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RESUMEN

Objetivo: Determinar la actividad antiinflamatoria de una crema a base de gel del
extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) en ratas albinas

(Holtzman).

Materiales y métodos: El disefio fue experimental y tuvo un enfoque cuantitativo.
se preparo el gel del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo)
de forma que se ejecutaron las pruebas de solubilidad y marcha fitoquimica. Se
utilizé el método edema subplantar inducido por carragenina. Se usaron 30 ratas
albinas, divididas en 5 grupos; N°1 crema base, N°2 medicamento standar%,
N°3 gel del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) al 1%,
N°4, gel del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) al 2%
y N°5 gel del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) al 3%.
El volumen de las patas tratadas se midi6 hasta las seis horas con pletismémetro

manual.

Resultado: El extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) fue
muy soluble en agua, soluble en etanol y metanol, en solubilidad soluble en
butanol e insoluble en cloroformo y éter de petroleo. Los metabolitos secundarios
identificados fueron alcaloides y compuestos fendlicos los geles extracto
etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) al 1% y 2% presentaron
actividad antiinflamatoria inferior al diclofenaco al 1%; mientras que los geles al
3% fue similar. La concentracion del gel al 3% resultd tener mayor actividad
antiinflamatoria respecto al 1y 2%. Conclusién: el gel extracto etanolico de frutos

de Solanum Nigrum L (Tomatillo) presenté actividad antiinflamatoria.

Palabras claves: Extracto, etanolico, Solanum Nigrum L, actividad

antiinflamatoria, edema subplantar y gel.



ABSTRACT

Objective: Determine the anti-inflammatory activity of a gel-based cream of the
ethanolic extract of Solanum Nigrum L (Tomatillo) fruits in albino rats (Holtzman).
Materials and methods: The design was experimental and had a quantitative
approach. The gel of the ethanolic extract of Solanum Nigrum L (Tomatillo) fruits
was prepared so that solubility and phytochemical activity tests could be carried
out. The carrageenan-induced subplantar edema method was used. 30 albino
rats were used, divided into 5 groups; N°1 base cream, N°2 standard medicine%,
N°3 gel of the ethanolic extract of fruits of Solanum Nigrum L (Tomatillo) at 1%,
N°4, gel of the ethanolic extract of fruits of Solanum Nigrum L (Tomatillo) at 2%
and gel N°5 of the ethanolic extract of Solanum Nigrum L (Tomatillo) fruits at 3%.
The volume of the treated paws was measured for six hours with a manual
plethysmometer.

Result: The ethanolic extract of Solanum Nigrum L (Tomatillo) fruits was very
soluble in water, soluble in ethanol and methanol, soluble in butanol and insoluble
in chloroform and petroleum ether. The secondary metabolites identified were
alkaloids and phenolic compounds. The gels of ethanolic extract of Solanum
Nigrum L (Tomatillo) fruits at 1% and 2% presented lower anti-inflammatory
activity than diclofenac at 1%; while the 3% gels were similar. The 3% gel
concentration was found to have greater anti-inflammatory activity compared to
1 and 2%. Conclusion: the ethanolic extract gel of Solanum Nigrum L (Tomatillo)
fruits presented anti-inflammatory activity.

Keywords: Ethanolic extract, Solanum Nigrum L, anti-inflammatory activity,

subplantar edema and gel.



INTRODUCCION

Se denomina inflamacion a la reaccion, tanto local como sistémica, del tejido conectivo
y el sistema vascular, debido a estimulos dafinos o por la alteracion de diversa

naturaleza extrinseca o intrinseca, fisica, quimica y bioldgica.’:?

En una infeccion o lesidn, incitada o no por agentes patdégenos, se manifiestan los signos
clinicos clasicos: rubor, dolor, calor, tumor y el quinto la pérdida de la funcién, asimismo
elementos que participan en el proceso tales como las células circulantes, los vasos
sanguineos, el plasma, los constituyentes celulares y extracelulares del tejido conjuntivo

y los mediadores quimicos.> *

Dependiendo de la naturaleza y la efectividad de la reaccién inicial en eliminar el
estimulo, esta puede ser aguda (inmediata) o crénica (prolongada).® Si no existiese la
inflamacion, las infecciones por microorganismos se propagarian de manera
desenfrenada y la reparacion de los reumatismos o la cicatrizacion de las heridas no se

llevarian a cabo.®

Mediante mecanismos de retroalimentacién negativa se restablece la homeostasis del
organismo, pero si la inflamacidén aguda persiste se genera un proceso de inflamacion
cronico, que es causa y consecuencia de diversas enfermedades con entorno
metabdlico, autoinmunitarias, degenerativas o puede contribuir con el envejecimiento,

cancer y obesidad." 7

Los farmacos antiinflamatorios mas usados en la actualidad son los (AINE), no obstante,
su uso se ve limitado por la posible aparicién de efectos adversos, esto ha encaminado
que las investigaciones realicen busquedas de nuevas moléculas, con la finalidad de

encontrar alternativas eficaces y seguras.® °

Hoy en dia una de las formas mas antiguas de tratamiento que se usa, son los extractos
de plantas.'® Por definicion de la Organizacion Mundial de la Salud, son cualquier planta
gue en uno o mas de sus 6rganos contienen compuestos que pueden ser utilizados
como precursores para la semisintesis quimico-Bioquimico Farmacéuticas, asi también

para el uso terapéutico.™

Cuando se desea conseguir una inmediata accién y localizada de un farmaco con

minimos o nulos efectos sistémicos, la via topica es la mas utilizada. La administracion



de medicamentos por esta via ha sido ejecutada por médicos desde la época antigua,
utilizando pastas y cataplasmas a base de plantas como tratamiento de diversas

dolencias.?

Con técnicas de medicina popular se tratan el 80 % de la poblacién de los paises en
desarrollo. Asimismo, en América Latina, la Oficina Regional de la OMS para las
Américas (AMRO / OPS) comunica que la medicina tradicional es utilizada en el 71% en

Chile y el 40 % de la poblacioén en Colombia.™

Dentro de los 12 paises del mundo con una gran diversidad biolégica en plantas y
animales, se encuentra Peru. Segun el MIDAGRI, 25 000 especies componen la flora
de nuestro pais, que semejan al 10% del total mundial, entre las cuales 4 000 son plantas

medicinales y alimenticias.*

CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcién de la realidad problematica

En la actualidad se viene identificando una gran variedad de plantas medicinales que
acompanfan al ser humano a través de la historia, obteniendo de ellas la energia
necesaria para controlar los desequilibrios organicos y mentales; por eso el uso de
plantas medicinales son una alternativa de conservacion de la salud en la historia de la
humanidad. (1)

A ellas se les atribuye caracteristicas terapéuticas gracias a la naturaleza de sus
principios activos los cuales se hallan en sus esencias, que a su vez realizan una funcion
de gran interés para la misma, pues estas mixturas alargan su vida, ya sea que
participan en la prevencion contra microorganismos, hongos y animales evitando asi su
devastacion. (2)

Las propiedades de las plantas medicinales estan basadas en su uso desde los tiempos
remotos en la investigacion. Este saber es transmitido de generacién en generacion y
enriquecido por la integracion cultural de la poblacién nativa y migrante y que en nuestro
tiempo la medicina mira como una alternativa eficaz, a fin de contribuir a resolver, en
parte, problemas de salud de la poblacion menos favorecida y mas alejada de la
modernidad, cuyas posibilidades de curarse son, actualmente, limitada por la falta de
difusion e investigacion por y también por la oposicion de la industria mercantil. (3)



En este argumento, se plantea la medicina mixta ente la medicina tradicional y
convencional (occidental) a través de la investigacion etnobotanica y el estudio de los
principios activos, dan validacion de la actividad terapéutica de las plantas medicinales,
permitiendo disponer de recursos naturales para el tratamiento de las enfermedades
que afectan comunmente a la poblacion. (3)

Sin embargo, debido a las multiples circunstancias en que los medicamentos
(cicatrizantes) industrializados se tornan resistentes ya sea por la aparicidon de cepas
resistentes o dados por el abuso y uso incorrecto y la automedicacion de los farmacos

y la aparicion de nuevas patologias. (4)

En el caso del fruto del Solanum Nigrum L. (Tomatillo), conocida como Tomatillo, Esta
investigacion se ejecutd a fin de determinar la actividad cicatrizante mediante el método
de extraccion del metabolito secundario del fruto del Solanum Nigrum | (Tomatillo), para
lo cual se obtuvo extracto etanolico de Solanum Nigrum L. ( (5)

El Solanum Nigrum L (Tomatillo), pertenece a la familia Asteraceae, originaria de
Sudamérica con distribucidén cosmopolita de hojas opuestas o alternas, en la parte
superior pecioladas, de caracteristicas pubescentes, 30 a 100 cm de altura y es
ramificada. (4)

Sus acciones farmacologicas Solanum Nigrum L (Tomatillo), es la variedad de principios
activos que la misma planta posee. Podemos observar dos grupos principales de
constituyentes; los poliacetiienos que inhiben los organismos patogenos, y los
flavonoides, que se activan frente a la inflamacién. Los poliacetilenos también muestran
accion antiinflamatoria, por un diferente mecanismo de los flavonoides; ademas,
presentan triterpenos y aceites esenciales, que pueden ayudar a sus efectos
terapéuticos. (4)

Gracias a sus diferentes principios activos. Es utilizada cada parte de la planta medicinal
para tratar diferentes malestares. Como por ejemplo Las hojas son utilizadas en infusion
o decoccion en problemas relacionados con amigdalitis, aftas bucales, afecciones
renales, ulceras gastroduodenales, otras veces como sustancia medicamentosa en
forma de pasta blanda asi aplicarlo sobre heridas, para afecciones abdominales y

célicos, asi como también el reumatismo. (4)



1.2. Identificacién y formulacion del problema
1.2.1 Problemageneral

¢El gel del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo), presentara

actividad Antinflamatorio in vivo?
1.2.2 Problemas especificos

¢ Tendrad componentes quimicos del extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L

(Tomatillo)?

¢, Cual serd la concentracion del gel base del extracto etanolico de frutos de Solanum

Nigrum L (Tomatillo) que poseera actividad antiinflamatoria in vivo)?

-¢ Cual sera la actividad antiinflamatorio del gel a base del extracto etanolico de frutos

de Solanum Nigrum L (Tomatillo) comparado con Diclofenaco in vivo?

1.3. Objetivos de lainvestigacion

1.3.1 Objetivo general
Evaluar la actividad antiinflamatoria del gel base del extracto etanolico de frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo) in vivo.

1.3.2 Objetivos especificos

v Identificar los componentes quimicos del extracto etanolico de frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) mediante analisis cualitativo.

v" Precisar la concentracion del gel a base del extracto etanolico de frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo) que poseera actividad antinflamatoria in vivo.

v' Comparar la actividad antiinflamatoria del gel a base del extracto etanolico de

frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) con diclofenaco in vivo.



1.4 Justificacién y viabilidad de la investigacion

El siguiente proyecto de investigacion pretende descubrir si el extracto etanolico de
frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) mostrara actividad antiinflamatoria al
causar inflamacion en ratas albinas (Holzman) debido al resurgimiento de diversas
plantas medicinales caracteristicas de nuestro pais en los ultimos anos. Las plantas
medicinales han sido y son un recurso invaluable en el tratamiento de diversas
enfermedades, por lo que merecen un lugar especial en la promocién de la salud
humana. Su uso seguro e informado asegura el acceso a la salud en todos los
rincones del complejo de servicios médicos y farmacéuticos; por estas razones, es
necesario realizar investigaciones periddicas de las diversas especies vegetales
que se encuentran en nuestro pais con el fin de mejorar la calidad de vida de los
pacientes. Por ello, los cientificos responsables de este proyecto esperan que
desemboque en otros proyectos de investigacion mas complejos y afines, que
permitan que el campo de la farmacologia y la fitoquimica se desarrolle y se haga
necesario para ayudar a intentar traer servicios médicos y de salud al pais. La
factibilidad de este estudio esta relacionada con las especies vegetales de Peru.
(amor seco) es que vive en varias provincias de la regién andina del Peru, donde
es mas facil de acceder; ademas, se utilizaran las instalaciones del laboratorio
CIQTOXFOR de Peru.

1.5 Delimitacion de lainvestigacion
v' La delimitacion del trabajo de investigacion presente expuesto, consiste en
los siguientes aspectos:
v" De tiempo: puesto que su realizacion durara la cantidad de cuatro meses
a partir del mes de Setiembre del afio 2023.
v' De espacio: puesto que se realizara en los ambientes del Centro de
Investigacion Quimico Toxicolégico Forense de Peru ubicados en el
distrito de San Martin de Porres en la Provincia y departamento de Lima,

Peru.



1.6 Limitaciones de lainvestigaciéon

v' Las limitaciones consideradas para la realizacién del presente trabajo de
investigacion consisten en:

v La poca informacién bibliografica concerniente a la actividad Antiinflamatorios de
extracto etanolico de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) puesto que, si bien
es un recurso usualmente empleado por un grupo reducido de personas quienes
se encargaron de probar sus efectos de manera empirica, traspasando sus
conocimientos de manera oral e informal, no existen muchos trabajos de

investigacion que se enfoquen en esta especie vegetal en particular

CAPITULO Il: MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes del estudio
2.1.1 Nacionales

Huaman | (2019). En su investigacién Furcraea andina Trel (Cabuya) usado como
insecticida natural, antiparasitario, antifungico. Objetivo. Demostrar el efecto cicatrizante
del extracto metandlico de las hojas de Furcraea andina Trel (Cabuya) en ratones
albinos inducidas a heridas. Método. Se empled 30 ratones hembras, se dividieron al
azar en 5 grupos, luego fueron depilados en el lomo, 24 horas después se realiz6 corte
de 1 cm de longitud, por 7 dias se aplicé tratamiento via tépica; a) Crema base, b) Crema
del extracto metanolico de las hojas de Furcraea andina Trel (Cabuya) (CEMHFA) 5%,
c) CEMHFA 10%, d) CEMHFA 15%, e) Cicatricure®. En el ultimo dia los animales fueron
sacrificados por sobredosis de tiopental sédico, luego se realizo6 la prueba tensiométrica
de apertura de herida. Resultados. El extracto metanolico de las hojas de Furcraea
andina Trel (Cabuya) resultd ser muy soluble en metanol y diclometano, soluble en
cloroformo, poco soluble en etanol y hexano e insoluble en agua, los metabolitos
secundarios identificados fueron; taninos, flavonoides, cardendlidos, esteroides y/o
triterpenoides. Las tres concentraciones de crema a base del extracto (5, 10 y 15%)
evidenciaron tener efecto cicatrizante significante respecto al control crema base
(p<0.05) y tuvo similar efecto comparado con el Cicatricure® (p>0.05). Se observo que
la costra formada fue delgada el cual permiti6 mejor biodisponibilidad de la crema.
Conclusion. La crema a base del extracto metanolico de las hojas de Furcraea andina



Trel (Cabuya) mostrd tener efecto cicatrizante en ratones albinos y los metabolitos

secundarios serian los posibles responsables del efecto cicatrizante (11).

Cevallos et al. (2016). Estudiaron la composicion quimica, actividad cicatrizante y
toxicidad del latex de Croton lechleri “Sangre de Drago” en ratas Wistar, donde se
evidencio su actividad cicatrizante mediante la formacidén de una costra muy temprana
y el cierre de la herida en menos tiempo, respecto al grupo tratado con una crema
comercial. Entre sus conclusiones, atribuyen dichos efectos a la presencia de alcaloides,

taninos, flavonoides, azucares reductores y saponinas (12).

Lujan et al. (2018). Investigaron el “Desarrollo de un gel de fruto de Vaccinium
corymbosum L. (Ericaceae) con actividad regeneradora de tejido dérmico”. Objetivo:
desarrollar el gel con actividad regeneradora. Método: obtencion del concentrado 10%,
a partir de una mezcla de etanol y acido citrico al 1%, tiempo de extraccién 2 horas,
luego se concentré en rotavapor, contrastacidon se realizé con 24 ratas machos
distribuidas en tres grupos: control, gel del concentrado 10% (problema) y Cicatricure®
(patrén). Resultados: evaluaron la evolucion de cicatrizacion de 0 a 21 dias (nivel
macroscopico), y, en estudio histoldgico (nivel microscopico). Conclusién: el gel del
concentrado al 10% presentd mejor capacidad regeneradora de tejido dérmico desde
los 7 dias de tratamiento, e incrementd la promocion de los procesos de epitelizacion,

neovascularizacion, y, proliferacion de fibroblastos y colageno (13).

2.1.2 Internacionales

Machuca C. (2019). Evalud el efecto cicatrizante de hojas del género Solanum, se
realizaron extracto etandlico de las hojas de Solanum nigrum L. y se generaron heridas
en el dorso o lomo de Rattus rattus var. albinus, se emplearon 30 ratas albinas y se
aplicaron cada 24 horas por 15 dias. Como resultado hallaron una actividad cicatrizante,
significativas (p < 0,05). Concluyendo que en las hojas de Solanum nigrum L. existe un

poder cicatrizante (8).

Naccha J. (2016). Evalud la actividad cicatrizante a base de hojas de Solanum nitidum.
Prepararon el extracto etandlico con las hojas secas, realizaron los cortos luego
aplicaron en el espécimen por 15 dias. Como resultados el tiempo promedio de
cicatrizacion fue de 7 a 9 dias y la retraccion del corte fue de 5.6 al 14.5%. Concluyendo
que las hojas de Solanum nitidum tiene efecto cicatrizante (9).



Baca et al (2019). En su investigacion Pseudoelephantopus spicatus (Mata Pasto) es
una hierba Objetivo. Determinar el efecto cicatrizante del gel a basedel extracto etanolico
de las hojas Pseudoelephantopus spicatus (Mata Pasto) en ratones albinos. Método. Se
identifico los metabolitos secundarios por reacciones especificas de color y/o
precipitacion, se elabord gel al 5, 10 y 15 % a base del extracto. Se us6 30 ratones
albinos, cada raton fue depilado en el lomo tercio superior, 24 después se realizé un
corte longitudinal de 1 cm, luego se dividieron al azar en 5 grupos y se aplicé via tdpica
durante 7 dias los tratamientos: 1) Control gel base, Il) Cicatricure®, IIl) Gel del extracto
etandlico de hojas de Pseudoelephantopus spicatus (GEEHPS) 5%, 1V) GEEHPS 10%,
V) GEEHPS 15%. En el ultimo dia cada animal fue sacrificado por dosis altas de
pentobarbital sédico, inmediatamente se realizoé la prueba de tensidn de apertura de
herida. Resultados. En el extracto se identificd esteroides y/o triterpenoides, flavonoides,
alcaloides, glicosidos y compuestos fendlicos. Se observd que las tres concentraciones
del gel del extracto tuvieron efecto cicatrizante (p<0.05), el gel al 15% evidencié 84% de
cicatrizacion, gel 10 y 5% evidenciaron 71% y 52% de cicatrizacidén respectivamente. El
Cicatricure® evidencié cicatrizaciéon en 85% y no fue significante respecto al gel 15%
(p>0.05). Conclusién. ElI gel a base del extracto etandlico de las hojas de
Pseudoelephantopus Spicatus (Mata Pasto) resultd tener efecto cicatrizante en ratones
albinos probablemente por accion de los metabolitos secundarios identificados en el

extracto (10).

Reyes U Et al (2021). En su investigacion titulado revision sistematica de Solanum
americanum (hierba mora) de interés farmacéutico Objetivo: Realizar una revision
sistematica de Solanum americanum de interés farmacéutico, con un enfoque cualitativo
y el diseiio metodologico es una investigacion no experimental descriptiva. Para la
busqueda de evidencias se utilizaron algunas bases de datos electrénicos como: Google
académico, PubMed, Scielo y ScienceDirect, utilizando los criterios de inclusion vy
exclusién. Se identificaron 20 articulos que estaban acorde a los criterios de inclusion.
Luego de revisar y analizar cada uno de los articulos se tiene como resultado: Solanum
americanum cuenta con presencia de metabolitos como: Taninos, aminoacidos,
alcaloides, flavonoides y saponinas entre otros. Conclusiones: Solanum americanum
mostro la presencia de las tres variables de estudio: composicién fitoquimica, actividad
farmacologica y toxicoldgica. En actividad farmacoldgica se tiene evidencia de
beneficios importantes en los seres vivos para aliviar prevenir y curar enfermedades

leves y moderados a nivel gastro intestina (14).



2.2. Bases teoricas

2.2. Solanum Nigrun

Clasificacion Taxonomica

Reino: Plantae;
Subreino: Traqueobionta
Superdivision: Spermatophyta
Divisién: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Subclase: Asteridae;

Orden: Solanales

Derivado de las palabras griegas phytos, "planta", "vegetal" y therapyia, "terapia", la
fitoterapia es el arte de elegir usar plantas para combatir enfermedades y restaurar el
equilibrio saludable. En otros paises, este arte se conoce como herboristeria (7).
Las plantas medicinales son especies vegetales que producen
sustancias farmacolégicas beneficiosas o dafiinas en  nuestro  organismo. Se
utiliza como farmaco o medicamento cuyo propdsito principal o especifico es aliviar

enfermedades y restaurar la salud humana (8).

En una infeccion o lesion, incitada o no por agentes patdégenos, se manifiestan los
signos clinicos clasicos: rubor, dolor, calor, tumor y el quinto la pérdida de la funcion,
asimismo elementos que participan en el proceso tales como las células circulantes,
los vasos sanguineos, el plasma, los constituyentes celulares y extracelulares del

tejido conjuntivo y los mediadores quimicos.3, 4

Dependiendo de la naturaleza y la efectividad de la reaccion inicial en eliminar el
estimulo, esta puede ser aguda (inmediata) o crénica (prolongada).5 Si no existiese
la inflamacion, las infecciones por microorganismos se propagarian de manera
desenfrenada y la reparacion de los reumatismos o la cicatrizacion de las heridas

no se llevarian a cabo.6



Mediante mecanismos de retroalimentacion negativa se restablece la homeostasis
del organismo, pero si la inflamacién aguda persiste se genera un proceso de
inflamacion cronico, que es causa y consecuencia de diversas enfermedades con
entorno metabolico, autoinmunitarias, degenerativas o puede contribuir con el

envejecimiento, cancer y obesidad.1, 7

Los farmacos antiinflamatorios mas usados en la actualidad son los (AINE), no
obstante, su uso se ve limitado por la posible aparicion de efectos adversos, esto
ha encaminado que las investigaciones realicen busquedas de nuevas moléculas,

con la finalidad de encontrar alternativas eficaces y seguras.8, 9

Hoy en dia una de las formas mas antiguas de tratamiento que se usa, son los
extractos de plantas.10 Por definicién de la OMS, son cualquier planta que en uno o
mas de sus Organos contienen compuestos que pueden ser utilizados como
precursores para la semisintesis quimico-farmacéutica, asi también para el uso

terapéutico.11

Cuando se desea conseguir una inmediata accion y localizada de un farmaco con
minimos o nulos efectos sistémicos, la via tépica es la mas utilizada. La
administracién de medicamentos por esta via ha sido ejecutada por médicos desde
la época antigua, utilizando pastas y cataplasmas a base de plantas como

tratamiento de diversas dolencias.12

Con técnicas de medicina popular se tratan el 80 % de la poblacion de los paises en
desarrollo. Asimismo, en América Latina, la Oficina Regional de la OMS para las
Américas (AMRO / OPS) comunica que la medicina tradicional es utilizada en el 71%

en Chile y el 40 % de la poblaciéon en Colombia.13

Dentro de los 12 paises del mundo con una gran diversidad biolégica en plantas y
animales, se encuentra Peru. Segun el MIDAGRI, 25 000 especies componen la flora
de nuestro pais, que semejan al 10% del total mundial, entre las cuales 4 000 son

plantas medicinales y alimenticias.14



2.2.3. Extracto etanolitos

Los extractos son preparaciones de consistencia liquida (extractos fluidos y tinturas) o
semisdlida (extractos blandos o densos), o sdlida (extractos secos), obtenidos a partir
de drogas vegetales o tejidos animales en estado generalmente seco (18).

Existen diferentes tipos de extractos. Los extractos ajustados se encuentran dentro de
una tolerancia aceptable sobre el contenido de constituyentes con conocida actividad
terapéutica. Los extractos estandarizados se logran por ajuste del extracto con
sustancias inertes o mezclando lotes de extractos (18).

Los extractos cuantificados son ajustados a un definido rango de constituyentes. Los
ajustes se hacen mezclando lotes del extracto o afadiendo material especifico. Otros
extractos son esencialmente definidos por su proceso de produccion (estado de la droga
vegetal o tejido animal a ser extraido, por el solvente, por las condiciones de extraccién)

y sus especificaciones (18).

2.3. Formulacién de Hipotesis

2.3.1 Hipotesis general

El gel a base del extracto etanolico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) presentara

actividad antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman).

2.3.2 Hipotesis especificas

v El extracto etanolico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene componentes
quimicos.

v' Existe una concentracion del gel a base del extracto etanolico de Solanum Nigrum
L (Tomatillo) posee actividad antiinflamaria in vivo

v' El gel a base del extracto etanolico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene efecto

aninflamatorio en comparacion con Diclofenaco in vivo.



2.4. Operacionalizacion de variables e indicadores

2.4.1 Tablade operacionalizacion de variables

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

V1. DIMENSION INDICADORES

Gel del extracto etanolico Marcha Fitoquimica

de Solanum Nigrum L Fitoquimica
(Tomatillo) Concentraciones del
extracto Metanolico
V2. DIMENSION INDICADORES
o, .y
Actividad Antiinflamatoria % de Diametro de

Antinflamatorio Antiinflamatorio

Variable independiente: Gel del extracto etanolico de Solanum Nigrum L (Tomatillo)

Variable dependiente: Actividad Antinflamatoria en ratas albinas.



2.5. Definicién de términos béasicos

Metabolitos secundarios: Son sustancias quimicas que son formados o sintetizados
por algunos seres vivos como bacterias, hongos y pantas, los mas conocidos esta las

Compuestos Fenolicos, saponinas, taninos, alcaloides y flavonoides®'.

Extracto alcoholico: Es un preparado solido-liquido donde la materia prima (producto
sélido) son los que contiene los compuestos solubles y junto con la ayuda del alcohol

etilico (sustancia liquida) se podra extraer el principio activo®.

Actividad Antiinflamatorio sustancia que reduce la del cuerpo. Los medicamentos

antiinflamatorios impiden que ciertas sustancias en el cuerpo causen inflamacion. 1920,

CAPITULO lll: METODOLOGIA
3.1 Tipo y nivel de investigacion

Tipo

El tipo de investigacion es experimental porque nos permite manipular variables
independientes bajo condiciones estrictamente controladas para describir como
cambia la variable dependiente. Ademas, el control riguroso de las variables
involucradas sera importante e imperativo para comprender cémo ocurren los

procesos de curacion.

Alcance

Descriptivo y explicativo, se evaluara actividad antiinflamatoria.

Nivel

cuantitativo, el estudio permitira obtener datos para realizar un analisis estadistico sobre

la actividad antinflamatorio.



3.2 Disefio de lainvestigacion

Experimental, cuando se realiza la manipulacion de la variable independiente en el

estudio el disefio de investigacion se convierte en tipo experimental.

3.3 Poblacion y muestra de la investigacion

Poblacién experimental: El estudio se realizara con ratas albinas (hotlzman), de peso

250 a 300 gramos cada una, obtenidas del Instituto Nacional de Salud.

Poblacion vegetal: 3 kilogramos de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo)

procedentes del Valle de Huarochiri region Lima.

Muestra
1000 gramos de frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) para deshidratar y luego

elaborar macerado con las muestras en estudio.

3.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

La técnica o método para la recoleccién de datos en cada procedimiento experimental,
es de tipo observacional ya que se registra todo lo observado, desde la autorizacion

para ejecutar la investigacion, marcha fitoquimica y actividad antinflamatoria.

Ficha ad doc. de recoleccién de datos para la actividad farmacologica, prueba de
solubilidad, marcha fitoquimica elaborada por los investigadores y validados por
Docentes Investigadores de la Facultad de Ciencias Farmacéuticas y Bioquimica de la
UIGV.



Material botanico
Los frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo)
Materiales

- Beackers de 25,50,100

- Probetas de 50,100 ml

- Papel defiltro

- Tubos de ensayo

- Termdmetros

- Espatulas

- Morteros de porcelana
Equipos

- Pletismometro

REACTIVOS

- Etanol absoluto (Merck)
- Agua destilada

- Prueba de solubilidad

Se vertiran 20 mg de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) en 10
tubos de ensayo (8 para cada una de ellas) diferentes. Seguido de ellos se adicionara a
cada tubo un disolvente diferente a analizar y se agitara hasta observar un resultado.

Disolventes:

Metanol

Etanol

Acetato de etilo
cloroformo
Acetona
Benceno
N-hexano
Terbutanol

AN N NN N U N NN

Agua destilada.



Tamizaje fitoquimico de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo)
Reaccion de Molisch: 0,5 mL de muestra de extracto metanolico de las hojas de Malva
sylvestris (Malva)+ 0,5 mL de reactivo Molisch “A” (alfa naftol en alcohol) + 0.5 mL de
acido sulfurico, reaccion positiva presenta formacién de un anillo de color violeta en la

interface.

1.Reaccién de Shinoda: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) + reactivo de Shinoda (Magnesio + 0,5 mL de Acido clorhidrico cc).

La reaccion positiva presenta una solucion coloreada.

2.Reacciéon de FeClI3: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) + reactivo de FeCI3 1 %. La reaccion positiva para compuestos

fenodlicos: se torna verde o azulada.

3. Reaccion de Mayer: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) + 0,5 mL de reactivo Mayer (tetrayodomercuriato potasico). La

reaccion positiva para alcaloides presenta turbidez o precipitado blanco.

4. Reaccion de Dragendorff: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de
Solanum  Nigrum L (Tomatillo)) +0,5 mL de reactivo Dragendorff
(tetrayodobismutatopotasico). Reaccion positiva para alcaloides presenta la formacion

de precipitado naranja o rojo.

5. Reaccion de Wagner: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) +0,5 mL de reactivo Wagner. Reaccion positiva para presencia de

alcaloides indica la formacion de manchas marrones.

6. Reaccion de Borntranger: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo) + 0,5 mL reactivo de ¢ (0,5 mL de NaOH 5%). La reaccion
es positiva para presencia de naftoquinonas, antronas y antranonas. La aparicion de

color rojo.



7. Reaccion de Gelatina: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum

Nigrum L (Tomatillo) + 0,5 mL de reactivo de gelatina esto para identificacion de taninos

8.-Reaccion de Ninhidrina: 0,5 mL de muestra de extracto etanolico frutos de Solanum

Nigrum L (Tomatillo) + 0,5 mL de reactivo de Ninhidrina esto para identificacion de

aminoacidos.

3.5 Técnicas para el procesamiento de datos

Los datos obtenidos, seran graficados en un programa Excel para su posterior

ingreso al programa estadistico SPSS, anova tukey.



CAPITULO IV: PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS
4.1 Presentacion de resultados

4.1 de la prueba a de solubilidad

tabla 1. prueba de solubilidad del extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L
(Tomatillo).

1.Acetona -

2 .Cloroformo -

3.Metanol +
4.Agua destilada +++
5.Etanol +
6.Ter butanol ++
7.Eter de petroleo -
8.N-hexano -

Leyenda:

* (-) solubilidad no se visualiza
« (++) solubilidad moderada
« (+++) solubilidad mayor

3.2 Analisis del Extracto de la muestra Vegetal de la marcha fitoquimica de extracto
etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) se elaboré en el laboratorio del
“Instituto de Asesoria, Capacitacion e investigacion profesional en Salud
CIQTOXFOR - PERU " cumpliendo con todas las normas técnicas y Buenas
practicas de laboratorio, empleandose pruebas o Técnicas selectivas para las
reacciones de identificacion determinando la presencia o ausencia de los

metabolitos activos en dicha planta, utilizamos reactivos especificos.



tabla 2. marcha fitoquimica del extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L

(Tomatillo).
Metabolitos Reactivo Procedimiento
Shinoda Agregamos en un tubo de ensayo 1 ml de la MP,
luego se agregd 1ml (10 gotas) de reactivo
Agregamos en un tubo de ensayo 1 mlde la MP,
Acetato de luego se agregd 1m |(10 gotas) de reactivo.
Flavonoides plomo
Pb(CH3COO0)2
Se empledé 1 ml de la MP agregando a un tubo de
Compuestos ensayo, luego se afiadié 1ml (10gotas) del reactivo
Fendlicos FeCl3 al 5%: agitandose
lentamente.
taninos Gelatina salada | Agregamos en un tubo de ensayo 1ml de MP, luego

se agreg6 1 ml (10 gotas) de reactivo.

Aminoacidos

Ninhidrina

Se usdé un tubo de ensayo estéril, en él
se adiciond 1ml de la muestra problema, finalmente
se agrego 1ml (10 gotas) de reactivo y se

Cumarinas Se vierte en un tubo de ensayo 1ml de la MP, luego
NaOH al 10% se agregd 1ml(10 gotas )de reactivo.
Agregamos en un tubo de ensayo 1ml de MP, luego
se agregd 1ml(10 gotas) de reactivo
Dragendorff
En un tubo de ensayo se adiciond 1ml
de MP, luego se agregd 1ml (10 gotas)de reactivo
Alcaloides Mayer
En un tubo de ensayo se adicioné 1ml de MP, luego
se agregd 1 ml (10 gotas) de reactivo
Wagner
Glucidos Feling Ay B En un tubo de ensayo se adiciond 1ml de MP, luego
se agregd 1 ml (10 gotas) de reactivo y se lleva a
bafio maria por 10 minutos
flavonoides Sulfato de zin En un tubo de ensayo se agrego 2 laminas MP,

luego se agregd 1 ml (10 gotas) de reactivo




3.3.-Investigacion fitoquimica

Tabla 3 Lectura de la investigacion del tamizaje de extracto etanolico frutos

de Solanum Nigrum L (Tomatillo).

Coloracién o

Principio Activo Nombre de la Reaccion Resultado
Precipitado
- Rojo anaranjado
Reaccién de Shinoda tenue
Flavonoides i Solucién turbia color
Reaccién con amarillo opaco
Pb(CH3CO0)2
Compuestos .
) Cloruro Férrico al 5% +++ Verde negruzco
Fenolicos
- No dio el pp. blanco
Taninos Gelatina Salada
Ninhidrina - No se evidencio
Aminoacidos coloracién violeta
Reaccién NaOH al 10% - pp. amarillo
Camarinas

Reaccion Dragendorff +++ Coloracién naranja

Reaccién Mayer - - No evidencid pp.

Alcaloides blanco
Reaccion Wagner - Coloraciéon marrén
Glacidos FehlingAyB - coloracion verde petréleo
flavonoides Sulfato de zinc - - |No se observé burbujeo

Aminoacidos

Rosenhein

Sonenschein

Coloracién amarillo
verdusco
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leyenda:

Muy +++
abundante
Abundante ++
Moderado +

Escaso +/-
Ausencia -

Interpretacién de los resultados:

Se determind en el de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L
(Tomatillo) presencia de flavonoides y compuestos fendlicos en una

cantidad abundante.

Gracias a la investigacion fitoquimica de extracto etanolico frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo) se logré concluir la presencia de

metabolitos secundarios como: compuestos fendlicos y alcaloides.

Actividad antiinflamatoria
Figura 01. Evolucién del volumen (mL) de inflamacién de la pata derecha de
ratas Albinas de la cepa Holtzman tratados con gel del extracto etandlico de

frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo).

4.50
4.00
3.50
3.00
250
2.00
1.50
1.00
0.50
0.00

Volumen de inflamacién (mL)

OH (Basal) 1H 2H 3H 4H 5H 6H
Tiempo de actividad en Horas

= (Gel base Gel al 1% Gel al 2% Gel al 3% Diclofenaco al 1%
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La figura 1 muestra que él volumen de inflamacion en el grupo de los geles de
extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) 2% disminuye a partir
de la 2da hora hasta la 6ta hora; mientras que en el grupo tratado con gel al 1%
y 2% lo hace lentamente a partir de la 3era hora; ademas se observa que el gel
al 3%presenta los niveles mas bajos de inflamacion, superado solo por el

diclofenaco al 1%.
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Figura 01. Inhibicidn de la inflamacion en ratas Albinas de la cepa Holtzman
tratados con gel del extracto etandlico de frutos de Solanum Nigrum L

(Tomatillo).

| 99.5
96.6

6H | 66.0

18.8

1/ 80.3
[ 72.8

5H

4H

3 _1 289

Tiempo de actividad

H | 26.2

1H

0.0 10.0 20.0 30.0 40.0 50.0 60.0 70.0 80.0 90.0 100.0

Actividad inhibitoria de la inflamacién (%)

ODiclofenacoal 1% OGelal3% ©EGelal2% OGelal1%

En la figura se presenta la inhibicion de inflamacién calculada por cada hora
mediante la expresion:

. s sz vol.grupo i ala hora x—vol.basal grupo i
% inhibicion = grup SAd

X 100%

vol.grupo control a la hora x—vol.basal grupo control

De esta forma podemos ver que el gel al 2% inhibe la inflamacién en 17,8% en
la primera hora y luego aumenta gradualmente hasta 96,6% en la sexta hora.
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Contrastacion de hipotesis:
Hipotesis general

Ho: El gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) no

presenta actividad antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman).

H1: El gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) presenta

actividad antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman).

Técnica estadistica: Prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis.

Tabla 02. Prueba de Kruskal-Wallis para muestras independientes sobre la

actividad antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman).

Hipotesis nula p valor Decision
0 La distribucion del volumen basal (mL) es la misma 0,248 Conserve la
entre categorias de grupo. hip6tesis nula.
1 La distribucion de Volumen de inflamacién 1h. es la 0,002 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hip6tesis nula.
2 La distribucion de Volumen de inflamacién 2h. es la 0,001 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hip6tesis nula.
3 La distribucion de VVolumen de inflamacion 3h. es la 0,000 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hipotesis nula.
4 La distribucion de VVolumen de inflamacion 4h. es la 0,002 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hipotesis nula.
5 La distribucion de VVolumen de inflamacion 5h. es la 0,000 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hipétesis nula.
6 La distribucion de VVolumen de inflamacion 6h. es la 0,000 Rechace la
misma entre categorias de grupo. hipétesis nula.

Para comprobar si el extracto etandlico de Solanum Nigrum L presentaba
actividad antiinflamatoria en ratas albinas inicialmente se intento realizar una
prueba no paramétrica, sin embargo el ajuste del modelo produjo residuales que
no verificaban la normalidad de los datos (prueba de Shapiro y Wilk) por lo que
se decidié utilizar en su lugar una prueba no paramétrica, la salida del SPSS
version 27 se muestra en la tabla 3, El analisis de la tercera columna (p valor)

revela que a partir de la primera hora se presentan diferencias significativas (p
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valor <0,05) en los volumenes de las patas de ratas con diferentes tratamientos,
y dichas diferencias se mantienen durante todo el experimento; por lo tanto se
rechaza la Ho y se acepta la H1, es decir a un nivel de significancia del 5%
podemos afirmar que el gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum L
(Tomatillo) presenta actividad antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman),
asimismo, se verifica que al inicio del experimento los grupos eran homogéneos

(no existian diferencias significativas)

Hipotesis especifica 01:

HO: El extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) no tiene componentes

quimicos.

H1: El extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene componentes

quimicos.

Técnica estadistica: Comparaciones multiples no paramétrica de Kruskal-
Wallis.
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Hipotesis especifica 02:

HO: No existe una concentracion del gel a base del extracto etanolico de Solanum

Nigrum L (Tomatillo) que posee actividad antiinflamatoria in vivo.

H1: Existe una concentracion del gel a base del extracto etanolico de Solanum

Nigrum L (Tomatillo) que posee actividad antiinflamatoria in vivo.

Técnica estadistica: Comparaciones multiples no paramétrica de Kruskal-
Wallis.

Tabla 3. Subconjuntos homogéneos basados en grupo

Subconjuntos homogéneos ‘

1 2 3 4
Gel al 3% 4,75

Primera Gel al 2% 8,25

hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50
Gel al 3% 3,50

Segunda Gelal 2% 9,50

hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50
Gel al 3% 3,50

Tercera Gelal2% 9,50

Hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50
Gel al 3% 3,50

Cuarta Gelal2% 9,50

hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50
Gel al 3% 3,50

Quinta Gel al 2% 9,50

hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50
Gel al 3% 3,50

Sexta Gel al 2% 9,50

hora Gel al 1% 15,50
Gel base 21,50

Los subconjuntos homogéneos se basan en significaciones asintoticas.
El nivel de significacion es de ,050.
Cada casilla muestra el rango muestral de promedio de grupo.
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Dado que la prueba no paramétrica indico diferencias significativas, se continu6
el analisis mediante comparaciones multiples, para esto, a un nivel de
significancia del 5% se formaron subconjuntos homogéneos excluyendo al
Diclofenaco cuya accion terapéutica es ya conocida, los resultados se muestran

en la tabla 3.

Los resultados indican que el gel en concentracidén del 3% y 2% presentan los
menores rangos, indicativo de un menor volumen de inflamacién, asi mismo el
gel al 1% también presenta actividad desinflamatoria significante pero en menor
intensidad, a partir de la segunda hora el gel del 3% forma un unico subconjunto
indicando que es significativamente diferente al resto con el menor volumen de
inflamacion, esto se mantiene hasta la sexta hora, por lo tanto se rechaza la Ho
y se concluye que H1: Existe una concentracion del gel a base del extracto
etanolico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) que posee actividad antiinflamatoria

in vivo.
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Hipo6tesis especifica 03:

HO: El gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene

efecto antiinflamatorio igual al Diclofenaco in vivo.

H1: El gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene

efecto antiinflamatorio diferente al Diclofenaco in vivo.

Técnica estadistica: Comparaciones multiples no paramétrica de Kruskal-
Wallis.

Tabla 4. Subconjuntos homogéneos basados en grupo

Subconjuntos
homogéneos

1 2 3 4

Diclofenaco al 1% 4,50

Primera Gel al 3% 9,75 9,75

hora Gel al 2% 14,25
Gel al 1% 21,50
Diclofenaco al 1% 3,50

Segunda Gel al 3% 9,50

hora Gel al 2% 15,50
Gel al 1% 21,50
Diclofenaco al 1% 3,50

Tercera Gel al 3% 9,50

Hora Gel al 2% 15,50
Gel al 1% 21,50
Diclofenaco al 1% 3,50

Cuarta Gel al 3% 9,50

hora Gel al 2% 15,50
Gel al 1% 21,50
Diclofenaco al 1% 3,50

) Gel al 3% 9,50

Quinta hora
Gel al 2% 15,50
Gel al 1% 21,50
Diclofenaco al 1% 3,50
Gel al 3% 9,50
Gel al 2% 15,50
Gel al 1% 21,50

Sexta hora
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Para poder compara la actividad desinflamatoria del gel a base del extracto
etandlico de Solanum Nigrum L se procedio a realizar comparaciones multiples
respecto a este grupo patrén, asi podemos observar en la tabla 4 que el gel al
3% presenta una actividad similar al diclofenaco presenta, mientras que el resto
presentan actividades inferiores, luego a partir de la segunda hora se observa
que los rangos aumentan y el gel al 3% se clasifica por debajo del diclofenaco,
esto indica que la actividad desinflamante del gel es diferente, esto se mantiene
hasta la sexta hora, por tanto se rechaza la HO y se concluye que el gel a base
del extracto etandlico de Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene efecto

antiinflamatorio diferente al Diclofenaco in vivo.

4.2 Discusion de resultados

La especie de Solanum Nigrum L (Tomatillo) es utilizada tradicionalmente por
sus propiedades antiinflamatoria, diurético y antiséptico, capacidad antioxidante
y entre otros; sin embargo, no hay informacién cientifica que corrobore dichas
propiedades terapéuticas (38).

Se revis6 trabajos de investigacion con el fin de establecer nuestra metodologia
de trabajo. Aguirre E. (2019) evaluo el efecto antiinflamatorio de una crema
elaborado a base de solanum , en ratas, segun el método de edema plantar
inducido por carragenina.?® De igual forma Cueva Z, Duefias S y Paucar E.
(2020) evaluaron el efecto antiinflamatorio del crema a base del latex de Ficus
obtusifolia Kunth por el método de edema subplantar inducido por carragenina.??
Lajo R. (2018) determind el efecto antiinflamatorio de los extractos y gel del
rizoma de Curcuma (palillo) de acuerdo con el método de edema subplantar
inducido por carragenina (32) Por ello, se decidio emplear el método de edema
subplantar inducido por carragenina, pudiéndose establecer que es un modelo
altamente reproducible.

La presente investigacion tiene por objetivo principal determinar la actividad
antiinflamatoria de los geles de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L
(Tomatillo) en ratas albinas, para ello se utilizaron concentraciones de 1%, 2% y
3% de geles de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) y el
diclofenaco al 1% como control positivo. De acuerdo con los resultados obtenidos

39



se aprecia en la investigacion que los geles de extracto etanolico frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo) presentd actividad antiinflamatoria a dosis
dependiente en ratas albinas inducidas a edema subplantar por carragenina. la
carragenina podria estar causando una respuesta inflamatoria y promoviendo la
produccion de mediadores quimicos de la inflamacidén. Alves F. et al (2019)
identificaron compuestos fendlicos, taninos, flavonoides, alcaloides como
posibles implicados en la actividad antiinflamatoria que ejercio el extracto del
ensayo, ya que la inhibicion promovida por dicho extracto en cada periodo de
tiempo muestra que tuvo un efecto antagonista no selectivo sobre la liberacion o

sintesis de mediadores inflamatorios (36).

La tabla 3 presenta la media o promedio y la desviacion estandar (D.E.) del
volumen de inflamacién del edema subplantar inducido por carragenina en ratas
albinas de la cepa Holtzman, los cuales ilustrados en la presente investigacion,
se puede observar que el volumen basal de la pata posterior de las ratas se
encuentra entre 1,13 y 1,23 mL, este valor promedio aumenta rapidamente
durante la primera hora en los 5 grupos de tratamiento, luego observamos una
disminucién del aumento inicial; en la segunda hora los geles de extracto
etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) en concentracion del 3%
alcanza su maximo valor (3,17 mL) y a partir de aca se observa una ligera
disminucién al igual que el grupo tratado con diclofenaco al 1%, a partir de la
tercera hora todos los demas grupos inician una disminucién en los volumenes
de inflamacion observandose siempre un mayor descenso en el grupo de la
crema al 3% y el grupo control positivo (diclofenaco al 1%), lo cual sugiere que
a mayor concentracion de los geles de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) mayor actividad antiinflamatoria en ratas albinas de la cepa

Holtzman.

La tabla 4 agrupa los diferentes tratamientos en subconjuntos homogéneos
mediante el método de Tukey, observamos que en la primera hora el grupo
control y el gel al 1% pertenecen al mismo subconjunto dos, lo cual indica que
no existe actividad antiinflamatoria en este subconjunto, este mismo
comportamiento se repite hasta la quinta hora inclusive, mientras que, la crema

al 3% se clasifica en el subconjunto 1 junto al diclofenaco en crema al 1% desde

40



la tercera hasta la sexta hora de iniciado el tratamiento, lo cual indica que ambos

tratamientos tuvieron efectos similares.

En referencia a la primera hipotesis especifica, en los resultados del tamizaje
fitoquimico tabla 2 se aprecia que el extracto presenté metabolitos secundarios;
compuestos fendlicos, alcaloides, los mismos que tienen caracter polar, el cual
es compatible con la prueba de solubilidad, Bonilla P et. al (2019) estudiaron el
extracto metandlico de las hojas de, perteneciente a una especie vegetal
solanum, e identificaron gran cantidad de compuestos fendlicos, taninos,
alcaloides, terpenos y esteroides.3* Huamani T (2021) estudi6 el extracto acuoso
liofilizado de las hojas de solanum de identifico los metabolitos secundarios tales
como compuestos fendlicos, flavonoides, taninos y alcaloides, siendo los
compuestos fendlicos los mayor cantidad.®® Aguirre E. (2019) sostuvo que los
alcaloides y fenoles eran posiblemente los responsables de atribuir la actividad
antiinflamatoria.?® De igual manera Cueva Z, Duefias S y Paucar E. (2020)
identificaron fenoles, alcaloides y terpenos los cuales podrian ser potenciales
antiinflamatorios.??> Xavier-Santo et al. (2018) determinaron gran cantidad de
flavonoides en el extracto acuoso de solanum de evaluando la actividad
antiinflamatoria del extracto vegetal, ya que varios flavonoides son bien
conocidos como agentes antiinflamatorios y antioxidantes.3® Tomas G (2019)
indicoé que los compuestos fendlicos y flavonoides disminuyen la inflamacion por
inhibicion de las citoquinas y prostaglandinas.®! Por lo tanto, la presencia de
estos compuestos en geles de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L
(Tomatillo) son posibles responsables de la actividad antiinfamatoria en ratas

albinas.

En referencia a la segunda hipotesis especifica se obtuvieron los siguientes
resultados; la tabla 6 muestra que a la sexta hora la geles de extracto etanolico
frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) en concentraciones 1%, 2% y 3% posee
actividad antiinflamatoria, pero sus efectos son diferentes (p valor < 0,05), se
observa que el gel al 3% presento actividad antiinflamatoria diferente y superior
a los geles en concentraciones del 1% y el 2%, es decir la concentracion con
mayor actividad antiinflamatoria de los geles de extracto etanolico frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo)q ue el gel al 3%. Estos resultados se alinean a lo
descrito por Cueva Z, Duefias S y Paucar E. (2020), quienes trabajaron en su
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estudio con distintas concentraciones de Passiflora edulis al 1%, 3% y 5%,
indicando que poseen efecto antiinflamatorio, no obstante la concentracién que
tuvo mayor actividad antiinflamatoria fue la concentracion al 3%, de acuerdo a
las 6 horas a las que fueron expuestas indicé evidenciar diferencias
estadisticamente significativas.?? Por otro lado Alves F. et al (2019) indicaron que
sus extractos (100,200y400 mg/kg,vo) redujeron significativamente el edema de
la pata inducido por carragenina a las 2, 3, 4 y 5 h de su administracion, con la
dosis mas eficaz (200 mg / kg). En la primera hora después de la administracion
de carragenina, el aumento de la permeabilidad vascular estd mediado por la
histamina y la serotonina, en la segunda hora por las cininas y en la tercera hora
por las prostaglandinas y el éxido nitrico, esto por lo tanto indic6 que HELTF
reducia o inhibia principalmente la liberacion de cininas, prostaglandinas y éxido
nitrico, ya que el extracto empieza a actuar después de la segunda hora de
administracion de carragenina.3® Es asi que en la investigacion como se observa
en la Tabla 5 de la crema a base de empieza a actuar después de la segunda
hora lo que evidencia que los constituyentes del extracto tienen actividad
antiinflamatoria por estas vias inflamatorias.

En referencia a la tercera hipotesis especifica, a la sexta hora se realiz6 una
comparacion del efecto antiinflamatorio entre el farmaco patron (diclofenaco al
1%) en relacion a cada concentracion de geles de extracto etanolico frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo). La primera comparacién fue del diclofenaco al 1%
con las concentraciones los geles de extracto etanolico frutos de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) al 1% y 2%, resultaron un p valor significativo (p valor =
0,000) es decir determina que estas dosis no tienen efecto comparable con el
diclofenaco al 1%, en cambio con la concentracién al 3% de geles de extracto
etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) resulta un p valor no
significativo, esto se debid porque el valor que se obtuvo fue mayor p >0.05 (p
valor = 0,992). De igual manera Cueva Z, Duenas S y Paucar E. (2020) en su
investigacion llegaron a establecer que el efecto antiinflamatorioe de los geles
de extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) al 1 %, 3 % y 5 %,
segun a todas las horas a los que fueron expuestos en comparacién con el gel
diclofenaco al 1% existen diferencias estadisticamente significativas (p valor =
0,000).%? Por lo tanto, se puede afirmar que la concentracion al 3% de geles de

extracto etanolico frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) sexta hora tiene una
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actividad antiinflamatoria comparable con el diclofenaco al 1%, es decir puede

tener un efecto menor o igual pero no se confirma que sea mayor.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

e Se determind que el gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum
L (Tomatillo) presenta actividad antiinflamatoria en ratas albinas
(Holtzman), llegando a inhibir la inflamacion hasta en un 96,6% en la sexta

hora.

e Se determind que el gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum
L (Tomatillo) en concentracion del 3% presenta una mayor actividad
antiinflamatoria en ratas albinas (Holtzman) en comparacion al gel en

concentracion del 2% y 1%.

e Se determind que el gel a base del extracto etandlico de Solanum Nigrum
L (Tomatillo) en concentracion del 3% presenta ligeramente una menor
actividad antiinflamatoria 96,6% en comparacion al diclofenaco el cual

alcanzo 99,5%.
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5.2 Recomendaciones

v Realizar estudios con mas variedades de los geles de extracto etanolico
frutos de Solanum Nigrum L (Tomatillo) de distintas regiones y comparar
cual tiene mayor concentracion de metabolitos secundarios responsables

de la actividad antiinflamatoria.

v Se sugiere tomar en consideracion que en proximos estudios utilicen
concentraciones mayores al 3%, ya que a esta concentracién presenté un

efecto similar al medicamento estandarizado 1%.

v Aislar los principales metabolitos secundarios de extracto etanolico frutos
de Solanum Nigrum L (Tomatillo) y validar si presentan actividad

antiinflamatoria.

v Complementar la investigacion, con ensayos clinicos y toxicoldgicos para
determinar posibles reacciones adversas a largo y corto plazo.
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Anexo 1: Matriz de consistencia

PROBLEMA GENERAL OBJETIVO GENERAL HIPOTESIS GENERAL OPERACIONALIZACION DE VARIABLES METODOLOGIA
Evaluar la actividad El gel a base del extracto V1. DIMENSION INDICADORES
JEl gel del extracto etanolico de antiinflamatoria del gel base del | etanolico de Solanum Nigrum L
;’rutos de Solanum Nigrum L extracto etanolico de frutos de | (Tomatillo) presentara actividad lab del
(Tomatillo), presentara actividad Solanum Nigrum L (Tomatillo) in | antiinflamatoria en ratas albinas gjtra tas(—.; : lico d Marcha Fitoquimica
. ,_presen vivo. (Holtzman). extracto etanolico de
Antinflamatorio in vivo? Solanum Nigrum L Fitoquimica .
(Tomatillo) q Concentraciones del
extracto
PROBLEMAS ESPECIFICOS OBJETIVOS ESPECIFICOS HIPOTESIS ESPECIFICAS
Tipo: Transversal
Nivel: Cuantitativo
i Disefio: Experimental Poblacioén:
o | f |
s Tendra t P denti |tcar . c?sl ] El extracto etanolico de V2. DIMENSION INDICADORES Especie vegetal gel a base del
¢Tendra componentes quimicos | componentes  quimicos e Solanum Nigrum L (Tomatillo) extracto  etanolico de  Solanum
del extracto etanolico de frutos de | extracto etanolico de frutos de | ™ L Nigrum L (Tomatillo)
Solanum Nigrum L (Tomatillo)? Solanum Nigrum L (Tomatillo) tiene componentes quimicos. Marcha fitoquimica
i . B mediante andlisis cualitativo. - Existe una Para el reconocimiento de

¢Cual serd la concentraciéon del - Actividad metabolitos presentes en el reino

gel base del extracto etanolico de
frutos de Solanum Nigrum L
(Tomatillo) que poseera actividad
antiinflamatoria in vivo)?

-¢Cual sera la actividad
antiinflamatorio del gel a base del
extracto etanolico de frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo)
comparado con Diclofenaco in
vivo?

0 Precisar la
concentracion del gel a base del
extracto etanolico de frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo)

que poseera actividad
antinflamatoria in vivo.
0 Comparar la actividad

antiinflamatoria del gel a base del
extracto etanolico de frutos de
Solanum Nigrum L (Tomatillo)
con diclofenaco in vivo.

concentracion del gel a base del
extracto etanolico de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) posee
actividad antiinflamaria in vivo

1 El gel a base del
extracto etanolico de Solanum
Nigrum L (Tomatillo) tiene efecto
aninflamatorio en comparacién
con Diclofenaco in vivo.

Antiinflamatoria

Farmacoldgico

% de Inflamacién

vegetal se aplica la marcha
fitoquimica.

Determinacion % de Inflamacion
Microsolft Excel,anova tukey
utilizando todos los datos obtenidos
en la investigacion.
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Anexo. 02 Evidencias de Trabajo.

Fuente La Tesista: Proceso experimental y reconocimiento de compuestos Quimicos
responsables de la actividad terapéutica .

Fuente La Tesista: Proceso experimental medicidn de la actividad Antiinflamatoria.




Anex0.03 Certificacion de Laboratorios

—-
&
\ - CENTRO OFf INVESTICACON QURNICO TOMCOLOGICD FORENSE DXL PEXU

CONSTANCIA

La Suscriia Karina Remigic Carhuamaca Coordinadora del Centro de
Irvestligacsdn Quimico Taxicolégoo de Perd.
HACE CONSTAR:

Que lo= Bachiler JOVANOVICH LUZA NIURKA MILENKA Respectivaments
egresado de la Facufiad de Ciencias Farmacéuboas y Bioquimica Universadad
Inca Garciaso de la Vega, Han realizado en nuestras instalacionss como
Preparacidn de exiractos etanobcos, Analsis Flloguimicos y actividad
Artinfiamatono, Fomulacian de geles y prusbas experimentales en =u rabso
de invesligacon less tulado “ACTIVIDAD ANTHNFLAMATORIA DE UN GEL
A BASE DEL EXTRACTO ETANOLICO DEL FRUTO Solanum nigrum L
(Tomatillo) IN VIVO™

Se axpide o presentes documento 2 solicilud de ka parte nteresada, pasra los fines

GQue = estime cormvenenle.

Coordinadra Acadamca

30 de diciemnbre 2023
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