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RESUMEN

El presente trabajo fue de disefio experimental y de corte transversal en un modelo in
vivo que tuvo como objetivo determinar el efecto gastroprotector de Equisetum
giganteum L. (Cola de caballo) en Rattus norvegicus var. albinus con tlcera inducida.
Se utiliz6 24 ratas machos dividido en 4 grupos de 6 especimenes; grupo control
negativo al que se le administré agua destilada, el grupo control positivo se administro
indometacina por via intraperitoneal 120 mg/kg pc después del ayuno y 12 horas
después de la primera administracion, el grupo estandar farmacoldgico se le administré
ranitidina 100 mg/kg pc cada 12 horas en un dia y luego indometacina y finalmente
al grupo experimental se le administr6 previo al ayuno EHAH de Equisetum
giganteum 250 mg/kg pc via oral durante 5 dias luego se les administré Indometacina
en tiempo similar al grupo farmacol6gico. Al evaluar el nimero de Ulceras en
estomago de cada espécimen, se encontr6 en el grupo control positivo un promedio de
10.2 + 2.3 ulceras, el grupo estandar farmacoldgico tratado con Ranitidina un
promedio de 5.8 +1.5 Ulceras y el grupo experimental tratado con EHAH de Equisetum
giganteum con un promedio de 3.3 +1.5 Ulceras, existiendo diferencia estadistica entre
los diferentes grupos a través de la prueba ANOVA (p<0.000). Asi mismo a través de
la prueba T — Student se determind que el efecto gastroprotector de Equisetum
giganteum fue superior significativamente al efecto gastroprotector del estandar
farmacologico Ranitidina (p<0.040). Se concluye que el extracto hidroalcoholico de
hojas de Equisetum giganteum presenta efecto gastroprotector en Rattus norvegicus

var. albinus con Ulcera inducida.

Palabras claves: Efecto gastroprotector, Equisetum giganteum, Indometacina.



ABSTRACT

The present work was an experimental and cross-sectional design in an in vivo model
that aimed to determine the gastroprotective effect of Equisetum giganteum L.
(Horsetail) in Rattus norvegicus var. albinus with induced ulcer. Twenty-four male rats
were divided into 4 groups of 6 specimens; negative control group to which distilled
water was administered, the positive control group was administered indometacin
intraperitoneally 120 mg / kg bw after fasting and 12 hours after the first
administration, the standard pharmacological group was administered ranitidine 100
mg / kg pc every 12 hours in a day and then indomethacin and finally the experimental
group was administered prior to fasting EHAH of Equisetum giganteum 250 mg / kg
bw orally for 5 days then they were administered indomethacin in time similar to the
pharmacological group. When evaluating the number of ulcers in the stomach of each
specimen, an average of 10.2 + 2.3 ulcers was found in the positive control group, the
standard pharmacological group treated with Ranitidine an average of 5.8 + 1.5 ulcers
and the experimental group treated with EHAH of Equisetum. giganteum with an
average of 3.3 + 1.5 ulcers, existing statistical difference between the different groups
through the ANOVA test (p <0.000). Likewise through the T - Student test, it was
determined that the gastroprotective effect of Equisetum giganteum was significantly
superior to the gastroprotective effect of the pharmacological standard Ranitidine (p.
<0.040). It is concluded that the hydroalcoholic extract of leaves of Equisetum
giganteum has a gastroprotective effect in Rattus norvegicus var. albinus with induced

ulcer.

Keywords: Gastroprotective effect, Equisetum giganteum, Indomethacin.
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I. INTRODUCCION

La Glcera gastrica es la disminucion delimitada de los tejidos que afecta todas las partes
del estomago en los lugares mas sensibles del que esta arriesgando al acto del jugo
gastrico, de la superficie del estdmago en (10 — 20 %). Esta enfermedad aparece en el
siglo XVI, desde alli viene siendo considerada que se produce por una mala adecuacién
alimentaria, esta también se produce por el estrés, y su seguimiento consiste en un bien
habito alimenticio que no sean dafiinos y la disminucion del estrés para disminuir la

complicacion que puede producir @,

La ulcera gastrica es una patologia que en el pais ha sido mencionada por ser méas
comun en un alrededor de 5 — 10 % de los pobladores que tienden a presentar esta
enfermedad. Se dice que los hombres suelen ser mas sensibles a infectarse de la
enfermedad que las mujeres, pero actualmente ha ascendido el nimero de victimas
siendo resaltadas las mujeres adultas de la edad avanzada de aproximadamente de 40

afios, presentan dolor y méas sintomas asociados @.

Esta enfermedad es muy frecuente segun patologias que se reportan, esta infeccién lo
sufre un 60 % a 80% de las personas que suelen presentar Glcera gastrica. La secrecién
acida en estas personas varia, por lo tanto disminuye el factor de defensa siendo el
principal mecanismo para su formacion. Estas Ulceras se clasifican; en Glceras crénicas
y Ulceras agudas, la primera esta caracterizada por la secrecion del acido y pepsina y

la segunda es provocada por estrés y su afecto ocasiona lesion en la mucosa ©.

La Ulcera aguda se localiza en diferentes partes de la mucosa, que ocasiona lesiones
multiples y profundas que van a perforar el grosor de la mucosa que pueden estar

definidas. Esta patologia puede ser desencadenada por factores que van a provocar



estrés por ejemplo, en pacientes que sufren quemaduras de tercer grado, tambiéen las

Ulceras agudas son provocadas por farmacos como AINES @),

La forma de la Glcera tienden a ser pequefias y circulares en la superficie presenta un
color rojo oscuro por la provocacion acida y hemorragia presente, podria ser Unica
pero al mismo tiempo pueden ser multiples que se encuentran por todos lados de la
mucosa gastrica. Durante este tiempo segun estudios realizados, las Ulceras pueden
estar acompafadas de un sangrado en la mucosa y la submucosa siendo normal que

no haya cicatrizacion por encontrase engrosados los vasos sanguineos ©.

La Ulcera gastrica es una problematica que se puede observar con frecuencia en una
institucion hospitalaria que puede brindar una buena atencion de salud. En la
actualidad se estan evidenciando estudios sobre Ulcera gastrica que pueden ser
evitables en un buen %, esto se puede prevenir segun escalas de valoracion en los
hospitales principalmente que es donde mas se presentan, por lo cual la prevencion
de la Glcera se toma con interés para las personas y convertirse en el indicador de

calidad, también de prioridad en las instituciones de salud ©.

La Ulcera gastrica es una patologia que ha demostrado cambios en sus tratamiento
por lo tanto ha contribuido a una disminucion de casos con ulcera gastrica y no ser
muy complicada. Por el uso de AINES, se incrementa los casos de Ulcera uno de los
factores es la edad mayor que puede tardar su diagndéstico y tratamiento, ya que puede

aumentar el riesgo de perforacion y su manejo que son mas dificiles de solucionar

5)

La Ulcera géastrica es una patologia que se asocia al aumento de costos, morbilidad y

mortalidad, por el cual su identificacion para su tratamiento debe ser oportuno y



poder manejar su diagndstico del paciente, también disminuir los costos en bien de
su salud. El tratamiento consta en poder sanar las lesiones y poder prevenir
complicaciones con orientacion para tomar una decisidbn que puede estar

fundamentada en recomendaciones para un buen manejo de dicha enfermedad ©.

Es importante el uso de plantas medicinales en este tiempo en paises que se estan
desarrollando. En una poblacion, el 80% de los pobladores hacen el uso de plantas
medicinales para curar sus dolencias. Los paises que cuentan con alta tecnologia y
son mas desarrollados han utilizado plantas medicinales para poder curas sus
enfermedades que padecian. Las personas de los lugares andinos e indigenas tienen
alta sabiduria sobre las plantas medicinales y son conocedores de como utilizarlas

para una determinada enfermedad por observacion y experiencia ().

En la actualidad hacen uso de las plantas por las costumbres de ancestros por ser una
alternativa y poder solucionar dolencias que padecen. En este tiempo las variedades
de plantas medicinales que se desarrollan de forma silvestre son utilizadas por las
personas que viven en los lugares pobres. En estudios realizados demuestran que en
los huertos de las familias cuentan con plantas medicinales méas importantes, entre
ellas esta Equisetum giganteum cola de aballo (.

Todos los pobladores de los lugares andinas tienen conocimientos sobre las plantas
medicinales que es una alternativa para poder tratar sus dolencias, tienen huertos
donde conservan las plantas mas resaltantes que tienen propiedades beneficiosas de
poder curar, prevenir y también pueden diagnosticar a tipos de enfermedades que

padecen ®),



En la presente investigacion se planteo el siguiente problema de investigacion:
¢El extracto hidroalcoholico de hojas de Equisetum giganteum L. (cola de caballo)
presentara efecto gastroprotector en Rattus norvegicus var. albinus con tlcera inducida

previamente con indometacina?

Objetivos de la investigacion:

Objetivo general:

e Determinar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de hojas
Equisetum giganteum L. (cola de caballo) en Rattus norvegicus var. albinus con

Ulcera inducida previamente con indometacina.

Objetivo especifico:

e Evaluar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de hojas de
Equisetum giganteum L. (Cola de caballo) sobre el nimero de ulceras producidas
por la administracion previa de indometacina en Rattus norvegicus var. albinus.

e Comparar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de hojas de
Equisetum giganteum L. (Cola de caballo) frente al efecto de ranitidina en Rattus

norvegicus var. albinus con Ulcera inducida previamente con indometacina.



Il. REVISION DE LA LITERATURA

2.1. Antecedentes.

Gallardo et al, en Peru 2018, EI presente trabajo tuvo como objetivo principal
comparar el efecto gastroprotector del extracto acuoso de Equisetum bogotense “cola
de caballo” vs extracto hidroalcohélico de Piper aduncum “matico” en Rattus rattus
var. albinus con Ulceras gastricas inducidas con dosis toxica de indometacina. Se
trabajo con 20 especimenes clasificados aleatoriamente en cuatro grupos de cinco
especimenes: Grupo blanco (sin tratamiento), grupo patron (se administré 50 mg/kg
de indometacina), grupo problema | (50mg/kg de indometacina y 200mg/kg del
extracto de Equisetum bogotense “cola de caballo”) y grupo problema II (50mg/kg de
indometacina y 500mg/kg Piper aduncum “matico”); recibiendo una dieta normal y
agua a libertad. Finalizado el tratamiento se sacrificaron para visualizar la histologia

gastrica de cada espécimen .

Los resultados mostraron ulceraciones de 1,4 + 0,55 en problema I, 1,2 + 0,45 en
problema Il'y 2,6 £ 0,55 en el grupo patron. Segln la escala de Lacroix & Guillaume,
fue significativamente menor con las dosis de 500mg/Kg Piper aduncum y 200mg/Kg
Equisetum bogotense (1,17 + 1,41 y 1,29 + 0,47, respectivamente), en relacion al
grupo patron (3,15 + 1,07), con porcentajes de inhibicion de Glceras gastricas de 82%
para Piper aduncum y 78% para Equisetum bogotense (valor de p>0,05). Se concluyé
que el efecto gastroprotector en las ratas tratadas con extracto acuoso de Equisetum

bogotense vs extracto hidroalcohélico de Piper aduncum es muy similar ©.



Toso et al, en Argentina 2016, en estudios previos determinaron que extractos
hidroalcoholicos de Equisetum giganteum y Cortaderia selloana, previenen el dafio
gastrico inducido por estrés en ratones Mus musculus sometidos a hipotermia e
inmovilizacion. El objetivo de este trabajo fue emplear Indometacina, para determinar
el efecto protector sobre la mucosa gastrica esta mediado por prostaglandinas. Los
animales se dividieron en 6 grupos de 5 ratones cada uno. Las dosis de extractos
utilizadas por animal corresponden al residuo seco obtenido a partir de 1 g de partes
aéreas desecadas de las plantas por extraccion con etanol. Todos los grupos recibieron
los tratamientos indicados y fueron inmediatamente sometidos a estrés durante 4 h a

22°C (10),

Los resultados mostraron que la administracion de indometacina indujo mayor dafio
gastrico, el extracto de Equisetum giganteum mostrd efectos gastroprotectores
significativos cuando se administré en forma conjunta con indometacina (p<0,01),
sugiriendo que las prostaglandinas tienen un papel preponderante en la proteccién de
la mucosa gastrica. El hallazgo de drogas vegetales con estas acciones es de interés
para el reemplazo de antagonistas H2, para ser empleados rutinariamente en forma
conjunta con los AINEs para evitar las lesiones que producen sobre la mucosa

gastroduodenal 9.

Llontop et al, en Pert 2012 Se evalué el efecto gastroprotector del extracto total de
Solanum tuberosum L. “var. papa blanca” y Equisetum bogotense “cola de caballo”
en Rattus rattus var. albinus con dafio gastrico por accion del etanol y se comparé con

ranitidina en un modelo experimental en ratas. Se evaluo a 25 animales con 05 grupos



de 05 animales cada uno, aplicandoles en ayunas y por 3 dias las dosis de: 200 mg/Kg
y 400 mg/Kg del extracto y 100 mg/Kg de ranitidina. Después de una hora se
administr6 por via orogastrica 1 mL de etanol. Al realizarse una
evaluacion macroscopica y microscopica se observé lesiones ulcerosas en el cuerpo y
antropiloro del estbmago del animal. El pretratamiento con Solanum tuberosum L. y

Equisetum bogotense ¢V,

No redujo significativamente (p > 0,05) las lesiones ulcerosas con necrosis
hemorragica inducidas por etanol, presentando un 20,21 %y 31,26% respectivamente;
mientras que ranitidina present6 un efecto gastroprotector significativo (p < 0,05) en
un 61,17% de reduccién de la lesion. En las condiciones experimentales de nuestro
laboratorio el extracto total de Solanum tuberosum L. y Equisetum bogotense.

Present6 un bajo efecto gastroprotector sobre el tejido gastrico dafiado 1),



2.2.Bases tedricas:
Fitoterapia.

La fitoterapia se basa en el uso de las plantas medicinales con el objetivo de curar.
Variedades de farmacos y preparados se derivan de las plantas, que puede dar como
solucion a problemas patoldgicos. Es muy importante conocer como se recolecta y se
conserva la planta ya que sus componentes pueden sufrir muchos cambios bioldgicos.
Al aislar la parte aérea de la raiz hay una interrupcion del alimento y la transpiracion.
La mala recoleccion y desecacion, puede aumentar los productos de degradacién en el

cual la planta pierde una parte de su calidad *?).

En la planta el principio activo se encuentran en equilibrio por estar presentes
sustancias que complementan y que ayudan a potenciar, estas son sustancias vegetales
que tienen propiedades de curar también actividad farmacoldgica. La fitoterapia esta
dentro del ambito de la medicina pero no forma parte de las Ciencias Farmacéuticas,
pero en farmacognosia esta da cuenta sobre los componentes quimicos de la planta o

también de sus partes por mostrar propiedades farmacol6gicas *2).
Plantas medicinales

Las plantas es un ser vivo que va a facilitar a la comunidad por presentar componentes
que son beneficiosos para la salud. Las plantas suelen presentar o elaborar dos tipos
de componentes quimicos complejos uno es el principio inmediato y el otro es el
principio activo estos dan lugar a los diferentes 6rganos que presenta la planta y
también para poder sintetizarse es importante que cuente con elementos como: agua,

aire 12,



Droga vegetal

Es todo aquello que tiene propiedad con actividad curativa, puede ser de cualquier
parte de la planta los més usados son la hojas, tallos, raices, etc. Por contener principios
activos se usa como droga fresca y seca. La fresca, es la que de recién de obtiene, y
puede ser usado en el mismo instante que se usa de forma topica y sistémica, que
también lo pueden usar para elaborar fitofarmacos. La seca, se le conoce como seca,

su usos son por diferentes procesos puede ser en molido o pulverizado entre otros *2)
Principio activo

Es aquella sustancia que tiene efecto beneficioso o también puede ser perjudicial sobre
el organismo de la persona, a estas plantas los nhombran como plantas medicinales con
el objetivo principal de servir como un medicamento o también para la elaboracién de

estas (12,
Extracto etandlico:

El extracto es una mezcla que contiene varios compuestos quimicos que suelen ser
fisicos 0 quimicos, a partir de las plantas medicinales que son usados en el campo
tecnoldgico. El extracto también puede ser de una sola planta que se puede sacar
diferentes tipos de principios activos o también un solo principio, pero puede depender
del tipo de solvente que se pueda emplear para hacer la extraccién de la parte a utilizar.

Estos pueden ser diferenciados por el tipo de preparacion @2,
Equisetum giganteum L. (COLA DE CABALLLO)

El nombre cientifico de este género Equisetum procede del latin equus que significa

“caballo” y seta que significa cerda o también pelo, el nombre se toma del griego que



en el espafiol es llamado como “cola de caballo” es conocida asi por el conjunto de
sus hojas que brotan del tallo. Su existencia de esta planta es de afios atrds cuando adn

las plantas no florecian, algunas de estas llegan a una altura de 2 - 5 metros. @2,
Descripcion botanica.
Taxonomia:

e Familia: Equisetaceae
e Nombre cientifico: Equisetum giganteun L.

e Nombre comin: Cola de caballo 19,
Definicion:

La cola de caballo es una planta medicinal silvestre y fundamental que se conoce a
nivel global, desde muchos afios atras esta especie es utilizada por muchos y para
diferentes tipos de patologias. La planta del género Equisetum es un vegetal que da
mas utilidades y es tradicional entre las diferentes especies existentes en plantas

medicinales 3.
Habitat.

Esta planta esta dispersa en muchos lugares, se desarrolla en climas hiumedos y célidos,
se desarrolla en un lugar pantanoso y hiumedo en américa del norte. En el Peru se
desarrolla en la amazonia y en las zonas andinas suelen ser silvestres, y a la vez

también con el tiempo ya son cultivadas en huertos 4.
Composicion quimica.

Acido: salicilico, oxalico, malico, actinico.

10



Flavonoides: quercetina, isoquercetina.
Alcaloides: nicotina, equisetonina, palustridina, palustrina 4.
Propiedades terapéuticas.

Diurético; se puede usar para eliminar liquidos del organismo de las personas que sufre
con retencion de liquidos. Sirve también para curar el aparato urinario, como: calculos
renales, infeccion urinaria, etc. También tiene un aporte para el reumatismo como la
gota y artritis. Astringente; en uso topico esta especie ayuda para regenerar los tejidos
y a detener la hemorragia. Es usada como cicatrizante y a la vez antiinflamatorio.
También se usa para sangrados externos e internos como: hemorragia nasal,
menstruacion excesiva y Ulceras. Regenerador; por el contenido de silicio aporta para
curar los huesos, las articulaciones, etc. También puede ayudar para curar las fracturas
de los huesos, ayuda en la absorcién de calcio y a fijar, por ello es muy importante

para la osteoporosis 4,
Toxicidad

Por los alcaloides, el uso continuo y en abundancia de esta especie que puede afectar
y producir disturbios nerviosos, cefalea y disminucién de apetito. Se debe evitar que

la planta se contamine porque puede producir mas toxicidad. %),
Hojas de Equisetum giganteum L.

Las hojas suelen ser mas sensibles a romperse que se debe obtener con mucha precision
y no perjudicar a dicho 6rgano y el tallo es la mayor parte permite extraer propiedades
medicinales por presentar mas cantidad de principios activos, los tallos son mas

carnosos se puede usar cortados 0 secos. Ya que estos son méas duros que la hoja o

11



también la inflorescencia, se suele coser o macerar para poder extraer los principios

activos 19,

Ulcera.

La ulcera consiste en la perdida de sustancia en la mucosa y que también puede
extenderse a la submucosa e incluso a la capa muscular, generalmente se da como
resultado de la ruptura del equilibrio entre la secrecion acida gastrica y los

correspondientes mecanismos de defensa de la mucosa .

Es una patologia que es atraida por diferentes factores ya sea por uno o varias
combinaciones, van afectar y producir un desequilibrio tanto en elementos agresivos

como defensivos de la mucosa que puede conllevar a aparecer lesiones del estomago

(16),

Ulcera inducida por indometacina.

La generalizacion del mecanismo que produce este tipo de Glceras nos indica que hace
un ataque péptico que provoca la retencion en el estbmago en una abundancia de
secrecion gastrica y trastornos de los vasos sanguineos que es causado por la induccién

de la digestion de la mucosa 9,
Mecanismo de accidon de indometacina.

La funcion de la indometacina es la inhibicion competitiva y reversible de la enzima
ciclooxigenasa (COX), encargada de la sintesis de prostaglandinas, que cataboliza el
paso del &cido araquidonico de las membranas celulares endoperoxidos
(prostaglandinas y tromboxano). De esta manera no solo inhibe la accion

proinflamatoria de las prostaglandinas; si no que altera de forma importante la

12



citoproteccion gastrointestinal mediada por las prostaglandinas. Las dos isoenzimas de
ciclooxigenasa: la COX-1 o constitutiva, va a medir en la sintesis de las
prostaglandinas que interviene en la funcién fisiologica y la COX-2 inducida en la
sintesis de prostaglandinas proinflamatoria, la indometacina es mas gastrolesivo

cuanto mas inhiba a la COX-1 @7,

Mecanismo de accion de Equisetum giganteum frente Ulceras inducidas con

indometacina.

El extracto hidroalcohdlico utilizado para el efecto gastroprotector tiene componentes
el cual podria ejercer una accion complementaria sobre la proteccion gastrica. La
quercetina otro flavonoide presente, actuaria protegiendo la mucosa gastrica contra

agentes injuriantes al actuar como antioxidante ®.
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111. HIPOTESIS
Hipdtesis alternativa (Ha)

El extracto hidroalcohdlico de hojas de Equisetum giganteum (cola de caballo) tiene
efecto gastroprotector en Rattus norvegicus var. Albinus ulcera inducida previamente

con indometacina.
Hipotesis Nula (Ho)

El extracto hidroalcoholico de hojas de Equisetum giganteum (cola de caballo) no tiene
efecto gastroprotector en Rattus norvegicus var. Albinus Glcera inducida previamente

con indometacina.
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IV. METODOLOGIA

La investigacion es de disefio experimental y de corte transversal.

4.1 Disefio de investigacion:

Se trabajo con 04 grupos de experimentacion conformados de la siguiente manera:

Control negativo:

Conformado por 06 animales de experimentacion (Rattus norvegicus var. albinus)

entre 250 + 10 g agrupadas aleatoriamente con alimento y agua ad libitum.

Control positivo:

Conformado por 06 animales de experimentacion (Rattus norvegicus var. albinus)
entre 250 £ 10 g agrupadas aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que
se les indujo Ulcera experimentalmente con Indometacina 120 mg/kg de peso corporal
por via intraperitoneal.

Grupo estandar farmacologico:

Conformado por 06 animales de experimentacion (Rattus norvegicus var. albinus)
entre 250 £ 10 g agrupadas aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. Se le
administro ranitidina 100 mg/kg pc, media hora despues, se les indujo ulcera gastrica
experimentalmente con indometacina a una dosis de 120 mg/kg peso corporal.
Grupo experimental:

Conformado por 06 animales de experimentacion (Rattus norvegicus var. albinus)
entre 250 £ 10 g agrupadas aleatoriamente con alimento y agua ad libitum. A las que
se les administro el extracto hidroalcoholico de hojas de Equisetum giganteum (cola

de caballo) a una dosis de 250 mg/kg de peso corporal por 05 dias. En el quinto dia,
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después de media hora de la administracion del extracto, se le indujo Ulcera gastrica

experimentalmente con indometacina a dosis de 120 mg/kg pc, por via intraperitoneal.

4.2. Poblacién y muestra.

Poblacion animal:

Estuvieron formados por Rattus norvegicus var. albinus machos procedentes del
Bioterio del Instituto Nacional de Salud (INS), de la ciudad de Lima - Peru.
Muestra animal:

Estuvo formado por 24 especimenes de Rattus norvegicus var. albinus machos
divididos en 4 grupos, conformados por 6 ratas cada uno aleatoriamente con un peso

de 250 £ 10 g.

Criterios de inclusion:

e Aclimatacion por 7 dias, en ciclo luz — oscuridad por 12 horas.

e Ratas de un peso de 250 + 10 g.

Criterios de exclusién:

e Que las ratas hayan sido manipuladas anteriormente.

Poblacion vegetal:

Estuvo formado por plantas de Equisetum giganteum (cola de caballo) recolectadas en
la ciudad de Huamachuco, Sanagoran. Que es de un clima vareado, la planta se puede

recolectar en cualquier tiempo, pero en este caso se recolecto en tiempo de invierno.
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Donde estuvo la planta en buen estado, y su traslado que fue cuidadosamente para su

siguiente proceso.

Muestra vegetal:

Formado por hojas secas de Equisetum giganteum (cola de caballo).

Criterios de inclusion:

El material vegetal de Equisetum giganteum (cola de caballo), fueron de un solo
tamario, las hojas estuvieron en buen estado, completas, buen color y permanecieron

en un buen estado de conservacién hasta la preparacion del extracto.

Criterios de exclusion:

Se excluyeron las plantas con hojas rotas y pesticidas.
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4.3 Definicion y operacionalizacion de variables e indicadores.

Escala de
Variables Definicion conceptual Definicién Operacional Indicadores medicién
Independiente: Es el producto obtenido tras la Se prepard 342 g de hojas de secas DOSIS: Cualitativa
maceracion de hojas de Equisetum pulverizadas, se llend a un frasco de nominal

Extracto hidroalcohélico
de hojas de Equisetum
giganteum (cola de

caballo).

giganteum (cola de caballo)

color ambar y se agregdé 658 ml de
alcohol de 50 "y se macero por 3

dias.

Grupo control positivo:

120 mg/kg pc de Indometacina
Grupo estandar farmacoldgico:
100 mg/kg pc de Ranitidina
Grupo experimental:

250 mg/kg pc de extracto
hidroalcoh6lico de hojas de
Equisetum giganteum.

Dependiente:
Efecto gastroprotector.

Capacidad del extracto hidroalcohélico de
hojas de Equisetum giganteum L. (cola de
caballo) para poder prevenir el dafio a la

mucosa gastrica.

Se evaluo la gastroproteccion a traves
de la cuantificacion de lceras que son
evitadas tras la induccién con

Indometacina.

Numero de Ulceras

Gastroproteccién

Cuantitativa  de

razén
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4.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos.

Recoleccion e identificacion de la planta.

Las hojas de Equisetum giganteum (cola de caballo), fueron recolectadas de la zonas
donde hay plantaciones que se sitla en la ciudad de Huamachuco Sanagoran teniendo
en cuenta los criterios de inclusién y exclusion, después fueron separadas y se lavo
con agua destilada teniendo un peso bruto (verde) de 700 g y luego se sec6 bajo sombra

en papel kraft, obteniendo un peso (seco) de 342 g @9,
La planta fue identificada en el HUT (anexo 3).
Preparacion del extracto:

Después de obtener las hojas secas, se pulverizo en un molino de marca corona para

obtener la muestra.

Se realizd la preparacion del extracto hidroalcoh6lico con alcohol de 50°, en una
proporcion de 1:3 “Por cada kg del material vegetal se debe utilizar 3 litros de alcohol

de 50

A 342 g de hojas secas pulverizadas se agregoé 658 ml de alcohol de 50°, y se dejo

macerar por 3 dias en un envase ambar en oscuridad.

Luego se filtro el extracto utilizando papel filtro y embudo, agregandole a un matraz
kitasato de marca Pyrex, después se elimind el solvente por evaporacion utilizando un
equipo de Bafio Maria a una temperatura de 37° C, de marca Gemmico modelo

YCWOQIQEG.
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Después se recolecto la muestra en un envase ambar 24 g de muestra, que se guardd
en un refrigerador (marca Samsung modelo RT 43K6630BS), hasta su respectivo uso.
El rendimiento obtenido fue de 7. 01 %, se obtuvo con un calculo de regla de tres

simple.
Induccion experimental de Ulcera inducida con indometacina.

La actividad gastroprotectora se evaluo segun la técnica de O’Brien, los especimenes
de experimentacion fueron sometidos a ayuno de 24 horas de alimento y 12 horas de
ayuno liquido. Se le administrd indometacina a dosis de 120 mg/kg, por via
intraperitoneal, esto se repitid a las 12 horas y después de 6 horas los especimenes

fueron sacrificados .
Tratamiento en el Grupo Estandar Farmacoldgico.

Los especimenes de experimentacion fueron sometidos a ayuno de 24 horas de

alimento y 12 horas de ayuno liquido.

Se administré ranitidina a dosis de 100 mg/kg de peso corporal por via oral en una
sonda orogastrico nimero 06. Después de media hora se administré indometacina de
120 mg/kg peso corporal por via intraperitoneal se repiti6 a las 12 horas, luego de 6

horas los especimenes fueron sacrificados 2.
Tratamiento en el grupo experimental.

A los especimenes del grupo experimental se administré por cinco dias extracto
hidroalcoholico de hojas de Equisetum giganteum (cola de caballo) a dosis de 250
mg/kg de peso corporal por via oral cada 24 horas con una sonda nimero 06. El quinto

dia los especimenes fueron sometidos a ayuno de 24 horas de alimento y a 12 horas de
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ayuno liquido, media hora de la administracion del extracto se les indujo Ulcera
gastrica experimentalmente con indometacina con una dosis de 120 mg/kg de pc por
via intraperitoneal, esto se repitié a las 12 horas y después de 6 horas los animales

fueron sacrificados 22,
Sacrificio de los especimenes y extraccion de estomagos.

A los animales se sacrificd 6 horas después de la administracion de indometacina. Se
sacrificaron con el uso de pentobarbital sédico (halatal) del laboratorio Lusa. Con una
dosis 50 mg/kg por pc via intraperitoneal y luego se realizo la laparotomia abdominal,

posteriormente se extrajo el estdmago con el mayor cuidado.

Una vez extraido, fue abierto a lo largo de la curvatura mayor, luego se desecho el
contenido gastrico, se lavd cuidadosamente con solucion salina fisiologica y se
extendio en una plancha de tecnopor sostenida con alfileres teniendo mucho cuidado,

para la cuantificacion del nimero de Ulcera gastrica en los grupos de experimentacion

@2),

Identificacidn de las Ulceras gastricas.

Después de haber extraido el estomago se hiso el conteo de Ulceras con una Lupa. La
inhibicién de la produccion de las Ulceras se obtuvo teniendo en cuanta las areas
dafiadas en los grupos de estudio y con la comparacion del grupo que ha sido inducido

por indometacina 2.
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4.5 Plan de andlisis.

Los resultados fueron sometidos a la prueba de ANOVA para variables cuantitativas,
y comparacion de grupos T — Student a un 95% de confianza (o< 0.05) y un error del

5%. Se utilizo el Paquete estadistico IBM - SPSS v 22.0
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4.6. Matriz de consistencia.

Titulo de la Formulacion del Objetivos Hipotesis Tipo de Variables Definicién Indicadores y Plan de analisis
investigacion. problema investigacion operacional escala de
y disefio. medicion
Objetivo general: Hipdtesis Alternativa: Independiente DOSIS:
Efecto (El extracto Determinar el efecto gastroprotector del | El extracto hidroalcohélico | La investigacion | Extracto Se pero 342 g de | 250 mg/kg pc de | Prueba de
gastroprotector de | hidroalcohdlico extracto hidroalcohdlico de hojas de | de hojas de Equisetum | es de disefio | hidroalcohdlico hojas de secas | extracto CHAPIRO
las  hojas de | de hojas de Equisetum giganteum L. (cola de caballo) en | giganteum (cola de caballo) | experimental y de | de  hojas de pulverizadas, se | hidroalcohélico de | WILKS para
Equisetum Equisetum Rattus norvegicus var. Albinus con Ulcera | tiene efecto gastroprotector | corte transversal. Equisetum llend a un frasco | hojas de | determinar la
giganteum |. (cola | giganteum L. inducida previamente con indometacina. en Rattus norvegicus var. giganteum (cola de color &mbar y | Equisetum normalidad de los
de caballo) en | (cola de caballo), albinus Ulcera inducida de caballo). se agreg6é 658 ml | giganteum. grupos de
Rattus norvegicus | presentara efecto Objetivos especificos: previamente con de alcohol de 50 'y estudio.
var. albinus con | gastroprotector indometacina. se macero por 3 | 120 mg/kg pc de
Glcera inducida en Rattus Evaluar el efecto gastroprotector del extracto dias. Indometacina
norvegicus var. hidroalcohdlico de hojas de Equisetum | Hipotesis Nula:
albinus con giganteum L. (Cola de caballo) sobre el 100 mg/kg pc de | Los resultados
Glcera inducida nimero de Ulceras producidas por la | Elextracto hidroalcohdlico Ranitidina fueron sometidos a la
previamente con administracion previa de indometacina en | de hojas de Equisetum Se evalué la prueba de ANOVA
indometacina? Rattus norvegicus var. albinus. giganteum (cola de Dependiente gastroproteccion a para variables
caballo) no tiene efecto través de la cuantitativas, y
Comparar el efecto gastroprotector del | gastroprotector en Rattus Efecto cuantificacion de | Variables comparacion  de
extracto hidroalcohdlico  de hojas de | norvegicus var. albinus gastroprotector. dlceras que son grupos T — Student a
Equisetum giganteum L. (Cola de caballo) | Glcera inducida evitadas tras la | Cuantitativa un 95% de confianza
frente al efecto de ranitidina en Rattus | previamente con induccion ~ con | nominal Y | (a< 0.05) y un error

norvegicus var. albinus con Ulcera inducida
previamente con indometacina.

indometacina.

Indometacina.

cuantitativa de
razén

del 5%.
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4.7 Principios éticos

La investigacion se realizo siguiendo los principios del codigo de ética de la
Universidad Catolica los Angeles Chimbote (ULADECH). Beneficencia y no
maleficencia: se debe asegurar el bienestar de los animales que participan en la
investigacion. En ese sentido, la conducta del investigador debe responder a las
reglas generales: no causar dafio, disminuir los posibles efectos adversos y
maximizar los beneficios @9,

Justicia: el investigador debe ejercer un juicio razonable, ponderable y tomar las
precausones necesarias para asegurarse de que sus sesgos Yy las limitaciones de sus
capacidades y conocimientos, no den lugar o toleren practicas injustas. Se reconoce
que la equidad y la justicia otorgan a todos los que participan en la investigacion
derecho a acceder a sus resultados. El investigador esta obligado a tratar
equitativamente a quienes participan en los procesos, procedimientos y servicios
asociados a la investigacion 0,

Integridad cientifica: la integridad deben regir no solo la actividad cientifica de un
investigador, sino que deben extenderse a sus actividades de ensefianza y a su
ejercicio profesional. La integridad resulta especialmente relevante cuando, en
funcién de las normas de su profesion, se evalian y declaran dafios, riesgos y
beneficios potenciales que pueden afectar a quienes participan en una investigacion.
Asi mismo debera mantenerse la integridad cientifica al declarar los conflictos de

interés que pudieran afectar un estudio o la comunicacion de sus resultados @9,
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V. RESULTADOS

5.1. Resultados:

TABLA 01; Efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de hojas de
Equisetum giganteum L. (Cola de caballo) sobre el nUmero de Ulceras producidas

por la administracion previa de indometacina en Rattus norvegicus var. albinus.

GRUPOS Numero de Ulceras Significancia
X+DS (Valor p)
BLANCO (agua) 0.0
INDOMETACINA 102 +223
(120 mg/kg)
*
RANITIDINA 0.000
100 mg/kg) +
( 99 5815
Indometacina
(120 mg/kg)
EHAH de Equisetum
33+x15

Giganteum (250 mg/kg) +
Indometacina (120 mg/kg)

*ANOVA (P<0.05).

*EHAH = Extracto hidroalcohélico de hojas
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TABLA 02; Comparacion del efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico
de hojas de Equisetum giganteum L. (Cola de caballo) frente al efecto de
Ranitidina en Rattus norvegicus var. albinus con ulcera inducida previamente con

indometacina.

GRUPOS Significancia

n=6 (Valor p)

BLANCO (agua) vs
CONTROL INDOMETACINA 0.000
120 mg/kg

BLANCO (agua) vs Ext. de
Equisetum Giganteum 250 0.000

mg/kg

CONTROL INDOMETACINA
120 mg/kg vs RANITIDINA 0.000
100mg/kg

CONTROL INDOMETACINA
120 mg/kg vs EHAH de
Equisetum Giganteum 250

0.001
mg/kg

ESTANDAR RANITIDINA 100
mg/kg vs EHAH de Equisetum 0.040
Giganteum 250 mg/kg

Prueba T STUDENT para comparacion de medias (p<0.05)

*EHAH = Extracto hidroalcohélico de hojas
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5.2 Analisis de resultados.

A pesar de la extensa investigacion, la patogénesis del dafio inducido por los AINES
a la mucosa géstrica aun no se comprende completamente. Es generalmente aceptado
que la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas es un componente importante del

mecanismo ulcerogénico .

En la Tabla 01, se muestran el nimero de Ulceras encontradas en los animales de
experimentacion por cada grupo, podemos ver que el grupo blanco no mostro
Ulceraciones. En el grupo inducido con indometacina, se encontraron 10.2 + 2.3
Ulceras, es decir es el que presenta la mayor cantidad de Ulceras en el tejido gastrico,
y el grupo con estandar farmacologico (Ranitidina) se presentaron 5.8 + 1.5ulceras,

mientras que el extracto de Equisetum Giganteum presentaron 3.3 +1.5 Ulceras.

La significancia muestra que existe diferencia significativa entre los grupos (prueba
ANOVA p<0.05). Itoh y Guth demostraron que el dafio gastrico inducido por el
choque hemorragico podia ser atenuado significativamente por los radicales libres e
inhibidores de la generacion de radicales de oxigeno. Mas recientemente, Herrera et al
demostraron que los neutréfilos contribuyen de manera significativa al dafio gastrico
inducido por de etanol. Wallace y Whittle ha sugerido previamente que los neutrofilos

podrian contribuir a la ulceracion gastrica %2229,

Los flavonoides estan implicados en la proteccion de la mucosa gastrica de sustancias
necrosantes y son muy Utiles en el tratamiento de las enfermedades Ulcera gastrica
agudas y crénicas. Los flavonoides han sido reportados como agentes antiulcerosos, y

gastroprotectores la quercetina y también glucésidos 3.
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De Lira et, al reporté la presencia de flavonoides como la quercetina que tiene
actividad de proteger la mucosa gastrica. Bucciarelli et al reporto el posible
mecanismo antioxidante implicado en el efecto gastroprotector de flavonoides en ratas
ulcerosas, esta actividad antiulcerosa de los flavonoides se produce mediante la

estimulacion del Factor Activador de Plaquetas (PAF) 23:24),

En la tabla 02, se muestran las significancias en las comparaciones de los grupos donde
se observa que no existe una diferencia significativa (p<0.05) entre los resultados del
grupo Estandar vs Experimental. Mientras que en los demas casos se muestran
diferencias estadisticamente significativas Control vs Experimental (p<0.05) Control
vs Estandar (p=0.000). Los objetivos del tratamiento de la enfermedad por Ulceras
pépticas son aliviar el dolor, curar el dolor y la inflamacién. Y prevenir la recurrencia
de la ulcera por lo tanto, se estan realizando esfuerzos para encontrar un tratamiento

adecuado a partir de fuentes de productos naturales.

Los tipos de medicamentos varian de inhibidor de la bomba de protones a antagonista
H2 o un agente citoprotector. El tratamiento puede mejorar el estado gastrico, y el

aumento de factores defensivos de la mucosa 9.

La indometacina aumenta la secrecion de acido y la actividad de la pepsina, disminuye
la fuerza del moco y la secrecion de bicarbonato, y aumenta la peroxidacion lipidica y
produce radicales libres en la mucosa gastrica. Estos cambios conducen a un aumento
de los radicales toxicos de oxigeno (superoxido y peroxido de hidrogeno) y dafios en

la mucosa gastrica 2 29),

Los estudios informados por Arroyo et al menciona acerca de la actividad anti-

ulcerativa de Equisetum Giganteum reportan que el mecanismo de accion podria estar
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dirigido a la interaccion fisicoquimica de extractos ricos en acido galico, polifenoles y
flavonoides que normalmente contienen iones de calcio que, a su vez, tienden a unirse
tanto a las proteinas funcionales (pepsina) como a las proteinas estructurales (moco)

para brindar proteccion en la pared géstrica contra los ataques de &cido y pepsina ¢®.
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VI. CONCLUSIONES
o Se demostro el efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de hojas de
Equisetum giganteum L. (cola de caballo) al reducir significativamente el nimero de

Ulceras P<0.05 en Rattus norvegicus var. albinus tratados con indometacina.

o El extracto hidroalcoholico de hojas de Equisetum giganteum L. (cola de

caballo) present6 efecto gastroprotector mas significativo que Ranitidina (P=0.040).

ASPECTOS COMPLEMENTARIOS

o Realizar futuras investigaciones para la identificacion de nuevos metabolitos
con efecto gastroprotector, asi como cuantificar el contenido de dichos componentes
para poder plantear una nueva linea de investigacién aplicativa a la busqueda de

nuevos farmacos gastricos.

o Estudiar el efecto de Equisetum giganteum (cola de caballo) en humanos para
poder ser utilizado como terapia alternativa a los tratamientos convencionales para las

enfermedades ulcerativas.
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ANEXOS

IMAGEN 1:

TABLA: prueba de SHAPIRO — WILKS para determinar la normalidad de los grupos

de estudio.

GRUPOS Shapiro-Wilk

Sig.

NUM INDOMETACINA .504
ULCERAS

INDOMETACINA + .613

RANITIDINA

INDOMETACINA + 149

EXTRACTO

* Este es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccion de la significacion de Lilliefors
b. NUM ULCERAS es una constante cuando GRUPOS = CONTROL NEGATIVO

y se ha desestimado.

FUENTE: paquete estadistico IBM - SPSS 20.0 sobre los datos obtenidos en la

investigacion
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IMAGEN 2: obtencion del certificado de Equisetum giganteum (COLA DE

CABALLO).
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IMAGEN 3: Certificado sanitario de Rattus norvegicus var. Albinus.




IMAGEN 4: obtencion del extracto etandlico de Equisetum giganteum (COLA DE

CABALLO).
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IMAGEN 5: extrayendo el estdbmago de la rata.
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IMAGEN 6: estomago del grupo experimental.
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