Chalker (2018). La inflamacion al inicio es una respuesta inicial e inespecifica del
organismo ante estimulos mecénicos, quimicos o microbianos. Siendo esta una
respuesta rapida y extendida, vigilada humoral y celularmente (complemento, cininas,
coagulacion o cascada fibrinolitica) es una desencadenada activacion conjunta de
fagocitos y células endoteliales, esta respuesta convierte al proceso inflamatorio porque
mantendrd un equilibrio entre células y mediadores. Estos "desechos personales™
pueden simular el procedimiento patogénico y exigir una respuesta inmune innata,
respuesta beneficiosa para el proceso inflamatorio. Dentro de ello se encuentra la
vasodilatacion, y el aumento de la permeabilidad vascular, activacién/adhesion celular e
hipercoagulabilidad. La vasodilatacion y la extension de la permeabilidad micro
vascular en el sitio de la inflamacion aumentaran la disponibilidad local de los

nutrientes y de oxigeno, originando calor, hinchazon y edema tisular. Estos cambios
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hemodinamicos originan los cuatro sintomas clasicos asociados a la inflamacion local:
rubor (eritema), tumor (edema), calor y dolor la respuesta a la agresion induce cambios
cardiovasculares (aumento de la frecuencia cardiaca, de la contractilidad y del gasto
cardiaco) 'y neuroendocrinos (liberacién de catecolaminas, cortisol, hormona
antidiurética, hormona de desarrollo y crecimiento, glucagén puede desencadenarse
por una infeccion de (virus, bacterias, protozoos y hongos) o por una causa no

infecciosa.

f) Metabolitos secundarios

Garcia. (2019). Afirma que los compuestos fendlicos que en su estructura molecular
contiene al menos un grupo fenol, un anillo aromatico unido a lo menos a un grupo
hidroxilo. Vegetaciones que pertenecen a un grupo de productos mal definidos Ilamados
metabolitos secundarios, originalmente los productos secundarios eran considerados
como desechos metabdlicos o sustancias sin importancia en los procesos vitales
fundamentales; También se contemplaba que eran compuestos inusuales de distribucion
limitada entre las plantas, pero en el desarrollo y la evolucién de los preparados
fendlicos pudo ser en respuesta a falta de motilidad en las plantas, porque los
compuestos podrian haber tenido proteccidén contra los depredadores y la radiacion
ultravioleta (UV), que era mucho mas intensa cuando las plantas superiores
evolucionaban.

Chalker. (2018). Menciona que los esteroides son compuestos organicos originarios del
nacleo del ciclopentanoperhidrofenantreno o esterano, compuesto de vitaminas y
hormonas formando cuatro anillos fusionados, tres con seis a&tomos y uno con cinco;
posee en total 17 atomos de carbono. En los esteroides esta estructura basica se
modifica por adicion de diversos grupos funcionales, como carbonilos e hidroxilos
(hidrdéfilos) o cadenas hidrocarbonadas (hidrofobas) Los esteroides son un grupo de

lipidos insaponificables, cuya estructura se considerara derivada de los terpenos.

Fujilim (2019). Afirma que los fflavonoides son metabolitos secundarios polifendlicos
generalmente con un grupo cetona y habitualmente pigmentos de coloracion amarilla de

donde viene su nombre (del latin flavus, "amarillo"). Dentro de los flavonoides
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podemos diferenciar cuatro grupos principales: los flavonoides, los isoflavonoides, los
neoflavonoides y los antocianos.

Candela (2019). Menciona que la quinona es un compuesto (benzoquinona) es uno de
los dos isdmeros de la ciclohexanodiona o de un derivado de los mismos. Su formula
quimica es C6H402. Los dos isdbmeros son la orto-benzoquinona (0-benzoquinona),
que es la 1,2-diona, y la para quinona o para-benzoquinona (p-benzoquinona), que es la
1,4-diona. Estos compuestos son metabolitos secundarios de las plantas, son
conseguidos en el intervalo de las reacciones metabdlicas que acontecen en los
organismos patrimoniales en el mundo vegetal pero no son indispensables para su
supervivencia. Las quinonas son compuestos aromaticos que se obtienen por oxidacion
de grupos hidroxilos aromaticos. Estos compuestos asimismo son Ilamados
fitoquimicos, debido al hecho que se localizan en las plantas, pero no tienen un valor
nutritivo. Y por ende se logra clasificar segin el nicleo aromatico que formara parte de
la estructura en las moléculas. Asi logramos localizar por ejemplo naftoquinonas si
tienen un anillo de naftaleno; fenantraquinonas en las que el resto de grupos funcionales
surgen unidos a un anillo de fenantreno y asi continuamente antraquinonas,
benzoquinonas, antraciclinonas, de las que son muy conocidas las tetraciclinas por su

accion antibidtica, entre otras.

Bracho (2015). Las ssaponinas son glucosidos de esteroides o de triterpenoides,
Ilamado propiedades semejantes a las del jabon, cada molécula esta compuesta por un
elemento soluble en lipidos (el esteroide o el triterpenoides) soluble en agua (el azlcar),
forman una espuma cuando se las agita en agua. Las saponinas son tdxicas, y se cree
que su toxicidad proviene de su habilidad para formar complejos con esteroles, por lo
que podrian obstruir en la asimilacion de estos por el sistema digestivo. Los
Heterdsidos saponinicos, por su importancia bioldgica e industrial, son sustancias
bastante estudiadas. Encontradas en las plantas mas.

Diego (2019). .menciona que los triterpenoides estd formado por dos dobles enlaces y
que unidos por cadenas organicas forman un grupo de compuestos con caracteristicas
oportunas y que determinan la variedad de los efectos terapéuticos presentes en la

Cynara scolymus L, compuestos que se encuentran en la mayoria de los organismos,
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siendo un grupo cuantioso dentro del reino vegetal, lipidos no saponificables que se
forman por unién de varias unidades de isopreno, concretamente 6. Todos ellos poseen
un hidroxilo en el C3 que les permite la unién con una o varias moléculas glucidicas,
dando lugar a estructuras heterosidicas. Pueden establecerse dos grandes grupos
dependiendo de su estructura quimica: triterpenos (tetra y pentaciclicos) y esteroides. Se
encuentran en estos grupos, compuestos de gran interés farmacéutico como son los

saponosidos y los heterdsidos cardiotonicos.

Diego D. (2019). Afirma que los taninos son sustancias polifenolicas encontradas gran
namero en especies vegetales producto del metabolismo secundario. Su representacion
hidrosoluble permite que sea mas facil la extraccion la utilidad en diversos usos de la
industria quimica y farmacéutica. Los taninos atesoran propiedades astringentes,
hemostaticas, antisépticas y tonificantes propiedad de coagular las proteinas de los
tejidos y mucosas, forma una capa aislante y protectora que calma la irritacion y el
dolor sobre la piel. Los taninos con polisacaridos y péptidos, o las uniones tanino-
antociana “suavizan ‘el vino, y lo hacen mas “meloso”, en algunos casos los taninos se
observan bloqueados sus propias uniones con la saliva en otros obtienen carga negativa,
repeliéndose con la misma, facilitando como resultado l6gico pérdida en la astringencia.
Esa es la explicacion por la cual, con los afios de guardado, el vino es méas agradable

(siempre y cuando sea destinado a tal fin.

2.3.Marco conceptual

Ferreira (2017). Define que las yemas en biologia, la mas infanta de las dos células
resultantes de la gemacion de una célula. Dicese de la sustancia nutritiva del huevo, que
utilizard de alimento al embrion durante su desarrollo. Consiste fundamentalmente en
proteinas o fosfolipidos y grasas. En botanica, rudimento de brote en que los extremos

aun no se han desarrollado y las hojas de hayas imbricadas unas sobre otras.

Bailey (2019). Pinnatifidas hoja con nerviacion pinnada, con el limbo dividido en
I6bulos que como mucho llegan a la mitad del espacio entre el margen de la hoja el

nervio medio.
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Valdés (2006). Colerético pocimas que aumentan la produccién de bilis. Tienen esta
propiedad ciertos acidos biliares (dehidrocdlico, etc.), extractos de plantas (alcachofa,
boldo, fumaria) y algunos productos sintéticos. Aunque las acciones colagogas vy
colerético son claramente evidenciables farmacol6gicamente, existen dudas sobre si

realmente tienen aplicacion aprovechable en la practica clinica.

Fernandez (2019). Lactonas molécula que contenga un grupo acido y un alcohol se cicla

mediante la esterificacion intermolecular, creando un éster ciclico llamado lactonas.
Tabersk M. (2019). Febrifugo es un antipirético, que hace descender la fiebre

Tabersk M. (2019). Cininas son proteinas en la sangre que producen inflamacion y
afectan la presion arterial (especialmente la presion arterial baja). También incrementan
el flujo sanguineo en todo el organismo, proporcionan el paso de los liquidos a través de
pequefios vasos sanguineos, incitan a los receptores del dolor, forman parte de un

sistema complicado que ayuda a corregir el tejido dafiado en el cuerpo humano.

2.4.Hipdtesis y variables

2.4.1.Hipotesis general
a) El extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L (Alcachofa) tiene efecto

antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda.

2.4.2 Hipotesis especificas
a. El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa) que presenta
mayor efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda es de
600 mg/Kg

b. El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (alcachofa) presenta
efecto antiinflamatorio significante respecto al celecoxib en ratas albinas inducidas

a inflamacién aguda.



2.5.0peracionalizacion de variables e indicadores

Tabla 2.

Operacionalizacion de variables
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Variables

Definicion operacional

Dimensidn o aspecto

indicadores

Independiente:
Extracto
etanolico de las
hojas de la
Cynara Scolymus
L.(alcachofa)

Los elementos presentes en el
extracto como  metabolitos
secundarios de extractos son
propios de origen vegetal
presentan propiedades
bioldgicas y se caracterizan por
sus diferentes usos y
aplicaciones en la terapia
simultanea de las enfermedades.

Metabolitos
secundarios

Prueba de solubilidad

Taninos, flavonoides,
esteroides triterpenos
quinonas
leucoantocianidinas

Agua,etanol, metanol,
cloroformo,n-butanol,
hexano,acetato de
etilo

Dependiente:
Efecto
antiinflamatorio

Actualmente  es  necesario
rescatar el uso de animales para
realizar un experimento, efecto
y rescatar las bondades
naturales de una planta vy el
efecto en ellos nos dara un
sustento cientifico para el uso
seguro en el tratamiento de
diversas patologias

induccion de edema
plantar a ratas

Dosis del extracto

% del efecto
antiinflamatorio

EEHCS 200mg/kg
EEHCS 400mg/kg
EEHCS 600mg/kg

Operacionalizacion de variables, define e indica nuestra variable independiente, extracto de la planta y la dependiente, el efecto

antiinflamatorio. EEHCS = Extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente: elaboracién propia
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CAPITULO Il
METODOLOGIA

3.1.Tipoy disefio de investigacion

El estudio fue de disefio experimental, prospectivo, longitudinal, tipo aplicada y nivel
explicativo.

Experimental: Porque se trabajé con diferentes grupos de tratamiento, se aplicé un
tratamiento determinado a cada grupo y se compar6 con grupos controles, se control6 y
manipuld la variable independiente y se observd su efecto sobre la dependiente. La
seleccion de la muestra fue aleatoria.

Prospectivo: Las observaciones se realizaron segin desarrollo del experimento.
Longitudinal: Se realiz6 medidas en diferentes tiempos.

Tipo aplicada: utilizacion de conocimientos en la préctica.

Nivel explicativo: revelan las causas y efectos de lo estudiado.

3.2.Descripcion del método y disefio

e Recoleccion de Cynara scolymus L (Método Cytec. 1995) CYTED. (1995).
Se recolecté 4 kg de hojas de alcachofa en el distrito de Quichuay, provincia de
Huancayo, departamento de Junin, ubicado a 3,401 m.s.n.m. Su cultivo es mediante
semilla permite tanto el trasplante como la siembra directa, necesitan fertilizantes para
su 6ptimo desarrollo tales como: Estiércol, fosforo, nitrogeno, potasio, requieren riegos
frecuentes durante el periodo de crecimiento de la planta, fue recolectado para su
investigacion en el mes de octubre del 2018 Las hojas fueron limpiadas con esponja de
espuma y envueltas en papel, acondicionadas en cajas de carton previamente rotuladas y
embaladas para el transporte y trasladas al laboratorio de Investigacion de la Universidad
Interamericana para el Desarrollo.

e Preparacién del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L (Alcachofa)
(Método Cytec, 1995) CYTED. (1995).
Las hojas fueron deshidratadas en la estufa a 40°C por 3 dias, luego se pulverizd en
molino casero de marca Corona®, seguido se pesd 200 g del polvo seco de las hojas de
alcachofa y se colocd en un frasco de vidrio de color &mbar, se adicion6 1000 mL de
Etanol, se macer6 por 10 dias, se agitd cada 12 horas para facilitar el contacto con el
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solvente, luego se filtrd y se evaporo el solvente en estufa marca Ker Lab a 40 °C durante

5 dias, se obtuvo extracto etandlico y se refrigerd hasta su uso.

e Tamizaje fitoquimico del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L
(Alcachofa) (Método Lock O. 2016) Lock O. (2016).

a)

b)

d)

Reconocimiento de Taninos y compuestos Fenolicos con (Rvo gelatina-FeCls):
Tomar aproximadamente 10 g del material vegetal seco y triturado para la preparacion
del extracto, luego Tomar 1 ml de extracto etanolico del tubo ensayo y adicionar (5)
gotas de solucion de tricloruro férrico (Fecls al 1%). La aparicion de un color verde,
azul o negro es prueba positiva (+) para compuestos fendlicos; en un segundo tubo de
ensayo en 1 ml del extracto etanolico y agregar 1ml reactivo gelatina observamos la
formacion de precipitado color blanco es prueba positiva para taninos en la muestra.
Reconocimiento de Flavonoides (Rvo.shinoda): Colocamos 1 ml del extracto
etanolico en un tubo de ensayo, agregamos 2 a 3 limaduras de Magnesio y 2 gotas de
acido clorhidrico concentrado, observamos el cambio de coloracion Reaccion Positiva:
por las coloraciones roja (flavonas), roja a crimson (flavonoles), crimson a magenta
(flavanonas) y algunas veces azules o verdosas.

Reconocimiento de Esteroides y Triterpenos :( Rvo Lieberman Burchard): Para la
prueba es para triterpenos y compuestos esteroidales. Se disuelven 1.5 mg de muestra
en cloroformo y luego se le afiaden unas gotas del reactivo, observandose cambios de
coloracion; el reactivo se prepara agregando una gota de acido sulfurico a una mezcla
de 1mL de anhidrido acético y 1 mL de cloroformo. La reaccion fue positiva por la
coloracion verde.

Reconocimiento de Quinonas ( Rvo Borntrager): en 1 ml de muestra del extracto
etanolico, en una capsula, llevar a sequedad y luego extraer con diclorometano,
trasvasar a otra capsula, llevar a sequedad y re disolver con 20 gotas de tolueno,
transvasar a un tubo de ensayo y agregar 20 gotas de NaOH 10%. Se agita mezclando
las fases y se deja en reposo hasta su separacion. Reaccion Positiva: El ensayo fue
positivo cuando la fase acuosa alcalina (superior) se colorea de rosado o rojo.
Reconocimiento de Leucoantocianidinas (Rvo Rosenheim): Colocamos 2 ml del
extracto etanolico filtrado en un tubo de ensayo luego afiadimos 1 ml de acido
clorhidrico concentrado, Calentamos en bafio maria durante 15 minutos. La aparicion

de coloraciones rojas es prueba positiva de la existencia de leucoantocianidinas en la
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muestra. El propdsito de esta prueba fue determinar la presencia o ausencia de
metabolitos secundarios mas importantes presentes en el extracto etanolico de las hojas

de Cynara scolymus L. (alcachofa).

10=r de muestras =y molid

TANINGS —
Bup Ge i: na 100 mil b= 0H | macerar] reflejar dhrs,
fup Fecl3 filtrar &n cal=nte, Evar con BMeDH
Y comiphetar a 100m
o [ 5m Ext. e tapplicn.
Larvair = seguedad extre=r oon HoL1%
= " -] = J
FLAVDNDIDES 250PC filtrar 15ml { 2w cex)
Boere Nihichei ] v
INZDLUELE SOLUCKIN ACIDA
Larvar H20, s car, Smil CHOLZ calle nt=r Fittrar, enfriar aphcr NH3, extacto
secar |NAZ, 50} levar 2 Sm CHCI3 |2 x25 mi)
)fc\m\a‘ e |
e - rl sl 3 Saturar MOZ, 304, =xtresr
ETEROIDES Run QUINDNAS Byp | | o iTECleear e, S04, | S oheLs mon 3 (7.28
Liher For N 5 CHCI3 con CHCLS ETOH, 3:2 | 3
|
FRACCION C s -
CARDENOLIDOS [[Fase Dorafirmiz || Fase. Acves |
fun fmdde, | Evaporar 10.2ml CHEL |*
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- . (13m0, secar o
STTEROIDES ‘ SVRpoTara sequedad ‘ 02, 507) mmrar y || FRACCION E
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FLAVDMOIDES
| Fittrado de alcaloides | Ruo Shinoda
FRACCIONTY | | = connTOoANIDN
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FLAVONDIDES LEUCOANTOCIANIDIN CARDEMOLIDDS ESTERDIDES ALCALDIDES
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Figura 4. Tamizaje fitoquimico de Cynara scolymus L. (Alcachofa) El tamizaje fitoquimico de Cynara scolymus L.
(Alcachofa) se realiz6 para poder observar y poder determinar la presencia de metabolitos. Fuente: Elaboracion

propia.
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e Ensayo de prueba de solubilidad (Método Lock O. 2016) Lock O. (2016).

Se realizara en tubos, se adiciond 5 mg de extracto seco etandlico de las hojas de Cynara
scolymus L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo de los tubos de ensayo

luego se afiadidé 1ml de los siguientes reactivos:

a) Agua, se adicion6 5 mg de extracto seco etandlico de las hojas de Cynara scolymus L.
(alcachofa), con una bagueta se coloc6 en el fondo del tubo de ensayo luego se afiadid
1ml de Agua el cual se muestra insoluble.

b) Etanol, se adicion6 5 mg de extracto seco etanolico de las hojas de Cynara scolymus L.
(alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo luego se afiadio
1ml de etanol el cual se muestra poco soluble.

c) Metanol, se adiciond 5 mg de extracto seco etanolico de las hojas de Cynara scolymus
L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo luego se
afiadié 1ml de metanol el cual se muestra muy soluble.

d) Cloroformo, se adiciond 5 mg de extracto seco etandlico de las hojas de Cynara
scolymus L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo
luego se afiadio 1ml de cloroformo el cual se muestra muy soluble.

e) N-butanol, se adicion6 5 mg de extracto seco etanolico de las hojas de Cynara
scolymus L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo
luego se afiadio 1ml de N-butanol el cual se muestra soluble.

f) Hexano, se adiciond 5 mg de extracto seco etandlico de las hojas de Cynara scolymus
L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo luego se
afiadié 1ml de hexano el cual se muestra soluble.

g) Acetato de etilo, se adicion6 5 mg de extracto seco etandlico de las hojas de Cynara
scolymus L. (alcachofa), con una bagueta se colocé en el fondo del tubo de ensayo

luego se afiadio 1ml acetato de etilo el cual se muestra muy soluble.
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e Ensayo experimental de actividad antiinflamatoria del extracto etanélico de Cynara
scolymus L. (Alcachofa) (Método Arroyo, et al) Arroyo (2011). Se usé 30 ratas
Sprague Dawley hembras albinas con peso promedio de 250 + 20 g adquiridos en la
Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH), fueron alojados en el bioterio de la
universidad Interamericana para el Desarrollo, mantenidas durante 3 dias alimentadas con
alimentos balanceados adquiridas en el UPCH, se conservaron a 23°c, con humedad
promedio de 65%, horas luz/noche fue de 12h/12h, se mantuvo en ayunas 12 horas antes
del experimento. El procedimiento se desarrollé mediante método de Edema suplantar
inducido por carragenina disuelto en solucion salina normal 0.9% hasta obtener 5 ml de
una solucion al 1%, luego se administré 0.1 mL en la aponeurosis plantar de la pata
trasera derecha de la rata, los animales tuvieron libre acceso al agua, fueron distribuidos
en 5 grupos de 6 ratas cada uno. Para valorar el edema se usé el instrumento Vernier
antes de la administracién de la carragenina y luego a las 1, 3, 5 y 7 horas. Los
tratamientos se administraron por via oral con ayuda de sonda orogastrica de metal para

ratas.

Tabla 3.
Disefio Experimental del efecto antiinflamatorio

Administracion de

Grupos Tratamiento N° Ratas carragenina al 1%
1 Solucidn salina normal 0.9% 6 Si
2 Celecobxib 100 mg/kg 6 Si
3 EEHCS 200mg/kg 6 Si
4 EEHCS 400mg/kg 6 Si
5 EEHCS 600mg/kg 6 Si

EEHCS = Extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L .Nos indica la separacion de 5 grupos para el proceso
experimental del efecto antiinflamatorio, cada grupo tiene una concentracion diferente del extracto, también el farmaco de

quien deseamos comparar. Fuente. Elaboracion propia.



Tabla 4
Materiales, equipos y reactivos
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Materiales Equipos Reactivos
Beaker de vidrio Estufa de marca Memmert Shinoda
Mortero y pilén de porcelana Balanza analitica Tricloruro férrico

Bagueta vidrio y gotero plastico Molino casero marca Corona
Espatula de metal Cocinilla eléctrica
Tubos de ensayo Vernier digital
Mascarilla descartable

Gorro descartable

Guantes de latex descartable N° 7

Papel filtro Whatman N°40

Gasa quirdrgica N° 10x10

Pipeta de vidrio

Probeta de goma

Gradilla de metal

Frascos vidrio color ambar de 250
ml

Jaula de metal para ratas

Balanza para pesar ratas

Mayer
Kedde
Libermann Burchard
Gelatina
Borntrager
Rosenheim
Nihindra
Etanol
Metanol
Cloroformo
N- butano

Hexano

Acetato de etilo
Carragenina

Extracto etanolico
hojas de  Cynara
scolymus.L.

Celecobxib

Solucion salina 0.9%

Relacién de materiales de laboratorio usados para el desarrollo de la investigacion durante todo el proceso Fuente. Elaboracién

propia

3.3.Poblacién y muestra
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Poblacion vegetal: Planta de Cynara scolymus L. “Alcachofa”
Poblacion animal: 30 ratas hembras albinas de cepa Sprague Dawley

Muestra vegetal: se utiliz6 200 g del polvo seco de las hojas para preparacion del
Extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) la dosis fueron en
diferentes concentraciones de: 200mg/kg 400mg/kg, 600mg/kg para tratamiento

antiinflamatorio, descritos en la metodologia.

Muestra animal: para evaluar el efecto antiinflamatorio se utilizd 30 ratas hembras
mayores de 4 meses de edad procedentes del bioterio de la universidad Cayetano Heredia
(Lima, Pert). Todos los animales fueron mantenidos en condiciones normales de
humedad, temperatura (25 = 10 |°C) y luz (12 h dia: 12 h noche). Se mantuvo con
alimento balanceado y agua, 5 grupos (n=6) a cada grupo se administré tratamiento
diferente, segun descrito en la metodologia, Para conocer el resultado se utilizo el
programa estadistico SPSS version 20, test de Duncan y Tukey. Se trabajé con 95% de

significancia (p<0.05).

3.4.Tecnicas e instrumentos de recoleccion de datos
Se us6 la observacion directa como técnica de investigacion Los instrumentos se

elaboraron Ad hoc segun disefio experimental planteado.

3.5.Tecnicas de procesamiento y analisis de datos
Los datos obtenidos en el desarrollo experimental se tabularon en hoja de calculo Excel,
luego fueron analizados en el programa estadistico SPSS version 20, se realiz6 analisis
descriptivo, de varianza de una sola via, para comparar las diferencias o similitudes entre
los grupos se realizo test de: Duncan y Tukey. Se trabajo con 95% de significancia (p<
0.05).
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CAPITULO IV

PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS
4.1. Presentacion de resultados

e Ensayo de solubilidad prueba preliminar.
Tabla 5.

Prueba de solubilidad del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. “Alcachofa”

SOLVENTE SOLUBILIDAD

1. Agua (-)

2. Etanol (+)

3. Metanol (+++)
4. Cloroformo (+++)
5. N-butanol (++)
6. Hexano (++)
7. Acetato de etilo (+++)

Leyenda: Muy soluble (+++), Soluble (++), Poco soluble (+), Insoluble (-)

Tabla de ensayo de solubilidad de hojas de alcachofa. Fuente: Elaboracion propia

El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) resulto ser muy
soluble en metanol, cloroformo y acetato de etilo, soluble en n-butanol, poco soluble

en etanol e insoluble en agua (tabla 5).



Tabla 6.

e Tamizaje fitoquimico prueba preliminar
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Tamizaje fitoquimico del extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa)

Fraccion Metabolito secundario Reactivo Resultado
Gelatina (+)
Taninos
FeCI3 ( ++ )
A
Aminoécidos Nihidrina (-)
Flavonoides Shinoda (+)
. Liebermann
Esteroides Burchard (+++)
. Liebermann
B
Triterpenos Burchard (+++)
Quinonas Borntrager (++)
Cardendlidos Kedde (-)
Esteroides Lieberman Burchard (-)
C .
. Liebermann
Triterpenos Burchard (+)
Alcaloides Mayer (-)
Flavonoides Shinoda (++)
Leucoantocianidinas Rosenheim (-)
Cardendlidos Kedde (-)
D . Liebermann
Esteroides Burchard (++)
. Liebermann
Triterpenos Burchard (-)
Alcaloides Mayer (-)
Flavonoides Shinoda (+)
E
Leucoantocianidinas Rosenheim (++)

Tamizaje fitoquimico del extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L Fuente: Elaboracién propia.

En el Tamizaje fitoquimico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) se

identifico  taninos, esteroides, triterpenoides, flavonoides, quinonas y

leucoantocianidinas (tabla 6).
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e Ensayo experimental del efecto antiinflamatorio del extracto etanolico de las hojas

de Cynara scolymus L. (Alcachofa)

Tabla 7.

Promedio de inflamacién de pata de la rata en el efecto antiinflamatorio del extracto etanolico de las

hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa)

Media de inflamacion (mm)

Grupo n (P1)
Basal 1h 3h 5h 7h

SSN 0.9% 5

6 0.17+0.05 0.58+0.09 0.50+0.06 0.40+0.06 0.32+0.04
mL/kg
Celecoxlb 100 o oo 0.60£0.06 0.37+0.05 0.27+0.05 0.27+0.05
mg/kg S (10%) (569%) (83%) (75%)
BERCS200 o esoos 0554005 0.48:0.04 0.35:+0.05 0.28:0.04
mg/kg SO (15%) (15%) (35%) (47%)
EEHCS 400 6 oo0s005 058007 0.42+0.07 0.28:0.07 0.25:0.05
mg/kg SO (7%) (33%) (65%) (67%)
FEHCS 600 6  oi7e005 058007 0.37+0.08 0.22:+0.04 0.20+0.00
mg/kg I (0%) (39%) (78%) (80%)

Efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. N = Ndmero de ratas EEHCS = Extracto

etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia.

Pl =

(Vt - Vo) control - (Vt - Vo) tratado .

(Vt - Vo) control

100

P1 = Porcentaje de inhibicidn de la inflamacion

Vt = Volumen del grupo tratado

Vo = Volumen del grupo control

En el ensayo experimental del efecto antiinflamatorio del extracto etanolico de las hojas

de Cynara scolymus L. (Alcachofa) se evidencié mejor efecto a las 5 y 7 horas, la dosis

del extracto de 600 mg/kg presentd mejor efecto respecto al grupo control (p<0.05),

comparado con el Celecoxib las diferencias de los promedios no fueron significantes.

(p>0.05) segln se observa en la tabla 7 y figura 5.
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Evolucion de inhibicién de la inflamacién respecto al tiempo

100 - 83 s 20

60 - 7

40

% inhibicion de inflamacioén
w
w

1h 3h 5h 7h

m Celecoxib ®mEEHCS 200 mg/kg EEHCS 400 mg/kg ®EEHCS 600 mg/kg

Figura o. ruiceligje uc Hiinuiciun uc id iitaiiiaciuil uel eAuduily eldiiviicu e ids 1ujds uc Cylldia sCulylius L. \I‘\Ibdchofa)
Porcentaje de inhibicién de la inflamacién del extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L EEHCS = Extracto etandlico

de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia.

Tabla 8.
Prueba ANOVA del efecto antiinflamatorio del extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L.
(Alcachofa)

Suma de Media

cuadrados ol cuadréatica 3 I
Inter-grupos .019 4 .005 1.458 .245
Edema Cero Intra-grupos .080 25 .003
horas
Total .099 29
Inter-grupos .008 4 .002 .357 .837
ngama una Intra-grupos 140 25 .006
Total .148 29
d Inter-grupos .095 4 .024 5.766 .002
E ema Tres Intra-grupos 103 25 .004
oras
Total 199 29
. Inter-grupos 125 4 .031 9.167 .000
Edema Cinco Intra-grupos .085 25 .003
Horas
Total .210 29
Eq i Inter-grupos .045 4 .011 6.204 .001
ema Siete
Horas Intra-grupos .045 25 .002
Total .090 29

Prueba ANOVA del efecto antiinflamatorio del extracto etanélico. Fuente. Elaboracién propia

En la tabla 8 se observa que los valores promedios de la inflamacién respecto al tiempo
son diferentes a partir de la tercera hora, es decir que a partir de esta hora por lo menos
un grupo, segun disefio experimental presenta efecto antiinflamatorio. Los valores
promedios de inflamacion a las cero horas son similares el cual indica que en todos los
grupos hubo induccién de inflamacion en pata de la rata de manera semejante. A la una

hora no se aprecia efecto antiinflamatorio significante en ningln grupo de tratamiento.
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4.2.Prueba de hipdtesis
Hipdtesis general
H1: El extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) tiene efecto

antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién aguda

HO: EIl extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) No tiene

efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién aguda.

Tabla 9.

Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las tres horas segun tratamientos

Subconjunto para alfa = 0.05

Grupos N
1 2 3

Celecoxib 6 .367

EEHCS 600 mg/kg 6 367

EEHCS 400 mg/kg 6 417

EEHCS 200 mg/kg 6 483

SSF 0.9% 6 .500
Sig. 215 .085 .657

Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las tres horas segln tratamientos n=NUmero de ratas EEHCS = Eextracto

etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia.

Tabla 10.

Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las cinco horas segin tratamientos

Subconjunto para alfa = 0.05

Grupos N
1 2 3
EEHCS 600 mg/kg 6 217
Celecoxib 6 .267
EEHCS 400 mg/kg 6 283
EEHCS 200 mg/kg 6 350
SSF 0.9% 6 400

Sig. .072 .059 150
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Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las cinco horas segin tratamientos n=NUmero de ratas
EEHCS = Eextracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia

Tabla 11.
Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las siete horas segun tratamientos

Subconjunto para alfa = 0.05

Grupos N
1 2 3

EEHCS 600 mg/kg 6 .200

EEHCS 400 mg/kg 6 .250 .250

Celecoxib 6 .267 .267
EEHCS 200 mg/kg 6 .283
SSF 0.9% 6 317
Sig. .052 210 .064

Prueba de Duncan del efecto antiinflamatorio a las siete horas segin tratamientos. n=NUmero de ratas

EEHCS = Extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia

En la tabla 9 y tabla 10 se aprecia que los grupos de Celecoxib, EEHCS 600 mg/kg y
EEHCS 400 mg/kg presentan efectos antiinflamatorio similar y son significantes
respecto al grupo control (p<0.05). En la tabla 11 se observa que el EEHCS 200 mg/kg
tiene efecto similar al grupo control, los otros grupos si evidencian tener efecto

antiinflamatorio (p<0.05). Por tanto se acepta H1



33

Hipdtesis especificas
H1: El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus (alcachofa) que presenta
mayor efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacion aguda es de 600

mg/Kg

HO: El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus (alcachofa) que presenta
mayor efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién aguda No es de
600 mg/Kg

Tabla 12.
Anédlisis de Dunnett del efecto antiinflamatorio seglin tiempo y grupos de tratamiento

Intervalo de confianza

Tiempo de Diferenciade  Error . al 95%
tratamiento {yGripos (iGrupas medias (I-J) tipico Sig. Limite Limite
inferior superior
SSF 0.9% EEHCS 600 mg/kg 1333 .0371 .005 .037 .230
Celecoxib EEHCS 600 mg/kg .0000 0371 1.000 -.097 .097
3 horas
EEHCS 200 mg/kg EEHCS 600 mg/kg 1167 .0371 .015 .020 213
EEHCS 400 mg/kg EEHCS 600 mg/kg .0500 .0371 481 -.047 147
SSF 0.9% EEHCS 600 mg/kg .1833 .0337 .000 .096 271
Celecoxib EEHCS 600 mg/kg .0500 .0337 .397 -.038 138
5 horas
EEHCS 200 mg/kg EEHCS 600 mg/kg 1333 .0337 .002 .046 221
EEHCS 400 mg/kg EEHCS 600 mg/kg .0667 .0337 175 -.021 154
SSF 0.9% EEHCS 600 mg/kg 1167 .0245 .000 .053 181
Celecoxib EEHCS 600 mg/kg .0667 .0245 .039 .003 131
7 horas
EEHCS 200 mg/kg EEHCS 600 mg/kg .0833 .0245 .008 .019 147
EEHCS 400 mg/kg EEHCS 600 mg/kg .0500 .0245 157 -.014 114

Anélisis de Dunnett del efecto antiinflamatorio segin tiempo y grupos de tratamiento EEHCS = Extracto etanélico de las hojas

de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia

El andlisis de Dunnett muestra que los grupos del EEHCS 600 mg/kg y el grupo EEHCS

400 mg/kg tienen efecto antiinflamatorio similar (p>0.05) desde las 3 hasta las 7 horas, en

este mismo tiempo se aprecia que el efecto es mayor y significante (p<0.05) respecto al

grupo EEHCS 200 mg/kg. Por tanto se acepta HO.
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H2: El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus (alcachofa) presenta efecto
antiinflamatorio significante respecto al celecoxib en ratas albinas inducidas a

inflamacion aguda

HO: El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus (alcachofa) No presenta
efecto antiinflamatorio significante respecto al celecoxib en ratas albinas inducidas a

inflamacion aguda.

Tabla 13.
Anédlisis de Tukey del efecto antiinflamatorio segln tiempo y grupos de tratamiento

Intervalo de confianza

Error . al 95%
) Ermges ) e tipico Sig. Limite Limite
inferior superior
SSF 0.9% .0371 011 -.242 -.024
EEHCS 200 mg/kg 0371 .032 -.226 -.008
Celecoxib
3 horas EEHCS 400 mg/kg .0371 .665 -.159 .059
EEHCS 600 mg/kg 0371 1.000 -.109 109
SSF 0.9% .0337 .005 -.232 -.034
EEHCS 200 mg/kg .0337 129 -.182 .016
Celecoxib
5 horas EEHCS 400 mg/kg 0337 987 -116 082
EEHCS 600 mg/kg .0337 581 -.049 149
SSF 0.9% .0245 276 -.122 .022
EEHCS 200 mg/kg .0245 959 -.089 .055
7horas  Celecoxib  EEHCS 400 mg/kg 0245 959 -.055 089
EEHCS 600 mg/kg .0245 .079 -.005 139

Anédlisis de Tukey del efecto antiinflamatorio segin tiempo y grupos de tratamiento EEHCS = Extracto etandlico de las

hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente. Elaboracion propia

En la tabla 13 se aprecia que el efecto antiinflamatorio del grupo de Celecoxib no es
significante respecto al EEHCS 400 mg/kg y EEHCS 600 mg/kg. Por tanto se acepta HO.
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4.3. Discusion de resultados
Seoudi (2018). Cynara scolymus L. (Alcachofa) es una planta medicinal util para tratar
problemas de salud, por el cual se le asigna propiedades hipoglucemiantes,
hepatoprotectora, antioxidantes, contiene &cidos fendlicos en su composicion fitoquimica,
el ingrediente activo que se encuentra en altas concentraciones en las hojas es la cinarina
y ha mostrado tener efecto significativo en regeneracion de tejido hepatico.
Seoudi (2018). En nuestro estudio preliminar se identificé importantes componentes
fitoquimicos como taninos, esteroides, triterpenoides, flavonoides, quinonas Yy
leucoantocianidina (tabla 6), el cual coincide con lo reportado.
Carmona (2017). indica que el estrés oxidativo activa vias inflamatorias en células
madres el cual conduce al agotamiento de estas células por aumento de niveles de
especies reactivas de oxigeno, el cual a su vez conduce al desarrollo de enfermedades
como Ulceras gastrointestinales, disfuncion hepatica, hiperglucemia, por tanto las
moléculas naturales antioxidantes como los compuestos fendlicos, taninos, flavonoides,
leucoantocianidinas proporcionan proteccion celular y conducen favorablemente a la
recuperacion de la salud.
Carmona (2017) refieren que los flavonoides ejercen efecto antiinflamatorio por
inhibicion del metabolismo del acido araquidénico COX (ciclooxigenasa) y LOX
(lipooxigenasa), los flavonoides altamente hidroxilados actian favorablemente sobre
compuestos relacionados con LOX y los flavonoides menos hidroxilados inhiben
compuestos en la ruta de los COX, la inflamacion inducida por carragenina aumenta los
niveles de la proteina C reactiva (PCR) e inducen sintesis de interleucinas (lI-1b, IL-6) y
TNF alfa, por tanto los flavonoides inhiben formacién de prostaglandinas E2 (PGE2) y
Leucotrienos B4 (LTB4) que afectan el metabolismo del acido araquidonico e inhiben

sintesis de las interleucinas

Waizel (2019). Presume que investigando las propiedades terapéuticas de la materia
prima vegetal en base a estudios experimentales podemos incorporar como alternativa
natural el extracto antiinflamatorio etanolico de las hojas Cynara scolymus L. y ofrecer
mayores beneficios como menor costo, mayor acceso al tratamiento y apoyar a la
sostenibilidad en sector agricola por que se generara mayor consumo de las plantas , Para
elaborar farmacos fitoquimicos es necesario promover mas investigaciones que busquen

obtener principios activos .
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El efecto antiinflamatorio observado con el extracto etandlico de las hojas de Cynara
scolymus L. fue a dosis dependiente, la dosis de 400 y 600 mg/kg demostraron tener mejor

efecto significante respecto a la dosis de 200 mg/kg.

El efecto antiinflamatorio se observo desde la tercera hora y fue mejor y significante a

partir de la quinta hora hasta la séptima hora.

La carragenina que se usé como agente quimico inductor de la inflamacién, produjo edema
desde el momento de la aplicacién y se mantuvo hasta mayor a las 5 horas, este hallazgo es
similar a lo reportado por Morris C, quien indica que la carragenina estimula la liberacion
de bradiquina, histamina, radicales libres y aumenta el volumen de la pata de la rata hasta 5
hora luego de la inyeccidn. Por otro lado sostienen que los fenoles aumentan los niveles de
oxido nitrico, disminuyen la peroxidacion de lipidos en las membranas y protegen al ADN

de dafios y que podrian ejercer efecto antiinflamatorio por inhibicion de la lipooxigenasa.

Conclusion, el extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) resultd
tener efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién aguda con

carragenina.
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CAPITULO V
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

El extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) tiene efecto

antiinflamatorio en ratas albinas inducidos a inflamacién aguda.

La dosis del extracto etanolico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) que
presentaron significativo efecto antiinflamatorio en ratas albinas inducidas a inflamacién

aguda fue de 400 mg/kg y 600 mg/kg

El efecto antiinflamatorio del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L.
(Alcachofa) no fue significante respecto al Celecoxib en ratas albinas inducidas a

inflamacion aguda.
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5.2. Recomendaciones

Tiene efecto terapéutico en concentraciones altas pero se recomienda estudios de
toxicidad de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa).

Realizar investigaciones toxicologicos agudos, subagudos y cronicos para evaluar su

seguridad en estudios clinicos de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa).

Realizar investigaciones a nivel molecular y bioquimico para determinar el mecanismo
antiinflamatorio de los metabolitos secundarios presentes en las hojas de Cynara

scolymus L (Alcachofa)
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PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES DIMENSIONES
GENERAL GENERAL GENERAL \Y|
1. (El extracto etanolicode | 1.  Comprobar el efecto | 1. El extracto etanolico de Metabolitos
las hojas de Cynara | antiinflamatorio del extracto | las hojas de Cynara | extracto etanolico | secundarios
scolymus.L.(Alcachofa) etanolico de las hojas de Cynara | scolymus.L (Alcachofa) | de las hojas de | Encontrados son :

tendra efecto
antiinflamatorio en ratas
albinas inducidas a
inflamacion aguda?

ESPECIFICOS

1. ¢Cual sera la dosis del
extracto etandlico de las
hojas Cynara scolymus.L.
(Alcachofa) que presentara
mayor efecto
antiinflamatorio en ratas
albinas inducidas a
inflamacion aguda?

2. ¢El extracto etanolico de

las hojas de Cynara
scolymus.L (alcachofa)
presentara efecto

antiinflamatorio significante
respecto al celecoxib en
ratas albinas inducidas a
inflamacion aguda?

scolymus.L (alcachofa) en ratas
albinas inducidas a inflamacién
aguda

ESPECIFICOS

1.Determinar la  dosis del
extracto etandlico de las hojas de
Cynara scolymus.L (alcachofa)
que presenta mayor efecto
antiinflamatorio en ratas albinas
inducidas a inflamacion aguda

2.Determinar si el extracto
etandlico de las hojas de Cynara
scolymus.L (alcachofa) presenta
efecto antiinflamatorio
significante respecto al celecoxib
en ratas albinas inducidas a
inflamacion aguda

tiene efecto antiinflamatorio
en ratas albinas inducidas a
inflamacion aguda

ESPECIFICAS

1.El extracto etanodlico de
las hojas de Cynara
scolymus.L (alcachofa) que
presenta  mayor  efecto
antiinflamatorio en ratas
albinas inducidas a
inflamacion aguda es de
600 mg/Kg

2. El extracto etanolico de
las hojas de Cynara
scolymus.L (alcachofa)
presenta efecto
antiinflamatorio significante
respecto al celecoxib en
ratas albinas inducidas a
inflamacion aguda

Cynara
scolymus.L
(Alcachofa)

VD

Efecto
antiinflamatorio

Ensayo
Solubilidad
:solubles en :

Induccion de

edema sub plantar

Medicién de la
inflamaciéon  con
vernier

Dosis del extracto

Técnica de
procesamiento y
analisis de datos

Para comparar las
diferencias 0
similitudes  entre
los grupos se
realizé.




Anexo B. Instrumento de recoleccién de datos
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Tratamiento Grupos Oh 1h 3h 5h 7h

SSF 0.9% 1
1

1

Celecoxib

N DN NN

EEHCS 200 mg/kg

w W W W w w

EEHCS 400 mg/kg

T N N O N

EEHCS 600 mg/kg

o o1 o o1 O,

5

SSN= Solucién Salina NormalEEHCS = Extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa). Instrumento el cual nos ha

permitido la recoleccion de los datos Fuente: Elaboracion propia



Anexo C. Data de los datos obtenidos en el desarrollo experimental

Tratamiento Grupos 0h 1h 3h 5h 7h

SSF 0.9% 1 02 05 05 04 0,3
1 02 05 04 04 03

1 01 0,7 06 05 03

1 02 06 05 04 04

1 0.1 07 05 04 03

1 02 05 05 03 03

Celecoxib 2 02 07 03 02 0,2
2 03 0,6 04 02 0,2

2 02 05 04 03 0,3

2 02 06 03 03 03

2 03 06 04 03 0,3

2 02 06 04 03 0,3

EEHCS 200 mg/kg 3 02 06 05 04 03
3 01 0,6 05 03 0,3

3 02 05 05 04 03

3 02 05 04 03 0,2

3 02 05 05 03 0,3

3 03 06 05 04 03

EEHCS 400 mg/kg 4 0.2 06 04 03 0.2
4 02 05 04 03 03

4 01 0,7 04 02 0,2

4 02 05 05 03 03

4 02 06 03 02 0,2

4 03 0,6 05 04 03

EEHCS 600 mg/kg 5 0.2 06 03 0.2 02
5 02 05 03 02 0,2

5 01 0,6 04 03 0.2

5 0.1 05 03 02 0,2

5 02 06 05 02 0,2

5 02 07 04 0.2 0.2

SSN= Solucién Salina NormalEEHCS = Extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa)

Data obtenidos en el desarrollo experimental. Fuente: Elaboracion propia
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Anexo D. cronograma del programa experimental

DIA

HORA

GRUPO

CONTENIDO

Se adquirié 30 ratas de la raza Sprague Dawley de la Universidad
Peruana Cayetano Heredia con un promedio de 250 gr el cual fueron
alojados en la universidad interamericana para el desarrollo durante 3
dias

2-34

Se administra alimentos balanceados adquiridos en la UPCH CON
una conservacién a 23 °C y humedad promedio a 65% para su
aclimatacion

se le mantuvo en ayunas durante 12 horas antes del experimento

Desarrollo del experimento mediante el método de Edema suplantar
inducido por carragenina se disuelve en solucidn salina normal 0.09%
se obtuvo 5ml de una solucion al 1% y luego se procedemos a
administracion de 0.1ml en la aponeurosis plantar de la pata trasera
derecha de la rata. Los animales se encuentran libres al agua por lo
tanto se distribuye en 5 grupos de 6 ratas cada uno.

11:00am

Para valorar el estado normal de cada para de la rata se mide con el
instrumento de Vernier antes de llevar a inflamacion con la
administracion de carragenina.

11:30am

Se administra carragenina a los 5 grupos en el suplantar de cada rata

12:30am

a la hora empezamos administrar por grupos

primer grupo solucién salina normal 0.9% por via oral con ayuda de
la sonda oro géastrica de metal a cada rata

segundo grupo celecocib 100mg/kg por via oral con ayuda de la sonda
oro gastrica de metal a cada rata

tercer grupo se administra el EEHCS 200mg/kg por via oral con
ayuda de la sonda orogastrica de metal a cada rata

cuarto grupo se administra el EEHCS 400mg/kg por via oral con
ayuda de la sonda oro géstrica de metal a cada rata

quinto grupo se administra el EEHCS 600mg/kg por via oral con
ayuda de la sonda oro géstrica de metal a cada rata

1:00pm

Se realiza la observacién a todos los grupos vemos una pequefia
inflamacion el cual tomamos la medida a todos los grupos

3:00pm

Se observa una pronunciada inflamacién en ciertos grupos en el 1ro
grupo es minimo, en el 2do, 3ro, 4to, 5to grupo se ve una inflamacion
pronunciada, se toma las medidas.

5:00pm

Se observa que la inflamacién ha bajado méas en algunos grupos en el
1ro grupo se observa solo un enrojecimiento pero no hay inflamacién
en el 2do descendi6 mucho mas, en el 3ro la inflamacion bajo
ligeramente en el 4to se aprecia el efecto mucho mejor y el 5to el
efecto es excelente bajo la inflamacién la pata tiene una mejor
apariencia.se toma nota de las medidas

7:00pm

Se observa que la inflamacidn bajo y las patas de la ratas quedan en su
normalidad dando como resultado positivo el efecto

8:00pm

Los animales fueron sacrificados




Anexo E. Testimonios fotograficos
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REACCION CON GELATINA

RESULTADO: POSITIVO(+)

DETERMINACION DE TANINOS

REACCION CON FeC

RESULTADO: POSITIVO(++)

[ Tubo reaccion y conirol de 12quierda a gerecha

TUbO r2accion y Control de izquierda a gerecha

DETERMINACION DE AMINCACIDOS
REACCION CON NIHIDRINA

DETERMINACION DE FLAVONCIDES
REACCION CON SHINODA

RESULTADO: NEGATIVO (-)

RESULTADO: POSITIVO(+)

[ Tubo reaccion y conirol de I2quierda a cerecha

FRACCION

Tubo reaccion y control de izquierda a cerecha
B

DETERMINACION DE ESTERCIDES Y
TRITERPENOS REACCION DE LIBERMANN-

DETERMINACION DE QUINONAS
REACCION DE BORNTRAGER

FRACCION-r

TRITERPENOS(+++)

RESULTADO: POSITIVO(++)

[TUbO control y reaccion de Izquierda a cerecha

Tubo control y reaccion de Zquierda a cerecha

Figura 6. Fraccion A y B del Tamizaje fitoquimico del extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente:

Elaboracién propia



50

FRACCIONC
DETERMINACION DE CARDENOLIDOS DETERMINACION DE ESTEROIDES
REACCION DE KEDDE REACCION DE LIEEERMANN-BURCHARD

RESULTADO: ESTEROIDES(-),
_ TRITERPENOS(+)
TUbO r2accion y control de i2quierda a oerecha

RESULTADO: NEGATIVO (-)

[ Tubo reaccion y conirol de Izquierda a oerecha

PRUEBA PARA ALCALCIDES
REACCION DE MAYER

RESULTADO: NEGATIVO (-
Tubo reaccion y control de [zquierda a derecha

FRACCION D
DETERMINACION DE FLAVONCIDES DETERMINACION DE
REACCION DE SHINODA LEUCOANTOCIANIDINA
REACCION DE ROSENHEIM

RESULTADO: POSITIVO({++) RESULTADO: NEGATIVO {-)
Tubo reaccion y control de Izquierda 3 derecha | Tubo reaccion y control de iZquierda a derecha

Figura 7. Fraccion C y D del Tamizaje fitoquimico del extracto etanélico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente:

Elaboracion propia



DETERMINACION DE CARDENOLIDOS DETERMINACION DE ESTEROIDES Y
REACCION DE KEDDE TRITERPENOS
REACCION DE LIEBERMANN-BURCHARD

RESULTADO: NEGATIVO () RESULTADO: ESTEROIDES(++4),

TRITERPENCS(-}
Tubo reacclon y controf de [zquierda 3 gerecha | Tubo reaccion y control de izqulerda a gerecha

DETERMINACION DE ALCALOIDES
REACCION DE MAYER

RESULTADO: NEGATIVO (-)

Tubo reaccion y conirol de 1zquierda a oerecha
Ftu\ccwﬁt E

DETERMINACION DE FLAVONOIDES DETERMINACION DE
REACCION DE SHINODA LEUCOANTOCIANIDINA

REACCION DE ROSENHEIM

RESULTADO: POSITIVO(+) RESULTADO: POSITIVO{++)
Tubo reaccion y control de Izquierda a cerecha | Tubo reaccion y control de izquierda a cerecha

Figura 8. Fraccion D y E del Tamizaje fitoquimico del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Fuente:
Elaboracién propia
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Figura 9. Hojas frescas de Cynara scolymus L. (Alcachofa), se selecciond las hojas de las hojas secado de las hojas previamente
seleccionadas. Fuente: Elaboracién propia
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Figura 10. Preparacion del extracto etandlico de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa) Dilucién y aplicacién del estandar y

extracto de las hojas de Cynara scolymus (Alcachofa). Fuente: Elaboracion propia
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Figura 11. Comparaciéon y Toma medida de la inflamacion. Se verifica y compara la infamacién en la pata de la rata después del

efecto de las hojas de Cynara scolymus L. (Alcachofa). Fuente: Elaboracién propia
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Anexo G. Certificado sanitario de ratas Spargue Dawly

UNIVERSIDAD PERUANA

CAYETANO HEREDIA

JEFATURA DE BIOTERIO - DUICT UPCH

CERTIFICADO

El Bioterio de la Universidad Peruana Cayetano Heredia CERTIFICA que los
productos biologicos que se describen a continuacion:

30 ratas de ls cepa Sprague Dawley, hembras mayores de 4 meses de edad.

Cuentan con unbuen estado nutricional, saniano y clinico; importante para este
tipo de productos biologicos que son utiizados con diversos fines en el ares
biomedica.

Se expide el presente cerfficado & las Sriss Vitgla Cordova MNorsbuena vy
Elizabeth Papuico Sanchez

Limna, 04 de noviembre del 2019

/
(/

Jose Femando Nynez Vicana
Medico Veterinano Zootecnista UPCH

Jefe del Bioteno UPCH
Direccion Universitania de Invesfigacion, Ciencia y Tecnologia DUICT
Universidad Peruans Cayetano Heradis



Anexo H. Constancia de clasificacion taxondmica de Cynara scolymus L. (Alcachofa)
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UNIVERSIDAD NATIONAL MAYOR DE SAN MARCOS w
Universddad iyl Pors, DECANA D AMERICA \

G-

Py

VICERRECTORADO DF BWVESTIGACION ¥ FOSGRADO Gy '
(Koo MUSEO DE HISTORIA NATURAL S

“Afo del Didlogo y 1a Reconcillacion Naclkonal™

CONSTANCIA N°426-USM-2018

EL JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA NATURAL, DE LA
UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (rama, hojas y fruto) recidida de Vitalla Cordova Norabuena,
estudante de by [INRERRITNERRCRISTRRIEI ) 500 estudinda v clasificads como:
Cynara scolymus L. y tene la siguients posicién taxondmica, segin ¢ Siktema de
Cusificacidn de Cronquist (1988).
DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA
SUBCLASE: ASTERIDAE
ORDEN: ASTERALES
FAMILIA: ASTERACEAE
GENERO: Cynara
ESPECIE: Cynara scolymus L.

Nombre vulgar: “akachota®
Determinado por: Mg, Hamilton Beltrdn Santiago

Se extiende la presente constancia & sobeitud de la parte Interesada, para los fines que
estime conveniente

Fecha, 21 de noviembre de 2018
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