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RESUMEN

Objetivo: Determinar el efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de
hojas de Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) sobre el edema

subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var albinus.

Materiales y métodos: Disefio experimental, de enfoque cuantitativo,
explicativo. El efecto antiinflamatorio se determind por el método del edema
subplantar inducido con carragenina al 1% en Rattus rattus var. Albinus que se
distribuyd en cinco grupos: Grupo 1 (Control Negativo); Grupo 2 (control
Positivo); Grupo 3 (Estandar Farmacologico), Grupo 4 (Experimental 1)
animales tratados con el extracto hidroalcohdlico en dosis de 200mg/kg
(Experimentaciéon 2) animales tratados con el extracto hidroalcohélico en dosis
de 400mg/kg con inflamacion inducida. Se prepar6 el extracto hidroalcohdlico
por maceracion en un periodo de 7 dias. Se utilizé un pletismometro digital para

medir los volumenes desplazados por la regidn subplantar de los animales.

Resultado: El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) en dosis de 200mg/kg y 400 mg/kg mostro efecto
antiinflamatorio con respecto al tiempo posterior a la induccion con carragenina,;
sin embargo, en comparacion con el grupo estandar (Diclofenaco) a las
diferentes horas no presentan diferencia significativa, indicandonos que ambos

tratamientos tienen el mismo efecto antinflamatorio.

Conclusiones: Los tratamientos del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) no presentan diferencia
significativa, en consecuencia; ambas dosis de 200mg/kg y 400mg/kg resultan

tener el mismo efecto antiinflamatorio en las diferentes horas.

Palabras claves: Desmodium molliculum, efecto antiinflamatorio, extracto

hidroalcohdlico, carragenina.



ABSTRACT

Objective: To determine the anti-inflammatory effect of the hydroalcoholic
extract of Desmodium molliculum (Kunth) DC leaves on carrageenan-induced

subplantar edema in Rattus rattus var albinus.

Materials and methods: Experimental design, quantitative, explanatory
approach. The anti-inflammatory effect was determined by the method of
subplantar edema induced with 1% carrageenan in Rattus rattus var. albinus
that was distributed in five groups: Group 1 (Negative Control); Group 2
(Positive control); Group 3 (Pharmacological Standard), Group 4 (Experimental
1) animals treated with the hydroalcoholic extract at a dose of 200mg/kg
(Experimentation 2) animals treated with the hydroalcoholic extract at a dose of
400mg/kg with induced inflammation. The hydroalcoholic extract was prepared
by maceration over a period of 7 days. A digital plethysmometer was used to
measure the volumes displaced by the subplantar region of the animals.

Result: The hydroalcoholic extract of Desmodium molliculum (Kunth) DC
leaves at doses of 200mg/kg and 400mg/kg showed an anti-inflammatory effect
with respect to time after induction with carrageenan; however, in comparison
with the standard group (Diclofenac) at different times they do not present a
significant difference, indicating that both treatments have the same anti-

inflammatory effect.

Conclusions: The treatments of the hydroalcoholic extract of the Desmodium
molliculum (Kunth) DC leaves do not present a significant difference,
consequently; both doses of 200mg/kg and 400mg/kg turn out to have the same
anti-inflammatory effect at different times.

Key words: Desmodium molliculum, anti-inflammatory effect, hydroalcoholic

extract and carrageenan.



I. INTRODUCCION

La inflamacion es un proceso o reaccion defensiva natural del sistema
inmunolégico del organismo frente al dafio ocasionado en tejidos
vascularizados y en las células por traumatismos, agentes quimicos,
fisicos, necrosis, microorganismos, reacciones inmunitarias entre otros.
Se caracteriza por el desplazamiento de liquido y leucocitos como
respuesta al dafio tisular, el cual es desencadenado por diversos agentes
lesivos?: >

Es un proceso conservado evolutivamente caracterizado por la activacion
de células inmunes y no inmunes que protegen al huésped de bacterias,
virus, toxinas e infecciones, eliminando patdégenos y promoviendo la
reparacion y recuperacion de tejidos?.

Una respuesta inflamatoria normal se caracteriza por la regulacion
positiva temporalmente restringida de la actividad inflamatoria que ocurre
cuando esta presente una amenaza y que se resuelve una vez que la
amenaza ha pasado; sin embargo, esta activacion puede mantenerse por
un tiempo mas prolongado convirtiéendose en un estado inflamatorio de
tipo cronico reconocido en algunas enfermedades como cardiopatia
isquémica, accidente cerebrovascular, cancer, diabetes mellitus,

insuficiencia renal crénica enfermedad del higado graso no alcohélico®.

Varias de las enfermedades cardiovasculares, incluida la aterosclerosis, el
infarto de miocardio y la insuficiencia cardiaca, estan relacionadas con la
inflamacion de bajo grado; se ha encontrado una interaccion equilibrada
entre las respuestas inmunitarias en curso y la regulacion metabdlica,
como un mecanismo homeostatico decisivo, ya que la desregulacion de
este equilibrio puede conducir a diversos trastornos metabdlicos cronicos,
en particular la obesidad, la diabetes tipo 2 y las enfermedades cerebro

vasculares que pueden producirse posteriormente®.

Los diferentes mediadores de la inflamacion, como varios tipos de células
inmunitarias e intermediarios del sistema inmunitario innato, son los

principales contribuyentes a la patogenia de estas afecciones; ademas, se



ha informado que el estrés oxidativo es un impulsor del metabolismo y la
las enfermedades inflamatorias crénicas, ya que, una generacion
excesiva de especies reactivas de oxigeno (ROS) puede inclinar el
equilibrio entre los efectos protectores y dafinos, lo que resulta en estrés
oxidativo y la posterior liberacibn de citoquinas proinflamatorias,
disfuncion endotelial y reduccién de la utilizacion de mondéxido de
nitrégeno (NO)*S.

Se sintetiza desde L-arginina el Oxido Nitrico (NO) esta producido por la
enzima NOS (Oxido Nitrico Sintasa), este es un intermediario fundamental
en la regulacion de las funcionalidades celulares; no obstante, la excesiva
produccion de NO derivadas de NOS inducible (iNOS) estimulado por las
citosinas proinflamatorias, lipopolisacaridos (LPS) y libres radicales que
juegan fundamentalmente un papel en la patogenia de las enfermedades

inflamatorias’.

Los AINES resultan muy empleados como tratamiento estandarizado para
tratar patologias inflamatorias y dolorosas, siendo prescritos recurrentes
por personal de salud a nivel mundial, una vez que hay presencia de
inflamacion, dolor, edema y dolor; sin embargo, muestra diversos efectos
secundarios en el artefacto gastrointestinal por el que se podria complicar
la implementacion de AINEs por efectos adversos, como dolor abdominal,
acidez, y de continuar un procedimiento a extenso plazo con dichos
medicamentos se puede producir erosiones y Ulceras duodenales y

gastricas®?®,

Los efectos adversos asociados a este grupo farmacoldgico (AINES),
mencionados anteriormente, hace necesario la busqueda de otras fuentes
de moléculas con efectividad en la reduccion del dolor, inflamacion y
fiebre; siendo los extractos de plantas, una fuente bastante estudiada. Por
ejemplo, las plantas que contienen salicilatos son conocidas a lo largo de
la historia humana; pues a partir de ellas, Félix Hoffman acetilo el acido
salicilico y cre6 la aspirina. La aspirina inhibe las enzimas ciclooxigenasa

(COX) COX-1y COX-2, que sintetizan mediadores inflamatorios llamados
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prostaglandinas y tromboxanos. La capacidad de bloquear la produccion
de prostaglandinas y tromboxanos explica que la aspirina sea el agente

terapéutico mas utilizado en el mundo® 1°,

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estimé que en torno al 80%
poblacional de territorios en vias de desarrollo; acostumbran usar
tratamientos herbales clésicos; por el cual se puede afirmar que los
recursos vegetales siguen constituyendo una seccion integral de la
sociedad durante la historia; puesto que esta clase de tratamientos
brindan una buena opcién y son econdémicos dentro de la poblacion,
priorizando la primera atencion en la salud; méas que nada, entre esos
pacientes cuyo ingreso a los servicios de salud se hallan limitados?'?!.
China, siendo un pais desarrollado, ha mostrado que el manejo de la
practica en la utilizacion de medicinas herbales tradiciones también es
considerado un fendmeno de rapido aumento, en cual representa entre el
30% al 50% de las preparaciones herbales tradicionales del consumo total

de sustancias terapéuticas'?.

El Perd es el quinto pais en el mundo en numero de plantas con
propiedades conocidas, conformada por aproximadamente 25 mil
especies. En la medicina tradicional peruana, las plantas medicinales han
cumplido un importante rol como medio para curar y prevenir
enfermedades, tanto en personas como en animales. En la actualidad, las
comunidades las utilizan haciendo uso de practicas ancestrales de
seleccién, manejo y conservacion de conocimientos que han transmitido
de generacion en generacion®®. Entre estas plantas medicinales, tenemos
en el Peru el Desmodium Molliculum (Kunth) DC, conocida como “Pata de
perro”, es una planta perteneciente a la familia Fabaceae, sus partes
(hojas, semillas, fruta y corteza) han sido ampliamente utilizadas a nivel
mundial para muchas enfermedades!* como antidiabético®®,
antidiarreico'®, antihipertensivo'”18,  antiulceroso'®, anticancerigeno

(prostata, rectal, pulmén)?0:21.22.23 antibacteriano?* y antiprotozoario?.
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El género Desmodium pertenece a la familia de las Fabaceaes, una
familia de por si muy abundante en la tierra, tienen una larga historia de
uso médico en la medicina tradicional, para tratar diversas dolencias
incluyendo reumatismo, pirexia, disenteria, heridas, tos, malaria, hepatitis,
hemonptisis, etc. Las referencias cientificas disponibles revelan que los
usos médicos tradicionales de algunas especies importantes de
Desmodium en la medicina tradicional vienen siendo evaluados por
estudios farmacolégicos modernos; dentro de las moléculas encontradas
en estas plantas, los flavonoides y alcaloides son quizas los responsables
de la mayoria de las actividades que muestran las plantas de este
género?6?7, atribuyéndole la actividad antiinflamatoria a los flavonoides
que presenta dicho género?®?°, los cuales tienen relacion con los

mediadores de la inflamacion3°:31,

De acuerdo a lo mencionado anteriormente, se plantean las siguientes

preguntas de investigacion:

¢ El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum (Kunth)
DC (pata de perro) tendrd efecto antiinflamatorio sobre el edema

subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var albinus?

El efecto antiinflamatorio se define como el resultado obtenido luego de la
administracion de una sustancia o medicamento que disminuye la
inflamacion (hinchazon, dolor y enrojecimiento) que se puede mostrar en
todo el cuerpo. Donde ciertas sustancias son bloqueadas por agentes
antiinflamatorios en el cuerpo que generan inflamacion y se relacionan
con la iniciacion de vias de antagonismo de reacciones proinflamatorias
claves que se desencadenan en el momento inicial de una respuesta

inflamatoria aguda®.

El extracto hidroalcohdlico es una combinacion de solventes agua/alcohol
especialmente (til en las extracciones de metabolitos con actividad

bioldgica a partir de materiales vegetales®,
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Entre los antecedentes internacionales para el desarrollo del trabajo de

investigacion se disponen los siguientes:

Olascuaga-Castillo K. et al, (2020); realizaron la investigacion cuyo
objetivo fue proporcionar informacion sobre la botanica, los usos
tradicionales, la fitoquimica, la investigacion farmacolégica y la toxicologia
de Desmodium molliculum. Encontraron como resultados que Desmodium
molliculum presenta un amplio espectro de actividades farmacologicas
tales como actividades antiasmaticas, cicatrizantes, antiinflamatorias,
antibacterianas, hepatoprotectoras, antioxidantes, anticonceptivas, entre
otras. Entre las anticonceptivas, metabolitos secundarios responsables de
la actividad antiinflamatoria identificaron a los compuestos fendlicos,

flavonoides, esteroides y esteroides triterpenos34.

Son T. et al., (2020) realizaron un estudio cuyo objetivo fue determinar los
efectos antiinflamatorios y toxicolégicos del extracto de hojas Long Leaf
(DESMODIUM GANGETICUM). Encontraron que a dosis de 100 mg/kg
exhibio un efecto antiinflamatorio mas fuerte y duradero con un porcentaje
de 55,49% de inhibicién que una dosis de 300 mg/kg con un porcentaje
de 23,54 de inhibiciéon, demostrando que en ambas dosis el extracto de
Long Leaf (DESMODIUM GANGETICUM) tiene efecto antiinflamatorio®®.

Kumar A. et al., (2019) realizaron un estudio cuyo objetivo fue determinar
la eficacia del potencial antiinflamatorio de los extractos de Desmodium
gangeticum, El porcentaje (%) de inhibicibn del edema de la pata en
comparaciéon con el farmaco estandar ibuprofeno mostré una inhibicién
significativa del edema de la pata 54,88 % a una dosis de 100 mg/kg, pc
V.0, entre todos los extractos de Desmodium gangeticum, el extracto
acuoso de Desmodium gangeticum mostré una actividad antiinflamatoria
significativa en una forma dependiente de la dosis. El analisis fitoquimico
preliminar revelo la presencia de alcaloides, taninos, flavonoides en el

extracto acuoso de Desmodium gangeticum3®,
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Lee S. et al., (2018) estudiaron la actividad antioxidante y antiinflamatoria
del extracto etanolico de Desmodium heterocarpon en células RAW
264.7, Los resultados mostraron que el extracto indujo la expresion de la
enzima antioxidante hemo oxigenasa 1 (HO-1) y su factor de
transcripcion, el factor 2 relacionado con el factor nuclear E2 (Nrf2) de
manera dependiente de la dosis. El extracto inhibié la formacion de 6xido
nitrico (NO) inducida por lipopolisacaridos (LPS) como consecuencia de la
regulacion negativa de la NO sintasa inducible (iNOS) generando una

respuesta antiinflamatoria 7.

Basheer V et al., (2018), realizaron un estudio cuyo objetivo fue evaluar
las cortezas de Desmodium gangeticum y su actividad antiinflamatoria
utilizando técnicas de edema de la pata en ratas inducida por carragenina.
Los resultados mostraron que dosis de 500 mg/kg, p.o. (dosis altas) del
extracto de Desmodium gangeticum presentd una inhibicién significativa
en el edema de la pata inducido por carragenina (p<0,001) a partir de la
tercera hora, mientras que la dosis de 250 mg/kg (dosis baja) presentd

una inhibicién significativa a la 52 hora (p<0,05). Hora (p<0,05)3&.

Entre los antecedentes nacionales se reportan:

Gordillo G., (2022) realiz6 un estudio con la finalidad de conocer el efecto
analgésico y antiinflamatorio de la administracion de Desmodium
molliculum (manayupa) en el tratamiento de dismenorreas primarias (DP);
Donde a los 90 dias se redujo las concentraciones de la etapa inicial
frente a los obtenidos de la administracion de la infusion de maracuya,
con una medida de: ciclooxigenasa 2: 23.36 - 10.37, interleucina 6: 58.90
- 26.85 TNF: 70.91 - 21.73, pentatrexina 3: 68.88-35.13, notando
significativamente una diferencia. Donde se concluye que la infusion de
las Hojas de Desmodium molliculum tiene efecto antiinflamatorio y
analgésico dentro de la administracion a mujeres con DP, como protector
beneficioso por encima del control del dolor?°.
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Rubifios D., (2021) Evalu6 el efecto antiinflamatorio del extracto de las
hojas de Desmodium adscendens (Pie de Perro) en un modelo
experimental en Rattus rattus var. Albinus. Los resultados obtenidos
indican que el extracto a 500mg/kg tuvo un porcentaje antiinflamatorio de
87.14% vy el extracto a 1000mg/kg un porcentaje antiinflamatorio de
98.30% lo cual muestra el mayor porcentaje de inhibicion4°.

Poma R., (2018), realizé un estudio cuyo objetivo fue evaluar in vivo el
efecto antiinflamatorio en ratas albinas cepa Holtzman y el efecto
analgésico en ratones albinos del extracto etandlico de hojas y tallos de
Desmodium molliculum (Manayupa); la actividad antiinflamatoria se
evalué mediante el ensayo de edema plantar inducido por 3-carragenina;
las dosis administradas del extracto de Desmodium molliculum
(Manayupa), fueron de 50mg/kg, 100mg/kg y 200mg/kg, demostrando que
el extracto etandlico a una concentracion de 200mg/kg no posee efecto
antiinflamatorio mientras que a la concentraciéon de 50mg/kg y 100mg/kg

se evidenci6 actividad antiinflamatoria significativa®':

El objetivo de esta investigacion es determinar el efecto antiinflamatorio
del extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum (Kunth)
DC sobre el edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus

var albinus.

La hipétesis general del estudio sera la siguiente:

El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum (Kunth) DC
(pata de perro) posee efecto antiinflamatorio sobre el edema subplantar

inducido por carragenina en Rattus rattus var albinus.
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ll. MATERIALES Y METODOS

II.1. Enfoque y disefio de lainvestigacion
La investigacion es de enfoque cuantitativo dado que los valores
obtenidos fueron cuantificables.
El disefio de la investigacion es experimental, ya que se tuvo dos
variables, una independiente y otra dependiente, donde la primera
fue planteada libremente por el investigador para obtener una
respuesta sobre la variable dependiente. Es decir, la variable
independiente (dosis del extracto hidroalcohdlico de Desmodium
molliculum (Kunth) DC), ha sido manipulada en funcion del interés
del investigador y obtener resultados en la variable dependiente del
estudio (efecto antiinflamatorio).
La investigacion es explicativa porque “se enfocaron en explicar por
qué ocurre un fenédmeno y en qué condiciones se manifiesta’#?. Se
buscé establecer relaciones de causa-efecto entre Desmodium
Molliculum (Kunth) DC y el efecto antiinflamatorio que permitié hacer
generalizaciones a realidades similares.
El tipo de investigacién es transversal porque la recoleccion de la

informacién se realizé en un solo momento en el tiempo*2.

II.2. Poblacién, muestra 'y muestreo

Poblacion: 5 Kg de la especie Desmodium molliculum (Kunth) DC
(pata de perro) procedentes del distrito de Moche, provincia de
Trujillo, departamento de la Libertad; cuyas coordenadas fueron
8°8'23"S 78°59'47"W. Para la identificacion botéanica de la planta se
envio un espécimen completo para caracterizacion por un
especialista (botanico) de una consultora individual (Plantas del
Pert) con Resolucion Directoral N° 0311-2013-MINAGRI-DGFFS-
DGEFFS.

Muestra: Conformada por 3 kilogramos de hojas frescas de la

especie Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro)
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procedentes del distrito de Moche, provincia de Trujillo,
departamento de la Libertad; cuyas coordenadas fueron 8°8'23"S
78°59'47"W.

Muestreo: La eleccion de las hojas de Desmodium Molliculum
(Kunth) DC se realiz6 por muestreo aleatorio simple, para un
adecuado muestreo se utilizaron los siguientes criterios de inclusion

y exclusion“.

Criterios de inclusion.

e Hojas de Desmodium Molliculum “Kunth DC” frescas, verdes y de
buenas caracteristicas organolépticas.

e Hojas de Desmodium Molliculum “Kunth DC” procedentes de la

zona de recoleccion.

Criterios de exclusion.

e Hojas de Desmodium Molliculum “Kunth DC” envejecidas,
incompletas o con colores diferentes al de las hojas en buen estado.
e Hojas de Desmodium Molliculum “Kunth DC” que hubieran estado
expuestas a pesticidas u otros factores que pudieron afectar la
composiciéon quimica de la misma y puedan afectar su poder
antiinflamatorio, para esto la recoleccion debid estar relativamente
alejada de otros cultivos, sobre todo, de aquellos propios a los
campos de agroexportacion.

Material Bioldgico:

Formado por 30 animales de la especie Rattus rattus var. albinus
provenientes del bioterio de la Universidad Nacional de Trujillo —
Facultad de Farmacia y Bioquimica; cuyo peso oscilé entre 200g—

3009, con una edad comprendida entre 10 a 12 semanas.
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1.3.

11.4.

Variables de investigacion
Variable independiente: Extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC.

Definicidon conceptual: Producto obtenido luego de la extraccion de

los principios solubles de una planta con alcohol y agua, seguido por
la evaporacioén de la solucién 44,

Definicién operacional: Dosis administrada a los animales de

experimentacion (200 mg/Kg pc y 400 mg/Kg pc).

Variable dependiente: Efecto antiinflamatorio.
Definicién conceptual: Es el efecto producido por moléculas cuya

funcidén es detener o reducir las cascadas de respuestas asociadas
a la inflamacion, donde la activacion de mediadores como las
citocinas pueden verse desreguladas®.

Definiciébn operacional: Se midié siguiendo la Técnica del Edema

subplantar donde se cuantificé la disminucién de la inflamacion
aguda inducida por carragenina en diferentes tiempos (0.5 horas, 1

hora, 2 horas, 3 horas, 5 horas y 7 horas).

Técnicas e instrumentos para la recoleccién de datos

La técnica que se utilizo en el estudio es la observacion, y el
instrumento de recoleccién de datos fue mediante el uso de fichas
en las que se registraron los resultados de la actividad biologica
antiinflamatoria (Volumen en mililitros desplazados a la 0.5 horas, 1,
2, 3, 5y 7 horas posteriores a la induccion de la inflamacién (Anexo
A)

II.5. Plan metodoldgico para larecoleccién de datos

Colecta e identificacion de la planta Desmodium molliculum
(Kunth) DC

Para la identificacion de la planta, se colecté 5 Kg de especimenes

completos de las plantas de Desmodium molliculum (Kunth) DC
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recolectadas en la campifia de Moche, del distrito de Moche en la
provincia de Trujillo, las cuales se prepararon adecuadamente,
siguiendo las indicaciones de colecta y herborizacion de plantas
como las indicadas por Sanchez-Gonzalez et al.*5, luego se identificd
por un especialista botanico autorizado para realizar certificaciones
de identificacion taxondmica de especimenes y productos de flora
del Ministerio de Agricultura.

Obtencién del extracto de Desmodium molliculum (Kunth) DC

Se utilizaron 3 kg de hojas frescas que fueron seleccionadas
considerando los criterios de inclusion y exclusion, las cuéles se
procedieron a lavar y desengrasar, luego se realiz6 el secado en un
deshidratador a una temperatura menor de 40°C; con la ayuda de un
molino eléctrico se pulverizaron las hojas secas hasta obtener
particulas muy finas, las mismas que posteriormente fueron

tamizadas uniformizando el tamafio de una particula®* 4°.

Se utilizé el procedimiento de extraccion maceracion en etanol/agua
(7:3), para la elaboracion del extracto hidroalcohdlico de Desmodium
molliculum (Kunth) DC, iniciando desde el polvo fino obtenido de las
hojas secas de Desmodium molliculum (Kunth) DC, en proporciones
de 700 ml etanol y 300 ml agua, por el periodo de 7 dias, se realizé
por evaporacion del disolvente la concentracion del extracto, filtrando
las hojas y procedimos a la concentracién del extracto con un
rotavapor (BUCHI R210). La obtencién del extracto seco se

almacendé en un frasco ambar y se procedi6 a guardar a 4°C#> 47,
Preparacion de la carragenina

Para su preparacion se pes6 0.1 g de carragenina en balanza
analitica y se afor0 a 10 ml con solucion salina fisiologica

(Carragenina al 1%) 4548,
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Determinacién de un farmaco de referencia

Se utiliz6 como farmaco de referencia de este modelo experimental
la administracion via oral de Diclofenaco potdsico a una dosis de
75mg/kg pc*.

Aclimatacion de los especimenes

Los especimenes fueron sometidos a una semana de aclimatacion
en instalaciones apropiadas, en un ambito de doce horas de luz y
doce horas de oscuridad, recibiendo una dieta equilibrada para

roedores®°.

Preparacién de los especimenes

Los animales estudiados en esta experimentacién se mantuvieron en
jaulas, donde fueron organizados en grupos seleccionados
aleatoriamente, en el cual se proporcion6 alimento y agua a

demanda previa a la experimentacion®? 51,
Formacion de los grupos de experimentacion:

Los animales para la ejecucion de la experimentacion fueron

organizados de dicha manera:

Grupo 1 (Grupo control Negativo)

Esta formado por 6 animales de experimentacion (Rattus rattus var.
Albinus) con peso promedio 250+50g estuvieron agrupados
aleatoriamente con alimento y agua a demanda a los cuales se les
administré suero fisioldgico, la administracion fue de 0.1 ml por via
subcutanea y se midio el volumen desplazado con un pletismémetro

digital.
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Grupo 2 (Grupo Control Positivo)

En este grupo se trabajé con 6 animales de experimentacion (Rattus
rattus var. Albinus) con peso promedio de 250+50g, los cuales
estuvieron agrupados aleatoriamente con alimento y agua a
demanda a los cuales se les indujo inflamacion experimental aguda
con carragenina al 1%, la administracion fue de 0.1 mL por via
subcutanea y se midio el volumen desplazado con un pletismémetro
digital. La técnica de induccion de inflamacion y las mediciones de
los volimenes desplazados se realiz6 a 0.5, 1, 2, 3, 5y 7 horas

posteriores a la inyeccion.

Grupo 3 (Grupo Estandar Farmacologico)

Conformado por 6 animales de experimentacion (Rattus rattus var.
Albinus) con peso promedio de 250+50g, los cuales estuvieron
agrupados aleatoriamente con alimento y agua a demanda a los
cuales se les indujo inflamacion experimental aguda con carragenina
al 1%, la administracién fue de 0.1 ml por via subcutanea y 30
minutos después se les administr6 un farmaco de referencia
diclofenaco potasico (75mg/kg pc) volumen 0.5 ml via oral
posteriormente se midi6 el volumen desplazado con un
pletismémetro digital. La técnica de induccién de inflamacion y las
mediciones de los volimenes desplazados se realiz6 a 0.5, 1, 2, 3,5

y 7 horas posteriores a la inyeccion.

Grupo 4 (Grupo Experimental 1)

Estuvo formado por 6 animales de experimentacion (Rattus rattus
var. Albinus) con peso promedio de 250+50g, los cuales estuvieron
agrupados aleatoriamente con alimento y agua a demanda. A dicho
grupo se le indujo inflamacion experimental aguda con carragenina
al 1%, la administracion fue de 0.1 ml por via subcutanea y luego de
30 minutos se les administro el extracto de Desmodium molliculum
(Kunth) DC a dosis 200mg/kg pc volumen 0.5 ml via oral

posteriormente se midio el volumen desplazado con un
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pletismometro digital. La técnica de induccion de inflamacion y las
mediciones de los volumenes desplazados se realizé cada 0.5, 1, 2,
3, 5y 7 horas posteriores a la inyeccion.

Grupo 5 (Grupo Experimental 2)

Estuvo formado por 6 animales de experimentacion (Rattus rattus
var. Albinus) con peso promedio de 250+50g, los cuales estuvieron
agrupados aleatoriamente con alimento y agua a demanda. A dicho
grupo se le indujo inflamacién experimental aguda con carragenina
al 1%, la administracion fue de 0.1 ml por via subcutanea y luego de
30 minutos se les administré el extracto de Desmodium molliculum
(Kunth) DC a dosis 400mg/kg pc volumen 0.5 ml via oral
posteriormente se midi6 el volumen desplazado con un
pletismémetro digital. La técnica de induccidén de inflamacion y las
mediciones de los volimenes desplazados se realizé cada 0.5, 1, 2,
3, 5y 7 horas posteriores a la inyeccion.

Inducciéon experimental de inflamacién aguda por carragenina

Se preparé la carragenina al 1% P/V, el mismo que se inyect6 en la
aponeurosis subplantar de la rata, de esta manera se indujo el
proceso inflamatorio (Técnica del Edema subPlantar) 5354,

Cuantificacion de efecto antiinflamatorio

Para poder determinar el efecto antiinflamatorio se usd un
Pletismdémetro para experimentacion con animales Ugo Basile
Modelo 37140; de esta manera cuantificar el volumen de liquido
desplazado por la pierna con el Edema subplantar. Se realizaron
las mediciones para todos los grupos experimentales a 0.5, 1, 2,

3, 5y 7 horas posteriores a la inyeccién de carragenina®3 4,
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[1.6. Procesamiento del Andlisis estadistico

Con los datos obtenidos se calcularon las medidas de tendencia
central como promedio y desviacion estandar. Ademas, se
emplearon la prueba de Andlisis de Varianza (ANOVA) POST HOC
Tukey para comparar los resultados después de la experimentacion;
ambas pruebas con un nivel de confianza del 95,0%. Para este

proceso se utilizaron el paquete estadistico SPSS V.25.0%.

Il.7. Aspectos éticos

Los animales que se utilizaron en este estudio se colocaron en jaulas
de polietileno, en grupos de seis individuos y mantenidos en un
periodo ciclico de 12 horas de luz/oscuridad®®, alimentados con una
mezcla de alimento balanceado y maiz. El manejo y cuidado de los
individuos se realizaron bajo protocolos de ética segun la “Guia de

manejo y cuidado de animales de laboratorio”™® 5758,
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n. RESULTADOS

1.1 Estadistica descriptiva sobre actividad antiinflamatoria

Tabla 1: Promedio y desviacidon estandar de los volumenes desplazados por la inflamaciéon inducida en los grupos de

experimentacion.

PROMEDIO + DESVIACION ESTANDAR (ml)

CRUPG 0.5H 1H 2H 3H 5H 7H
Grupo control
Negativo (Suero 0.728 + 0.03 0536+0.10  0.534 +0.04 0520+0.04 0512+0.05  0.530+0.04
Fisiolégico)
Grupo Control Positivo - 9164 9 019 0.940 + 0.043  0.972 + 0.067 0.982 +0.219 1.006 +0.207 0.986 + 0.228

(Carragenina)
Grupo Estandar
Farmacoldgico
(Diclofenaco)

Grupo Experimental 1

(Desmodium M.
200mg/kg)

Grupo Experimental 2

(Desmodium M.
400mg/kg)

0.760. + 0.0261

0.810 = 0.157

0.724 +0.081

0.800 + 0.0141

0.858 + 0.033

0.830 + 0.038

0.768 + 0.0676

0.796 + 0.034

0.770 £ 0.076

0.728 +0.0646 0.678 +£0.0757

0.774 +0.034

0.746 + 0.046

0.748 + 0.049

0.708 + 0.039

0.634 + 0.0595

0.710 = 0.081

0.688 +0.016




En la Tabla 1 Se aprecia el promedio de volumen desplazado al inicio de 0.5, 1, 2, 3, 5y 7 horas después de la induccion de
edema subplantar con carragenina, los valores mas altos de volumen desplazado (mayor inflamacién) pertenecen al grupo
carragenina que fueron a las 5 horas con un promedio de 1.006+£0.0207 y a las 7 horas de 0.989+0.0228, mientras que los valores
mas bajos (menor inflamacion) pertenecen al Grupo Control Negativo (Suero Fisioldgico) que muestra a las 5 horas un promedio
de 0.512+0.05, y a las 7 horas un promedio de 0.634+0.059 para el grupo estandar farmacolégico (Diclofenaco), 0.710+0.081 para
el Grupo Experimental 1 y 0.688+0.016 para el Grupo Experimental 2. Se puede observar que los grupos experimentales 1y 2,
presentan menor efecto antiinflamatorio en comparaciéon con el grupo control positivo (carragenina) y el grupo estandar

(Diclofenaco), presenta menor inflamacién que los grupos experimentales.

25



1.2

1 ?——.
- — = -
0.8
—F =
0.6
h * F - ﬂ
0.4
0.2
D T T T T T
0.5H 1H 2H 3H SH 7H
s 5 po Control Negativo ssill==Grupo Control Positive Grupo Estandar Farmacoldgico
Grupo Experimental 1 a5 po Experimental 2

Figura 1. Se presentan los promedios y desviacion estandar (ml) de los volumenes desplazados por el pletismometro digital
de la zona subplantar en los Rattus rattus var albinus por los grupos de experimentaciéon a las 0.5, 1, 2, 3, 5y 7 horas, el cual
se evidencia que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Desmodium Molliculum (Kunth) DC a dosis de 200mg/kg (Grupo
Experimental 1) y 400mg/kg (Grupo Experimental 2) poseen un efecto antiinflamatorio al disminuir el edema subplantar en

comparacién con el Grupo Control Positivo (carragenina) durante el tiempo.



1.2 Contrastacion de Hipotesis.
3.2.1 Contrastacion de hipétesis general:

HO: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) no posee efecto antiinflamatorio sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var

albinus.

H1: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) posee efecto antiinflamatorio sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var

albinus.

Como se observa en la tabla 1 y figura 1 los niveles de volumen
desplazado por la inflamacion inducida por carragenina
disminuyeron en todos los grupos experimentales (Experimental 1 y
Experimental 2), lo que nos indica que si presenta efecto
antiinflamatorio. Por lo tanto, se rechaza la hipotesis nula (HO) y se
acepta la hipétesis alterna (H1).

Conclusion: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) posee efecto antiinflamatorio
sobre el edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus

var albinus.
3.2.2 Contrastacién de hipotesis especifica:

e Contrastacion de hipodtesis especifica 1:
HO: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg no
presentan efecto antiinflamatorio sobre el edema subplantar inducido

por carragenina en Rattus rattus var albinus.

H1: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg



presentan efecto antiinflamatorio sobre el edema subplantar inducido

por carragenina en Rattus rattus var albinus.

Para poder determinar si existe diferencia significativa entre los 2
tratamientos: extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg, necesitamos elegir una prueba estadistica, para el cual
previamente se verificara el cumplimiento de los supuestos: Prueba

de normalidad y prueba de homogeneidad de varianzas.
Tabla 2. Prueba de normalidad de los grupos de experimentacion.

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk

Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Grupo control 447 6 ,000 ,603 6 ,000
Negativo
Grupo Control ,227 6 ,200° ,940 6 ,661
Positivo
Grupo Estandar ,197 6 ,200" ,949 6 ,736
Farmacoldgico
Grupo Experimental 1 ,130 6 ,200" ,997 6 ,999
Grupo Experimental 2 ,407 6 ,002 671 6 ,003

*. Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccion de significacion de Lilliefors

H

Hipotesis Nula.- **Los datos provienen de una distribucion

normal.

H

Hip6tesis Alternativa. - ''1-Los datos no provienen de una

distribucién normal.

NIVEL DE SIGNIFICANCIA; @ =0.05
ESTADISTICA DE PRUEBA: Prueba de Shapiro Will.

Decision: Ho se Acepta, por lo tanto los datos provienen de una

distribucion normal, mediante la prueba de Shapiro-Wilk.
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Tabla 3: Prueba de homogeneidad de varianza para los Grupos Estandar Farmacolégico (diclofenaco) y Experimental 1
(Desmodium Molliculum (Kunth) DC 200mg/kg).

Prueba de muestras independientes

Prueba de
Levene de
igualdad de
varianzas prueba t para la igualdad de medias
Sig. Diferenc Diferenci 95% de intervalo de
(bilateral ia de a de error confianza de la diferencia
F Sig. t gl ) medias estandar Inferior Superior
Se asumen 275 ,611 - 10 ,127 - ,0328133 -,1277792  ,018445
varianzas 1,66 ,054666 9
iguales 6 7
No se asumen - 9,6 ,128 - ,0328133 -,1281211  ,018787
varianzas 1,66 68 ,054666 7
iguales 6 7
H, .

Hipotesis Nula. - Las varianzas son iguales en los grupos Estandar Farmacoldgico y Experimental 1.

H,:

Hipotesis Alternativa.- Las varianzas son diferentes en los grupos Estandar Farmacologico y Experimental 1.

NIVEL DE SIGNIFICANCIA; @ =10.05
ESTADISTICA DE PRUEBA: Prueba de Homogeneidad de varianza.

Decision: Ho se Acepta, por lo tanto; las varianzas son iguales entre los grupos Estandar Farmacolégico y

Experimental 1, con un nivel de significancia del 5%.



Tabla 4. Prueba de homogeneidad de varianza para los Grupos Estandar Farmacolégico (diclofenaco) y Experimental 2
(Desmodium Molliculum (Kunth) DC 400mg/kg).

Prueba de muestras independientes

Prueba de
Levene de
igualdad de
varianzas prueba t para la igualdad de medias
Sig. Diferenc  Diferenci 95% de intervalo de
(bilateral ia de a de error confianza de la diferencia
F Sig. t gl ) medias estandar Inferior Superior
Se asumen ,330 ,578 - 10 ,628 - ,0326860 -,0891624  ,056495
varianzas ,500 ,016333 7
iguales 3
No se asumen - 9,6 ,628 - ,0326860 -,0895379  ,056871
varianzas ,500 35 ,016333 2
iguales 3
H,:

Hipotesis Nula. - Las varianzas son iguales en los grupos Estandar Farmacoldgico y Experimental 2.

H,:

Hipotesis Alternativa.- Las varianzas son diferentes en los grupos Estandar Farmacologico y Experimental 2.

NIVEL DE SIGNIFICANCIA: @ =0.05

ESTADISTICA DE PRUEBA: Prueba de Homogeneidad de varianza.

Decision: Ho se Acepta, por lo tanto, las varianzas son iguales entre los grupos Estandar Farmacolégico y

Experimental 2, con un nivel de significancia del 5%.
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Tabla 5. Prueba de homogeneidad de varianza para los Grupos Experimental 1 (Desmodium Molliculum (Kunth) DC
200mg/kg) y Experimental 2 (Desmodium Molliculum (Kunth) DC 400mg/kg).

Prueba de muestras independientes

Prueba de
Levene de
igualdad de
varianzas prueba t para la igualdad de medias
Sig. Diferenc  Diferenci 95% de intervalo de
(bilatera ia de a de error confianza de la diferencia
F Sig. t gl ) medias estandar Inferior Superior
Se asumen varianzas ,003 954 1,30 10 223 ,038333  ,0294758 -,0273428  ,104009
iguales 1 3 5
No se asumen 1,30 99 ,223  ,038333  ,0294758 -,0273436  ,104010
varianzas iguales 1 99 3 3
H :

Hipotesis Nula. - Las varianzas son iguales en los grupos Experimental 1 y Experimental 2.

Hipotesis Alternativa. - H: Las varianzas son diferentes en los grupos Experimental 1 y Experimental 2.

NIVEL DE SIGNIFICANCIA: @ =0.05
ESTADISTICA DE PRUEBA: Prueba de Homogeneidad de varianza.

Decision: Ho se Acepta, por lo tanto, las varianzas son iguales entre Experimental 1 y Experimental 2, con un

nivel de significancia del 5%.
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Al cumplir con los supuestos de normalidad (Shapiro-Wilk) vy

homogeneidad de varianzas (Estadistico de Levene), aplicaremos

una prueba paramétrica, en este caso una prueba ANOVA, las que

nos permitira determinar si existe diferencia significativa entre los

diferentes tratamientos.

Tabla 6. Prueba de ANOVA de los diferentes grupos de experimentacion.

Grados
Suma de de L.
FUENTE cuadrados Cuad.ratlca F : p- valor
. media MS | Estadistica
SS libertad
vv
Tratamiento 0.1267 4 0.0317 15.0446 (7)'69327‘3'
Error 0.0421 20 0.0021
Total 0.1689 24

Segun la tabla 6 el p-valor <0.05 lo que nos estaria indicando que

existe diferencia significativa entre los grupos de experimentacion,

para determinar cual de los tratamientos son estadisticamente

diferentes debemos aplicar la prueba post HOC. En este caso la
prueba de HSD tukey.
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Tabla 7. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos
experimentales alas 0.5 horas.

Tratamientos Tukey I,-|S_D Tukey HSD 'I_'ukey HSD
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 9.1604 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 1.5592 0.7809691 | insignificante
GCN vs EXP1 3.9955 0.0701480 | insignificante
GCN vs EXP2 0.1949 0.8999947 | insignificante
GCP vs GEF 7.6012 0.0010053 | ** p<0.01
GCP vs EXP1 5.1649 0.0122304 | * p<0.05
GCP vs EXP2 9.3553 0.0010053 | ** p<0.01
GEF vs EXP1 2.4363 0.4448370 | insignificante
GEF vs EXP2 1.7541 0.7066544 | insignificante
EXP1 vs EXP2 4.1904 0.0531185 | insignificante

Donde:
GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisiol6gico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacoldgico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kQ).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).
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En la tabla 7 se presenta el analisis de comparaciones mdultiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a las 0.5 horas, en donde se determind diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre
comparaciéon GCN vs GCP, GCP vs GEF, GCP vs EXP1 y GCP vs
EXP2, mientras que los grupos GCN vs GEF, GCN vs EXP1, GCN
vs EXP2, GEF vs EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 reflejan un

p>0.05; esto quiere decir que no existe diferencia significativa entre

los grupos de

ellos.

Tabla 8. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos

experimentales a 1 hora.

Tratamientos Tukey I,-|S_D Tukey HSD 'I_'ukey HSD
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 16.6891 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 10.9057 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs EXP1 13.3017 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs EXP2 12.1450 0.0010053 | ** p<0.01
GCP vs GEF 5.7833 0.0046142 | ** p<0.01
GCP vs EXP1 3.3874 0.1575763 | insignificante
GCP vs EXP2 4.5441 0.0315995 | * p<0.05
GEF vs EXP1 2.3960 0.4607299 | insignificante
GEF vs EXP2 1.2393 0.8999947 | insignificante
EXP1 vs EXP2 1.1567 0.8999947 | insignificante
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Dénde:

GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisioldgico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacologico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kQ).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).

En la tabla 8 se presenta el analisis de comparaciones mdultiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a 1 hora, en donde se determind diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre los grupos de
comparacion GCN vs GCP, GCN vs GEF, GCN vs EXP1, GCN vs
EXP2, GCP vs GEF y GCP vs EXP2, mientras que no existe
diferencia significativa entre los grupos GCP vs EXP1, GEF vs
EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 (p>0.05).

Tabla 9. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos

experimentales alas 2 horas.

: Tukey HSD Tukey HSD Tukey HSD
Tratamientos o : .
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 15.9089 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 8.4993 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs EXP1 9.5163 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs EXP2 8.5719 0.0010053 | ** p<0.01
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GCP vs GEF 7.4096 0.0010053 | ** p<0.01
GCP vs EXP1 6.3926 0.0017422 | ** p<0.01
GCP vs EXP2 7.3370 0.0010053 | ** p<0.01
GEFvs EXP 1 1.0170 0.8999947 | insignificante
GEF vs EXP2 0.0726 0.8999947 | insignificante
EXP1 vs EXP2 0.9444 0.8999947 | insignificante

Dénde:

GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisiologico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacoldgico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kg).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).

En la tabla 9 se presenta el analisis de comparaciones mdultiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a las 2 horas, en donde se determiné diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre los grupos de
comparacion GCN vs GCP, GCN vs GEF, GCN vs EXP1, GCN vs
EXP2, GCP vs GEF, GCP vs EXP1 y GCP vs EXP2, mientras que
los grupos GEF vs EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 no

presentaron diferencia significativa entre ellos (p>0.05).
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Tabla 10. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos
experimentales alas 3 horas.

Tratamientos Tukey I,-|S_D Tukey HSD 'I_'ukey HSD
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 9.5753 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 4.3109 0.0446010 | * p<0.05
GCN vs EXP1 5.2643 0.0104694 | * p<0.05
GCN vs EXP2 4.6840 0.0255999 | * p<0.05
GCP vs GEF 5.2643 0.0104694 | * p<0.05
GCP vs EXP1 4.3109 0.0446010 | * p<0.05
GCP vs EXP2 4.8913 0.0186716 | * p<0.05
GEF vs EXP1 0.9534 0.8999947 | insignificante
GEF vs EXP2 0.3731 0.8999947 | insignificante
EXP1 vs EXP2 0.5803 0.8999947 | insignificante

Donde:
GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisiologico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacologico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kg).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).
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En la tabla 10 se presenta el analisis de comparaciones multiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a las 3 horas, en donde se determiné diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre
comparaciéon GCN vs GCP, GCN vs GEF, GCN vs EXP1, GCN vs
EXP2, GCP vs GEF, GCP vs EXP1 y GCP vs EXP2, mientras que
los grupos GEF vs EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 no

presentaron diferencia significativa entre ellos (p>0.05).

los grupos de

Tabla 11. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos
experimentales alas 5 horas.

Tratamientos Tukey I,-|S_D Tukey HSD 'I_'ukey HSD
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 10.4181 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 3.5008 0.1362587 | insignificante
GCN vs EXP1 49771 0.0163620 | * p<0.05
GCN vs EXP2 4.1335 0.0576551 | insignificante
GCP vs GEF 6.9173 0.0010053 | ** p<0.01
GCP vs EXP1 5.4411 0.0079319 | ** p<0.01
GCP vs EXP2 6.2846 0.0020733 | ** p<0.01
GEF vs EXP1 1.4763 0.8125979 | insignificante
GEF vs EXP2 0.6327 0.8999947 | insignificante
EXP1 vs EXP2 0.8436 0.8999947 | insignificante
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Dénde:

GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisioldgico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacologico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kQ).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).

En la tabla 11 se presenta el analisis de comparaciones multiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a las 5 horas, en donde se determiné diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre los grupos de
comparacion GCN vs GCP, GCN vs EXP1, GCP vs GEF, GCP vs
EXP1 y GCP vs EXP2, mientras que los grupos GCN vs GEF, GCN
vs EXP2, GEF vs EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 no

resultaron significativos entre ellos (p>0.05).

Tabla 12. Prueba de HSD Tukey de comparaciones multiples en grupos

experimentales alas 7 horas.

- : Tukey HSD Tukey HSD Tukey HSD
ratamientos . . :
Q Estadistica p- valor inferencia
GCN vs GCP 8.9754 0.0010053 | ** p<0.01
GCN vs GEF 2.0470 0.5949740 | insignificante
GCN vs EXP1 3.5429 0.1290037 | insignificante
GCN vs EXP2 3.1099 0.2204496 | insignificante
GCP vs GEF 6.9284 0.0010053 | ** p<0.01
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GCP vs EXP1 5.4325 0.0080397 | ** p<0.01
GCP vs EXP2 5.8655 0.0040477 | ** p<0.01
GEF vs EXP1 1.4959 0.8051092 | insignificante
GEF vs EXP2 1.0629 0.8999947 | insignificante
EXP1 vs EXP2 0.4330 0.8999947 | insignificante

Dénde:

GCN: Grupo Control Negativo (Suero Fisiol6gico).
GCP: Grupo Control Positivo (Carragenina).
GEF: Grupo Estandar Farmacoldgico (Diclofenaco).

EXP1: Grupo Experimental 1 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kg).

EXP2: Grupo Experimental 2 (extracto hidroalcohdlico de hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
400mg/kg).

En la tabla 12 se presenta el analisis de comparaciones multiples
entre los diferentes grupos experimentales mediante la prueba de
HSD Tukey a las 7 horas, en donde se determiné diferencia
estadisticamente significativa (p< 0,05) entre los grupos de
comparacion GCN vs GCP, GCP vs GEF, GCP vs EXP1 y GCP vs
EXP2, mientras que los grupos GCN vs GEF, GCN vs EXP1, GCN
vs EXP2, GEF vs EXP1, GEF vs EXP2 y EXP1 vs EXP2 no

resultaron significativos entre ellos (p>0.05).

Al comparar los tratamientos a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg a las
diferentes horas se observa que los niveles de volumen desplazado
por la inflamacion inducida por carragenina disminuyeron y fueron

significativos al contrastarlos con la carragenina (p< 0,05)
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Considerando que los grupos experimental 1 y Experimental 2
presentan un p>0.05 tal como se muestran en las Tablas 7, 8, 9, 10,
11, 12 los tratamientos no presentan diferencia significativa, en
consecuencia; ambas dosis de 200mg/kg y 400mg/kg del extracto
hidroalcohdlico de Desmodium Molliculum (Kunth) DC (pata de
perro) resultan tener el mismo efecto antiinflamatorio en las
diferentes horas, por lo tanto; se acepta la hipotesis alterna (H1) y se

rechaza la hipétesis nula (HO).

Conclusion: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg presentan efecto antiinflamatorio sobre el edema

subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var albinus.

e Contrastacion de hipotesis especifica 2:

HO: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg no
presenta mayor efecto antiinflamatorio en comparacién con un
farmaco de referencia (Diclofenaco potasico 75mg/kg pc) sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var

albinus.

H1: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg
presenta mayor efecto antiinflamatorio en comparacién con un
farmaco de referencia (Diclofenaco potasico 75mg/kg pc) sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var
albinus.

Segun las Tablas 7, 8, 9, 10, 11, 12 el extracto hidroalcohdlico de
Desmodium Molliculum (Kunth) DC a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg
en comparacion con el grupo Estandar Farmacolégico (Diclofenaco)
a las diferentes horas no presentan diferencia significativa,
indicandonos que ambos tratamientos tienen el mismo efecto
antinflamatorio que el farmaco estandar farmacol6gico. Asimismo los

tratamientos del extracto hidroalcohodlico de Desmodium Molliculum
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(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg y el
grupo estandar farmacologico (Diclofenaco) resultaron ser
significativos en comparacion con el grupo control positivo
(carragenina) (p< 0,05) por lo tanto; se acepta la hipotesis nula (HO)

y se rechaza la hipétesis alterna (H1).

Conclusion: El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg no presenta mayor efecto antiinflamatorio en comparacion
con un farmaco de referencia (Diclofenaco potasico 75mg/kg pc)
sobre el edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus

var albinus.
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IV. DISCUSION

IV.1. Discusion de resultados

Se tuvo como objetivo determinar el efecto antiinflamatorio del
extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum (Kunth)
DC sobre el edema subplantar inducido por carragenina en Rattus
rattus var albinus, para el cual se administraron via oral dosis de
200mg/kg y 400mg/kg del extracto como control experimental y
como control positivo el diclofenaco al 1%. Conforme a la Tabla 1y
Figura 1, donde se evidencia que el extracto hidroalcohdlico de
hojas de Desmodium molliculum (Kunth) DC presenta actividad
antiinflamatoria en Rattus rattus var albinus inducidas a edema
subplantar por carragenina, esto puede ser por la presencia de
metabolitos secundarios tal como lo demuestran Basheer V et al.,
(2018), donde concluye que por la presencia de los componentes
saponina y flavonoide en el extracto etandlico de Desmodium
gangeticum muestran actividad antiinflamatorias significativas en
ratas®®. Sin embargo, el extracto de las hojas del Desmodium
molliculum puede presentar efectos antiinflamatorio en distintos
métodos de elaboracion, Kumar A. et al., (2019), en su estudio
realizd la comparacion de 5 extractos de Desmodium gengeticum,
demostrando que el extracto acuoso mostr6 mayor actividad
antiinflamatorio significativa. El alto porcentaje de inhibicién se debe
a la aparicion de compuestos polifendlicos como los alcaloides,
taninos, flavonoides®® En otro estudio realizado por Poma R.,
(2018), confirma que el extracto etanélico de Desmodium Molliculum
(Kunth) DC tiene efecto antiinflamatorio con respecto al tiempo en
asociacion al volumen de edema suplantar, debido a que posee
flavonoides y fenoles. No obstante, considera que el extracto no
presenta efecto analgésico, esto debido a que no se llegd a
encontrar diferencias significativas en los grupos de estudio por cada
punto del tiempo y concentracion dentro del tiempo de latencia*l. En

tal sentido, de acuerdo a lo referido anteriormente y analizando estos



resultados se puede afirmar que la capacidad de ciertos metabolitos
secundarios encontrados en las hojas de Desmodium molliculum

contribuyen a las propiedades antiinflamatorias.

De acuerdo a la prueba paramétrica ANOVA, se pudo comparar las
diferencias que existe entre los promedios de inflamacion entre
todos los grupos, en el cual se confirmd que estadisticamente son
diferentes en al menos un grupo obteniendo p<0.05, tal como se
muestra en la Tabla 6, con el resultado obtenido se procedié a
realizar el analisis Tukey mostrado en las Tablas 7, 8, 9, 10, 11, 12,
donde no se evidenci6 diferencias significativas entre los
tratamientos Experimental 1, Experimental 2 y el grupo estandar
farmacoldgico (Diclofenaco) durante las 7 horas, mostrando que los
tratamientos tienen el mismo efecto antinflamatorio, determinando
que el extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC a dosis de 200mg/kg y 400mg/kg no presenta mayor
efecto antiinflamatorio en comparacion con un farmaco de referencia
(Diclofenaco potasico 75mg/kg pc) sobre el edema subplantar
inducido por carragenina en Rattus rattus var albinus, en
comparacion con el estudio de Son T. et al., (2020) quienes
encontraron en su investigaciéon que el farmaco de referencia grupo
aspirina mostré efecto antiinflamatorio mas evidente en las 2
primeras horas después de haber inducido la inflamacion aguda con
carragenina; sin embargo, a las 4 y 6 horas las diferencias no fueron
estadisticamente significativas en comparacion con las dosis de 100
y 300 mg del extracto de hojas Long Leaf (DESMODIUM
GANGETICUM), demostrando que el farmaco de referencia y las
diferentes dosis del extracto tiene igual efecto antiinflamatorio
durante las horas de investigacion®. Los valores observados en
ambas investigaciones pueden deberse al mecanismo de accién
propios de los farmacos, ya que inhiben la ciclooxigenasa (enzimas
responsables de la produccién de prostaglandina G2), moléculas
gue tienen amplia actividad de inhibicién en la inflamacién y el dolor

siendo su mecanismo comun que vincula cada efecto de los
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farmacos como el caso del diclofenaco®'. En una investigacion
similar con el autor Rubifios D., (2021). Mostré un porcentaje mayor
de inhibicion en el extracto etandlico de las hojas de Desmodium
adscendens (Pie de Perro) a dosis de 1000mg/kg en un porcentaje
de 98.30% mayor que al farmaco de referencia Ibuprofeno en un
porcentaje de 97.14%% asi mismo Gordillo G., (2022), demostr6
que la infusion de las hojas de Desmodium Molliculum (HBK) DC.
“‘manayupa” presenta efecto antiinflamatorio y analgésico en mujeres
con DP de acuerdo a los resultados que obtuvieron en las
marcaciones de los biomarcadores, se lleg6 apreciar la reduccion de
cilooxigensa 2, pentatrexina 3 e interleucina 6, que son enzimas
proinflamatorias®®. La eficacia antiinflamatoria del Desmodium
molliculum (Kunth) DC, se debe a su composicion quimica, puesto
que exhiben a las proteinas enziméticas participantes como
metabolizadores del acido araquidonico, que crea diversas enzimas
como las ciclooxigenasas, sustancias prostaglandinas que
contribuyen a la sefializacion de la inflamacién y el dolor,

demostrada en diversos estudios de experimentacion.
IV.2. Conclusiones

e El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) posee efecto antiinflamatorio sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus var
albinus.

e EI extracto hidroalcohdlico de las hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) en la dosis de 200mg/kg y
400mg/kg con respecto al tiempo presentan el mismo efecto
antiinflamatorio.

e EI| extracto hidroalcohdlico de las hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) en la dosis de 200mg/kg y
400mg/kg con respecto al tiempo tienen el mismo efecto
antiinflamatorio que el farmaco de referencia (Diclofenaco

potasico 75mg/kg pc).
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IV.3. Recomendaciones

A los estudiantes y profesionales de la salud que se dedican a la

investigacion se recomienda:

Realizar mas estudios en toda la poblacién cercana al distrito de
Moche del extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC para determinar la probabilidad de efectos
adversos en la posible aparicion de metabolitos téxicos.

Realizar la obtencion del extracto con diferentes métodos, a fin
de alcanzar un mayor efecto antiinflamatorio de las hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC.

Realizar diferentes estudios comparativos de las hojas de
Desmodium molliculum (Kunth) DC, de distintas zonas
geograficas y estaciones del afio para determinar la efectividad

del efecto antiinflamatorio que posee.
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ANEXQOS
ANEXO A: Técnicas e instrumentos de recolecciéon de datos

Tabla 13: cuadro para la recoleccion de datos de volumen desplazado

en mililitro durante la técnica del edema subplantar

Volumen Porcentaje de

Numero de individuo desplazado desplazamiento

Rata 01

Rata 02

Rata 03

Rata 04

Rata 05

Grupo (o tratamiento):..........cooviiiiiiiii s

Volumen Porcentaje de

Numero de individuo desplazado desplazamiento

Rata 01

Rata 02

Rata 03

Rata 04

Rata 05
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ANEXO B: Matriz de consistencia

Formulacién del problema

Objetivos

Hipdtesis

Problema General

Objetivo General

Hipétesis General

¢ El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) tendra efecto
antiinflamatorio sobre el edema subplantar inducido

por carragenina en Rattus rattus var albinus?

Determinar el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) sobre el edema
subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus

var albinus.

El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) posee efecto
antiinflamatorio sobre el edema subplantar inducido por

carragenina en Rattus rattus var albinus.

Problemas Especificos

Obijetivos Especificos

Hipotesis Especificas

¢Cudl es el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohodlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg sobre el edema subplantar inducido por

carragenina en Rattus rattus var albinus?

Evaluar el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg sobre el edema subplantar inducido por

carragenina en Rattus rattus var albinus.

El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kg y 400mg/kg presentan efecto antiinflamatorio
sobre el edema subplantar inducido por carragenina en

Rattus rattus var albinus.

;Cual es el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg comparado con un farmaco de referencia
(Diclofenaco potasico 75mg/kg pc) sobre el edema
subplantar inducido por carragenina en Rattus rattus

var albinus?

Comparar el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum
(Kunth) DC (pata de perro) a dosis de 200mg/kg y
400mg/kg con un farmaco de referencia (Diclofenaco
potasico 75mg/kg pc) sobre el edema subplantar
rattus var

inducido por carragenina en Rattus

albinus.

El extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium
molliculum (Kunth) DC (pata de perro) a dosis de
200mg/kg y 400mg/kg presenta mayor efecto
antiinflamatorio en comparacién con un farmaco de
referencia (Diclofenaco potasico 75mg/kg pc) sobre el
edema subplantar inducido por carragenina en Rattus

rattus var albinus.

58




PROCEDIMIENTO PARA COLECTA DE DATOS USANDO EL CUESTIONARIO

ogaklrwbdrE

Colecta e identificacion de la planta Desmodium molliculum (Kunth) DC.

Obtencion del extracto hidroalcohdlico de Desmodium molliculum (Kunth) DC.

Induccion de la inflamacion.

Administracion del extracto hidroalcoholico de Desmodium molliculum (Kunth) DC a los grupos experimentales.
Cuantificacion del efecto antiinflamatorio.

Procesamiento de anélisis de datos.
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ANEXO C: Operacionalizacién de las variables

DEFINICION DEFINICION ESCALA DE
VARIABLES CONCEPTUAL OPERACIONAL DIMENSIONES INDICADORES MEDICION VALOR
DOSIS 01

Producto obtenido (200mg/kg pc)

Independiente: luego della extraccion Dosis administrada DOSIS 01 en un volumen

Extracto de los principios X : de 0.5ml

; . a los animales de Dosis del extracto | (200mg/kg pc)
hidroalcohdlico de solubles de una planta experimentacion Hidroalcohdlico Raz6n
hojas de Desmodium | con alcohol y agua, b ; DOSIS 02
) . (200 mg/Kg pc y de D. molliculum. | DOSIS 02

molliculum (Kunth) seguido por la 400 mg/Kg pc) (400mg/kg pc) (400mg/kg pc)

DC evaporacion de la gKkgp gkgp en un volumen
solucién %, de 0.5ml

Se medira
Es el efecto producido | siguiendo la
por moléculas cuya Técnica del Edema
funcién es detener o subplantar donde
: . reducir las cascadas se cuantificara la

;igfondlente. de respuestas disminucion de la i\:lﬁ‘)llggaetgrio or Volumen de Mediciones de

asociadas a la inflamacion aguda P Razoén edema en mL

antiinflamatorio

inflamacion, donde la
activacién de
mediadores como las
citocinas puede verse
desreguladas 3%

inducida por
carragenina en
diferentes tiempos
(0.5 hora, 1 hora, 2
horas, 3 horas 5
horas y 7 horas).

cada unidad de
tiempo

desplazamiento
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Anexo D: Clasificacion Taxonémica

JOSE R. CAMPOS DE LA CRUZ
CONSULTOR BOTANICO

C.B.P. 3796
Cel: 963689079
Email: jocamde@gmail.com

CERTIFICACION DE IDENTIFICACION BOTANICA

JOSE RICARDO CAMPOS DE LA CRUZ, BIOLOGO COLEGIADO, CBI* 3796 — INSCRITO EN EL REGISTRO DE
PROFESIONALES QUE REALIZAN CERTIFICACIONES DE IDENTIFICACION TANONOMICA DE ESFECIME-
NES Y PRODUCTOS DE FLORA — RESOLUCION DIRECTORAL N.* 0311-2013- MINAGRI-DGFFS-DGEFFS.

Certifica:

Que, REYNA VALVERDE PUMACHAICO Y MARIELA GUERRERO GUERRERO. Tesistas
de la Universidad Maria Auxiliadora. Facultad de Ciencias de la Salud. Escuela Profesional de
Fanmacia y Bioquimica. Con fines de investigacion para desarrollar el proyecto de tesis titulado:
Efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de hojas de Desmodium molliculum (pata de
perro) en Rartus rattus var albimus con inflamacion aguda inducida por carragenina. Han solicita-
do la identificacion y certificacion botdnica de una planta silvestre conocida con el nombre vulgar
de “pata de perro”; la muestra ha sido como Desmodiuim molliculum (kunth) DC, Segin la
base de W Tropicos del Missouri Botanical Garden que sigue el sistema modemo de clasificacion
de las angiospermas (APG), la especie identificada se ubican en las siguientes categorfas taxono-
micas y clados:

Reino: Plantae
Division: Angiospermae
Clase: Equisetopsida
Subclase: Magnoliidae
Superorden: Rosanac
Orden: Fabales
Familia: Fabaceae
Género: Desmodium
Especie: Desmodiuim molliculum (kunth) DC.

Nombre vulgar: “pata de perro”

Se expide la presente certificacion botanica para fines de investigacion cientifica.

Lima, 12 de octubre del 2022

BIOLOGO
c.B.P. 2786
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Anexo E. Evidencias fotograficas del trabajo de campo

Figura 3. Secado de las hojas de Desmodium Molliculum (Kunth) DC en un
deshidratador a una temperatura menor de 40°C
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Figura 4. Pulverizacion de las hojas secas con un molino eléctrico

Figura 5. Obtencién del Extracto Hidroalcoholico de las hojas de Desmodium
molliculum.
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Figura 6. Concentracion del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Desmodium Molliculum (Kunth) DC mediante rotavapor

Figura 7. Preparacion de la carragenina a 1%
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Figura 9. Administracion del extracto de hojas de Desmodium Molliculum
(Kunth) DC en Rattus rattus var. Albinus
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Figura 10. Medicion del volumen desplazado por la pata trasera
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