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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo determinar el efecto analgésico y
antiinflamatorio del extracto hidroalcoholico de la céascara y semilla de Vitis vinifera var.
Quebranta L. en ratones albinos. Se realiz6 un estudio experimental, cuantitativo, prospectivo y
transversal. Se emplearon dos modelos de evaluacion: la prueba de placa caliente para medir el
efecto analgésico y el modelo de edema plantar inducido por carragenina al 1% para evaluar la
actividad antiinflamatoria. Los datos se analizaron mediante las pruebas de Shapiro-Wilk,
ANOVA de un factor y Tukey, con un nivel de significancia de p < 0.05. Los resultados mostraron
una respuesta dosis-dependiente: a 50 mg/kg el efecto analgésico fue leve y transitorio, a 100
mg/kg mas sostenido y a 200 mg/kg el mas potente, alcanzando un maximo a los 90 minutos
(15.64 s, 40.81%). En la evaluacion antiinflamatoria, el extracto redujo la inflamacién a 25.26%,
27.02% y 44.09% para 50, 100 y 200 mg/kg respectivamente, siendo comparable al ibuprofeno.
Se concluye que el extracto hidroalcohdlico de Vitis vinifera var. Quebranta L. presenta efectos

analgésicos y antiinflamatorios significativos dependientes de la dosis.

Palabras clave: Vitis vinifera, Extracto hidroalcohdlico, analgésico, antiinflamatorio.

Vii



ABSTRACT

The objective of this research was to determine the analgesic and anti-inflammatory effects of the
hydroalcoholic extract from the peel and seeds of Vitis vinifera var. Quebranta L. in albino mice.
An experimental, quantitative, prospective, and cross-sectional study was conducted. Two
evaluation models were applied: the hot plate test to determine the analgesic effect and the
carrageenan-induced paw edema model (1%) to assess anti-inflammatory activity. Data were
analyzed using the Shapiro-Wilk test, one-way ANOVA, and Tukey’s post hoc test, with a
significance level of p < 0.05. The results showed a dose-dependent response: at 50 mg/kg, the
analgesic effect was mild and transient; at 100 mg/kg, more sustained; and at 200 mg/kg, the
strongest, reaching a peak at 90 minutes (15.64 s, 40.81%). In the anti-inflammatory evaluation,
inflammation was reduced to 25.26%, 27.02%, and 44.09% for 50, 100, and 200 mg/Kkg,
respectively, showing efficacy comparable to ibuprofen. It is concluded that the hydroalcoholic
extract of Vitis vinifera var. Quebranta L. exhibits significant dose-dependent analgesic and anti-

inflammatory effects.

Keywords: Vitis vinifera, Hydroalcoholic extract, Analgesic, Anti-inflammatory.
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I. INTRODUCCION

La planta medicinal es definida por la OMS como la especie vegetal que contiene diferentes
propiedades terapéuticas, debido que son precursores para la elaboracién de farmacos. El 88%
de la poblacién global utiliza la medicina a base de hierbas, y el 90% de los paises en desarrollo
la consideran su principal opcién de cuidado de la salud, segun la OMS. Los metabolitos
secundarios de las plantas medicinales, que son responsables de sus multiples efectos
terapéuticos, deben extraerse, purificarse y aclararse. Esto se debe a los efectos terapéuticos

diversos de los metabolitos secundarios @.

En los ultimos tiempos, se han informado varias propiedades farmacoldgicas de extractos
derivados de la “uva” Vitis vinifera (familia Vitaceae), los extractos producidos a partir de las
hojas, frutos (piel y semillas) y otras partes de esta planta han mostrado efectos cardioprotectores,
hepatoprotectores,  neuroprotectores, antioxidantes, anticancerigenas, antibacterianas,
antifungicos y antidiabéticas; debido a los numerosos compuestos fitoquimicos incluidos
flavonoides, estilbenos y acidos fendlicos @.

Tsantila, et al. ©, en el 2024, prepararon doce extractos de semillas, frutos, hojas y madera de
Vitis vinifera Airen. Evaluaron sus efectos antiproliferativos y antioxidantes contra células
normales y contra un panel de lineas celulares de cancer de mama para encontrar el extracto mas
fuerte. Los extractos de semillas de Vitis vinifera demostraron una mayor actividad antioxidante
que cualquier otra parte de la planta. La mayoria de los extractos de semillas demostraron efecto
antioxidante y no mostraron citotoxicidad contra células mamarias normales. En comparacion
con otros extractos de semillas, el extracto de semillas organicas enteras de uva blanca demostré

la mejor correlacion entre la dosis y la inhibicién de ROS.

En el 2024, Kumar, et al. ¥, demostraron que el extracto etanélico de Vitis vinifera tiene
propiedades hepatoprotectoras y nefroprotectores, mientras que reduce los niveles sanguineos
elevados de ALT, AST, ALP, urea y creatinina, asimismo disminuy6 la necrosis hepética y renal
causada por CCl4. El extracto etandlico de Vitis vinifera fue evaluado en dos dosis (100 y 200
mg/kg/dia) y se comparé con la silimarina a 100 mg/kg; el extracto etandlico fue més efectivo a
200 mg/kg/dia.

Pettinelli, et al. ®, en el 2024 realizaron el microencapsulo utilizando el método de evaporacion
de emulsion-solvente mediante dos métodos diferentes: el dispositivo gota a gota convencional y
el dispositivo micromezclador; el polimero encapsulante -3-hidroxivalerato (PHBV) fue el que se
utilizé. La eficiencia de encapsulacion de las microparticulas de PHBV preparadas con un
dispositivo de goteo convencional y un micromezclador fue del 15,1% y del 60,6%,

respectivamente. Los componentes principales del extracto de las hojas de uva (Vitis vinifera L.



cv. Pais) son &cido cindmico, quercetina-3-glucésido y quercetina-3-glucorinida. El extracto
original conservo la actividad antioxidante entre el 50% y el 80% y las microparticulas cargadas
entre el 20% y el 70%.

Chopra y Geetha © en el 2023 estudiaron la actividad antiinflamatoria del extracto de semilla de
V. vinifera mediante un ensayo de desnaturalizacion de albimina. El extracto se prob6 en
diferentes concentraciones que oscilaron entre 10 y 50 pg/mL. Los resultados mostraron que el
extracto de semilla de V. vinifera tenia una mejor actividad antiinflamatoria que el diclofenaco
sodico utilizado como referencia. El extracto también tuvo menos efectos secundarios. Se cree

que los polifenoles son responsables de este efecto.

Silva, et al. ), et al en 2022 indican que, la cascara de uva procedente de residuos de vinificacion
de Vitis labrusca demuestra actividades analgésicas y antiinflamatorias, relacionadas al menos en
parte con la presencia de compuestos fenélicos lo que demuestra una posible alternativa a los
farmacos antiinflamatorios y analgésicos mediante ensayos de contorsion abdominal, placa
caliente y formalina, donde los grupos experimentales recibieron 25, 50 y 100 mg/kg de aceite
esencial de acido laurico y geraniol, Los ensayos in vivo mostraron que el extracto de Vitis
labrusca en fracciones de masa de 100 y 300 mg/kg redujo la hiperalgesia mecanica y térmica
inducida por carragenina, el 50% del edema de la pata y el reclutamiento de neutréfilos. Ademas,
no hubo indicios de nefrotoxicidad ni hepatotoxicidad. El extracto obtenido a partir de residuos
de vinificacion contiene propiedades analgésicas y antiinflamatorias, relacionadas al menos en

parte con la presencia de compuestos fendlicos, y no es toxico para los tejidos renales y hepaticos.

Cosme, et al. ® en el 2018, refirieron que los &cidos fendlicos de las uvas se encuentran
principalmente en la piel y la pulpa en forma de ésteres tartaricos, que incluyen acidos benzoicos
(acidos vainico, siringico y salicilico) y acidos cinamicos (&cidos ferrulico, p-cumarico y
cafeico). Ademas, los estilbenos C6-C3-C6, que incluyen el trans-resveratrol, el cis-resveratrol y
el glucdsido de trans-resveratrol, se encuentran en las uvas. El orden de actividad antioxidante de
los diversos flavonoles fueron los siguiente: kaempferol, miricetina, quercetina, en un

decreciente. El patron de sustitucion de hidroxilo del anillo B de los flavonoles fue diferente.

El tratamiento farmacoldgico del dolor tiene diferente escala, dependiendo del tipo de dolor, de
acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud, por lo que se consideran a medicamentos de tipo
no opioides, opioides y coadyuvantes, que en algin momento puede tener una eficacia no muy
alta. Pueden considerarse a medicamentos como el &cido acetil salicilico, paracetamol,

diclofenaco y otros AINES.

En los Gltimos afios, la actividad analgésica y antiinflamatoria ha despertado un gran interés

cientifico en la farmacologia, la salud y, sobre todo, en la sociedad. El objetivo de la investigacion
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actual es determinar los efectos analgésicos y antiinflamatorios del extracto hidroalcohdlico de la

cascara y semilla de vid en ratones albinos.
Ante lo expuesto, se realiz6 una revision de antecedentes, entre los cuales se destacan:
Dentro de los antecedentes internacionales podemos mencionar a los siguientes:

Da LF, etal. ® 2024, en el estudio titulado “Aceite esencial de Lippia alba: una poderosa y valiosa
planta medicinal antinociceptiva y antiinflamatoria de Brasil” presenta como objetivo analizar la
composicion quimica y las propiedades antinociceptivas y antiinflamatorias del aceite esencial de
“Lippia alba” y su principal componente, el geraniol. La muestra de las hojas de “Lippia alba”
fueron recolectadas en la region de Para, Brasil. El aceite esencial se extrajo utilizando un
extractor Clevenger modificado. Posteriormente, el aceite fue analizado mediante cromatografia
de gases y cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas. Para evaluar la toxicidad
del aceite esencial y del geraniol, se aplicaron dosis de 50, 300 y 2000 mg/kg en ratones. Las
pruebas de antinocicepcion se llevaron a cabo mediante ensayos de contorsion abdominal, placa
caliente y formalina, donde los grupos experimentales recibieron 25, 50 y 100 mg/kg de aceite
esencial de &cido laurico y geraniol. Finalmente, la actividad antiinflamatoria se examin6 usando
el modelo de edema en oreja. Se obtuvo como resultado, que los compuestos predominantes en
el aceite fueron monoterpenos oxigenados, destacando el geraniol con un 37.5% de
concentracion. En los ensayos con animales, se observaron efectos sedantes, una disminucion
significativa del dolor en las pruebas de contorsién abdominal y un aumento del umbral del dolor
en la prueba de la placa caliente. Ademas, en el modelo de edema de oreja, Lippia alba mostrd
una destacada actividad antiinflamatoria, logrando reducir el tamafio del edema en los ratones
tratados. El estudio llegé a la conclusion, que tanto el aceite esencial de Lippia alba como el
geraniol demostraron un potencial analgésico y antiinflamatorio prometedor, sugiriendo su
posible uso como tratamiento alternativo o complementario a los farmacos convencionales. No
obstante, se requiere mas investigacion para profundizar en sus mecanismos de accion y explorar

su eficacia clinica en humanos.

Silva, et al. 2022, en el estudio titulado “Extracto hidroetanélico de cascara de uva procedente
de residuos de vinificacion de Vitis labrusca: actividades antinociceptivas y antiinflamatorias”
presenta como objetivo investigar el extracto hidroetandlico de las cascaras provenientes de
residuos agroindustriales de Vitis labrusca y evaluar sus propiedades antinociceptivas y
antiinflamatorias. La muestra del orujo y las céscaras de uva fueron aprovechados para la
produccion del extracto hidroetanolico, los compuestos fendlicos se identificaron mediante
espectrometria de masas y el método colorimétrico de Folin-Ciocalteu, utilizando acido gélico
como estandar. En ratones, se administraron dosis orales de 30, 100 y 300 mg/kg del extracto para

evaluar la hiperalgesia mecéanica con el método de Von Frey y la hiperalgesia térmica con una
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placa caliente a 55 °C. Se midieron el edema de la pata con un paquimetro y el reclutamiento de
neutrofilos a través de la actividad de la mieloperoxidasa. Ademas, se evaluaron la nefrotoxicidad
y hepatotoxicidad mediante analisis bioguimicos de muestras de sangre. Se obtuvo como
resultado en fraccion masiva de hollejos fue del 75%, y en los residuos secos del 59%. Se
identificaron nueve antocianos y cinco flavonoides, con una fraccion masiva de compuestos
fenolicos equivalente a 26,62 mg/g de acido galico. En los ensayos in vivo, el extracto de Vitis
labrusca en dosis de 100 y 300 mg/kg redujo significativamente la hiperalgesia mecanica y
térmica inducida por carragenina, disminuy6 el edema de la pata en un 50% y redujo el
reclutamiento de neutrofilos. No se observaron efectos toxicos en los rifiones ni en el higado. El
estudio llegd a la conclusion, que el extracto de Vitis labrusca obtenido de residuos de vinificacion
posee propiedades analgésicas y antiinflamatorias, atribuibles en parte a su contenido de
compuestos fendlicos. Ademas, no presenta toxicidad para los tejidos renales y hepaticos, lo que

sugiere su potencial como tratamiento seguro y eficaz para el dolor y la inflamacion.

Lago, et al. ®9 2021, en el articulo “Evaluacion en modelos animales del efecto antinflamatorio
de las capsulas de hojas secas de Moringa oleifera” presenta como objetivo, evaluar el efecto
antinflamatorio de las capsulas de hojas secas de Moringa a partir del extracto hidroalcohélico de
su contenido. La muestra se emple6 en un extracto hidroalcoholico al 45 % (V/V) del contenido
de las cépsulas de hojas secas de Moringa oleifera elaboradas como forma terminada, se
emplearon dos modelos clasicos de evaluacion de compuestos con presumible accion
antinflamatoria, el modelo de granuloma inducido por la mota de algodén, util para investigar
efectos en la fase cronica de la inflamacidn, y el modelo de edema de la pata inducido por la
administracion intraplantar de carragenina, empleado para evaluar los efectos en la fase aguda de
la inflamacion. Se obtuvo como resultado que las capsulas de hojas secas en las dosis evaluadas
redujeron significativamente el peso del granuloma en comparacién con el grupo control en el
modelo estudiado. Se observo también la reduccion significativa del edema tanto en la fase inicial
como en la fase més tardia, en el modelo de edema de la pata de raton inducido por carragenina.
El estudio llegé a la conclusion que se demostré en modelos animales la efectividad que el uso
etnobotanico le atribuye a esta planta en cuanto al efecto antinflamatorio. Las capsulas mostraron

el uso potencial de la moringa para fabricar suplementos fitoterapéuticos efectivos.
Dentro de los antecedentes nacionales podemos mencionar a los siguientes:

Carrillo 322023, en el estudio “Efecto analgésico del extracto etandlico del fruto de Physalis
peruviana (Aguaymanto) en Mus musculus var. Suizo” presenta como objetivo, la evaluacion del
efecto analgésico del extracto etandlico del fruto de Physalis peruviana (Aguaymanto) en Mus
musculus var. suizo. La muestra consistio en la evaluacion del efecto analgésico en un total de 32

ratones en cuatro grupos de trabajo: Blanco (Solucidn salina fisiolégica), Problema I (aguaymanto
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a dosis de 50 mg/kg), Problema Il (aguaymanto a dosis de 200 mg/ kg), Medicamento patrén
(Ketorolaco 5.0 mg/Kg) utilizando tres métodos de medicién de analgesia: Hot plate,
analgesimetro y el test de retirada de la cola. Se obtuvo como resultado en el caso del problema |
la evidencia de un efecto similar al grupo patrén en los tres métodos de medicion; por otra parte,
el grupo Problema Il mostré una hipersensibilidad, conocida como Hiperalgesia. El estudio llegd
a la conclusion el indicar que el efecto analgésico del extracto de Physalis peruviana

(Aguaymanto) se presenta a una dosis de 50 mg/kg.

Limay de la Cruz EC y Teves Guzman K 2023, en su estudio titulado “Determinacion in vivo
del efecto antipirético, analgesico y antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de las semillas
de Moringa oleifera Lam. en ratas Holtzman” presenta como objetivo, determinar los efectos
antipiréticos, analgésicos y antiinflamatorios del extracto hidroalcohélico de las semillas de
Moringa oleifera Lam. La muestra se prepard a partir de un extracto hidroalcoholico y se realizd
una marcha fitoquimica para identificar los metabolitos presentes. Para evaluar los efectos
farmacoldgicos, se utilizaron ratas albinas de la cepa Holtzman. El efecto antipirético se evalud
induciendo la pirexia mediante la inoculacion de una suspension de levadura de cerveza al 15%,
utilizando paracetamol como referencia. El efecto analgésico se determiné mediante el método
Hot Plate, empleando tramadol como farmaco control. Por ultimo, el efecto antiinflamatorio se
analizo a través del método de edema subplantar inducido por A-carragenina, utilizando un
pletismémetro digital PANLAB LE7500 y diclofenaco como farmaco de referencia. Se obtuvo
como resultado en la marcha fitoquimica presencia de metabolitos como esteroides, triterpenos,
alcaloides, aminoacidos, taninos, azucares reductores y fenoles. El efecto antipirético mas notable
se registro a la dosis de 400 mg/kg a las 3 horas. Asimismo, el efecto analgésico mas pronunciado
se observd a los 60 minutos con la misma dosis, mientras que el efecto antiinflamatorio se
evidenci6 con una dosis de 25 mg/kg a los 300 minutos. El estudio llegé a la conclusién que el
extracto hidroalcohdlico de las semillas de Moringa oleifera Lam. mostr6 efectos antipiréticos,

analgésicos y antiinflamatorios significativos.
Y respecto a los antecedentes locales podemos mencionar a los siguientes:

Anicama 42022, en su tesis titulado “Evaluacion de la actividad analgésica y citotoxicidad del
extracto etanolico de hojas de la especie Tristerix chodatianus (Patsch.) Kuijt “Pupa” presenta
como objetivo, establecer si el extracto etandlico obtenido a partir de las hojas de Tristerix
chodatianus (Patsch) Kuijt “Pupa” presenta actividad analgésica y citotoxica. Como muestra, el
extracto se obtuvo por maceracion de sus hojas, utilizando como solvente etanol 96°. Se filtré y
concentré en un evaporador rotatorio a presion reducida a 45°C hasta obtener el extracto seco. La
actividad analgésica se evalu6 con el método de reaccion al calor: “Hot Plate”; y la citotoxicidad

se determind por los bioensayos de Artemia Salina y Lactuca Sativa (Lechuga). Se obtuvo como
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resultado que la actividad analgésica por el método de Hot Plate dio un porcentaje de analgesia
de 95.19% con una dosis de 400 mg/Kg; en contraste al control positivo, tramadol 50mg/mL, que
dio un 165% de analgesia. El estudio lleg6 a la conclusion que el extracto etanolico de hojas de
la especie Tristerix chodatianus (Patsch.) Kuijt “Pupa” present6 actividad analgésica y no
presento citoxicidad.

A continuacién, se detalla la formulacion de los problemas y la justificacion

Formulacion del problema

Problema general

¢El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
presenta efecto analgésico y antiinflamatorio en ratones albinos?

Problemas especificos

Problema especifico 1

¢El extracto hidroalcoh6lico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
contiene metabolitos secundarios?

Problema especifico 2

¢El extracto hidroalcoho6lico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
muestra efecto analgésico en ratones albinos?

Problema especifico 3

¢El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
muestra efecto antiinflamatorio en ratones albinos?

Este estudio se justifica desde el punto de vista:

La Vitis vinifera ofrece un abundante aporte de metabolitos secundarios, especialmente
flavonoides (flavan-3-oles, flavonoles), acidos fendlicos, antocianinas, acidos grasos,
aminodcidos y vitaminas. Ademas, incluye los caracteristicos derivados de estilbeno.
Adicionalmente, las variaciones cualitativas en el contenido fitoquimico estan sujetas a la parte
morfolégica de la planta. Por la existencia de los grupos de compuestos previamente
mencionados, Vitis vinifera es un tema de especial relevancia cientifica. Estd dotado de
propiedades antioxidantes, antibacterianas, antiinflamatorias y anticancerosas. Adicionalmente,
muestra caracteristicas cardioprotectoras, hepatoprotectoras y neuroprotectoras @,

En el 2023, Majeed at el. ®9, indicaron que los compuestos bioactivos de las uvas, que incluyen
quercetina, resveratrol y epigalocatequina-3-galato, que tienen propiedades terapéuticas o
funcionales, podrian contribuir de manera conjunta a mejorar la salud. La eliminacién de radicales
libres, la reparacion de dafios en el ADN y la proliferacion esta influenciada por la regulacion de
la expresion genética, el metabolismo, la supervivencia celular y la defensa antioxidante. Los
fitoquimicos de las uvas protegen contra el cancer, la neurodegeneracion, el sindrome metabdlico,

la inflamacion y las enfermedades cardiacas.
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En el 2020, Goufo at el. ®, detectaron alrededor de 183 compuestos fendlicos en raices, maderas,
cafias, tallos y hojas. Estos incluyen 78 estilbenos (23 mondmeros, 30 dimeros, 8 trimeros, 16
tetrameros y 1 hexamero), 15 &cidos hidroxicinamicos, 9 acidos hidroxibenzoicos, 17 flavan-3-
oles (de los cuales 9 son proantocianidinas), 14 antocianinas, 8 flavanonas, 35 flavonoles, 2
flavonas y 5 cumarinas. Hay una considerable diversidad en la presencia de estos compuestos
quimicos a lo largo de la planta de vid, con hojas y tallos/cafias que poseen flavonoles (83,43%
de los niveles fenolicos totales) y flavan-3-oles (61,63%) como sus compuestos predominantes,
respectivamente. A partir del patron observado en los mismos 6rganos, se pueden encontrar
quercetin-3-O -glucurdnido, quercetin-3-O -galactésido, quercetin-3-O -glucdsido y &cido.

Los productos naturales, como el extracto de Vitis vinifera, son generalmente bien tolerados y
pueden servir como alternativa o complemento a los tratamientos farmacol6gicos convencionales,
reduciendo asi la dependencia de los medicamentos sintéticos y sus efectos secundarios. La
bioguimica, la inmunologia, la farmacologia y la nutricién son algunas de las disciplinas que mi
estudio tiene el potencial de cruzar, fomentando la colaboracion interdisciplinaria y el avance
cientifico en multiples campos. Es necesario aclarar que el desarrollo y sobre todo los logros de
esta investigacion proporcionaran una herramienta intelectual para diversos estudios posteriores,
en otras palabras, una base tedrica que permitira a futuras indagaciones esclarecer detalles
procedimentales, las cuales busquen abarcar este tema.

Este trabajo propone probar la eficacia de la vitis vinifera (vid) como analgésico y antinflamatorio,
ademas, ofrece nueva y significativa informacién sobre los efectos hidroalcohdlicos de la piel y
semillas de Vitis vinifera (Vid), demostrando que posee propiedades analgésicas y
antiinflamatorias, siendo una alternativa para aliviar el dolor y la inflamacién en la poblacion.
En la préctica, los hallazgos del estudio se utilizan para desarrollar una alternativa o estrategia
basada en la medicina natural vitis vinifera (vid), ademas la informacién y los resultados de la

investigacion servirdn para futuras indagaciones en el Pert y en el mundo.
Para lo cual se establecieron el objetivo general y especificos de la investigacion.

Objetivo General

Determinar el efecto analgésico y antiinflamatorio del extracto hidroalcoholico de la cascara y
semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Obijetivos especificos

Obijetivo especifico 1

Establecer la presencia de metabolitos secundarios del extracto hidroalcohdlico de la céscara 'y
semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)

Obijetivo especifico 2

Evaluar el efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera

var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.
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Objetivo especifico 3

Identificar el efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis
vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Hipdtesis de la investigacion.

Hipotesis general

H1: El extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
muestra propiedades analgésicas y antiinflamatorias significativas en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la c&scara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
no muestra propiedades analgésicas y antiinflamatorias significativas en ratones albinos.
Hipotesis especificas

Hipotesis especifica 1

H1: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
posee metabolitos secundarios con propiedades analgésicas y antiinflamatorias.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
no posee metabolitos secundarios con propiedades analgésicas y antiinflamatorias.

Hipdtesis especifica 2

H1: El extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
tiene efecto analgésico en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
no tiene efecto analgésico en ratones albinos.

Hipdtesis especifica 3

H1: El extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
no tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos

Para alcanzar los objetivos propuestos y facilitar su comprension, este trabajo se ha organizado
en ocho capitulos, de la siguiente forma:

El Capitulo I corresponde a la introduccidn, donde se brinda una perspectiva general del estudio.
En este apartado se expone de manera resumida la problematica investigada, se incluyen
antecedentes recientes sobre el tema y se argumenta la relevancia y pertinencia del trabajo.
Asimismo, se define con claridad el objetivo principal de la investigacion.

El Capitulo Il describe la metodologia empleada, detallando el enfoque adoptado para desarrollar
el estudio. Se precisan el tipo y disefio de investigacion, asi como el método de seleccion de la
poblacion y muestra. Ademas, se explican los procedimientos, técnicas e instrumentos utilizados
para recolectar la informacion, junto con el modo en que se analizaron los datos para responder a

los objetivos planteados.

16



En el Capitulo 111 se presentan los resultados, los cuales estan respaldados con analisis estadisticos
y se ilustran mediante tablas y graficos que facilitan su interpretacion.

El Capitulo IV esté dedicado a la discusion de los resultados, realizando un contraste entre los
hallazgos del estudio y los obtenidos en investigaciones previas, lo que contribuye a enriquecer
la comprension de los conceptos y enfoques analizados.

Finalmente, el Capitulo V recoge las conclusiones, formuladas a partir del cumplimiento de los
objetivos. También se proponen recomendaciones para futuros estudios relacionados, seguidas
por la lista de referencias bibliogréficas y los anexos correspondientes.
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Il. ESTRATEGIA METODOLOGICA
2.1Tipo y disefio de investigacion
2.1.1 Tipo de investigacion

Estudio tipo experimental, cuantitativo, prospectivo y transversal.

Experimental: Se controlard intencionalmente la variable independiente y hay un grupo
control @9,

Cuantitativa: Los resultados se expresaran en valores numéricos @9,

Transversal: Las variables se mediran una sola vez, las variables se mediran en un momento
determinado (9.

Prospectivo: El estudio se realizara desde una fecha en adelante, y se registraran los datos
a medida que se realizan las etapas de la investigacion (8,

2.1.2 Disefio de investigacion

El disefio es experimental

Experimental: El investigador pretende establecer el posible efecto de una causa que se

manipula @®),

2.1.3 Unidad de anélisis
e Ratones albinos machos.
e  Extracto hidroalcoholico de la cascara y semilla de Vitis vinifera.
2.2. Variables

Variable independiente: Extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de Vitis vinifera
var. Quebranta L. (Vid)

Variable dependiente: Efecto analgésico y antiinflamatorio
2.3 Poblacion de estudio

Poblacion vegetal: Céascara'y semilla de la variedad Vitis vinifera var. Quebranta L. cultivados
en la region de Ica, especificamente en el distrito de Pueblo Nuevo-Ica.

Poblacion animal: Integrada por todos los ratones albinos del Centro Nacional de Productos
Bioldgicos del Instituto Nacional de Salud. (Anexo 3 — Certificado Sanitario N° 157-2024).
2.3.1 Muestra

Muestra vegetal: 10 kilogramos de frutos de Vitis vinifera var. Quebranta L., recolectado
manualmente en el distrito de Pueblo Nuevo-Ica (Latitud: 14°07'39"S, Longitud 75°42'11"0).
Muestra animal: La muestra estuvo conformada por 49 ratones albinos machos procedentes

del Instituto Nacional de Salud

18



2.2.3 Muestreo

Criterios de inclusion

Vegetal

Animal

Frutos de la Vitis vinifera var. Quebranta L.

Frutos en buen estado de presentacion y con caracteristicas organolépticas
adecuadas.

Frutos de Vitis vinifera var. Quebranta L. producidos y cosechados en la Regién

Ica: Distrito de Pueblo Nuevo-Ica.

Ratones albinos machos.

Peso entre 20 a 30 gramos.

Procedencia del bioterio del Instituto Nacional de Salud.
Dindmicamente estable.

Reflejos presentes.

Edad entre 6 a 8 semanas.

Libre de enfermedades.

Saludables

Criterios de exclusién

Vegetal

Animal

Frutos de la Vitis vinifera que no sean de la variedad Quebranta L.
Frutos con caracteristicas organolépticas inadecuadas.
Frutos de Vitis vinifera var. Quebranta L. producidos y cosechados fuera de la

Region Ica.

Ratones albinos hembras.
Ausencia de reflejos.
Manifestacion de alguna patologia.
Somnoliento, tranquilos o quieto.
Ratones con pelaje erizado.

Ratones que hayan recibido algin farmaco.
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2.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Todos los datos obtenidos experimentalmente fueron registrados en una ficha de recoleccion

disefiada especificamente para este trabajo.
2.4.1 Instrumento

Se empled un instrumento adecuado a los requisitos para documentar los resultados

obtenidos en cada etapa experimental, para poder cumplir con los objetivos planteados.
Procedimiento

I. Estudio fitoquimico del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera

var. Quebranta L. (vid)

A. Obtencion del extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla de la Vitis vinifera

var. Quebranta L. (vid)

Recoleccién y seleccion de las uvas: Se recolectaron de forma manual las uvas, en el
Distrito de Pueblo Nuevo, Ica (Latitud: 14°07'39"S, Longitud 75°42'11"0O) en el mes
Enero y Febrero 2025. Se seleccionaron Gnicamente las uvas que se encontraban libres
de insectos, manchas, deterioro o que tuvieran alguna particularidad extrafia que no sea
de la propia uva. La certificacién botanica de la especie se obtuvo por la Bi6loga experta,
Mg. Zoila Magaly Cuba Cérdova (Anexo 1).

Transporte: Se transporté en papel Kraft hasta el laboratorio de Farmacologia de la
Universidad Nacional San Luis Gonzaga.

Desinfeccion y conservacion: Se realizo la desinfeccion por inmersién en agua potable
con hipoclorito de sodio al 1% por 10 minutos, se enjuaga 3 veces con agua destilada.
Secado de la cascara y semilla: Se procedié a la separacion de la cascara y semilla de la
uva, se enjuago y procesando a secado. El secado se efectu6 empleando la técnica de
secado al aire libre (secado natural) por 2 semanas, colocandolo sobre papel Kraft,
separando aproximadamente 1cm, evitando el confinamiento. Teniendo en cuenta que el
secado de las semillas y cascara debe ser en un lugar oscuro y bien ventilado (fresco) para
evitar la degradacion de los compuestos, que no haya presencia de insectos o agentes
extrafios que alteren la muestra. Se agité cada dos dias para asegurar un secado uniforme
y evitar el crecimiento de hongo. Luego de las 2 semanas se coloc6 a una estufa a 37°C
para el secado durante 1 dia 9.

Molienda de la cascara y semillas: La cascara y semillas secas se triturd con el uso del
molino de mano para reducir su tamario, hasta obtener un polvo semifino.
Maceracion: Se esterilizd un frasco ambar, por cada 1 gramo de polvo semifino de

cascara y semilla se le agregard 10 mL de solvente (alcohol al 70%) de extraccion
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hidroalcohdlica (1:10) en el frasco ambar tapado herméticamente con agitacién manual
periédica cada 12 horas durante 10 minutos y se mantuvo en un area fresca y oscura
durante 14 dias. 129

Filtracion: Terminando los 14 dias de maceracion se filtro.

Concentracion del filtrado: Se concentrd el filtrado por evaporacién en Horno de
conveccion a 39°C.

Extracto seco deshidratado: Se seco el extracto concentrado obteniendo un extracto
seco, refrigerando a 4°C hasta su uso.

Estudio fitoquimico del residuo sélido del extracto de la cascaray semilla de la Vitis
vinifera var. Quebranta L. (vid)

Se evalu6 de forma cualitativa la presencia de metabolitos en un extracto hidroalcohdlico
seco de cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L., aplicando las siguientes

pruebas reactivas: @V

METABOLITO ENSAYO

Antocianinas

Alcaloides

Lactona
Aminoéacidos
Flavonoides
Cardenoloides
Esteroles

Saponinas

Tanino

Triterpenos
Azucares reductores

Fenoles

Prueba con NaOH 10%

Reaccion de Dragendorf

Reaccion de Mayer

Reaccion de Wagner

Reaccion de Baljet

Reaccion de Ninhidrina

Reaccion de Shidona

Reaccion de Keller — Kiliani
Reaccion de Lieberman — Burchard
Reaccion de Espuma

Reaccion de Cloruro férrico
Reaccion de Lieberman - Burchard
Reaccion de Fehling

Reaccion de Cloruro férrico
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Cuantificacion de eficacia (rendimiento) de extraccion total

Se calculé mediante la siguiente ecuacion: ??

%EF = %xmo

Donde: %Ef= Porcentaje de eficacia (rendimiento), PSE= Peso seco del extracto final

(extracto seco) y PSM= Peso seco de la muestra (muestra molida)

Pruebas de solubilidad
Se determind la solubilidad aproximada del extracto seco, colocando en tubos: @,

o 1g EHS-PS + 30 mL de agua destilada.
o 1g EHS-PS + 30 mL de alcohol 70%.
o 1g EHS-PS + 30 mL de alcohol 96%.
o 1g EHS-PS + 30 mL de acetona.

o 1g EHS- PS + 30 mL de cloroformo.

o 1g EHS-PS + 30 mL de éter etilico.

*EHS-PS: extracto hidroalcoholico seco de Vitis vinifera L.

En mezcla, se evalud la disociacion total o parcial de los residuos sélidos.

Evaluacion del efecto analgésico del extracto hidroalcohélico de la cascara y semilla
de Vitis vinifera var. Quebranta L. (vid) en ratones albinos.

Por medio de la prueba de placa caliente, se realiz6 la valoracion del efecto analgésico
del extracto Hidroalcohdlico de la cascara y semillas de la Vitis vinifera var. Quebranta
L. (vid) @,

Alojamiento y climatizacion

Los ratones albinos machos se alojaron en jaulas en condiciones higiénicas, condiciones
de temperatura controlada (entre 20-24°C) y humedad (40-60%), con ciclos de 12 horas
de luz y oscuridad, para la aclimatacién. Se alimentaron con comida estdndar para
roedores, teniendo acceso a una dieta balanceada de alimento y agua.

Separacion de animales por Grupo Experimental

Para ello se usaron 7 ratones albinos machos aleatoriamente por cada grupo de

experimentacion, sometidas a ayuno 24 horas antes de la prueba y separados por:
o Grupo Control: Suero Fisiologico

o Grupo experimental 1: Extracto 50 mg/kg
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o Grupo experimental 2: Extracto 100 mg/kg

o Grupo experimental 3: Extracto 200 mg/kg

o Grupo comparacion 1: diclofenaco 75mg/kg

o Grupo comparacion 2: tramadol 50mg/kg
Administracion

Se les administro: suero fisioldgico al 0,9% VO, Tramadol 50 mg/kg IM, Diclofenaco a
75 mg/kg IM y el extracto hidroalcohdlico de céascara y semilla de Vitis vinifera var.
Quebranta L en concentraciones de 50, 100, 200 mg/kg VO.

Evaluacién

Mediante el procedimiento con ratones, se incluyé en el estudio Gnicamente aquellos
ratones que respondieron al estimulo de lamerse la pata o saltar fuera de la lamina en el
rango de 5 a 10 segundos %, Se evalud la eficacia analgésica del extracto colocando a
los ratones en una ldmina a temperatura 55 °C = 0.1 °C. EIl tiempo de respuesta de la
retirada de la pata o lamido (respuesta nociceptiva), se mide 30 minutos después de la
administracion de las dosis de prueba y cada 30 minutos durante 3 horas. Los ratones
fueron retirados de la lamina caliente rapidamente al mostrar una respuesta, y no se
mantuvieron alli por mas de 30 segundos, el tiempo limite para evitar dafio tisular, a esto

se denomina tiempo de corte @9,
Resultados

Se comparé estadisticamente el aumento en el tiempo de latencia en relacion con el
tiempo inicial para cada grupo se utilizara un indicador del efecto analgésico. Los valores
de cada grupo se compararon con los valores de los animales de control. Utilizando la
siguiente formula, los tiempos de latencia fueron convertidos en el porcentaje del maximo

efecto posible (% MPE o0 % de anti nocicepcion):
% MPE = 100 x [(L2 — L1) / (T1- L1)]
Donde:
e L1 = latencia basal
e L2 = latencia post droga

e T1 =tiempo de corte
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Demostracion del efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcoholico de la cascara
y semilla de vitis vinifera var. Quebranta L. (vid) en ratones albinos.

Se empled un modelo de inflamacién aguda en la pata trasera inducido por carragenina al
1 % para evaluar la accion antiinflamatoria en procesos agudos @®.

Separacion de animales por Grupo Experimental

Para ello se usaron 7 ratones albinos machos aleatoriamente por cada grupo de

experimentacion, sometidas a ayuno 24 horas antes de la prueba y separados por:
o Grupo control negativo: Suero Fisiolégico
o Grupo control positivo: suero Fisioldgico + carragenina
o Grupo experimental 1: Extracto 50 mg/kg + carragenina
o Grupo experimental 2: Extracto 100 mg/kg + carragenina
o Grupo experimental 3: Extracto 200 mg/kg + carragenina

o Grupo comparacion 1: Ibuprofeno 400mg/kg + carragenina

Grupo comparacion 2: Dexametasona 1 mg/kg + carragenina
Administracion

Se administraron por via oral (VO) las diferentes dosis del extracto hidroalcohdlico de
cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L., en concentraciones de 50, 100 y 200
mg/kg VO. Ademas, se emplearon como controles el ibuprofeno (400 mg/kg, VO) vy la
dexametasona (1 mg/kg, IM). Una hora después de la administracion de los tratamientos,
se indujo la inflamacién mediante la inyeccion subcutanea de 0,05 mL de carragenina al

1% en la superficie de la aponeurosis plantar de la extremidad posterior izquierda.
Evaluacion

Cuatro horas después de la administracion con carragenina al 1% en la pata trasera
izquierda, los ratones albinos fueron sacrificados humanamente (bajo sobredosis de
anestesia), y se procedio al corte de la pata inflamada a nivel de la articulacion

tibiotarsiana, con el fin de determinar el grado de edema.
Resultados

Para el registro de los datos, se procedio a pesar las patas traseras derecha e izquierda de
los roedores utilizando una balanza de precision. El peso de cada pata se consider6 como

medida del edema.
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El grado de inflamacidn se determin6 midiendo la diferencia del peso entre la pata tratada

y no tratada, utilizando la siguiente expresion:
E=P1-P2
Donde:
¢ E = aumento del edema (g)
e P1 = peso pata tratada
e P2 = peso pata no tratada

De acuerdo con ello, el porcentaje de efecto antiinflamatorio de cada grupo tratado se
calcul6 comparando el edema promedio del grupo tratado con el control positivo, de

acuerdo con la siguiente férmula:

% EA=

(€-T)
100
C X

Donde:
¢ C = edema promedio del grupo control positivo
o T = edema promedio del grupo tratado
2.4 Andlisis e interpretacion de los resultados

Para la obtencion de datos se empled la estadistica descriptiva utilizando valores medios +
error estandar, porcentajes, intervalos de confianza al 95%, valores minimos y maximos,
mientras que los valores obtenidos al evaluar el efecto analgésico y antiinflamatorio en los
animales con tratamiento y extracto vegetal, ibuprofeno, dexametasona, diclofenaco, tramadol
y el grupo control fueron expresados como media + desviacién estandar (DE). El anélisis
estadistico se hara con la prueba Shapiro-Wilk para confirmar la distribucién normal de los
datos de los 15 grupos independientes. La comparacion de datos entre el grupo se realizara
utilizando el analisis de varianza unidireccional (ANOVA) y la prueba de Tukey. Los
resultados se presentan a través de tablas de frecuencias y figuras, para un analisis y
comprension adecuada. Asimismo, se establecieron inferencias sobre las relaciones entre las
variables estudiadas (estadistica descriptiva e inferencial) para extraer conclusiones y
recomendaciones. Los ensayos comparativos del modelo de dolor e inflamacion fueron
analizados mediante ANOVA unidireccional y la prueba de Dunnett, mientras que la prueba
de Bonferroni se empled para las comparaciones maltiples de los efectos analgésicos y

antiinflamatorios entre los diferentes grupos.
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Todos los andlisis estadisticos se realizaron con el software IBP SPSS version 19 para
Windows, del afio 2022. Se estableci6é un valor de p<0,05 como el umbral de significancia

estadistica, con un intervalo de confianza del 95%.
2.5. Aspectos éticos

El presente estudio utiliz6 ratones albinos como modelo experimental para evaluar efectos
analgésicos y antiinflamatorios, en cumplimiento con los principios éticos de investigacion
animal. El proyecto fue aprobado por el Comité de Etica en investigacion de la Facultad de
Farmacia y Bioquimica de la UNICA (Anexo 2 - Aprobacidn por el Comité con registro CEI-
UNICA N°032), siguiendo un proceso riguroso y transparente en todas sus etapas. Se garantizo
el bienestar animal mediante alojamiento adecuado, alimentacion balanceada, monitoreo
constante y eutanasia humanitaria con pentobarbital. Se aplicaron los principios de las 3R:
Reducir, utilizando el minimo nimero de animales necesarios mediante calculos estadisticos;
Reemplazar, considerando modelo in vitro; y Refinar, minimizando el sufrimiento mediante
buenas practicas de manejo y capacitacion del personal 42, Se cumplieron ademas los cinco
principios éticos propuestos por Marshall Hall ©®, y se llevaron registros detallados para
asegurar la transparencia del estudio. La experimentacion fue esencial para obtener resultados

relevantes en salud, innovacioén y ciencia .
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I11. RESULTADOS

3.1. Andlisis fitoquimico por medio de marcha fitoquimica
Tabla 1. Presencia de metabolitos secundarios del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla
de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid).

Marcha fitoquimica

Metabolito Resultado
Antocianinas +
Alcaloides -

Lactona +
Aminoacidos -
Flavonoides +++

Cardendlidos -

Esteroles -
Saponinas +
Taninos +++
Triterpenos +

AzUcares reductores -

Fenoles +++

+++: Reaccion muy evidente ++: Reaccion evidente +: Reaccidn poco evidente
-2 No hubo reaccion

Tabla 1

La marcha fitoquimica muestra que el extracto analizado posee una notable presencia de
flavonoides, taninos y fenoles, evidenciada por reacciones muy marcadas (+++), lo que sugiere
un alto contenido de compuestos con propiedades antioxidantes, analgésicas, antiinflamatorias
y potencial bioactivo. También se detecta, aunque en menor intensidad, la presencia de
antocianinas, lactonas, saponinas y triterpenos (+), lo que indica una diversidad de metabolitos
secundarios con posibles actividades biolégicas complementarias. En contraste, no se
encontraron alcaloides, aminoéacidos, cardendlidos, esteroles ni azucares reductores, lo que
delimita el perfil quimico de la muestra hacia compuestos fendlicos y ciertos terpenoides, mas

gue hacia metabolitos nitrogenados o esteroideos.

3.2. Rendimiento del extracto hidroalcohélico

24,2

%Ef = axlOO =62,7%
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El rendimiento conseguido a partir de 38,60 gramos de muestra fue de 24,2 gramos de
extracto seco, obteniéndose un rendimiento del 62,7 %. Estos resultados confirman que el
uso de alcohol al 70% constituye un método eficiente para la obtencién de metabolitos
secundarios de interés

3.3. Solubilidad:

Tabla 2. Solubilidad del extracto hidroalcohdlico de Vitis vinifera var. Quebranta L.

(Vid)
SOLVENTE RESULTADO
Agua Destilada +
Alcohol 70% +
Alcohol 96% B
Acetona +
Cloroformo +
Eter etilico -

Leyenda:

(+): disolucion parcial

(++): disolucién total

(-) : No disolucién

Tabla 2

Se detalla la solubilidad del extracto hidroalcohdlico de Vitis vinifera var. Quebranta L. fue
mas alta en acetona y en alcohol 70%, lo que demuestra que hay una predominancia de
metabolitos semipolares y polares, sobre todo compuestos fendlicos. La solubilidad parcial
en cloroformo y agua destilada indica que hay metabolitos con polaridades diferentes,
mientras que la no solubilidad en éter etilico y alcohol al 96% confirma que no existen

compuestos principalmente lipofilicos.
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3.4 Efecto Analgésico
Tabla 3. Efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de la céscara y semilla de Vitis
vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Efecto analgésico Basal 30 60 90 120 150 180
min min min min min min
Control 5.87 7.07 6.65 6.53 6.55 6.34 6.19
Extracto 50 mg/kg 6.27 913 9.32 6.35 6.2 6.02 5.67
Extracto 100 mg/kg 5.69 10.24 1093 1222 10.53 9.07 7.39
Extracto 200 mg/kg 5.74 10.13 1251 1564 14.04 11.28 9.9
Diclofenaco 75 mg/kg 6.7 10.39 13.86 12.76 10.24 8.63 7.45
Tramadol 50 mg/kg 6.49 1416 1435 12.08 10.17 8.26 8.05

*Datos especificados en segundos.

Efecto analgésico del extracto y farmacos de referencia

10 o

Latencia al estimulo doloroso (s)
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Tiempo de evaluacion (min)
Figura 1. Efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta

L. (Vid) en ratones albinos.

Los resultados de la tabla 3 y Figura 1 muestran que el efecto analgésico varia
significativamente entre los tratamientos en comparacién con el control. El grupo control
mantiene valores relativamente estables (5.87s-6.65s), sin incremento notable del efecto.
En contraste, los extractos presentan una respuesta dosis-dependiente: a 50 mg/kg el
aumento es leve y transitorio (maximo a los 60 min con 9.32s), mientras que a 100 mg/kg
se observa un efecto mas marcado y sostenido (pico en 90 min con 12.22s). La dosis de
200 mg/kg evidencia el efecto mas potente y prolongado, alcanzando un maximo a los 90
min (15.64s), manteniéndose superior al control hasta los 180 min. Al comparar con
farmacos de referencia, el diclofenaco logra un pico alto a los 60 min (13.86s), aunque con

descenso progresivo, mientras que tramadol presenta el mayor aumento temprano (14.35s
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a los 60 min), pero con caida mas rapida. En sintesis, el extracto a 200 mg/kg muestra un
efecto analgésico comparable e incluso mas sostenido que los farmacos de referencia, lo

gue sugiere una eficacia significativa dependiente de la dosis.

Tabla 4 Efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de la céscara y semilla de Vitis
vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Grupo % Méx Min (Méx) % Min Minuto
Control 4.97 30 1.33 180
Extracto 50 mg/kg 12.85 60 -2.53 180
Extracto 100 mg/kg 26.86 90 6.99 180
Extracto 200 mg/kg 40.81 90 17.15 180
Diclofenaco 75 mg/kg 30.73 60 3.22 180
Tramadol 50 mg/kg 33.43 60 6.64 180

El efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de Vitis vinifera var. Quebranta L. la dosis
de 200 mg/kg demostrd ser la més eficaz, con porcentajes de MPE de 40.81 % a los 90
minutos, cifras comparables los medicamentos usados como Diclofenaco 75 mg/kg
(30.73%) y Tramadol 50 mg/kg (33.43%). La dosis de 100 mg/kg presentd un efecto
analgésico sostenido, aungue menos intenso (26.86%), mientras que la de 50 mg/kg mostré

solo un efecto temporal (12.85%).
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3.5 Efecto Antinflamatorio

Tabla 5 Medida del edema del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis
vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Grupo experimental Media DS Minimo Maximo
Suero fisiolégico 0.0003 0.0003  0.0000 0.0009
Suero + carragenina 0.1282 0.0050 0.1205 0.1365
Extracto 50 mg/kg + carragenina 0.0952 0.0106  0.0952 0.0952
Extracto 100 mg/kg + carragenina 0.0936 0.0070  0.0936 0.0936
Extracto 200 mg/kg + carragenina 0.0717 0.0055  0.0717 0.0717
Ibuprofeno 400 mg/kg + carragenina 0.0701 0.0040 0.0701 0.0701
Dexametasona 1 mg/kg + carragenina 0.0584 0.0060  0.0584 0.0584
0.16
0.14
0.12
0.1
0.08
0.06
0.04
0.02
0

E Media (g) DS (g) e=m=Minimo (g) === NMaximo (g)

Figura 2 Medida del edema del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta

L. (Vid) en ratones albinos.

En latabla 5y el Figura 2, el modelo de inflamacion inducido por carragenina mostré un
aumento significativo en el peso del tejido inflamado en el grupo control positivo (Suero
+ carragenina), con una medida de 0.1282 + 0.0050 g, confirmando la efectividad del
modelo experimental. Los grupos tratados con el extracto en diferentes dosis presentaron
una reduccion progresiva del edema, evidenciando un efecto antiinflamatorio
dependiente de la dosis. En particular, las dosis de 50 mg/kg y 100 mg/kg mostraron
valores promedio de 0.0952 + 0.0106 g y 0.0936 + 0.0070 g, en comparacion con el grupo
control inflamado.

La dosis de 200 mg/kg presentd una disminucion més marcada (0.0717 + 0.0055 g),
efecto similar al observado con el ibuprofeno 400 mg/kg, que mostré un valor de 0.0701
+0.0040 g. Por su parte, la dexametasona 1 mg/kg produjo la mayor reduccién del edema

(0.0584 + 0.0060 g), confirmando su potente accion antiinflamatoria. El grupo tratado
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Unicamente con suero fisioldgico mostré un valor practicamente nulo (0.0003 + 0.0003

0), lo cual corresponde a la ausencia de inflamacion.

Tabla 6 Porcentaje de efecto antinflamatorio del extracto hidroalcoho6lico de la cascara 'y

semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Grupo experimental % efecto antiinflamatorio
Suero Fisiolégico 0.00
Suero + Carragenina 0.00
Extracto 50 mg/kg + Carragenina 25.26
Extracto 100 mg/kg + Carragenina 27.02
Extracto 200 mg/kg + Carragenina 44.09
Ibuprofeno 400mg/kg + Carragenina 45.33
Dexametasona 1 mg/kg + Carragenina 54.45
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Figura 3 Porcentaje de efecto antinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis
vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

En la tabla 6 y el Figura 3, present6 un efecto antiinflamatorio dependiente de la dosis,
reduciendo de forma progresiva el edema conforme aumentd la concentracion
administrada. A 200 mg/kg, el extracto alcanzd un 44.09%, efecto comparable al del
ibuprofeno con 45.33%, lo que sugiere una actividad antiinflamatoria significativa. La

dexametasona 1 mg/kg mostro el mayor efecto inhibitorio (54.45%).

32



3.6 Prueba de Normalidad
Para determinar si los datos presentaron una distribucion normal, se empled la prueba de Shapiro—
Wilk, recomendada cuando el tamafio de muestra es menor a 50 observaciones (n < 50).

Ho: Los datos provienen de una distribucién normal.  p-valor > 0.05

Ha: Los datos no provienen de una distribucién normal. p-valor < 0.05
En las muestras procesadas, cuando el valor de p fue >0.05, se consider6 que los datos seguian
una distribucion normal; por el contrario, cuando el valor de p fue < 0.05, se asumi6 que la muestra
no seguia una distribucién normal.
Tabla 7: Prueba de normalidad de datos del efecto analgésico del extracto hidroalcohélico de la
cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)

Grupo de evaluacion Tiempo de Shapiro-Wilk
evaluacion
Estadistico al Sig.
Control 0 min 0.930 7 0.553
30 min 0.972 7 0.915
60 0.949 7 0.721
90 min 0.922 7 0.483
120 min 0.956 7 0.783
150 min 0.887 7 0.257
180 min 0.929 7 0.538
Extracto 50 mg/kg 0 min 0.901 7 0.335
30 min 0.971 7 0.909
60 0.867 7 0.176
90 min 0.924 7 0.499
120 min 0.951 7 0.741
150 min 0.810 7 0.051
180 min 0.861 7 0.155
Extracto 100 mg/kg 0 min 0.894 7 0.296
30 min 0.974 7 0.925
60 0.838 7 0.095
90 min 0.893 7 0.292
120 min 0.924 7 0.497
150 min 0.861 7 0.154
180 min 0.964 7 0.854
Extracto 200 mg/kg 0 min 0.908 7 0.386
30 min 0.958 7 0.803
60 0.899 7 0.328
90 min 0.851 7 0.125
120 min 0.898 7 0.321
150 min 0.951 7 0.737
180 min 0.863 7 0.160
Diclofenaco 75 0 min 0.891 7 0.280
mg/kg 30 min 0.877 7 0.214
60 0.896 7 0.309
90 min 0.971 7 0.902
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120 min 0.904 7 0.355
150 min 0.904 7 0.357
180 min 0.989 7 0.991
Tramadol 50 mg/kg 0 min 0.966 7 0.866
30 min 0.872 7 0.192
60 0.984 7 0.976
90 min 0.888 7 0.264
120 min 0.860 7 0.153
150 min 0.838 7 0.094
180 min 0.933 7 0.574

Se aprecia que luego de aplicar la prueba de normalidad, se llegd a obtener valores de p> 0.05 lo
que indica que presenta una distribucién normal y se aplicardn pruebas paramétricas para el
andlisis estadistico.

Tabla 8: Prueba de normalidad de datos del efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico

de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid).

Grupo de evaluacion Shapiro-Wilk
Estadistico al Sig.
Efecto Suero fisioldgico 0.875 7 0.258
antiinflamatorio  Suero y carragenina 0.961 7 0.765
Extracto 50 mg/kg y carragenina 0.964 7 0.784
Extracto 100 mg/kg y carragenina 0.972 7 0.823
Extracto 200 mg/kg y carragenina 0.958 7 0.741
Ibruprofeno 400 mg/kg y carragenina 0.965 7 0.790
Dexametasona 1 mg/kg y carragenina 0.947 7 0.651

Se aprecia que luego de aplicar la prueba de normalidad, se lleg6 a obtener valores de p> 0.05 lo
gue indica que presenta una distribucién normal y se aplicaran pruebas paramétricas para el

andlisis estadistico.
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3.7 Contrastacion de la hipétesis

3.7.1 Hipdtesis de investigacion:
Ha: El extracto hidroalcoholico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L.
(Vid) tiene efecto analgésico en ratones albinos.
Ho: El extracto hidroalcohdlico de la c&scara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L.
(Vid) no tiene efecto analgésico en ratones albinos.

Tabla 9. Prueba de Anova de un factor para el efecto analgésico del extracto

hidroalcoholico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones

albinos.
Suma de al Media F Sig.
cuadrados cuadrética
Control: entre grupos 6.002 6 1.000 1.421 0.229
Dentro de grupos 29.566 42 0.704
Total 35.567 48
Extracto 50 mg/kg: entre grupos 99.858 6 16.643 54.687 0.000
Dentro de grupos 12.782 42 0.304
Total 112.640 48
Extracto 100 mg/kg: entre grupos 211.306 6 35.218 51.593 0.000
Dentro de grupos 28.669 42 0.683
Total 239.975 48
Extracto 200 mg/kg: entre grupos 433.971 6 72.329 101.934 0.000
Dentro de grupos 29.802 42 0.710
Total 463.773 48
Diclofenaco 75mg/kg: entre 293.572 6 48.929 46.441 0.000
grupos
Dentro de grupos 44.249 42 1.054
Total 337.821 48
Tramadol 50 mg/kg: entre grupos 405.713 6 67.619 74.733 0.000
Dentro de grupos 38.002 42 0.905
Total 443.716 48

Interpretacion:

La tabla presenta los resultados de un analisis de varianza (ANOVA\) realizado para evaluar
las diferencias en los efectos analgésicos entre varios tratamientos (Control, Extracto 50
mg/kg, Extracto 100 mg/kg, Extracto 200 mg/kg, Diclofenaco 75 mg/kg y Tramadol 50
mg/kg) en diferentes tiempos de evaluacion (0, 30, 60, 90, 120, 150, 180 minutos). Para el
grupo Control, el valor de p = 0.229 indica que no hay diferencias significativas entre los
tiempos, ya que el valor de F = 1.421 no es suficiente para rechazar la hip6tesis nula. Sin
embargo, en los grupos de tratamiento con extractos (50 mg/kg, 100 mg/kg, 200 mg/kg),
Diclofenaco 75 mg/kg y Tramadol 50 mg/kg, los valores de p = 0.000 indican diferencias
altamente significativas entre los tiempos de evaluacion, con F valores elevados (54.687,

51.593, 101.934, 46.441 y 74.733 respectivamente), lo que sugiere que estos tratamientos
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tienen efectos analgésicos significativamente diferentes a lo largo del tiempo. Ademas, las
sumas de cuadrados entre los grupos son considerablemente mayores para los tratamientos
activos que para el control, lo que refuerza la evidencia de que los tratamientos con
extractos y medicamentos activos tienen un efecto mas pronunciado y variable en el tiempo
comparado con el control.

Tabla 10. Prueba Tukey de un factor para el efecto analgésico del extracto hidroalcohélico

de la céscara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

N Subconjunto para alfa = 0.05
Control 1
0 min 7 5.8714
180 min 7 6.1914
150 min 7 6.3386
90 min 7 6.5343
120 min 7 6.5529
60 7 6.6500
30 min 7 7.0714
Sig. 0.130
Extracto 50 mg/kg 1 2
180 min 7 5.6671
150 min 7 6.0186
120 min 7 6.2014
0 min 7 6.2657
90 min 7 6.3486
30 min 7 9.1329
60 7 9.3186
Sig. 0.263 0.995
Extracto 100 mg/kg 1 2 3 4 5
0 min 7 5.6886
180 min 7 7.3929
150 min 7 9.0743
30 min 7 10.2386 10.2386
120 min 7 10.5271
60 7 10.9343 10.9343
90 min 7 12.2214
Sig. 1.000 1.000 0.141 0.698 0.077
Extracto 200 mg/kg 1 2 3 4 5
0 min 7 5.7386
180 min 7 9.9029
30 min 7 10.1314
150 min 7 11.2800 11.2800
60 7 12.5086
120 min 7 14.0371
90 min 7 15.6357
Sig. 1.000 0.055 0.116 1.000 1.000
Diclofenaco 75mg/kg 1 2 3 4 5
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0 min
180 min
150 min
120 min
30 min
90 min
60

Sig.

NN N NN NN

6.7014
7.4543

0.813

7.4543
8.6300

0.348

8.6300
10.2357

0.075

10.2357
10.3914

1.000

12.7614
13.8557
0.433

Tramadol 50mg/kg
0 min

180 min

150 min

120 min

90 min

30 min

60

Sig.

N NN NN NN

6.4900
8.0486

0.054

8.0486
8.2571

1.000

10.1729

1.000

12.0786

1.000

5

14.1586
14.3543
1.000

*Datos especificados en segundos.

La tabla muestra los resultados de las comparaciones de medias para los diferentes
tratamientos en varios tiempos de evaluacion utilizando el método de Tukey para detectar
subconjuntos homogéneos, con un nivel de significancia de o = 0.05. En el grupo Control,
las medias entre los diferentes tiempos no presentan diferencias significativas (p = 0.130),
lo que indica que no hay un cambio importante en la analgesia a lo largo del tiempo. En el
grupo Extracto 50 mg/kg, se observa una clara diferencia significativa entre 30 min y los
otros tiempos, especialmente en 30 min (9.13s) y 60 min (9.32s), con un valor de p = 0.263
que indica que estos tiempos son homogéneos. En Extracto 100 mg/kg, se observa un
aumento progresivo en la analgesia a medida que el tiempo avanza, con tiempos posteriores
a 30 min mostrando diferencias significativas (por ejemplo, 90 min = 12.22s), pero los
valores de p son altos, sugiriendo poca significancia estadistica. En el caso de Extracto 200
mg/kg, se notan diferencias notables entre los tiempos de 180 min (9.90s) y 90 min
(15.64s), pero el valor de p de 0.055 para algunos de los tiempos indica que estas diferencias
no son completamente significativas. Para el grupo de Diclofenaco 75 mg/kg, las medias
de analgesia aumentan gradualmente, pero no se encuentran diferencias significativas entre
los tiempos (excepto entre 180 min y 30 min, con p = 0.075). En Tramadol 50 mg/kg, la
analgesia también muestra un aumento en los primeros tiempos, pero no se hallan
diferencias significativas en la mayoria de los tiempos evaluados, lo que sugiere una
respuesta estable en cuanto a su eficacia analgésica a través del tiempo. En resumen,
algunos grupos muestran variabilidad en la analgesia con diferencias significativas en
ciertos tiempos, pero no todos los tratamientos presentan cambios claros o significativos a

lo largo del tiempo.
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3.7.2 Hipébtesis de investigacion
Ha: El extracto hidroalcohodlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L.
(Vid) tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos.
Ho: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L.
(Vid) no tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos.
Tabla 11. Prueba de Anova de un factor para el efecto antiinflamatorio del extracto

hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones

albinos.
Efecto Suma de al Media F Sig.
antinflamatorio cuadrados cuadratica
Entre grupos 8363.461 6 1393.910 339.909 0.000
Dentro de grupos 172.235 42 4,101
Total 8535.696 48

Interpretacion:

La tabla muestra los resultados de un ANOVA (Anélisis de Varianza) para evaluar las
diferencias entre grupos. La suma de cuadrados entre grupos es de 8363.461, lo que refleja
la variabilidad debido a las diferencias entre los grupos. La media cuadratica entre grupos
es 1393.910, calculada dividiendo la suma de cuadrados entre grupos por los grados de
libertad (gl = 6). El valor F es 339.909, que es muy alto, indicando una gran variabilidad
entre los grupos en comparacién con la variabilidad dentro de los grupos. El valor p es
0.000, lo que indica que las diferencias entre los grupos son altamente significativas, es
decir, se rechaza la hip6tesis nula de que todos los grupos tienen el mismo efecto. En
resumen, se concluye que existen diferencias estadisticamente significativas entre los

grupos evaluados.
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Tabla 12. Prueba Tukey para el efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohélico de la

cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid) en ratones albinos.

Grupo de evaluacion N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2 3 4

Suero fisiolégico 7 0.00

Suero y carragenina 7 0.00

Extracto 50 mg/kg y 7 25.26

carragenina

Extracto 100 mg/kg y 7 27.02

carragenina

Extracto 200 mg/kg y 7 44.09

carragenina

Ibuprofeno 400 mg/kg y 7 45.33

carragenina

Dexametasonal mg/kgy 7 54.45

carragenina

Sig. 1.000 1.000 1.000 1.000

*Datos especificados en porcentaje.

La tabla presenta los resultados de una comparacion de medias de diferentes tratamientos en un
grupo de evaluacion utilizando el método de Tukey, con un nivel de significancia de a = 0.05.
Los tratamientos evaluados incluyen suero fisiol6gico, dexametasona, extractos de diferentes
dosis (50, 100, 200 mg/kg) e ibruprofeno, todos administrados con carragenina. El suero
fisiologico tiene una media significativamente baja (0.00%), pero todos los tratamientos que
incluyen carragenina, incluyendo, extracto 50 mg/kg, 100 mg/kg no difieren significativamente
entre si, formando un mismo subconjunto. El extracto de 200 mg/kg y dexametasona 1mg/kg
forman otro subconjunto indicando que son més efectivos que las dosis bajas del extracto, pero
no difieren entre si, el grupo tratado con ibuprofeno 400mg/kg constituye un subconjunto
separado, mostrando el efecto mas alto. Esto indica que, todos los tratamientos con carragenina y
medicamentos son mas efectivos que el suero fisioldgico, aunque existe diferencias en la

magnitud del efecto entre ellos segln los subconjuntos.
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IV. DISCUSION

Respecto al perfil fitoquimico del extracto, los resultados de la marcha fitoquimica muestran
una abundancia de compuestos fendlicos, especialmente flavonoides, taninos y fenoles, que
presentaron reacciones muy evidentes (+++). Estos metabolitos son reconocidos por sus
propiedades antioxidantes, analgésicas y antiinflamatorias, lo que sugiere que podrian ser los
principales responsables de la actividad bioldgica observada en este estudio. Ademas, se detecto
la presencia de antocianinas, lactonas, saponinas y triterpenos en menor intensidad (+), lo cual
amplia el espectro de posibles efectos farmacol6gicos. La ausencia de alcaloides, cardendlidos y
esteroles indica que la accion del extracto se centra principalmente en metabolitos fendlicos y
terpenoides. Estos hallazgos concuerdan con lo reportado por Silva et al. @9, quienes identificaron
antocianos y flavonoides en Vitis labrusca asociados a efectos antiinflamatorios y analgésicos.

Se obtuvo un rendimiento del 62,7 % a partir de 38,60 gramos de muestra, lo cual indica una
extraccion eficaz de los metabolitos secundarios presentes en la cascara y semilla de Vitis vinifera.
Este porcentaje es consistente con los datos obtenidos por Tsantila et al. @, quienes lograron
valores similares al trabajar con distintas partes de la planta. Este resultado no solo demuestra la
efectividad del procedimiento empleado, sino que también garantiza la obtencién de una cantidad

suficiente de compuestos bioactivos para su posterior analisis en estudios preclinicos y clinicos.

El extracto se disolvié completamente en alcohol al 70 % y acetona (++), mientras que su
solubilidad fue limitada en alcohol al 96 % y éter etilico (ver Tabla 2). Esta conducta esta
relacionada con la polaridad de los compuestos bioactivos presentes, principalmente fenoles y
flavonoides, que tienden a ser mas solubles en solventes con mayor polaridad. Por lo tanto, el uso
de alcohol al 70 % como solvente resulta ser una opcion eficaz para la extraccion y purificacion

de los metabolitos secundarios, lo cual coincide con los hallazgos de Ghosh et al. 9,

Respecto al efecto analgésico, los resultados muestran un efecto analgésico dependiente de la
dosis. A 50 mg/kg el aumento fue leve y transitorio, mientras que a 100 mg/kg se observé un
efecto mas marcado. La dosis de 200 mg/kg mostro el efecto més potente y sostenido, alcanzando
un maximo a los 90 minutos (15.64s), con porcentajes de %MPE del 40.8 %, con una duracion
mayor que la observada con diclofenaco y tramadol. Estos datos sugieren que el extracto posee
una eficacia significativa y con mejor estabilidad temporal que algunos farmacos de referencia.
Resultados similares han sido descritos por Da LF. et al. ©, quienes evidenciaron propiedades
antinociceptivas en Lippia alba, y por Carrillo 2, quien observé efecto analgésico con Physalis
peruviana a bajas dosis. En contraste, nuestro extracto demostré un perfil mas favorable en la

duracidn de la respuesta, lo que refuerza su potencial como alternativa terapéutica.
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Respecto al efecto antiinflamatorio, los resultados confirman que el extracto presenta un efecto
antiinflamatorio dependiente de la dosis. A 200 mg/kg logré una inhibicion de la inflamacion
comparable al ibuprofeno y solo superada por la dexametasona. Este efecto se atribuye a la accion
de flavonoides y fenoles, capaces de modular mediadores proinflamatorios como prostaglandinas
y citoquinas. Estos resultados concuerdan con lo sefialado por Lago et al. Y, quienes demostraron
efectos antiinflamatorios de Moringa oleifera en modelos de granuloma y edema, asi como con
Limay de la Cruz y Teves Guzman ®® quienes encontraron actividad antiinflamatoria

significativa en extractos de semillas de la misma especie.

Al contrastar con antecedentes nacionales y locales, se observa concordancia con lo reportado por
Anicama ¥, quien identifico actividad analgésica en Tristerix chodatianus, aunque con menor
potencia frente al tramadol. En nuestro caso, el extracto a dosis altas alcanzé efectos comparables

e incluso mas sostenidos que los medicamentos de referencia, lo que resalta su valor terapéutico.

De igual forma, los estudios internacionales revisados ¢V coinciden en que la riqueza en
compuestos fendlicos constituye la base de la actividad bioldgica, lo que se ratifica con los
hallazgos del presente trabajo.

En conjunto, los resultados sugieren que el extracto analizado posee un marcado potencial
analgésico y antiinflamatorio, atribuible a su perfil fitoquimico. La eficacia observada,
especialmente a 200 mg/kg, indica un valor terapéutico intermedio entre farmacos convencionales
como el ibuprofeno y antiinflamatorios potentes como la dexametasona. No obstante, siguiendo
las recomendaciones de los estudios de Da LF. et al. @y Silva et al. ‘9, es necesario profundizar
en la elucidacion de sus mecanismos de accidn, evaluar posibles toxicidades y explorar su

aplicabilidad clinica en humanos.
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V. CONCLUSIONES

El extracto hidroalcoholico de la céscara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
muestra propiedades analgésicas y antiinflamatorias significativas en ratones albinos.

El extracto hidroalcoholico de la céscara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
posee metabolitos secundarios con propiedades analgésicas y antiinflamatorias; el andlisis
fitoguimico del extracto revelé una alta presencia de flavonoides, taninos y fenoles,
acompafiados de antocianinas, lactonas, saponinas y triterpenos en menor intensidad, lo que
confirma que su perfil quimico esta dominado por metabolitos fendlicos y terpenoides,
responsables de gran parte de su actividad biolégica.

El extracto hidroalcohdlico de la céscara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
tiene efecto analgésico en ratones albinos, el extracto evidencié un efecto analgésico
dependiente de la dosis, siendo la dosis de 200 mg/kg la que mostro el efecto mas potente y
sostenido en el tiempo, alcanzando valores comparables e incluso mas estables que los
obtenidos con farmacos de referencia como diclofenaco y tramadol.

El extracto hidroalcoholico de la céscara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (Vid)
tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos, en cuanto a la actividad antiinflamatoria, el
extracto present6 un efecto dosis-dependiente, logrando a 200 mg/kg una inhibicién similar
al ibuprofeno y solo superada por la dexametasona, lo que respalda su eficacia como agente

antiinflamatorio.
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VI. RECOMENDACIONES

Profundizar en el analisis fitoquimico avanzado mediante técnicas cromatograficas (HPLC,
GC-MS) y espectrométricas, que permitan identificar y cuantificar los compuestos activos
responsables de la actividad analgésica y antiinflamatoria.

Investigar los mecanismos de accion del extracto a nivel molecular, evaluando su posible
interaccion con mediadores inflamatorios (prostaglandinas, citoquinas, 6xido nitrico) y con
receptores implicados en la nocicepcion.

Ampliar los modelos farmacolégicos de evaluacion, incluyendo pruebas de dolor neuropatico
y modelos de inflamacién cronica, para explorar la aplicabilidad del extracto en diferentes
tipos de patologias.

Comparar la eficacia del extracto con otros fitofarmacos reportados en la literatura y con
diferentes dosis de farmacos de referencia, con el fin de establecer con mayor precision su
potencial terapéutico relativo.

Promover estudios preclinicos y clinicos controlados en fases posteriores, que permitan
validar la eficacia y seguridad del extracto en humanos, considerando su potencial como

alternativa o complemento a los tratamientos farmacolégicos convencionales.
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VII. ANEXOS

ANEXO 1. Certificacion boténica de la planta

CERTIFICACION BOTANICA

La bidloga colegiada quien suscribe CERTIFICA que, la muestra botdnica de la planta
conocida con ¢l nombre de "Uva quebranta” proporcionada por el bachiller Jersson Josué
Campos Huamén; ha sido estudiada cientificamente y determinada como Vitis vinifera var.
quebranta L. y de acuerdo con cl sistema de clasificacion del APG IV (2016), se ubica en la

siguiente categoria taxondmica.
REINO : PLANTAE
DIVISION : FANEROGAMAS
CLASE : EQUISETOPSIDA
SUBCLASE : MAGNOLIIDAE
SUPER ORDEN  : ROSANAE
ORDEN : VITALES
FAMILIA : VITACEAE

GENERO  : Vitis
ESPECIE  : Vitis vinifera var. quebranta |,
N.V : "Uva quebranta”

Se expide la presente certificacion a solicitud del interesado para los fines que estime
conveniente.

Ica 13 de Noviembre del 2024

L
i

Blga. Mag. Zoila Magaly Cuba Cordova
Docente boténica de la Facultad de Clencias Biologicas
Universidad Nacional "San Luis Gonzaga"
CBP: 9389
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ANEXO 2. Certificado de comité de ética.

UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

WERSg,
o

CERTIFICADO
N A L &4 CEIUNICA N°032
O S4q A

El que susc b‘q)bertgﬁca que:

El Proy@ de Tesis para Titulo Profesional titulado: C” 'E
L8

Efc% analgésico y antiinflamatorio del extracto hidroalcohodlico de la
cascara y semilla de Vitis vln(fera var. Quebranta L. (vid) ratones

I e R 2]
%as autores: ,':1 : - CRNEE |'\’ ™~

- ESTUDIANTE: Jersson Josué CAMPOS HUAMAN, >
“ s ASESOR: Mag. Andrea Rita CHUMBES HUAMAN A G}
2 s ¥ -

L

Cump{g con lofs procedumentos estableados en el Reglamento del Comité de Etica
para‘la mvesttgacusn n seres humanos, animales y plantas de la Universidad
Nacional “San Luis Gonzaga aprolg 0 con R.R: N’ 4 1305-R- UNICA-2020.

Se expide ell‘ presente al,os 16 dias mes de julzode2025

i 5 Sy, s (R ———

DR. FELIPE ARTE.IO SURCO LAOS
Presidente
Comité de Blica para la lnvestigacién
Universidad Nacional San Luis Gonzaga

felipe, surco@umicn edu,pe

CODIGO: FACULTAD DE FARMACIA Y
BIOQUIMICA

VERSION:01

FECHA: 16-07-2025
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ANEXO 3. Constancia de Autorizacion de uso de Laboratorio

AN UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA
1ﬂf& FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

CONSTANCIA DE AUTORIZACION

Visto la solicitud con numero de registro 9259 del dia 22 de noviembre del presente afio.
SE HACE CONSTAR QUE AL ESTUDIANTE:

CAMPOS HUAMAN, Jerson Josué

Codigo N.* 20172661

Se le autoriza el uso de las instalaciones del laboratorio de Farmacologia |y Il , para
el desarrollo de su proyecto de tesis, titulado: “Efecto analgésico vy antiinflamatorio del
extracto hidroalcohdlico de la cascara y semila de Vitis vinifera L. (vid) en ratones
albinos”, teniendo como asesora a la Mg. Andrea Rita Chumbes Huaman; siendo
docente de la catedra de farmacologia.

El horario disponible para uso del laboratorio es de lunes a viernes, de 08:00 a 18:00,
s debera coordinar previamente con su asesora para la planificacion del uso del
laboratorio en dichos horarios.

Se expide la presente constancia para los fines pertinentes.

lca, 25 de Moviembre 2024

W WY

Mg. Andrea Rita Chumbes Huaman

Responsable del laboratorie de farmacologia
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ANEXO 4. Certificado Sanitario por la adquisicion de ratones albinos

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
COORDINACION DE BIOTERIO

CERTIFICADO SANITARIO N°

Producto : Ratdn Albino

Lote N* v M- 34- 2024
Especie : Mus musculos Cantidad : 50
Cepa : Balb/c/CNFB Sexo  machos
Desting: Campos Huaman Jersson Josué
Fecha ¢ 08-04-2025

El Médico Veterinario, gque suscribe, Jorge Ruiz Alarcén Coordinador de Bioterio Certifica,
gque los animales arrba descritos se  encuentran en buenas condiciones
sanitarias *.

*Referencia: PRT-CNPBO02-BI0, Procadimienta: “Control Sanitario de Animales del Bioterio™

Chorrilles, 09 de abril del 2025

(Fecha de emision del cerificado)

St L.,
M.V, Jorge Rufi'lﬂfarodn.
NOTA: El Bioterio no se hace responsable C.MV.P. 5062
por el estado delos animales, unavez que éstos
egresan del mismo,
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ANEXO 5. Recoleccion y obtencion del extracto seco de Vitis Vinifera var. Quebranta L.

Figura 6: Secado de cascara y semilla Figura 7: Maceracion y rotulado del extracto

Figura 8: Concentracion del extracto Figura 9: Extracto seco de cascara y semilla

en Horno de conveccion de Vitis vinifera var. Quebranta L.
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ANEXO 6. Reporte de analisis de marcha fitoquimica

FACULTAR

Universidad Nacional Mayor de San Marcos
Universidad del Peri. Decana de América
Facultad de Farmacia y Bioguimica

CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA

REPORTE DE ANALISIS N° 00038-CCA-2025

SOLICITADO POR*
DIRECCION*
MUESTRA*

DESCRIPCION DEL PRODUCTO
RECEPCIONADO

VARIEDAD RECEPCIONADA*
PRINCIPIO ACTIVO*

NUMERO DE LOTE*
CANTIDAD

ORDEN DE ANALISIS

FECHA DE RECEPCION

FECHA DE FABRICACION*

: ANDREA RITA CHUMBES HUAMAN
: URB. VILLA FLORIDA SEGUNDA ETAPA Al12

* EXTRACTO ETANOLICO DE LA CASCARA Y
SEMILLA DE VITIS VINIFERA L (VID)

01 frasco de vidrio ambar transparente con tapa rosca negra
y rotulado impreso.

- N® CAS*: -
¢ 250mL

: 0032-2025

¢ 05 de mayo del 2025

FECHA DE VENCIMIENTO* -
EJECUCION DEL ENSAYO 1 Del 08 de mayo del 2025 al 09 de mayo del 2025
FECHA DE EMISION 16 de mayo del 2025

e e e T e e
ANTOCIANINAS

OH 10%

Prucha con Na

Cualitativo

Reaccidn de Dragendorf Cualitativo

ALCALOIDES Reaccion de Mayer Cualitativo

Cualitativo

Reaccion de Wagner

LACTONA Reaccion de Baljet Cualitativo +
AMINOACIDOS Reaccion de Ninhidrina Cualitativo -

[ FLAVONOIDES Reacciaon de Shinoda Cualitativo +++ o
CARDENOLIDOS Reaccion de Keller — Kiliani Cualitativo -
ESTEROLES Reaccion de Liebermann-Burchard Cualitativo -
SAPONINAS Reaccion de cspuma Cualitativo +

“FARMACIA ES LA PROFESION DEL MEDICAMENTO, DEL ALIMENTO ¥ DEL TOXICO”"

Jr. Puno N° 1002, Jardin Botdnico — Lima 1 — Perd Teléfonos: 619-7000 anexo 4824 - 987949135 — Lima 1

E-maik: ccafarmacia@unmsm.edu.pe http://farmacia.unmsm.edu.pe
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Universidad Nacional Mayor de San Marcos
\-! ey Universidad del Perd. Decana de América
/ Facultad de Farmacia y Bioquimica

TANINOS Reaccién con cloruro férrico Cualitativo +++
TRITERPENOS Reaccion de Liebermann-Burchard Cualitativo +
AZUCARES % . »
REDUCTORES Reaccion de Fehling Cualitativo -
FENOLES Reaccion con cloruro férrico Cualitativo +++
Leyenda:
+++: Reaccién muy evidente
++ : Reaccidn evidente
+ : Reaccion poco evidente
- : No hubo reaccion

Q.F. Paul Ivan Gutiérrez Elescano
Director del Centro de Control Analitico

*Datos proporcianados por ¢l cliente
Los resultados son validos solo para Ja muestia ensayada

“FARMACIA ES LA PROFESION DEL MEDICAMENTO, DEL ALIMENTO Y DEL TOXICO”

Jr. Puno N° 1002, Jardin Botdnico —~ Lima 1 — Per( Teléfonos: 619-7000 anexo 4824 - 982949135 —Lima 1
E-mail: cca.farmacia@unmsm.edu.pe http://farmacia.unmsm.edu.pe
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ANEXO 7. Rendimiento o eficacia del extracto hidroalcoholico

Figura 10: Peso seco del extracto final (PSE)  Figura 11: Peso seco de la muestra molida (PSM)

ANEXO 8. Prueba de solubilidad del extracto

Figura 12: Reaccion de solubilidad

ANEXO 9. Determinacion del efecto analgésico

g
j

‘

L ,

{
=

Figura 13: Pesado de los ratones Figura 14: Separacion de los grupos

experimentales
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Figura 15: Administracion via oral del extracto Figura 16: Método de prueba Placa caliente

ANEXO 10. Determinacioén de efecto antiinflamatorio

Figura 19: Pesado de pata
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ANEXO 11: Matriz de consistencia

Titulo: Efecto analgésico y antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (vid) en ratones albinos.

Formulacion del problema

Objetivos

Hipotesis

¢El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de
Vitis vinifera var. Queranta L. (Vid) presenta efecto
analgésico y antiinflamatorio en ratones albinos?

Determinar el efecto analgésico y antiinflamatorio del
extracto hidroalcohdlico de la céscara y semilla de
Vitis vinifera var. Queranta L. (Vid) en ratones
albinos.

H1: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas de Vitis
vinifera var. Queranta L. (Vid) muestra propiedades analgésicas y
antiinflamatorias significativas en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la céscara y semillas de Vitis
vinifera var. Queranta L. (Vid) no muestra propiedades analgésicas y
antiinflamatorias significativas en ratones albinos.

Problema Especifico 1:
¢El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis
vinifera var.

Queranta L. (Vid) contiene metabolitos

secundarios?

Problema Especifico 2:
¢El extracto hidroalcohdlico de la céscara y semilla de Vitis
vinifera var. Queranta L. (Vid) muestra efecto analgésico en

ratones albinos?

Problema Especifico 3:
¢El extracto hidroalcoholico de la cascara y semilla de Vitis
vinifera var. Queranta L. (Vid) muestra efecto antiinflamatorio

en ratons albinos?

Objetivo Especifico 1:

Establecer la presencia de metabolitos secundarios del extracto
hidroalcohdlico de la cascara y semilla de la Vitis vinifera var.
Queranta L. (Vid)

Obijetivo Especifico 2:
Evaluar el efecto analgésico del extracto hidroalcohdlico de la
cascara y semilla de la Vitis vinifera var. Queranta L. (Vid) en

ratones albinos.

Objetivo Especifico 3:

Identificar el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de la cascara y semilla de la Vitis vinifera var.
Queranta L. (Vid) en ratones albinos.

Hipétesis Especifico 1:

H1: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) posee metabolitos secundarios con propiedades
analgésicas y antiinflamatorias.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) no posee metabolitos secundarios con
propiedades analgésicas y antiinflamatorias.

Hipétesis Especifico 2:

H1: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) tiene efecto analgésico en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) no tiene efecto analgésico en ratones albinos.

Hipétesis Especifico 3:

H1: El extracto hidroalcoholico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) tiene efecto antiinflamatorio en ratones albinos.

HO: El extracto hidroalcohdlico de la cascara y semillas Vitis vinifera
var. Queranta L. (Vid) no tiene efecto antiinflamatorio en ratones
albinos.
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ANEXO 12: Operacionalizacién de variable

Titulo: Efecto analgésico y antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de la cascara y semilla de Vitis vinifera var. Quebranta L. (vid) en ratones albinos.

VARIABLE DEFINICION DEFINICION DIMENSIONES INDICADORES UNIDAD DE ESCALA VALOR FINAL
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDIDA
Extracto Es una sustancia | cascara y semilla de Screening Metabolitos Reacciones de Nominal Presente/ausente
Hidroalcohélico de obtenida porextraccién | fruto (Vitis vinifera Fitoquimico secundarios percepcion y/o
Vitis vinifera var. hidroalcohdlica de la | var. Quebranta L.)en coloracion
Quebranta L. cascara y semilla de | alcohol de 70° vy Consistencia Nominal Presente/ausente
(Variable Vitis  vinifera  var. | Maceracion por 15 o Olor
independiente) Quebranta L. como | dias en un frasco Organoléptico Color Observacional
materia prima natural. | dmbar. Acides Continua PH
Rendimiento Masa Continua Gramos
Efecto antiinflamatorio | Es una respuesta Se inducira la Dolor
del protectora de los inflamacion Calor
extracto tejidos ante una inyectando Enrojecimiento Observacional Nominal Presente/ausente
hidroalcoholico deVitis | irritacion o lesion, carragenina en la pata Mani . Hinchazon
L L anifestacion de - =
vinifera var. Quebranta | con enrojecimiento, trasera del roedor para flamacion Perdida de funcién
L. calor, tumefaccion y la inflamacion aguda. Aquda
(Variable dolor. g Peso del edema Masa Nominal Gramos
dependiente)
Efecto analgésico del
extracto .. | Es una respuesta | Se realizara la
hidroalcohélico deVitis ., . .
vinifera var. Quebranta | farmacoldgica ante un | induccion del dolor a Percepcion del tiempo de dolor Observacional Nominal segundos

L.
(Variable
dependiente)

dolor

través de la prueba de

placas calientes

dolor
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