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1. RESUMEN

En la presente investigacion se estudio la actividad analgésica de las
semillas de Lium usitatissimum (Linaza), de hojas de Plantago major
(Llantén) y Cecropi/a peltata (Guarumo) utilizadas popularmente en

Guatemala para el alivio del dolor.

Con este proposito se prepararon infusiones acuosas de cada una de
estas plantas y se utilizaron 3 test farmacologicos que fueron: test de
Koster, test del Analgesimetro y el test de Amour Smith, los cuales

evaluaron la actividad analgésica.

Para dichas pruebas de analgesia, las infusiones acuosas se
evaluaron a dosis de 750 y 1000 mg/Kg de peso, utilizandose un controil en
ambas y un farmaco de referencia, Salicilato de sodio a dosis de 300 mg/Kg
de peso para el test de Koster y Fenilbutazona a dosis de 50 mg/Kg de peso

para los test del Analgesimetro y de Amour Smith.

Los resultados obtenidos y las pruebas estadisticas efectuadas tales
como la prueba no parameétrica de Kruskal-Wallis, Dunnett, andlisis de
varianza (ANDEVA), en las cuales se trabajo con un nivel de significancia
estadisticade p < 0.05 y un limite de error igual a 2 desviaciones estandar;
aportaron evidencias para afirmar que las semillas de Linum usitatissimum

(Linaza), hojas e Plantago major (Llantén) y de Cecropia peltata (Guarumo),

si poseen actividad analgesica.




2. INTRODUCCION

Guatemala es un pais que posee una extensa flora; la cual es
aprovechada por su poblacién, en muchos casos por las propiedades
medicinales que se les atribuye a diversas plantas; ya que en varios
lugares la asistencia médica es casi inaccesible, asi como el alto costo de
los medicamentos sintéticos, limita a una buena parte de la poblacion a
adquirirlos y recurren a la medicina natural basada en plantas, que al igual
que sus costumbres y creencias, es transmitida de generacion en
generacién, como una alternativa a tratamientos de enfermedades de

diversa indole.

Por esta razon es importante hacer estudios sobre plantas
medicinales que permitan dar validez cientifica a los usos populares que
se les atribuye, como lo es en este caso la actividad analgésica {Anexo No.
1).

Este trabajo de investigacion, tuvo como fin estudiar la actividad
analgésica in vivo de tres plantas en infusion acuosa: semillas de Linum
usitatissimum (Linaza) y hojas de Plantago major (Llantén) y de Cecropia
peltata (Guarumo) a las cuales se les atribuye popularmente dicha
actividad.

Para este propésito se realizaron tres ensayos in vivo: Prueba de
Koster (1); Prueba del Analgesimetro (2) y Test de Amour Smith (3) para

determinar la analgesia que se les atribuye a las infusiones antes

mencionadas, en ratones y ratas albinas machos, respectivamente.




3. ANTECEDENTES

El dolor es una sensaciéon molesta, desagradable que constituye
una sefial de alarma con respecto a la integridad del organismo, por to
que se considera que una droga con actividad analgésica se refiere a la

que alivia cualquier dolor (Anexo No. 1).

Linum usitatissimum, esta planta asi como sus semillas es conocida
como linaza, linum (4). Nativa de Asia, se ha cultivado extensivamente en
Europa y Norte América. Se ha aclimatado en Suramérica vy
Centroamérica, donde se cultiva en pequefia escala. En Guatemala se

cultiva en el altiplano central (5).

Esta planta se recomienda para desinflamar y disminuir el dolor
producido por tumores, golpes, contusiones, ayuda a madurar nacidos,
desinflamar afecciones gastrointestinales y vias urinarias (4). Se Ile
atribuye propiedades depurativas, duiréticas, antiinflamatorias y para el

dolor al orinar (6).

Las semillas machacadas en forma de unguento se aplica en
ulceraciones e inflamaciones superficiales o profundas; alivia la irritacion y

el dolor y estimula la supuracion (7).

En ltalia en el afio de 1982 se demostré por medio de un estudio
sobre remedios extraidos de plantas en medicina tradicional del Nor-Qeste

de ltalia que posee efectos antireumaticos y
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antineuralgicos utilizados externamente, siendo el mucitago contenido en

las semillas responsable de dicha accion (8).

Trabajos de investigacion realizados en Guatemala en 1992, indican
que la infusioén acuosa de las semillas de linaza poseen accion

antiinflamatoria a dosis de 750 mg/kg de peso en ratas albinas (5).

En su composicion fitogquimica, las semillas poseen mucilago {(al cual
son atribuibles efectos antirreumatico y antineuralgicos);, un aceite
comestible que no seca; acidos: linoleicos, linolénico, estearico, oleico;
glicosidos cianogénico; linamarina; sustancias albuminoides; azucares,

almidon, gomas, taninos, globulina, lecitina, lipasa, proteasa (9).

En 1992 se reportd que la infusion de las semillas de linaza, no

presenta toxicidad aguda hasta dosis de 10 g/kg de peso (5).

Plantago major, es ampliamente conocida como llantén (10).
Cosmopolita, oriunda del viejo mundo (11). Esta distribuida en muchas
regiones del mismo y es una de las pocas especies del género que ocurre

en las tierras bajas del tréopico humedo (12).

En Guatemala se ha  naturalizado en alta Verapaz,

Chimaltenango,Escuintla,Guatemala,Jalapa,Quetzaltenango,

Suchitepéquez y Santa Rosa (b).




Entre sus usos y propiedades, se puede mencionar que en Panama
se usan las hojas en enfermedades renales, hepaticas, resfriados, cancer,
enfermedades de la vejiga, llagas e inflamaciones. En Colombia se usa
tanto en infusiones como en decoccion en casos de fiebre paludismo,
ulceras intestinales, gastritis cronica, afecciones hepaticas y como laxante,
En el salvador las semillas son usadas como laxante. Las hojas son
ligeramente astringentes y en forma de infusion se han empleado para
hemorragias de heridas, Glceras y constusiones; en el Ecuador, ha sido
utilizada para inflamaciones de la piel, Glceras malignas,fiebre intermitente,
para problemas respiratorios, coagulante, alivio temporal del dolor de

muelas (12).

La infusion de la planta es usada en el tratamiento de cistitis, colico,
conjuntvitis, contusiones, diarrea, estomatitis, gastritis, hemorroides,
heridas, quemaduras, raspones, ulceras, hemorragias, herpes, tineas y
litiasis renal. Se les atribuye propiedas antisépticas, astringente,
cicatrizante, depurativas, desinflamantes, diuréticas, expeciorantes,

emolientes, hemostaticas, mucoprotectoras y vulverarias a  (5).

En modelos experimetales en ratas, la decoccidn dehojas es
discretamente diurética, reduce la permeabilidad capilar (11). La
administracion acumulativa del extracto de hoja a dosis de 80, 160, 360 y
640 mg/kg por via intragastrica, produjo unligero descenso de la presion

arterial, al administrarse a ratas Wistar, por via intravenosa, produjo

hipotension arterial, a ias dosis de 10, 20,40 y




80 mg/Kg, efecto que fue bloqueado por la difenhidramina, pero no por

atropina. Otros estudios llevados a cabo en Honduras, muestran que el
extracto acuoso produce en animales efectos centrales del tipo pasividad,
pérdida de reflejo auricular, bradipnea y periféricos, debido a hipotension
arterial (11). Los acidos hidroxicinamicos aislados son  posiblemente
responsables de la accion antiinflamatoria (12). El extracto fluido de las
partes dereas asi como la decoccion 50 g/l es una antiinflamatorio y débil
antiséptico de uso odontologico en el tratamiento de parodontopatias de

ligera y mediana intensisdad (11).

En Guatemala se han realizado varios estudios de investigacion
sobre la semilla de linaza, entre los que se pueden mencionar en 1991 se
reporté que la infusidon acuosa con las semillas y hojas de Hantén (P.
major), posee acciéon antiiflamatoria a dosis de 10 g/kg de peso en ratas
albinas (13); En 1992 los resultados confirman que la infusion acuosa de
esta planta posee accion atiinflamatoria in vivo (5) y se reportd que las
hojas de Hantén al ser aplicadas en forma regular, contribuyen en el
proceso de regeneracion del tejido epitelial dafiado, disminuyendo el
tiempo de cicatrizacion de heridas superficiales producidas en ratas

albinas, de igual forma que el farmaco de referencia (14).

El extracto acuoso de la planta contiene flavonoides, saponinas,
esteroides y alcaloides. La planta entera contiene varios monoterpenos

(asperulosida, aucubina, ixorosida, melampyrosida, plantarenalosida). Las

partes aéreas contienen aucubina y majorosida (11).




Las semillas contienen aucubina, colina, pectina, taninos, mucilago,
acidos organicos, planteasa (trisacarido), almiddn y un aceite  comestible

que no se seca (10).

En el afio de 1995 se demostrd que esta planta no presenta toxicidad

aguda a dosis de 10 g/kg de peso en ratas albinas (5).

Entre los trabajos de Tramil se determind que Ia Dosis Letal 50 (DLG0)
es de 75 mg/kg del extracto acuoso de las hoja a ratas por via intravenosa y
que la decoccion de P. major entre 15-25¢g/l, para la administracion oral,
hasta 240 ml cada 4-6 Hrs. y para aplicacion en buches estomatologicas
(50g/) no producen manifestaciones objetivas ni subjetivas de toxicidad,
intolerancia o indeseabilidad clinicamente evidenciables, en pacientes bajo

tratamiento fitoterapéutico (11).

Cecropia peliata, en Guatemala es conocido como guarumo y en

Honduras se conoce como guazuma (11).

Es nativa y abundante en el Sur de México y Centro América hasta
1,300 m.s.n.m. En Guatemala se ha descrito en: Escuintla, Suchitepequez,

Santa Rosa, El Progreso, Zacapa, Chiquimula, Petén e izabal (10).

Su uso popular es para tratar el asma, bronquitis,diabetes, dolor de
muelas y de garganta, para calmar los nervios, como enema para la
gonorrea, leucorrea, edema y diversas molestias hepaticas. En

Guatemala, la decoccion de los vastagos liernos es tomada para tratar,

hinchazén, tos, reumatismo y aliviar el parto (10).




Los extractos acuosos y etandlicos de corteza y hojas mostraron

actividad contra Escherichia coli y Staphylococcus aureus (10).

La decoccidén de hoja tiene actividad diurética en ratas administrada
por intubacion orogastrica en dosis de Ig/kg. Extractos acuosos de hoja y
rama 0.33 mill, mostraron actividad espasmogénica sobre ileon aislado de

cobayo (11).

En su composicion fitoquimica, contiene una saponina, la ambaina
que es soluble en agua y etanol e insoluble en éter y cloroformo; a pesar de
ser una sapona carece de efecto toxico de estas sustancia; como es la
actividad litica sobre los eritrocitos. La raiz y corteza contienen el
glucdcido cecropina. El tamizaje fitoquimico de las hojas y tallos
demuestran cardendlidos, flavonoides, leucoantocianinas, terpenos,

taninos y polifenoles (10).

La DL50 del extracto acuoso de la hoja y rama administrado por via

intraperitoneal en cobayos es de 0.1 mlLanimal (11).

Ensayos farmacologicos de las hojas demuestran actividad

antiaterogénica y depresora del sistema nervioso central (10).




4. OBJETIVOS

4.1. General:

4.1.1. Contribuir al estudio fermacolégico de plantas medicinales

utilizadas popularmente en Guatemala.
4.2. Especifico:
4.2.1. Evaluar la accion analgésica , in vivo de las infusiones de las

semillas de Linum usitatissimum (Linaza), y hojas de Flantago major

{ Llantén) y de Cecropia peliala (Guarumo), utilizadas popularmente en

Guatemala.
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5. JUSTIFICACION

Debido a que una considerable cantidad de personas tienden a
utitizar la medicina natural o tradicional, basada en plantas, para aliviar
ciertas dolencias o enfermedades; surge la necesidad de respaldar
cientificamente el uso popular de las plantas, a las cuales se les atribuye
diversas propiedades curativas o medicinales como es el caso de las
semillas de linaza y llantén y las hojas del arbol del guarumo; contribuyendo
de esta forma con tratamientos naturales validos, como una alternativa

accesible, sequra y eficaz de afecciones dolorosas, en atencion primaria

en salud.
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6. HIPOTESIS

Las infusiones de las semillas de lVnum usitatissimum (Linaza), y
hojas de Plantago major(Liantén) y de Cecropia peltata (Guarumo)

poseen actividad analgésica , al ser administradas por viaoral aratas y

ratones albinos.,
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7. MATERIALES Y METODOS

7.1. Universo de trabajo o poblacion:

Constituido por infusiones de las semillas de Linum usitatissimum
(Linaza) y de las hojas de /Plantago mahor (Llantén) y de Cecropia peltata

(Guarumo).
7.2. Medios:

7.2.1. Recursos humanos;

* Autora del Trabajo de Investigacion: Ana Miriam Sagastume Pérez

* Asesora del Trabajo de Investigacion: Dra. Amarilis Saravia
Gomez y Licda. Marta Inés Reyes Mayén.

* Asesor del Disefo Estadistico: Lic. Federico Nave

7.2.2. Recursos materiales:
7.2.2.1. Instalaciones:
* Departamento de Fisiologia y Farmacologia de la Facultad
de Ciencias Quimicas y Farmacia, USAC.
* Centro de Documentacion Biblioteca CEDOBF. Facultad de
Ciencias Quimicas, USAC.
* Biblioteca de 1a Facultad de Agronomia, USAC.
* Biblioteca del Centro de Estudios Mesoamericanos de
Tecnologia Apropiada (CEMAT).
* Laboratorio de FARMAYA, 8. A,

* Bioterio de la Direccién General de Servicios de Salud
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* Bioterio de la Facultad de Ciencias Quimicas y Farmacia,
USAC.

* Instituto de Investigaciones Quimicas y Biologicas (11QB) de
la Facuitad de Cienclas Quimicas y Farmacia, USAC.

* Centro de Estudiantil de Computo (CEM) de la Facultad de

Ciencias Quimicas y Farmacia., USAC.

7.2.2.2. Animales de experimentacion:
* Se utilizaran 216 ratones albinos del mismo sexo (machos),
cuyo peso oscile entre 20 y 30 gramos, puestos en ayuno
de 3 horas previo al ensayo.
* 216 ratas albinas del mismo sexo (machos), entre 90 y 110

gramos de peso con 12 horas de ayuno previo al ensayo.

7.2.2.3. Material y equipo:

* Analgesimetro Cat. No. 7,200 Ugo. Basile.

* cristaleria y material de Iaboratorio en general
* crondmetro

* molino manual

* coladores plasticos

* cajas de observacion

* jeringas y sondas nasogastricas

* balanza y estufa

* mesa de pino de 34.3cm altura X 48cm ancho

- * inmovilizador de ratas

* reflector blanco, marca ace, 150wats 120v.
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7.2.2.4. Productos quimicos y farmacéuticos:
* Salicilato de sodio en polvo, USP.
* Goma arabiga
* Acido acético al 3% PIV

Solucion isotonica de dexirosa al 5% PIV

*>

*

Fenilbutazona en ampollas de 600 mg/3mi
Caolin USP.

*

7.3. Procedimiento:

7.3.1. Obtencibén y recoleccion de las plantas:
Se recolectara cada planta en su habitat natural, ésta sera una
muestra mixta recolectada en distintas areas del pais, después seran

identificados por un agrénomo o un botanico experto en la materia.

7.3.2. Preparacion de las piantas:
Cada planta seran secadas por la técnica convencional, a Ia
sombra en secadores tipo IPCA; después se procedera a reducirlas a casi

a polvo con un molino manual.

7.3.3. Preparacion de las infusiones:

Se prepararan las infusiones acuosas al 10% de cada una de
las plantas a estudiar. Para lo cual se pesa la planta y se agrega agua en
punto de ebullicion, dejando por 30 minutos en reposo la infusion obtenida
debidamente tapada. Luego se procede a colar la infusién en un colador

fino para evitar que queden residuos de la planta.

1
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7.3.4. Determinacion de la actividad analgésica:
7.3.4.1. Prueba de Koster
Esta prueba se fundamenta en que la inyeccion
intraperitoneal de Acido acético provoca en el ratéon crisis o el fendbmeno
de "Whriting"”, cuya frecuencia es disminuida por la administracion previa

de un analgésico (1) (15).

Se trabaja con 24 ratones por cada planta a estudiar,
designando 6 de ellos como grupo control, 6 como grupo de referencia, 6
con dosis de la planta a 750 mg/kg de peso y 6 con dosis de 1000 mg/kg
peso. Al grupo control se le administra una solucién gomosa; al de
referencia una solucion de salicilato de sodio 1.20 g/100 ml a dosis de 300
mgl/kg de peso (1) (15).

Treinta minutos después de la administracion oral de cada
grupo; se inyecta por via intraperitoneai una soiucion de acido acético al
3% plv a dosis de 300 mg/kg de peso; inmediatamente se cuenta el numero
de contorsiones abdominales (Fendmeno de "Whriting”, que consiste en
contorsiones abdominales intermitentes con extension y rotacion interna de
las patas posteriores, asi como torsién del tronco) durante 20 minutos. El

conteo se efectiia por cada ratdén en experimentacion (1).

7.3.4.2. Prueba del analgesimetro
Esta prueba se fundamenta en que la administracion
previa de la sustancia en estudio para determinar la elevaciéon del umbral

de reaccion al dolor que dicha sustancia provoque, al aplicar al animal un

estimulo nociceptivo de intensidad conocida y en condiciones
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determinadas. La aplicacion de dicho estimulo se realiza en el
analgesimetro (15)(16).

Se trabaja con 24 ratas albinas por cada planta a
estudiar; se asignaran 4 grupos con 6 ratas cada uno al azar. Un grupo
sera el control al que se le administrara una solucion isotonica de dextrosa
al 5%; otro grupo el de referencia ai que se le administrara fenilbutazona a
dosis de 50 mg/kg de peso y los restantes se les administrara la infusion a
dosis de 750 y 1000 mg/kg de peso respectivamente . Dichas

administraciones se realizan por via oral con una sonda orogastrica (2).

A los 30 minutos de la adminstracion oral , se inyecta

0.05 ml de una suspencion al 10% de caolin USP, por via subcutanea en la
region plantar de la pata posterior derecha de cada una de las ratas (2).

Se cuantifica el peso en gramos soportado por la pata

inflamada de la rata al momento justo en que ésta sienta dolor, ya que la

rata llora o retira la pata; se mide por medio del analgesimetro Ugo Basile al

término de 1,2,4 y 6 horas después de la inyeccion (2).

7.3.4.5. Test de Amour Smith

El principio de este test se basa en gue se dirige un
rayo calbrico de intensidad constante sobre la cola del animal, el cual le
provoca una sensacion de dolor que se manifienta en la retraccion de la
cola, es decir, que la duraciéon de la aplicacién del rayo calérico produce
una reaccion sensible que es disminuida por la presencia de un analgésico
(3).

Se trabajara con 24 ratas albinas machos de un peso

de 90 a 110 g. Las ratas que no presentan sensibilidad conveniente seran

eliminadas. Al azar se distribuyen cuatro grupos de 6 ratas cada uno, Se
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tomara un grupo como control, otro como de referencia v los otros dos a
las dosis de 750 y 1000 mg/kg de peso respectivamente (3).

Se administran los medicamentos a ensayar y se determina
el tiempo promedio de reaccién al dolor, producido por un rayo calérico de
intensidad constante que se dirige sobre la cola del animal ( usando una
lampara ) a los : 30,60,90 y 120 minutos. Si el tiempo inicial de reaccion al
dolor sobrepasa 3 segundos, se considera que el animal esta en estado de

analgésia (3).

Nota: la exposicion de la rata al ensayo no debe pasar

mas alla de 18seg., para no causar al animal lesiones irreversibles (3).

Estandarizacion del método: Se trabaja con 50 ratas
albinas del mismo sexo, con un peso de 90 a 110 g, con las cuales se
determina el tiempo promedio de reaccion al dolor; asi mismo, se
determina que tipo de foco o bombilla se ajusta mejor al test, de manera

que el rayo caldrico emitido sea constante y de una misma intensidad.

7.4. Disefio Esperimental:

El disefio es completamente al azar para todos los ensayos, en el cual
se utilizan cuatro lotes de € ratas o ratones, o sea, 6 repeticiones (segin el
ensayo) diferentes en cada una asumiendo un nivel de significancia alfa ( )=
0..05 y beta ( )= 0.25 y un limite de error igual a 2 desviaciones estandar,
los cuales se identifican de la siguiente forma:

1. lote el control, que es aquel grupo al que se le administra agua.
2. lote referencia, que es aquel grupo al que se le administra el
farmaco de referencia que segln sea el caso es fenilbutazona o salicilato

de sodio.
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3. lote, dosis de planta en estudio de 750 mg/kg de peso.
4. lote, dosis de planta en estudio de 1000 mglkg de peso.
Este procedimiento se realiza por separado para cada infusion de Ias

plantas en estudio (15).

7.4.1. Prueba del ana!gesimetrb y Test de Amour Smith

La respuesta a medir 1a contituye el area bajo la curva del peso
soportado vrs. el tiempo (a las 1,2,4 y 6 horas) para cada uno de los lotes o
tratamientos; en lo referente ala Prueba del analgesimetro. Para el Test
de Amour Smith, 1a respuesta a medir sera el area bajo la curva del tiempo
de duracién de la respuesta vrs. tiempo ( 30,60, 90, y120 min), para cada
uno de los lotes o tratamientos. A partir de dichas areas, se realiza un
analisis de varianza (ANDEVA} de una via. Cuando se encuentra alguna
diferencia significativa entre los tratamientos, se lleva a cabo la prueba de

Dunnett, para comparar los tratamientos con el control (15).

7.4.2. Prueba de Koster
La respuesta a medir en el nimero de contorsiones abdominales
sufridas por los animales de experimentacion durante 20min.. Se efectua
después una prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis a fin de determinar

si existe o no alguna diferencia significativa, en caso exista se procede a

hacer comparaciones con el control (15).
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8. RESULTADOS Y DISCUSION DE RESULTADOS

A continuacion se presenta los resultados oblenidos en forma de
graficas de 1a actividad analgésica de las tres plantas en infusion
estudiadas: hojas de Cecropia peltata (Guarumo), semillas de Linum
usitatissimum (Linaza) y hojas de Plantago major (Llantén) para una mayor
compresion de los tres test farmacologicos utilizados para comprobar
dicha actividad.

Anteriormente se menciond que las tres plantas estudiadas tienen
estudios cientificos en los que se ha comprobado que poseen actividad
antiinflamatorioa (5) (13), relacionandose con la actividad analgésica;
como se sabe la liberacion de prostanglandinas (Anexo No. 1) se asocia
con el desarrollo del dolor que acombaﬁa a una inflamacion o lesion; por lo
que se considera que el mecanismo de accion por el cual las infusiones
acuosas de las plantas de prueba presentaron actividad analgésica, se
debid a una accion periférica directa por antagonismo con la bradiquinina
formada por los focos inflamatorios al producir un dolor inflamatorio agudo
en el test de Koster y del Analgesimetro, con la administracion de acido
acetico por via intraperitoneal en los ratones albinos y al inyetar por via
subcutanea en la region subplantar de la pata derecha posterior de las

ratas albinas una suspension de Caolin USP al 10%, respectivamente.

Se considera también que 1a accidon analgesica se deba a una accion
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periférica indirecta por inhibicion de la sintesis de prostanglandinas, lo
cual confirma su actividad como antiinflamatorio. Asi mismo no se descarta
una posible accion central subcortical por depresion del tdlamo oOptico,
como en el caso del test de Amour Smith, el cual se basa en la elevacion
del nivel térmico del dolor sin producir un dolor inflamatorio anterior al
estimulo doloroso producido por un rayo calorico en la cola de las ratas
albinas y se descarta que la accidon analgésica sea producida a nivel de la
corteza cerebral porque las infusiones no produjeron trastornos mentales,
hipnoticos ni anestésicos en los animales de experimentacion (17).
Algunos datos han sugerido que la analgesia generada talvez ocurre por
mecanismos diferentes de la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas,

incluidos efectos antinociceptivos en neuronas periféricas o centrales.

Los resultados obtenidos en el test de Koster, el cual consiste en
observar durante 20 minutos el nimero de contorsiones abdominales o
fenomeno de Writing después de la [a administracion de acido acético
glacial 3% por via intraperitoneal en ratones. La infusidon las hojas de
Cecropia peltata (Guarumo) a las dos dosis de estudio (7560 y 1000 mg/Kg
de peso), presentaron menor numero de contorsiones abdominales
comparados con el grupo control al que se le administro agua, pero con
relacion al grupo del farmaco de referencia con salicilato de sodio se
aproxima mas la dosis de 1000 mg/kg de peso al presentar menor niimero

de contorsiones abdominales segin la grafica 1.

Para la infusion de las semillas de Linum usitatissimum (Linaza), el
numero de contorsiones abdominales fue menor a la dosis de 750 mg/kg de

a la peso que dosis de 1000 mg/kg de peso, lo que genera cierta

controversia; sin embargo puede presentarse fenomeno de rebote por
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saturacion de receptores debido a que las infusiones son impuras en

comparacion con el farmaco de referencia ver grafica ll.

En el caso de la infusion de las hojas de Plantago major (Llantén), el
numero de contorsiones abdominales observadas a las dos dosis de
prueba fueron menores que el grupo control y comparadas con el farmaco
de referencia la que mas se acerca a dicho grupo es la dosis de 1000 mg/kg

de peso, grafica HI.

La prueba no parameétrica de Kruscal-Wallis, aplicada a ambos
estudios, indica que Gnicamente existe diferencia significativa de las
infusiones de Linaza a la dosis de 750 mg/kyg de peso y de Llantén a dosis
de 1000 mg/kg de peso respecto al grupo control (p<0.05) pero no existe
dicha diferencia para las dos dosis de prueba de la infusion de Guarumo
{(Anexo No.2).

Se considera que con los resultados obtenidos estadisticamente en
el test de Koster, no se puede dar una conclusion exacta respecto a que la
infusion de guarumo no ejerce accion analgésica a ninguna de ias dos
dosis, pues el valor comparador tedrico con el practico son muy cercanos
en lo que respecta a la dosis de 1000 mg/kg de peso, lo mismo que sucede
con la infusion de las semillas de linaza a i1a dosis 1000 mg/kg de peso
(Anexo No.2)

En dichos resultados pudo influir factores externos fuera del alcance

del investigador como lo son: ambiente externo, grado de estrés de los

ratones, factor individual o umbral doloroso, el ayuno de los ratones, etc.
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asi como el tipo de dolor que se les produce a los animales de
experimentacion que es un dolor irritante al administrar el acido acético
glacial, pudiendo afectar aiguna viscera. Debe recordarse que se trabajo
con infusiones acuosas, las cuales presentan una variedad de
componentes y no se trata de un compuesto puro como el farmaco de

referencia.

Los resultados obtenidos en el Test del Analgésimetro, el cual
consiste en cuantificar el peso (g) soportado por la pata inflamada por
medio del analgesimetro Ugo-Basile, después de producir inflamacion en
la pata derecha posterior de la rata con la administracion de la suspension
de caolin USP 10%, por via subcutanea en la region subplantar ;
demostraron que las tres infusiones de las plantas estudiadas presentan
accidon anigésica a las dos dosis de prueba (750 y 1000 mg/kg de peso),
observandose mayor accién a ia dosis de 1000 mg/Kg de peso, segun

graficas IV ala IX.

Al realizar los calculos estadisticos para e! test del analgesimetro,
para ambas plantas bajo estudio, se efectio un andlisis de varianza de area
bajo la curva y la prueba de Dunnett, con lo que se comprobé una
diferencia estadisticamente significativa a las dos dosis de prueba con
respecto al grupo control de las tres plantas, observandose mayor accion
analgésica a la dosis de 1000 mg/Kg de peso respectivamente (p<0.05)
(Anexo No.3).

Antes de evaluar los resultados obtenidos en el test de Amour Smith,
es importante mencionar que se trabajé con un aparato construido

artesanalmente que no cumple exactamente con las condiciones deseadas

de un aparato ideal, como lo son en intesidad
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del rayo calérico, distancia del foco, etc., por lo que se procedié a
estandarizar por primera vez con ratas albinas machos con un peso entre
90 y 110 gramos para determinar ¢l Hlempo en que tardaban en retirar la
cola del rayo calé6rico, obteniéndose un promedio de 14 2 segundos. Debe
considerarse que el estrés de los animales de expearimentacion influye en
los resultados, ya que por naturaleza éstos, mueven reflejamente la cola,
como mecanismo de defensa, por lo que los resuitados observados no son

muy cbjetivos,

Sin embargo al analizar los resultados obtenidos con las tres plantas,
se detectaron algunas controversias como lo son: mayor efecto analgésico
a la dosis de 750 mg/KKg de peso que a 1000 mg/Kg de peso, en el caso de
Guarumo, graficas X y Xl, pero como se expuso anteriormente, dicho
resultado puede variar al darse una saturacion de receptores o sustancias
impuras en la infusion de prueba; o en el caso de Linaza y Llantén, graficas
Xl a XV, se observa una mayor actividad analgésica a !a dosis de 750 y
1000 mg/Kg de peso al compararias con el farmaco de referencia
(fenilbutazona), que es un compuesto puro y con propiedades analgésicas

comprobadas.

Al realizar el analisis de varianza del area bajo la curva y la prueba de
Dunnett, se comprobé aque los resultados son esladisticamente

significativos para el test de Amour Smith para las tres plantas a las dos

dosis de prueba, con relacién al grupo control (p<0.05) (Anexo No.4).
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10, RECOMENDACIONES

10.1. Continuar con la Fase Il de la presente investigacion, la cual consiste
en evaluar la accidon analgésica de los extractos etandlicos, cloroférmicos y
etéreos de cada una de las planias, cuyos resultados demostraron
cintificamente su actividad analgeésica, por medic de las prusbas
farmacologicas utlizadas en este estudio; especialmente de las hojas de

Guarumo para establecer si posee dicha accion en el test de Koster.

10.2. Divulgar la informacion obtenida en esta investigacion, para darie
validez cientifica al uso atribuido a las plantas, que demostraron ser Qtiles

para el alivio del dolor.

10.3. Se recomienda disefiar nuevamente el equipo paira i test de Amour

Smith, tomando en cuenta el rayo de luz calorico constante que da las

especificaciones de dicho test.
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12.1. CONCEPTOS BASICOS DE DOLOR Y ANALGESIA
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12.1. CONCEPTOS BASICOS DE DOLOR Y ANALGESIA

El dolor es una sensacion molesta, desagradable, que constituye
una sefial de alarma con respecto a la integridad del organismo. La
percepcion dolorosa se acompafa de una reaccion al dolor gue posee
componentes psiquicos, somaticos y viscerales (17).

El componente psiquico, emocional o afectivo, varia de un individuo
a otro, el dolor se presenta como una sensacion desagradable asi como
aprension, miedo y ansiedad (17).

El componente somatico, consiste en movimientos defensivos, de
retirada, evasion o lucha, gritos o bien depresidn de la motilidad, quietud,

El componente visceral, consiste en taguicardia, hipertensién o
hipotension arterial, nauseas, vomitos y sudoracion (17).

Existern tres tipos de dolor:

1. Dolor superficial somatico o cutaneo: nace en la piel y sus
estimulos principales son el calor o frio intensos, estiramiento e
inflamacion.

2. Dolor profundo somatico: nace en los misculos, aponeurosis,
tendones, articulaciones y periostio; sus estimulos son semejantes al
anterior, incluyendo isquemia muscular,

3. Dolor porfundo visceral: se origina en los érganos internos y sus
estimulos son la distencidn o dilatacion brusca, el espasmo o contraccion
del mlsculo liso o inftamacién (17).

La analgesia, se reflere al alivio de cualquier dolor. El mecanismo
de accion de las drogas analgésicas, del tipo salicilato se debe a una
accion periférica y a una accion central (17).

Accion Periférica: se debe principalmente a un mecanismo
indirecto, por inhibicion de la biosintesis de prostanglandinas, PGE1,
PGE2y la PGF2 alfa; existiendo un mecanismo directo, el antagonismo
con la bradiquinina, formada en los focos inflamatorios (17).

Accion central. se debe a una accién subcortical por depresitn del
talamo optico, uno de los centros fundamentales de las sensacliones
dolorosas (17).
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12.2. TABLAS DE RESULTADOS PARA ANALGESIA
TEST BE KOSTER
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TABLA

EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE
Cecropia peltata ( Guarene)
Test de Koster

RATON | CONTROL[SALICILATO] DOSIS 750me/Kg | DOSIS 1000 me/Kg
1 49 25 30 35
2 58 26 4] 30
3 <5 23 42 37
4 35 % 34 27
5 37 24 25 2%
6 45 22 21 36
PROMEDIO| 4717 24.67 34 3]
DES. 3T 771 1.97 58 374
MEDIAMA L 47 .8 225 31
RANGO | 37.58 2228 2642 2636
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EVALUACION DEL EFECTO AMALGESICO DE LA HOJA DE
Cecropio pefltata { Guarumo )
TEST DE KOSTER
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EVALUAMAION DEL BFECTO ANAL GESICO DE LA HOJMA DE
Cocrpoin peftata ( Guarumo )

TEST DE KOSTER

Kruskal-Wallis X TRATAMIENTOS  ¥i: RESPULSTA
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COMEARACTONES MULTIFLES DE LOS TRATAMIFNTOS vra. COWNTROL,
Krugkal - Wallis
Cecropte peltate { Guarninoe Y

COMP AR ACIONER Re- Bt 1 VALOR COMPARADOR
Control- Referencia 16 666 .55

Control- Dosig 750 me/Kg 723 2504

Control- Dosis 1000 mg/Kg G416 8504
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TAELATN

EVALITACION DEL BEFECTO ANALGESIOD DF
Tremon yeitetissirnon { Linaza )
Test de Koater

RATON | CONTROL | SALICTLATO] DOSIE 750mg/Kg | DOJIS 1000me/Ky
1 37 20 72 2%
2 46 14 37 23
3 40 13 28 22
4 47 14 25 36
s 43 12 20 3
a2 22 25 2
PROMEDIOL 425 17,33 28 2913
DED.AT. 3.4 615 56 435
MEDIAIA | 425 14 265 30
RANGO | 37-47 12-20 20-37 23-36




53

EVALUACION DFL EFECTO AMAL GESICO DE LAS SEMILLAS DE
L inceery gesitatissionmy { Linaza )
TESY DE KOSTER
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DE
Linum Usitatissimuern (Linaza)
TEST DE KOSTER
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COMPARACIONES WMULTIFL RS DE LO" WAT!\?MIEN’ TOS wra, COWTROL.
Krusgkal - Wallis
Liveem pvitatisyinmim € Linoon 3

COMP AR ACTONES Be - Rt YALOR COMPARADOR
Control- Referencia 16,667 2594

Control- Dosis 750 me/ky 10 9,594

Control- Dogis 1000 mg/Ke o 9,594




TABLA 1
EVALITACION DEL BFECTO ANALGESION DR
Hantaga mafor ( Llantén )
Test de Koster
RATON | CONTROL |SALICILATO| DOSIS 30mge | DOJIE 1000me/Ke

1 48 27 38 27

2 39 25 30 26

3 36 5 36 3z

4 41 20 9 8

5 43 23 A0 28

£ 0 20 20 28
PROMEDIO] 42,83 2333 3.5 817
ED 8T 4,88 .63 2.7 1.84

MEDIANA 42 24 30 8
RAMNGO 3650 20-27 293 26-32

56
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLASG DE
Plantogo major {Llantén )
TEST DE KOBTER

S L .

Corderziores
3 L

CONTROL REFERENTIA TE0 mglEg 1000 mgfig
TEATAMIENTOS




EVALUAGION DEL EFECTO ANALGESICO DE LA HOJA DE
Flantago major ( Llantén )
TEST DE KOSTER

Kruskal-Wallis Xq: TRATAMIENTOS  Yy: RESPUESTA

DF 3

# Groups 4

# (ases 2

H 20.23
H corrected for Leg L0518
* Lied groups 7

Kruskai-Wallis Xj: TRATARIENTOS  Yy: RESPUESTA

Growp:  *Csses: I Renk; IMean Rank:
CONTHOL b 1285 21.417
REFERENCIA 8 28 3.75
LLANTEN 750 6 89.5 14917
LLANTEN 100 |8 595 2917
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COMPARACIONES MULTIFLES DE LOS3 TRATAMIENTOR ors. CONTRCOE,
Kruskal - Wallis
Plantago major ( Lisntén)

COMP AR ACTONES B - Rt VALOR COMPARADOR
(Control- Referencia 17.667 9594

Clontrol- Dosis 750 mg/Kg 6.5 S804

Control- Dosis 1000 mg/Kg 11.5 G.5ud
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12.3. TABLAS DE RESULTADOS PRAHA ANALGESIA

ANALGESIMETRO




Cecropia peifate ( Goarome )

ANALGESIMETRO

ENSAYO CONTROL

X i Y2 Y3 ¥4 Y5 | Y8 | PROM [ DES ST
1 40 R 55 Ap 5 | 4 7.4 :
2 35 0 | 4 a5 1Ay 45 | 083 | aed 1806
4 35 K B5 | 35 a0 | a7 8.35 2493
6 30 w3 A0 30 0 ] M87 | 408 1208
AT treb | 1725 | a7 | 24n 875 N7 | i8is | 9759 14.68
ENSAYD: FRZ 50mg/Kg
X Y1 Y2 Y3 ' Y5 | Y8 | PROM | DESST | COEF V.
§ 175 160 120 | 120 | 140 | 130 | 142B | 2002 14,68
2 180 175 195 | 135 | 135 1135 | 1625 | 2000 1372
4 155 145 140 1120 T v U 44s 1 ars | 573 114
8 150 40 | 135 |ito |86 i e B 1857
AT BI75 | 6725 | 7125 | 6325 | Bo2E | 6675 | 68083 | 7000 11,74
ENSAYO: 750ma/Ky
X Vi Y2 ¥3 Y Y5 | Y6 | PROM. T DES ST | COEF V.
t 80 G0 70 80 75 65 | 7867 | Bjo 11 42
7 60 05 £5 05 0 BO | 8047 | HE4 658
4 110 100 o5 G0 85 0| 9187 | 1366 14.9
6 a5 7 65 70 65 60 70 864 1278
AT 480 | 4625 | 4175 1 4325 | 4075 | AR0E | 405 47 | AAH 157
ENSAYO: 1000ma/Kg
X ¥ 7 Y3 Y4 Y6 | Y6 | PROM | DESST.| COFF A,
1 70 E0 75 65 1o 70 75 894 1192
2 00 i o5 75 100 | BS 60 .94 964
4 75 75 70 a5 60 | B85 1 vaax | 1160 1402
6 60 70 6% 80 i 55 1 8683 | A6 13.08
AT 380§ 4025 | a8 MK | 440 | G476 AeE 3180 806




. COMTROL

lm,fp%‘}

_ M@W& BAJG LA CUBYA
g}%m g”si} mg /Ky b mm 1000 mﬁ;’gf%@

Hﬁﬁ

PROMIDIG
(AR .
LHLE . VAl

Aratamientns
BE§ToF
Motal

SC
PUEIET 46
EQ8R8 N4

62

180, WM

404, 5

B%ﬁill

440,00

347,50 ]

- AWALISIS DE VARIANZA

Gl.
3
20
£3

385,00
31 82
8,06

2ALAED, 86
2544 47

96,47
{pe0.0%)

- COMPARACIONES
FBI-Control
FEG~Cantrol
1o60-Control

(2]
iad

by B
SR
a
3 B L S S

e

e
@1

oy e
HENEE SR & I
bR

e o, oo,
"i‘{} L ]
PR g

PUNMETT
73,97
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EVALUACION DEL EFECTO AMALGESICO DE LA HOJA DE
Cecropia peltafs ( Guarumo )
ANALGESIMETRO

L" )
& 600 ey
A
o 500
“ . o
T 400 b E::Z“:?:”‘:TZL?
& 300
£

200 i

N
100
L U

CONTRUL REFLRENLIA S50 ek HO00 mgikg

TRATAMIENTOS




Lirem wsibadissimum | Linaza j

64

ANALGESIMETRO
ENSAYO: CONTROL
e ¥l Y2 Y3 ¥4 YS ¥é PROM. | DES ST | OORF Y.
] 40 30 45 30 30 45 43,33 7.53 17.38
2 20 65 55 43 65 75 5217 11.14 18 83
4 65 45 S0 68 70 63 64 10 1667
& 55 30 40 40 40 50 42.5 8.8 20
AT 280 242.5 245 52,5 3028 1% 272,92 31.04 11.37
ENSAYO: FBZ, 5Ome/ i
3 x ¥i %K Y2 ¥3 Y4 ¥s Y6 FROM. | DESST | CORF YV,
1 140 165 160 165 140 155 15417 t1.58 751
2 155 180 175 185 150 165 168,33 14,02 833
4 145 165 170 170 155 150 15917 10.68 6,71
& | 135 145 155 155 145 1458 146 467 153 513
AT | 7275 827.5 837.3 B55 750 770 T4 58 S2.28 6.58
ENSAYO: 750 Mgk,
X ¥l Y2 Y3 Y4 Y3 Y6 FROM, 1 DERST | COEFYV
1 65 50 40 60 35 50 53,33 876 16,42
2 S0 80 70 &0 &3 20 823 758 ERE
4 100 0 75 70 80 70 80.83 12.01 14.85
& 75 0 65 35 G0 75 66,67 816 12,24
AT 4425 398 340 345 375 375 37867 3724 .83
ENSAYOD: 1000me/Kg
x Y1 ¥2 Y3 Y4 Y5 Y6 PROM. | DES.ST | CORFV
1 140 135 95 80 140 130 120 25.88 21,57
2 210 160 120 135 145 150 155 3098 19.99
4 60 8O B0 120 80 74 81.67 20.41 24,99
£ 20 100 85 85 80 0 88 33 6,83 773
AT 565 5675 472.5 567.5 327.5 535 544,17 42.83 7.87

T
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DF

Lincrry Usitalissirmsy {Linaza)
ANALGESIMETRO

AHEA BAID LA CURVA

. RATA_ | cOMTROL | FBZ  IpOSIS 750 my/Kg POSIS 1000 mg/Kg

E 1 280 00 | 727 .50 442 B0 595 00 ;

P 2 242,50 827,50 395,00 567,50 |

3 3 245,00 837,50 340,00 472,50

| 4 252 50 255 00 345 00 567,50

| 5 302,50 750,00 375,00 527,50

| & 715,00 770,00 375,00 535,00

PROMEDIO 272,92 794,58 378,75 544,17

DESY. ST, 31,04 52,28 37,41 42,83

COEF. VAR. 11,37 6,58 .88 7.87
AHALISIS DE VARIAMIA

! FUENTE 50 &L CH F i

Itratamisntos 929852 86 3 309950,95 178,89

lerrar 34653,13 20 173266 {p<0.05) |

| tetal 964505,99 23 |

| COMPARACIONES DUNNETT

FRZ-Control 521,67 (pe0.05) 61,04

| 75G-Cantrel 105,53 {p<0.05)

11000-Control 271,25 (p<0.05}
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DE

Lirvesmy usitalissimunr { Linaza )
ANALGESIMETRO

00 ! - : 1 5

="
BO0 %M.ww ,,,,,, mji
700. e
ol P
; N e
Y man e
w200 -
@
A0 M‘.?MM
L3 e — mj
1 L s —
a IR
£,
LI
[RRINE:
i
ol .
e T T i T
CONTRUL REFERERNC A 700 oy FOG0 mg/ky

*
TRATAMIENTOS




Plantago major { Llantén )
ANALGEIIMETRO

EMIAYO: QONTROL

67

- Yl Y2 Y3 Y4 Y5 T PROM, DHERET, | CORPY,
1 70 60 G0 30 45 &3 G1.66 14.38 23,31
P 60 50 70 45 50 70 5017 102 17.24
4 33 50 S0 30 30 70 50.83 1281 5.5
& 53 40 35 30 45 &35 45 13.04 28,97
AT 290 260 270 182.5 2425 352.5 2665 55.92 21
ENEAYO: FBZ 50 meKy
‘ X Y1 ¥z Y3 ¥4 Y5 Y6 PROM. | DESST. | COERVY,
1 150 1&0 160 13243 170 163 14517 i8 11.68
@ 135 163 170 130 160 170 16147 ®.16 .03
4 140 130 160 145 150 150 145.83 10,21 7
& 140 120 150 130 130 123 132.5 10.84 B.18
AT 727.5 F07.5 8035 705 755 FELE F43.75 38.23 514
ENJAYO: 750 mg/lg
X ¥l ¥ Y3 ¥4 Y& ¥é PROM | DEIIT | COBRFY,
i 135 150 t6s5 90 1030 20 121.67 32.66 26,84
Z 130 145 150 110 120 115 126687 16,63 13,13
4 125 1o 145 93 110 110 1175 16.96 14.43
8 120 100 130 & 20 100 105 1643 1565
AT G17.5 G325 727.5 490 540 537.5 $P0.83 857 14.5
ENIAYO: 1000 mg/Kg
X Y1 ¥2 Y3 ¥4 i) 16 PROM. | DEIZET | CORFV.
1 120 80 110 100 150 125 11417 2342 20.8
2z 20 120 140 150 135 150 130.83 22,89 17.3
4 o5 133 130 145 130 120 125.83 17,15 13.63
) 90 110 130 130 123 1i3 116.67 15.38 1319
AT 478 00 555 625 G628 6425 641 .67 7818 1258
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LA HOJA DE
Floslago major { Llantén )

ANALGESIMETRO

e AREABAIO LA CURVA
Z RATA | COHTROL *‘ Bz (DOSIS 750 my/Kg DOSIS 1000 mg/Ky
294,00 72750 | &17,00 ‘ 475,00 |
260,60 07,50 b3z, 50 600,00
| 270,00 805,00 727,50 655,00
182,50 | 705 00 480,00 | 695,00
242,50 L 75500 A 540,00 662,50
352,60 762,50 % 537,50 542,50

4

|
!
1
i
i
1
i
f

= S RN PRSINS

PROMEDIG 266G 25 7A3TE 580,75 621,67
DESY, 57, & 62 18,23 BE BT FR19
LUER. VAR, 2740 L.14 14.50 14,58

G e WHALISIS DF VARIARZA
g FUENTE 5¢ 6L CH F

‘ ‘
tratamisantes 742345 07 1 240448 34 55,30 ;r
(e or GOZ0E.90 20 4510,45 {pa0.05) g
iatal 335550,8¢ £d !

| COMPARACIONES  DUMNETT
fFﬁXw{?ﬁntrm AT77 .50 {20,085} a8 A4Q
{FE0-Contral 324,50 {p<,08)

1000~Contral 355,42 . fp0.0%)
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DE

Flantago mafor { Llantén )
ANALGESIMETRO

Q()ﬁ ) T ]

I g

704 _.__M.WMMJ b e
Wy { m-m:%—*_"w
0 e e
y DU E »—-!
£3
mOERD
by 11; >
%400,
H »NF‘.A
$oool L
g e ——

200 ~ Jw

150

COHTHOUL REFEREMUTA 50 malkg 1000 mg/kg
TRATAMIENTOC
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12.4. TABLAS DE RESULTADOS PARA ANALGESIA
TEST DE AMOUR SMITH




CeCropte peibalta 1 3usnumoe

TEIT DE AMOUPR SMITH

71

FHIANO, CONTROL

¥ vl ¥2 ¥3 ¥4 ¥ v PROM. | DRI | COREY
e e R e e . Y o g
60 i 15 15 15 13 14 14,66 1.03 7
20) 15 17 15 15 13 16 15 1Al o
120 14 7 14 15 14 16 15 1as 5
AT 23 23,5 22.75 225 19.75 22.25 22,29 137 5.91
ENIAYO! FBE 50me/Ke
X Y1 Y2 Y3 ¥4 Y5 ¥6 PROM. | DRSS | CORF.V.
30 12 1% 20 1o 22 21 20 1.47 7
0 i9 18 e 18 20 IR 19.2 1.35 &
20 18 18 18 18 18 18 18 17 2
120 17 17 16 15 18 16 172 1 5
AT 27,5 26,75 26.75 26.5 29 16.75 27.2 0.94 346
ENBAYO: DOJIS 750 mg/Kg
X Y1 v2 Y3 va Vs Y6 PROM. | DES ST, | COEFV.
30 16 15 20 in 23 19 18.5 7.88 16.57
) 18 15 19 20 18 19 18.16 172 948
a0 15 16 17 17 18 17 16 67 1.03 6.2
120 15 16 14 16 15 14 15 0,99 5,96
AT 24,258 2328 26,8 27 275 26,25 25,79 1.67 .47
ENSAYD: DOSIS 1000me/Kg
P X Y Y2 Y3 Y4 Ys 16 PROM. | DEIST. | COBRYV,
30 17 17 19 17 17 20 17.83 1.33 745
60 17 14 1% 17 16 16 16.67 0.81 4.9
90 135 16 16 15 16 15 15.5 0.55 3.53
120 1% 14 16 13 14 14 14.33 1.03 7.2
AT 24 23,75 25,75 23.5 23,75 24 24.13 0,62 3,39
HOTA:  X= MINUTOS DE ENIAYO

Te JEGUNDOS 3DPORTADOCTI BATO BEL CALOR DE LA LI
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LA HOJMA DE
Cecropin pefinia { Guarumo )

TEST DE AMOUR SMITH

AREA BA.I0 1 A CURVA

[ RATA | CoWyROL | FBZ  [DOSIS 750 mg/Kg DOSIS 1000 my/Kg
i 1 23,00 27,50 24,25 24,00

‘ 2 23,50 26,75 23,4% 43,75

! 3 22,75 26,75 26,50 25,75

; 4 22,50 26,50 27,00 23,50

% 6 | 22 28 26 75 26,25 24 00 i
PROMEDIO 22,29 27,21 25,79 24,13

DESY, ST, 1,32 0,94 1,67 0,87

COLF. VAR, 5.491 3,46 6.47 3,39

e o AMALISES DE VARIANTA
! FUENRTE 5C 6L cH F |
[tratamientos 21,11 3 27,04 17,80 {
error 30.38 20 1,52 {p0.05) |
liotal 111,43 23 |
| COMPARACIONES DUNNETT i

|FBZ-Control 4,92 (pe0.05) 1,81

(7 50-Control 3.50 (p<0.08)

11000 Contra} 1,83 {p<0.05)
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Cecropia peffata { Guarumo )
TEST DE AMOUR SMITH

3("‘1 f : 1 L
SR
T i
N S -G
i { ey
IR : ; i
" i
oo .
5 24 g
(W) gl
2 .
o ‘M;1‘
2, ,
"’L‘:’ f'\f'\
m PO
i
5.
e
o
i
1e
i
i
tal 1 . < F
LU TIRLAL FLTERIHUIA FSU T RG JOUU maskg

AT L AT e
TRATAMITHTON




Lot wesitatissimum ( Linaza )

TRIT DE AMOUR SWITH

EMIAYO: CONTROL

74

X ¥l Y2 L 4 V5 Y& PROM | DERET | COWFY
30 1§ 15 e 14 13 16 4% 105 723
5y i 17 15 15 14 15 1517 .5 AR
) 14 16 13 18 i4 13 14 R34 075 507
el 13 10 15 16 14 15 1483 117 788
AT 215 24 8 2228 225 20758 225 2233 11w 533
ENIAYG: FRZ SOmefKe
A Tl T2 T3 Y4 Y5 Y6 PROM, DEIIT. | COEEFY,
20 20 11 18 18 2t 19 1S 148 707
50 18 20} 18 16 LE 14 1843 136 7.45
20 16 15 16 15 17 18 16.67 121 LR
120 18 16 15 14 15 17 15.33 1.03 663
AT 2573 8215 2525 i3.5 27 47.5 2611 173 8.6
ENSAYO: 750 my/Ky
e ¥ ¥ Y3 Y4 ¥s Y& PROM, | DE3IT. | COEFY.
30 15 17 20 15 117 18 17 1.9 1116
Gl 19 i8 18 i9 20 a0 19 089 4.7
Y 19 0 17 17 1% 1% 1832 1,21 6.6
120 14 17 15 15 15 ig 1533 1.03 673
AT e5.a5 275 26,25 5.5 &7 a8 26,75 .92 3.45
EHIAYO 1000me/Ke
X Y1 Y2 Y3 Y4 b Y6 PROM, DES ST, | COFEY,
30 i7 18 21 19 18 17 18,33 1.5 8.2
&0 in 1@ 18 17 145 160 PFR3 098 422
G0 17 16 15 13 B 70 1583 075 AT
120 15 14 i5 14 B0 g 4.5 055 378
AT 255 255 285 2425 275 258 2504 058 122
NOTA: Fo MINUTOR DFE ENBAYO

T BEGUINTDOR 3OPORTADRCS BAID EL CALOR DELALUZ
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EVALUACION DEL FFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DE
Lisvern Usitafissiomarr {Linaza)

TEST DE AMOUR SMITH

ARFA RAMD LA CURVA

: RATA E COMTROL __ Bz 'BOSIS T50 mg/Kg DOSIS 1600 mg/Kg
! 1 | 21,50 28,75 26,25 | 25,50 |
3 2 24,20 28,25 27,50 | 25,50
5 3 22,25 25,25 26,25 25,50
4 22,50 29,50 25,50 24,25
S 20005 7,00 4. ef0o 45,0u ]
é & 2275 27,50 E 28 00 24 50

PROMEDIO 22,33 26,21 26,75 25,04
pESY. 5T, 1,19 1,7% G,92 0,56
COEF. VAR, 5.33 6.ka 3,45 £.22

ANALISIS DE VARIANTA

FUENTE N Gl M F E
§ammmsmm £0 £E 3 273,22 16,60 g
BT GT 27.81 20 1,39 (p<0.05) |
ltotal 87 46 23 |

 COMPARACIONES T <

i)
: ;
ERZ-Contral 3,88 (pe0,08) 1,73 i
(FHG~Contrel 447 (p<0.05) 1
'1000-Contraol 2,71 (p70.05) ﬁ
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EVALUACION DLL EFECTO ANALGESICO DE LAS SEMILLAS DE
Livseery ausitatissimmars (Linaza )

TEST DE AMOUR SMITH

() ! 1 t s
1
i

£

25
m
&
:"."’ i - ttJ
= E
N
o - i . i
iy
.3 . L‘
i iy w
;tf b
113
e
T m

i

tud

COMNTRM REFEPEHCIA ThG maskg 1000 mgdkg
TRATAMIENTOC




Flantago magor ( Llankén )
TEIT DR AMOTIR IRTH

DAY CONTRO,

77

X v Y2 Y3 Y4 Y3 Yo L PROM | BES ST, | CORTV,
60 15 15 14 15 16 15 1508 0 597
L) 15 15 13 14 13 e 14.67 {03 704
10 14 i3 15 13 12 14 135 1.03 7.77
AT 2275 2225 2175 215 21.5 22.5 12 059 269
ENIAYC., FRZ 50mg/Ke
X 71 Y2 Y3 ¥4 Y3 ¥6 FROM., | DE3ST. | COEF V.
20 12 20 20 18 18 192 IR.26 0.9 477
60 18 {9 18 17 18 18 18 0.63 3.51
20 18 18 17 17 15 17 i7 109 &.44
120 17 16 15 16 14 17 1553 117 73R
AT 27 27,5 26,25 5.5 245 6.3 26,2 108 4.11
EN3AYO: 750 mg/Keg
X ¥l 2 Y3 ¥4 s Y6 PROM. | DEIST, | COE VAR
30 16 22 18 ig 18 16 [ 1,97 10.67
&0 18 I8 17 17 17 15 16.5 i.22 742
S0 15 16 17 14 16 15 1563 0.75 475
120 15 14 15 15 14 13 14.67 G54 332
AT 24058 25 2525 2475 24,78 LTS 2448 1.33 502
FENSAYO: 1000 meg/Ky
i X Y1 Y2 Y3 ¥4 TS Y6 PROM. DEJIST, | COEFY,
30 14 18 ig 17 15 1e 17,83 117 B36
&0 17 1o 19 1% 17 7 1783 98 551
20 26 1% 17 17 17 16 17.5 1.3% 788
LE0 i i7 i35 16 1é 16 16 G.63 395
AT 6.5 2725 26.5 23715 255 2525 26132 075 2.8%
NOTA.  X=MINUTOS DE ENSAYO

Y= SEGUNDOS SOPORTADOS BAJO EL CALOR DE LA LUZ
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EVALUACION DEL EFECTO ANALGESICO DE LANHOJADE

Plantago major {Llantén )

o AHER BR oK ChitR™ T H
: RATA ! CONTROL Bz DOSIS 750 mg/Ky DOSIS 1000 mg/X
@ [ 22,75 27,00 26,00 26,50
: 2 22,25 27,50 25,25 27,25
i 3 21,75 26,25 24,75 26,50
4 21,50 25 50 23,25 25 75

5 i 21,25 . 24,50 24,75 25,50
8 22,50 26,50 22,75 26,25
PROMEDIO 22,00 26,21 24 46 26,13
DESY. ST. 0,59 1,08 1,23 0,75
COEF. VAR. 2,69 4,11 5,02 2.89

ANALISIS DE VARIANZA

: TUENTE S 6L oM F
ltratamientos 69,02 3 23,31 25,97
lerrer 17.95 20 0,90 (p0.05)
'tntal 87,87 23
| COMPARACIONES DUNNETT
{FBZ-Control 4,21 - (p<0.05) 1,39
1 750-Control 2.46 (p<0.05)
11000 -Cantral 413 {p?0.05)




79

EVALUACION DEL EFECTO AMALGESICO DE LAS SEM HiAs DE
Flardago major {Llantén)
TEST DE AMOUR SMITH

P

20

Aren bajo 1a ourva

.
CORTRCY

BLPLRERCIA TOG mp ity Tl mgdhyg

TPATAMIENTOS
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12.5. CALCULOS ESTADISTICOS
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12.5. CALCULOS PARA DETERMINAR SIEXISTE DIFERENCIA

ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVAENTRE LOS
TRATAMIENTOS

CORRESPONDIENTES A LA PRUEBA DE KOSTER PARA EVALUAR
ANALGESIA EN RATONES

12.5.1. Valorde X para:

= 0.05
al.= 3 (grados de libertad )
X = 7.82 (tabla)

Si H corregido es mayor o igual a X entonces : se rechaza

la hipotesis nula, lo cual indica que al menos un tratamiento es
diferente.

Ho= lLos tratamientos son iguales

Ha= Al menos un tratamiento es diferente
a) Hoja de Cecropia peltala ( Guarumo)

H corregido = 16.985

16.985> 7.82

Al moenos un tratamiento es diferente

b) Semilla de Linum usitatissimum (Linaza )

H corregido = 16.942
16.942> 7.82

Al menos un fratamiento es diferents
c¢) Hoja de Plantago major {Llantén )

 corregido = 20.318
20.318 » 7.82

Al menos un tratamiento es diferente

12.5.2. COMPARACIONES MULTIPLES DE LOS TRATAMIENTOS
vrs, CONTROL ( Kruskal - Wallis )

{Re-R ) > z N{NEY L (e )

(k-1) 12 ae n
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N = 24 ( #total de observaciones )
nc=n =6 (# deobservaciones por grupo de tratamientos )
2/2(k-1)=Z 0.0083= 2.35 (tabla)

Valor comparador : Z N(N+1) (1 + 1)
(k-1) 12 ne n
VC= 2.35 24 (25) (2 )
12 6
VC =9.594

NOTA: El valor commparador esel mismo para todoslosensayos. Rc-R =
diferencia entre el rango medio del control negativo y cualquier otro
tratamiento.

l.a prueba no paramétrica del Kruskal-Wallis indica que 1a
diferencia anterior debe ser mayor que el valor comparador para afirmar
que existe diferencia estadisticamente significativa entre los
tratamientos,

12.5.3. CALCULOS PARA ANALGESIA (Kruskal - Wallis )

12.5.3.1. TEST DE Kruskal-Wallis

a) Hojade Cecropiapeltata (Guarumo )
VC=9.594

( Control - Salicilato )= (20.833-4.167 )= 16.66 » 9.594
l.os tratamientos son diferentes

{ Control - D750 mg/Kg )} = (20.833-13.583 )= 7.25 < 9.504
Los tratamientos no son diferentas

( Control - D1000mg/Kg ) = ( 20.833 - 11.417 ) = 9.416 < 9.594
l.os tratamientos no son diferentes
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b) Semilla de Linum usitatissimum (Linaza )
VC=9.594

( Control - Salicilato } = (21.417-4.75 )= 16.667 > 9,594
Los tratamientos son diferentes

{Control-D 750 mgiKg ) = (21.417 - 11.417) = 10.00 > 9.594
Los tratamientos son diferentes

(Control-D 1000 mglKg )= (21.417-12.417 )= 9.00 < 8.504
Los tratamientos no son diferentes

c) Hoja de Plantago major ( Llantén )
VC= 9.584

( Control - Salicilato ) = (21.417 - 3.75 )= 17.667 » 9.594
Los tratamientos son diferentes

(Control - D 750 mg/Kg )} = (21.417 - 14.917 ) = 6.500 < 9,594
Los tratamientos no son diferentes

{ Control - D 1000 mg/Kg )= (21.417-9.917) = 11.500 > 9.594
Los tratamientos son diferentes

12.5.3.2. CALCULOS ANALGESIMETRO ( Dunnett)

a) Hoja de Cecropia peltata ( Guarumo)

D750 mg/Kg - Control = 187.50 > 71.08 ( Dunnett)
Si hay diferencia significativa p< 0.05

D 1000 mg/Kg - Control = 207.50 > 71,08 ( Dunnett )
Si hay diferencia significativa p< 0.05

b) Semilla de Linum usitatissimum (Linaza )

D 750 mg/Kg - Control =105.83 > 61.04 ( Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

D 1000 mg/Kg - Control = 271.25 > 61.04 ( Dunnett )
Si hay diferencia significativa p < 0.05
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c) Hoja de Plantago major (Llantén )

D 750 mg/Kg - Control = 324.50 > 98.49 ( Dunnett )
Si hay diferencia significativa p < 0.05

D 1000 mg/Kg - Control = 355.42 > 98.49 ( Dunnett )
Si hay diferencia significativa p< 0.056

12.5.3.3. TEST DE AMOUR SMITH (Dunnett)
a) Hojade Cecropia peliata (Guarumo)

D 750 mg/Kg de peso - Control = 3.50 > 1,81 (Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

D 1000 mg/Kg de peso - Control = 1.83 > 1.81 (Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

b) Semilla de Linum usitatissimum (Linaza)

D 750 mg/Kg de peso - Control = 4.42 >1.73 {Dunnett)
Si hay diferencia significativa p< 0.05

D 1000 mg/Kg de peso - Control = 2.71 > 1,73 (Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

c) Hoja de Plantago major (Llantén)

D 750 mg/Kg de peso - Control = 2.46 > 1.39 (Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

D 1000 mg/Kg de peso- Control = 4.13 > 1,30 {Dunnett)
Si hay diferencia significativa p < 0.05

FROIERRD 77 1
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12.6. IDENTIFICACION Y DESCRIPCION BOTANICA DE
Linum usitatissimum (Linaza)
12.7. IDENTIFICACION Y DESCRIPCION BOTANICA DE
Plantago major (Lianten)
12.8 . IDENTIDFICACION Y DESCRIPCION BOTANICA DE

Cecropia peltata (Guarumo)
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12.6. Linum usitatissimum

ldentificacion botanica:

Subclase: diapétalas superiores diplostema
Orden: geranidas

Familia. linacene
Género: Linum

Especie: usitatissimum {18)

Descripcion botanica:

Hierba anual de tallo erguido delgado, glabro, con pocas
ramas. Hojas oblongas, lanceoladas, alternas, sésiles, simples y enteras.
Flores azules o moradas, pétalos delgados, caliz de § hojuelas, 5 pétalos
unguiculados, 5 estambres, unidos en la base y 5 estilos. Frutos
capsulares secos, redondos, 7-2 mm, dividido en cinco camaras, en cada
una se alojan dos semillas, separadas por un labique. Semillas

comprimias, 5-7 mm, perfil eliptico, color castafio claro, relucientes (5).
12.7. Plantago major

identificacion Botanica:

Division: Embryophyta siphonogama
Subdivision: Angiospermae

Clase: Dicotyledoneae

Orden: Plantaginales

Familia: Plantaginaceae

Género: Plantage

Especie: Plantago major L.(18)
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Descripcion Botanica:

Hierba anual de hojas escasas en roseta basal, peciolo largo,
lampifias, anchas, ovaladas, §-20 cm de largo. Floras blanco-verdoso,
pequefias de 10-20 cm  de largo; bracteas mas cortas que el caliz; sépalos
anchos de 1-2 mm de largo. Céapsula de semillas ovalada, 3-4 mm, 2 celdas
con 6-30 semillas. Semilla ovoide, angulada, café-negro, de 1-2 mm de

ancho,cubierta de mucilago (5).

12.8. Cecropia peltata

Identificacion Botanica:

Reino: Vegetal
Division: Spermatophyia
Subdivision: Angiospermae
Clase: Dicotyledoneae
Orden: Urticales
Familia Moraceae
Género: Cecropia
Especie Peltata(17)

Descripcion Botanica:

Arbol de rapido crecimiento, de hasta 22 m de altura, que tiene
sabia lechosa y presenta pocas ramificaciones en la parte superior. Hojas
con tallos peludos, cuando jovenes cubiertas de pelusa gris-rojiza, al
madurar arregladas en esgirales circulares, 25-50 cm de ancho,
profundamente divididas de 8-13 i6bulos  espatulados. Flores pequefias
agrupadas, pendientes, espinosas, ias masculinas de 8-10 cm de largo,

las femeninas 20-40 cm de largo, 6-7 mm de ancho, muy carnosas al

madurar. Las espigas femeninas forman un agregado de frutas consiste de




88
numerosas y verdaderas frutas pequefias, con una semilla dnica
(12). |
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12.9. DESCRIPCION DEL APARATO UTILIZADO PARA EL
TEST DE AMOUR SMITH




12.9. Aparato artesanal:

20

Para la realizacion dol Test de Amour Smith, se fabrico un aparato

artesanal el cunl consiste en una mesa de pino de 31.3 om de alto por 48

cm de ancho, en la cual se colocd un reflactor blanco marca AGE de 150

Wy 120 V a una distancia de 8 1/2 em de la base de la mega y a 6 cm del

inmovilizador de ratas.
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