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RESUMEN

Objetivos: Determinar la eficacia antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia

ficus-indica y el de la Indometacina en Mus musculus BALB/c.

Metodologia: Se utilizdé un disefio experimental doble ciego, con una muestra de 18
ratones, distribuidos en 6 grupos de 3 ratones cada uno, a todos se les procedio a
administrar via subcutanea 2ml de aire estéril en el dorso 1 dia antes y estuvieron 12
horas en ayuno, luego se dividieron en grupos de Control Negativo, Control Positivo
con Indometacina, Control con gel de cladodios de Opuntia ficus-indica, Control con
Carragenina al 2%, Grupo Experimental con Carragenina al 2% e Indometacina y
Grupo Experimental con Carragenina al 2% y gel de cladodios de Opuntia ficus-indica.
Posteriormente se midié la respuesta inflamatoria en base al recuento de células
mediante la tincion Wright. El estudio se repiti0 2 veces para tener una mejor

manipulacion de los ratones.

Resultados: El gel de Opuntia ficus-indica tiene actividad antiinflamatoria similar a la
Indometacina, las células con mayor porcentaje evaluadas correspondieron a los
neutrdfilos, los resultados en porcentajes obtenidos fueron 95.75% de neutrofilos,
3.70% de eosindfilos, 0.54% de linfocitos y 0.00% de macrofagos. Asi mismo, se

evidencio que tanto la Tuna como la Indometacina no inducen respuesta por si solas.

Conclusiones: El gel de cladodios de Opuntia ficus-indica, induce una respuesta
antiinflamatoria ligeramente mayor que la de la Indometacina al ser significativamente
estadistico en linfocitos (p 0.00) con carragenina, es mas econdmica y constituye una

alternativa eficaz para el tratamiento inflamatorio.

PALABRAS CLAVES: Opuntia ficus, Indometacina, Inflamacion.



ABSTRACT

Objectives: Determine the effectiveness of anti-inflammatory gel cladodes of Opuntia

ficus-indica and Indomethacin in the Musmusculus BALB / c.

Methods: A double blind design experiment was used on a sample size of 18 mice,
distributed in 6 groups of 3 specimens each. The mice
were subcutaneously administered in their dorsal side within a vaccum with 2ml a day
prior and were unfed for 12 hours hours. They were then separaged into groups of
Negative control, Positive control with Indomethacin, Control with cladodios of Opuntia
ficus-indica gel, 2% Carrageenan control, 2% Carrageenan with Indomethacin
experimental group, and 2% Carrageenan with Cladodios of Opuntia ficus-indica gel.
The inflammatory response was then measured based on a recount of the cells with

the Wright stain. The study was repeated twice for better results of mice.

Results: The Opuntia ficus-indica gel has an anti-inflammatory activity similar to that
of Indomethacin. The cells that were mainly evaluated were the Neutrophils; the
percentages were 95.75% neutrophils, 3.70% eosinophils, 0.54% lymphocytes, and
0.00% macrophages. Equally, it was shown that Tuna, just as Indomethacin, does not

induce a response on its own.

Conclusion: The gel cladodes of Opuntia ficus-indica induces a slightly higher than
that of indomethacin to be statistically significantly in lymphocytes (p 0.00) with
carrageenan, is cheaper and is an effective alternative treatment for inflammatory anti-

inflammatory response.

KEYWORDS: Opuntia ficus, Indomethacin, Inflammation.



INTRODUCCION

l. INTRODUCCION
REALIDAD PROBLEMATICA:

Los procesos inflamatorios constituyen motivos de consulta frecuente en los
centros de salud a nivel mundial, debido a que la inflamacién es una forma de
manifestacion de diversas enfermedades donde participa una respuesta inespecifica,
para aislar y destruir el agente dafiino asi como para reparar el tejido u érganos
dafiados. Sin la inflamacién las infecciones se diseminarian y las heridas nunca
cicatrizarian.

El mayor problema en los procesos inflamatorios es que la respuesta de defensa
se dirija hacia agentes dafiinos como a no dafiinos, de manera que provoque lesion en
tejidos u 6rganos sanos.

Existen diversos farmacos utilizados para tratar problemas inflamatorios, la
mayoria son eficientes, como los antiinflamatorios no esteroideos (AINES). Sin
embargo generan muchos efectos adversos como esofagitis, Ulceras, hepatotoxicidad,
entre otros; motivo por el cual, se opta por el uso de la medicina tradicional; es decir,
el uso de plantas con propiedades medicinales.

En nuestro pais, existen diversas plantas que se utilizan para tratar diferentes
patologias, entre estas tenemos al nopal o Tuna con su especie representativa Opuntia
ficus-indica, especie abundante en nuestro pais, principalmente en nuestra region
debido a las condiciones climaticas, dicha especie es utilizada popularmente para el
tratamiento de la gastritis, diabetes, obesidad, fatiga, disnea, dafio hepatico y Ulcera

de la mucosa gastrica.



Existen pocos estudios cientificos en el mundo que demuestren las propiedades y
el uso alternativo de Opuntia ficus-indica, esta planta serviria de base para su
aplicacion como alternativa medicinal en diversas patologias del ser humano, y con
ello un mayor consumo de Opuntia ficus-indica por la poblacion.

Su uso popular sigue estando vigente en la actualidad, mediante el consumo del
gel de los cladodios de Opuntia ficus-indica, se espera que su consumo aumente en
el futuro y sea una alternativa para la sociedad, y se aproveche oportunamente sus
propiedades para la prevencion y tratamiento de diversas enfermedades, sobre todo

las de caracter inflamatorio.

PROBLEMA:
¢, Cudl es la eficacia antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica

“Tuna” versus Indometacina en Mus musculus BALB/c?

OBJETIVOS:
General: Determinar la eficacia antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-

indica y el de la Indometacina en Mus musculus BALB/c.

Especificos:

1. Evaluar la actividad antiinflamatoria del gel de los cladodios de Opuntia ficus-

indica en Mus musculus BALB/c.

2. Evaluar la actividad antiinflamatoria de la Indometacina en Mus musculus

BALBI/c.
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JUSTIFICACION:

Actualmente en el mundo el uso de plantas medicinales est4 tomando auge, esto
debido a que gran parte de la poblacion recurre a fuentes naturales como un medio
para el tratamiento de diversas enfermedades.

Por ello es de vital importancia realizar estudios y validaciones farmacoldgicas de
plantas medicinales con la finalidad de establecer si presentan o no las propiedades
curativas atribuidas, para poder utilizarlas como una alternativa en la terapéutica, asi
como determinar la eficacia y seguridad que éstas poseen al ser utilizadas por la

poblacidn, y con ello reducir muchos efectos adversos presentados por los AINES.

Por lo tanto, es necesario realizar un estudio donde se evallen las propiedades
antiinflamatorias que se le atribuyen al gel de los cladodios de Opuntia ficus-indica,
debido a que no cuentan con muchos estudios cientificos. El desarrollo de la validacion
farmacoldgica de esta planta surge con la finalidad de satisfacer las necesidades de
las personas siguiendo esquemas economicamente rentables y recursos que se
encuentren a su alcance para el tratamiento de diversas enfermedades comunes como

la artritis reumatoide.

LIMITACIONES:

Los resultados que han de obtenerse en la presente investigacion estaran
sujetos a animales de experimentacién. Sin embargo, servira como base fundamental

para futuras investigaciones en humanos.
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VIABILIDAD:
La presente investigacion es viable debido a que se conté con los recursos

materiales (fisicos y biolégicos), humano, tiempo y de informacidn en su ejecucion.

BASE TEORICA

La inflamacion es la forma de manifestarse de muchas enfermedades mediante
una respuesta inespecifica frente a las agresiones del medio y esta generada por los
agentes inflamatorios. La respuesta inflamatoria ocurre solo en tejidos conectivos
vascularizados y surge con el fin defensivo de aislar y destruir al agente dafiino, asi
como reparar el tejido u érgano dafado. Tras un proceso inflamatorio puede ocurrir
resolucién con retorno a una estructura y funcién normales, supuracién con formacion
de absceso, hinchazon con regeneracion de tejido especializado o fibroso formando

una cicatriz, y persistencia del agente causante haciéndose el proceso cronico (1).

Los cuatro signos cardinales de la inflamacién fueron descritos por Paracelso
(30 a.C. al 38 d.C.) y son en rubor (coloracion roja), el tumor (hinchazén), el calor vy el
dolor. Posteriormente, Galeno (130 - 200) afiadio un quinto signo que es la pérdida de
funcién. Los cambios de la microcirculacién son inducidos por mediadores quimicos,
los cuales ademas aumenta la permeabilidad capilar con lo que los liquidos y las
células sanguineas pasan al espacio extravascular provocando la hinchazén y un
aumento de la presion local que es el que origina el dolor (1).

Inmunoldégicamente la respuesta inflamatoria se puede generar a partir de
células (neutrdfilos, eosindfilos, baséfilos, macréfagos, células cebadas y plaquetas) y

de proteinas circulantes (componentes del complemento, coagulacién, fibrindlisis y via
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de las cinina). Esta es la reaccion del cuerpo a lesiones como la invasion por un agente
infeccioso, exposicidon a un agente quimico nocivo o trauma fisico. La inflamacion
persistente puede dar como resultado estados patolégicos siendo nociva para el
individuo (2).En el proceso inflamatorio existen dos tipos de células implicadas, unas
se encuentran en forma permanente en los tejidos, como son los mastocitos y las
células endoteliales, y otras pueden migrar y acceder al sitio afectado desde la sangre,
como son los neutréfilos polimorfonucleares, monocitos, macrofagos y linfocitos. Estas
células producen una gran cantidad de moléculas activas que, de manera directa o
indirecta, son mediadores del proceso inflamatorio (3).

La expresion clinica de la inflamacion depende del sitio (pulmon, articulacion o
vasos sanguineos), y de la naturaleza de células inflamatorias circulantes de vida corta
(neutrdfilos, eosinodfilos y basdfilos) y de células inflamatorias no circulantes de vida
larga (células cebadas y macréfagos). Para activar con rapidez la respuesta
inflamatoria celular y proteger al organismo de los poderosos mediadores inflamatorios
celulares, estos mediadores se almacenan preformados en granulos citoplasmaticos o
como fosfolipidos disponibles para generarse de nuevo en la membrana de la célula
(2).

En general, se admiten tres etapas en la inflamacion: aguda, subaguda y
cronica, cada una definida por criterios histoldgicos tipicos. La inflamacién aguda se
anuncia por dilatacion de vasos sanguineos y salida de leucocitos y liquidos de los
mismos. Microscopicamente, produce rubor (eritema) debido a la dilatacion de los
vasos sanguineos, tumor (edema) por escape de liquidos hacia los tejidos blandos, y
dureza (induracion) debido a acumulacion de liquidos y células. El resultado de estos

procesos es una pérdida de la capacidad normal de los vasos sanguineos para retener
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en su interior liquidos y células; sin embargo, tales cambios no reflejan necesariamente
un trastorno estructural del vaso. Los leucocitos pueden responder a elementos
qguimicos que los atraen y se difunden hacia el vaso desde una zona extravascular (2).

En la mayoria de casos, la respuesta inflamatoria aguda refleja los efectos de
mediadores actuando sobre el vaso sanguineo mas bien que una lesion inespecifica
para el mismo, resultando en la liberacion selectiva de liquidos y células. Después de
traumatismos mecanicos o lesiones térmicas, pueden aparecer cambios de
permeabilidad vascular en etapa inicial de la respuesta inflamatoria aguda. De hecho
la permeabilidad aparece pocos minutos después de la lesion térmica, tal vez por
liberacion del contenido de los granulos de las células cebadas tisulares. Sin embargo,
esta fase de permeabilidad es breve, pues dura solo pocos minutos (2).

Posteriormente a la fase de permeabilidad breve en una respuesta inflamatoria
aguda, pasado una media hora empieza una fase mas prolongada de permeabilidad,
es un plazo de 30 a 60 minutos después de producida la lesion, hacen su aparicion los
granulocitos, neutréfilos. Primero se observan acumulandose a lo largo de células
endoteliales de los vasos en la zona lesionada. Esta notable acumulacion de
neutroéfilos todavia dentro de las luces de los vasos, se denomina marginacion. Poco
después, los leucocitos inician su salida del vaso deslizandose a través de uniones
entre células endoteliales. En plazo de unos minutos, los granulocitos son
extravasculares y empiezan a acumularse en la zona lesionada (2).

Normalmente si la respuesta inflamatoria aguda progresa, en plazo de 4 a 5
horas, aparecen en la zona células mononucleares (incluyendo linfocitos y monocitos),
después de abandonar los vasos por mecanismos a los que utilizan los neutrofilos. La

llegada de estas células aumenta la barrera protectora entre agentes extrafios y vias
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linfaticas, vasos sanguineos y tejidos vecinos. Los monocitos aumentan la defensa
afiadiendo al area su propia funcion fagocitica, mientras que los linfocitos llevan la
capacidad inmunitaria para responder a los agentes extrafios mediante fendmenos
especificos humorales y mediados por células (2).

La respuesta inflamatoria subaguda, por definicion, es una fase tardia de la
respuesta inflamatoria aguda, caracterizada por la acumulacion de linfocitos y
monocitos y la formacién de tejido de granulacion. Los fibroblastos estan sintetizando
activamente proteinas y mucopolisacaridos, su principal funcién parece ser el depdsito
de colageno en la zona lesionada. En la actualidad estd comprobado que la
proliferacion de células endoteliales es estimulada por factores generados por células
linfoides T activados o por macrofagos activados (2).

La inflamacion cronica se produce cuando la respuesta inflamatoria no tiene
éxito completo restableciendo el tejido lesionado hasta su forma original (es decir,
fracaso en eliminar sustancia extrafia), o si no puede lograrse la reparacion tisular, la
respuesta celular se modifica. El sitio se convierte dominado por los macréfagos con
morfologia variable; muchos poseen un aspecto de activados, algunos forman
colecciones, por lo que se los denomina células “epitelioides”, y otros se fusionan para
forman células gigantes. Si interviene una respuesta inmune adaptativa, también
puede haber linfocitos con diversos aspectos. Este granuloma caracteristico aisla al
agente persistente del resto del organismo huésped.

En el tratamiento convencional de la inflamacion, cominmente se hace uso de
los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES) que comparten una actividad
analgésica, antipirética y antiinflamatoria, y los glucocorticoides que tienen la

capacidad de reducir espectacularmente las manifestaciones de la inflamacion (2).
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En cuanto a los antiinflamatorios no esteroideos (AINES), la hipotesis mas
extendida es que la accion basica que fundamenta la mayoria de los efectos
farmacoldgicos de los AINEs es la inhibicion de la actividad de la ciclooxigenasa,
enzima que convierte el acido araquidonico en endoperoéxidos ciclicos, los cuales se
trasforman en prostaglandinas y tromboxanos. En tanto que estos eicosanoides
participen en los mecanismos patogeénicos de la inflamacion, el dolor, etc., la inhibicion
de su sintesis por los AINEs seria la responsable de su actividad terapéutica; pero
dada la participacion de los eicosanoides en otros procesos fisioldgicos, su inhibicion
seria también la responsable de varios efectos toxicos de este grupo de farmacos (2).

Los mecanismos de accidn generales de los AINES, se explican por la inhibicién
sobre la actividad de las ciclooxigenasas, y por consiguiente la inhibicidon de la sintesis
de prostaglandinas, tromboxanos y prostaciclinas. La mayoria de los AINEs son acidos
débiles con capacidad de ionizacion a pH fisiolégico (1). Los mecanismos de la
inflamacion estan conectados entre si, ya que la vasodilatacion, la quimiotaxis y la
liberacion de mediadores pueden generar mecanismos en cadena o en cascada, que
facilitan el automantenimiento de la inflamacion. Es légico, por consiguiente, que los
AINEs reduzcan la inflamacion en grado diverso segun el tipo de proceso inflamatorio.
Al inhibir la sintesis de prostaglandinas y tromboxanos, los AINEs reducen su actividad
sensibilizadora sobre terminaciones sensitivas, asi como la actividad vasodilatadora y
quimiotactica. Cortan, de esta manera, uno de los mecanismos que intervienen en la
inflamacion (2).

Muchas enfermedades con posible causa inflamatoria, como las enfermedades
reumaticas son tratadas con AINEs, entre ellas destacan la artritis reumatoide, la

artritis cronica juvenil, las artritis reactivas, la espondilitis anquilosante, la gota, el lupus
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eritematoso sistémico, la artritis psoriasica, y las bursitis y tendosinovitis. Entre las
reacciones adversas mas frecuentes ocasionadas por los AINEs tenemos las
gastrointestinales, la elevacion de las concentraciones plasmaticas de enzimas
hepaticas, retencion de agua y electrolitos o que produzcan insuficiencia renal aguda.
Los AINEs se unen fundamentalmente a la albumina plasmaética, de la que pueden
desplazar a otros farmacos, deben ser usados con precaucion en mujeres
embarazadas, ancianos y pacientes con enfermedades cardiacas, hepaticas o renales.
Se deben evitar en casos de hemorragia, Ulceras gastrointestinales o intolerancia a la
aspirina. El paracetamol es analgésico y antipirético, difiere debido a que carece de
actividad antiinflamatoria (2).

Entre los medicamentos mas frecuentemente utilizados en el tratamiento de la
inflamacion estan los AINEs y de ellos entre los mas utilizados se encuentra la
Indometacina, la cual tiene propiedades antiinflamatorias y analgésicas importantes
semejantes a las de los salicilatos, ya que es un potente inhibidor de la ciclooxigenasa,
la cual es la enzima formadora de prostaglandinas que intervienen en el proceso
inflamatorio; también inhibe la motilidad de los leucocitos polimorfonucleares. Este
farmaco no se utiliza eventualmente en la practica clinica diaria como consecuencia
de la intensidad con que se presentan los efectos secundarios. Sin embargo, es una
droga que posee alta efectividad y por ese motivo puede ser indicada en determinados
casos clinicos que requieren tratamientos cortos administrando preventivamente
protectores gastricos. Por su efectividad, este compuesto se utiliza en modelos
experimentales como droga de referencia permitiendo evaluar la eficacia de nuevas
drogas en animales de experimentacion (4). Asi mismo, entre los AINEs mas utilizados

figura el ibuprofeno, el diclofenaco y el naproxeno, y sus repercusiones en la salud son
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trastornos gastrointestinales, como nausea, diarrea, dispepsia, hemorragia
gastrointestinal, reacciones de hipersensibilidad como erupcién, angioedema,
broncoespasmo; cefalea, mareo, nerviosismo, depresion, somnolencia, insomnio,
vértigo, tinnitus, fotosensibilidad, hematuria; retencion de liquidos, entre otros (5).

Adicional al tratamiento convencional de la inflamacion, tenemos el tratamiento
alternativo con el uso de cirugia, alimentacion, plantas medicinales, entre otros. Hoy
en dia diversas plantas con propiedades medicinales como la Uncaria tomentosa “Ufia
de Gato”, la Malva silvestris “Malva”, el ¢ “Matico”, Allium sativum “Ajo”, Plantago mayor
“Llanten” u Opuntia ficus-indica, figuran entre las mas usadas por la poblacion (6).

Se han realizado varios estudios en los cuales se ha evaluado la actividad
antiinflamatoria utilizando diversas plantas medicinales, los mismos permiten crear
criterios para ubicar, enjuiciar e interpretar la investigacion que se plantea. Asi tenemos
gue Reyes A, Infantas D, en el afio de 2002, evalu6 la actividad antiinflamatoria de
Grindelia boliviana Rusby “Chiri-Chiri”, con el objeto de validar su uso popular. La
evaluacion se efectué mediante el método del edema subplantar (mesurado con
Pletismometro) en 40 ratas albinas distribuidas equitativamente en cinco grupos:
Blanco (sin tratamiento), dos grupos control, uno con un antiinflamatorio no esteroideos
(AINE) (naproxeno 2%) y otro con un antiinflamatorio esteroideo (AINE) (fluancinolide
0.05%); y dos grupos con extracto acuoso de tallos y hojas al 25% y 50% de
concentracion. La aplicacion de todos los tratamientos fue por via topica. Los
resultados farmacolégicos indicaron que los tratamientos con extracto acuoso de
“Chiri-Chiri” al 25% y 50% disminuyen el proceso inflamatorio agudo inducido por la
carragenina. La concentracion mas efectiva fue la de 25% (100% de inhibicion de la

inflamacion) a las 6 horas de evaluacion, sobre los demas tratamientos (7).
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El Nopal también conocido como tuna, chumbera, higuera de chumbo, pita,
higuera de pala o palera, pertenece al género de la familia de las cactaceas, que consta
de mas de 300 especies. Estas son plantas dicotiledoneas, o sea que sus semillas
tienen dos hojas embrionarias, se ha descrito como un arbol cuyo tronco y ramas se
compone de las hojas (cladodios o0 nopales), las cuales son anchas, gruesas,
presentan espinas, tienen mucho zumo y son viscosas y cuyo fruto es la tuna. El
cladodio es una rama (macroblasto) aplastada, con funcion de hoja, es un tallo
modificado, aplanado, que tiene la apariencia de una hoja y que la reemplaza en sus
funciones, porque las hojas existentes son muy pequefias o rudimentarias para poder
cumplir con sus tareas de almacenamiento (parénquima), lo que permite conservar el
agua y nutrientes en sus tallos y raices para sobrevivir durante prolongados periodos
de sequia (2, 8).

Todas las especies del nopal son oriundas del continente americano desde el
norte de Estados Unidos hasta la Patagonia, donde crecen de forma silvestre, la
historia se relacionan con la cultura azteca, los mismos que inician su cultivo formal,
las cuales, fueron introducidas en Europa por los conquistadores y se naturalizaron
facilmente en la regién mediterranea. Su distribucién es en el area del Mediterraneo,
en América central, América del sur y al sur de Africa; asi mismo, estas cactaceas se
desarrollan en zonas aridas y semiaridas de México, Peru (2).

Los métodos empleados para la preparacion del nopal son diversos, asi
tenemos que los tallos jovenes o “nopalitos” eran guisados, los pétalos de las flores se
empleaban como verduras, los frutos o tunas, se consumian frescos o deshidratados

por el sol, o machacados y cocinados para obtener miel de tuna, llamada por los
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conquistadores “melcocha”, ademas de una pasta dulce, conocida como “queso de
tuna”.

En la medicina popular, el nopal se ha utilizado para el tratamiento de diversas
afecciones, entre ellas tenemos la gastritis, fatiga, disnea, dafio hepatico y Ulcera de
la mucosa gastrica ocasionada por el abuso del alcohol, también se han elaborado
pomadas calientes como tratamiento de desérdenes reumaticos, eritemas e
infecciones cronicas en piel. Las pencas mitigaban el dolor de dientes y curaban
inflamaciones en forma similar a las compresas calientes; con la pulpa de la tuna se
trataba la diarrea persistente en los infantes. Otro uso importante del nopal es el de
planta forrajera, aunque este uso es tosco, rico en agua y pobre en materia seca, es
un valioso recurso de emergencia utilizado durante las sequias en las zonas aridas
(2).

Los principios activos de los nopales estan constituidos principalmente de agua
y cantidades bajas de carbohidratos, proteinas, fibras y contenido moderado de
vitaminas, minerales, calcio. La vitamina C que reporta es superior al registrado en la
lechuga y zanahoria y cercana a los valores de amaranto, chayote, esparrago,
chicharo y tomate. La semilla de la tuna contiene aceites insaturados, como el acido
linoléico, oleico, palmitico y estearico, semejantes en calidad a los aceites comestibles
de soya y cartamo (2).

La actividad antioxidante del nopal es generada por diversos componentes con
actividad secuestrante a radicales libres, lo que genera un efecto neuroprotector e
impide el rompimiento del DNA. La actividad antioxidante se da inhibiendo la
produccion de especies reactivas de oxigeno como los aniones superoxido (02.-),

radicales hidroxilo (.OH) y otros radicales como los DPPH, peroxinitrico (ONOO-) entre
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otros. Efectos analgésicos similares al del acido acetilsalicilico (200 mg kg-1) y
antiinflamatorios asociados con extractos de nopal y tuna se han reportado, al igual
gue propiedades cicatrizantes, diuréticas, antiuricas y antivirales (contra ADN del virus
del herpes, el ARN del virus influenza tipo Ay el virus de la inmunodeficiencia humana,
VIH). Oligosacaridos de pectina y mucilado de nopal y tuna muestran actividad
prebiotica. El incremento de acido g-aminobutirico podria ser la causa de la analgesia
(9).

La especie tipo del nopal es la Opuntia ficus-indica, presenta una amplia gama
de efectos biofuncionales y es por eso que se debe impulsar su cultivo al igual que el
aprovechamiento integral a nivel mundial mediante el desarrollo de alimentos
nutracéuticos y la generacion de industrias que generen productos derivados del nopal
con aplicacién tecnologica y de alto valor agregado. La ingesta de cladodios, tunas y
sus extractos aportan efectos positivos sobre la hiperglucemia, acidosis Yy
arterosclerosis, ademas de que su consumo mejora la digestion y estimula de manera

general el proceso de destoxificacion (8).

ANTECEDENTES

Diversos estudios han mostrado que extractos de Opuntia ficus-indica tiene un
efecto moderado sobre la reduccién de los sintomas generados por el exceso en el
consumo de bebidas alcoholicas al disminuir la respuesta inflamatoria al estimulo
estresante, inducida por impurezas en bebidas alcohdlicas y productos del
metabolismo alcoholico(8).

Un estudio realizado en Sicilia — Italia, evaluaron la actividad antitlcera de los

cladodios de Opuntia ficus-indica, donde fueron efectivos para el tratamiento de Ulcera
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gastrica. El polvo de los cladodios de Opuntia ficus-indica presentan un efecto
antiulcerogénico (proteccion de la mucosa gastrica) tanto preventivo como curativo
puesto que inhiben lesiones gastricas inducidas por etanol-HCI. Tal efecto es generado
por la estimulacién y el incremento en la produccion de mucosa gastrica, en especifico,
el mucilago presente en el nopal y la tuna acelera la restauracion de las alteraciones
histolégicas inducidas por etanol y los disturbios en membrana plasmatica de la
mucosa gastrica, mostrando un efecto antiinflamatorio (8).

Otro estudio en Italia en el afilo 2001, se menciona que los cladodios de Opuntia
ficus-indica son usados en la medicina popular en Sicilia, los cuales se liofilizaron y se
administraron a ratas a quienes previamente se les indujo dafio gastrico con etanol.
Se Comprobo por microscopia de transmision electronica su efecto protector a nivel
gastrico (10).

En el afio 2002, en Korea, se analizo el polvo del tallo seco de Opuntia ficus-
indica var. Saboten (DE-s) en lesiones gastricas y en ulceras inducidas en ratas,
hallandose en lesiones gastricas una inhibicion significativa del &cido clorhidrico (HCI)
producida por el etanol a 200 y 600 mg/kg y producida por la aspirina a 600 mg/kg por
DE-s, también hubo reduccioén significativa producida por la Indometacina a 200 y 600
mg/kg. Sin embargo, no afecta tanto a las Ulceras géstricas inducidas con aspirina y
Shay, ni la produccién de &cido gastrico ni el pH. Indicando que DE-s solo posee
marcada accion inhibitoria sobre la lesion gastrica (11).

Nuevamente en Italia en el afio 2002, evidencié que los cladodios de Opuntia
ficus-indica contienen una mezcla de mucilago y pectina. Para ello lo inocul6 en ratas
con Ulceras gastricas producidas con etanol, donde evidencio citoproteccion mediante

la ruptura de células epiteliales y un aumento del moco, habiendo resultados positivos
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tanto como terapia preventiva (mantiene la mucosa gastrica normal, previniendo la
disolucién del moco y favoreciendo la produccion de moco) y como tratamiento curativo
(aumentando la produccién de moco), debido probablemente a que los fibroblastos
gastricos estan involucrados en la actividad antiulcerosa (12).

Otro estudio en el afio 2003, en ltalia, se determinaron que el jugo de la fruta
entera de la Opuntia ficus-indica contiene &cido ascorbico, polifenoles totales y
flavonoides; los cuales, mostraron tener actividad antioxidante utilizando 2,2-diphenyl-
1-picrylhydrazyl (DPPH), los que son eliminadores de radicales libres. Se administro
previamente etanol en ratas y luego el jugo de la fruta de Opuntia ficus-indica,
observandose aumento de la produccién de moco y la restauracion de la arquitectura
normal de la mucosa gastrica (13).

Otro estudio en el afio 2004, en Italia, se probo el impacto captador de radicales
libre y la actividad antioxidantes de las betalainas que son colorantes naturales de la
Opuntia ficus-indica “in vitro”, en células endoteliales. Se mostrd la capacidad de las
betalainas para proteger el endotelio de citocinas, inducida por la alteracion del estado
rédox, a través de la inhibicion del ICAM-1 (14).

Los fitoquimicos presentes en Opuntia ficus-indica pueden contribuir a reducir
el riesgo de enfermedades correlacionadas con el estrés oxidativo. Es importante
considerar la complementacion en las dietas con Opuntia ficus-indica o productos
derivados del mismo; asi tenemos, que en deportistas se suplementa a la dieta, lo que
incrementa la actividad tanto en alta como en baja frecuencia, y ademas decrece la
velocidad del corazén (pulsaciones min-1). Ademas es imprescindible continuar las
investigaciones que permitan definir el mecanismo de accion y aislar los compuestos

activos que generan los diversos efectos benéficos (8).
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Hay diversos estudios experimentales donde evalian la eficacia de drogas
antiinflamatorias utilizando a la carragenina como inductor de inflamacion, debido a
gue estimula la produccién de prostaglandinas, las cuales promueven los procesos
inflamatorios, inmunoldgicos y angiogénicos en el crecimiento tumoral. El bloqueo de
la sintesis de prostaglandinas con antiinflamatorios no esteroides tales como la
Indometacina podria potenciar la accidn anticancerigena de la carragenina
administradas en conjunto o, al menos, posibilitar el estudio de la accién de la
carragenina sin el componente inflamatorio (2).

Una de las técnicas usadas para la evaluacion de los procesos inflamatorios es
la técnica de la bolsa de aire, experimento realizado por Edwars y colaboradores en
1981, el cual es un modelo “in vivo” que se puede utilizar para estudiar la inflamacién
aguda y cronica, la resolucién de la respuesta inflamatoria, y la respuesta al estrés
oxidativo. Se basa en la formacion de una cavidad subcutanea de aire estéril a nivel
dorsal en ratas o ratones, dicha cavidad puede utilizarse como camara de cultivo
celular porque genera una estructura similar a la membrana sinovial la cual esta
constituida por macréfagos y fibroblastos. La inyeccion de irritantes en una bolsa de
aire induce una respuesta inflamatoria que pueden ser cuantificados por el volumen
de exudado producido, la infiltracion de células, y la liberacion de mediadores
inflamatorios, este modelo presentado es ampliamente utilizado para identificar
potenciales farmacos antiinflamatorios (15).

Actualmente en el mundo el uso de plantas medicinales esta tomando auge, esto
debido a que gran parte de la poblacion recurre a fuentes naturales como un medio
para el tratamiento de diversas enfermedades. Por ello es de vital importancia realizar

estudios y validaciones farmacoldgicas de plantas medicinales con la finalidad de
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establecer si presentan o no las propiedades curativas atribuidas, y de esta manera
poder utilizarlas como una alternativa en la terapéutica de la inflamacion, asi como
determinar la eficacia y seguridad que éstas poseen al ser utilizadas por la poblacion,
y con ello reducir muchos efectos adversos presentados por los AINEs. Por tal motivo
el presente estudio tuvo como objetivo determinar la eficacia antiinflamatoriaque se le
atribuye al gel de los cladodios de Opuntia ficus-indica, y el de un tratamiento
convencional: Indometacina en Mus musculus BALB/c. El desarrollo de la validacion
farmacoldgica de esta planta surge con la finalidad de satisfacer las necesidades de
las personas siguiendo esquemas econOmicamente rentables y recursos que se

encuentren a su alcance para el tratamiento de diversas enfermedades comunes.
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FORMULACION DE HIPOTESIS:

La eficacia antiinflamatoria del gel de Opuntia ficus-indica es ligeramente mayor

o igual al de la Indometacina en Mus musculus BALB/c.

DEFINICION DE LAS VARIABLES:

Variable Independiente: Gel de Opuntia ficus-indica e Indometacina

Variable Dependiente: Actividad antiinflamatoria
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

2 < CRITERIO SUB
VARIABLES DEFINICION DIMENSION DE MEDIDA INDICADOR CATEGORIA ESCALA
Compuesto o Gel de Opuntia .
medicamento ficus-indica Dosis 1 mivO -
Antiinflamatorios | para medir la Razon
actividad Indometacina Dosis 1 ml VO -
antiinflamatoria
Menor En base al testigo
NGmero de Igual En base al testigo
Neutrofilos kigeramente En base al testigo
mayor
Elevada En base al testigo
Menor En base al testigo
) Igual En base al testigo
Respuesta N“”.‘efo. ue Ligeramente :
estereotipada Eosindfilos mayor En base al testigo
Eficacia de IO.S tejidos . Elevada En base al testigo :
. : Vivos Recuento de células - Ordinal
Antiinflamatoria vascularizados Menor En base al testigo
a una agresion NGmero de Igual En base al testigo
local. Linfocitos | Hl98ramente | - ose al testigo
mayor
Elevada En base al testigo
Menor En base al testigo
NGmero de Igual En base al testigo
Macrofagos Ligeramente En base al testigo
mayor
Elevada En base al testigo
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Il. MATERIALES Y METODOS
El presente estudio se realizo en la USMP-FN, durante el periodo de Diciembre

de 2012.

Se escogio la especie de Opuntia ficus-indica por ser de amplia distribucion en
el medio y por contar con importantes estudios sobre sus propiedades medicinales.
Los animales de laboratorio fueron ratones machos adultos, de la especie Mus
musculus BALB/c, cuyo peso promedio fue entre 30 y 50 gramos, los cuales fueron

obtenidos del instituto Nacional de Salud del Pera.

El disefio de investigacion fue experimental, en su ejecucion se contd con el
Laboratorio de InvestigacionN°14 de la FMH USMP-FN de Nivel Il y que cuenta con
acceso restringido, ambientes aislados como el bioterio, mesas de trabajo
equipadas cada una con 2 lavatorios implementados, y demas insumos de su

categoria.

Para la recoleccion de la informacion de los grupos en estudio se empled una
ficha de recoleccion de datos, elaborada por el equipo de investigacion de acuerdo

a la observacion directa de la fuente primaria.

Asi mismo se emple6 para la lectura de los resultados de laboratorio el
Microscopio 6ptico marca Nikon YD 100, la misma que fue realizada por el equipo
de investigacion de la filial norte integrada por Biélogos, Inmunélogo y Medico con
conocimientos de farmacologia, siendo una muestra de 54 ratones en total, 18 por

repeticion y 3 ratones por grupo.
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Ademas se emplearon insumos propios del laboratorio como: colorante Wright,
pipeta, frascos estériles, Cloruro de Sodio (SSF) 0.9%, agua destilada, jeringas de
10 ml, agujas N° 21, 25, 26, tijera de Mayo, aceite de inmersion, guantes quirdrgicos,

entre otros.

El procedimiento que se realiz6 fue el siguiente:

1. Recoleccidn e Identificacion de Opuntia ficus-indica
El nopal de la especie Opuntia ficus-indica se recolecté del Mercado Modelo de
la ciudad de Chiclayo. Fue llevado al Laboratorio de Investigacion N°14 de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad de San Martin de Porres — Filial

Norte, para su procesamiento.

2. Extraccion del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica
Para la extraccion del gel, los cladodios de Opuntia ficus-indica se limpiaron y
sumergieron en agua destilada desde 24 horas antes del dia de su utilizacién,
transcurrido ese tiempo se procedid a extraer el gel, abriendo las paredes con un
bisturi estéril y retirando el gel con mucho cuidado de no contaminar. Posteriormente
el gel se almacend en frascos estériles entre 4 a 8 °C en el Laboratorio de

Investigacion de la FMH USMP-FN hasta su utilizacion.

3. Obtencion de Aire Estéril para la formacién de la Bolsa de Aire en Mus
musculus BALB/c

Para la obtencion de aire estéril, se utilizaron jeringas de 10 cc y mecheros. Se
procedi6 a la aspiracion de 10 ml de aire con una aguja N°21 estéril, a un centimetro

encima de la llama del mechero, lo que garantiz6 su esterilidad.
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4. Formacion de la Bolsa de Aire en Mus musculus BALB/c

La formacion de la bolsa de aire se realiz6 administrando via subcutanea (SC)
en el dorso de los ratones (previa desinfeccion y depilado de la zona), 10 ml de aire
estéril con una aguja N°28, produciéndose asi una cavidad estéril (16), se inoculo a

un total de 54 Mus musculus BALB/c.

5. Determinacion y comparacion de la actividad antiinflamatoria del Gel
de los Cladodios de Opuntia ficus-indica e Indometacina en Mus
musculus BALB/c

Después de los 2 dias de inoculado la bolsa de aire, se procedi6 a formar los 6
grupos de trabajo, los cuales fueron divididos aleatoriamente, cada grupo conté con

3 ejemplares de Mus musculus BALB/c cada uno, los que permanecieron en ayunas

12 horas antes del experimento, para la validez y obtencion de resultados mas

precisos se realizaron 2 repeticiones en fechas diferentes.

Los ratones fueron alimentados 2 veces al dia, a base de comida balanceada

adquirida del Instituto Nacional de Salud hasta la evaluacion.

Al segundo dia de inoculada la bolsa de aire y previo ayuno de 12 horas, a los
grupos N°4, N°5 y N°6 se inyecto la carragenina 0.1 ml al 2% dentro de la cavidad

de la bolsa de aire (16) (segun el cuadro N°1).

Después de transcurridos 30 minutos a todos los grupos a excepcion del primero
se administro via oral (VO) a través de una sonda, el tratamiento indicado como se

detalla a continuacion:
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Cuadro N° 1

Dosis o Cantidad y Vias de

GRUPO
Administracion
1
2 Indometacina 1 ml (10 mg/kg) VO
3 Tuna 1 mlVvVO
Carragenina 2%
4 (Proinflamatorio) 0.1 ml SC

(Verdadero Control)

Carragenina 2% +
5 0.1 ml SC + 1 ml (10 mg/kg) VO
Indometacina

6 Carragenina 2% + Tuna 0.1 mlISC+1mlVvO

Grupo 1 o Control 1:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c
machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas como control negativo.
Posteriormente a las 6 horas se realizé el analisis citologico del exudado con
aspiracion de la bolsa de aire con una aguja N°28, y luego se realizaron frotices

para el recuento de células mediante el examen microscopico.
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Grupo 2 o Control 2:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c
machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas, se les administré VO 1 m|
de Indometacina (10 mg/kg). Posteriormente luego de 6 horas se realizo el analisis
citologico del exudado con aspiracion de la bolsa de aire con una aguja N°28,

mediante el recuento de células mediante el examen microscopico.

Grupo 3 o Control 3:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c
machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas, se les administré VO 1 mi
de Gel de cladodios de Opuntia ficus-indica. Luego de 6 horas se realizé el andlisis
citolégico del exudado con aspiracion de la bolsa de aire con una aguja N°28,

mediante el recuento de células mediante el examen microscopico.

Grupo 4 o Control Positivo:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c
machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas, se inyecto la carragenina
0.1 mlal 2% en la bolsa de aire (16). Luego de 6 horas se realizo el analisis citolégico
del exudado con aspiracion de la bolsa de aire con una aguja N°28, mediante el

recuento de células mediante el examen microscopico.

Grupo 5 o Experimental 1:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c

machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas, se inyectd la
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carragenina0.1 ml al 2% en la bolsa de aire (16). Luego de treinta minutos se les
administré VO 1 ml de Indometacina (10 mg/kg), segun otros estudios con el test de
carragenina (17). Luego de 6 horas se realiz6 el analisis citologico del exudado con
aspiracion de la bolsa de aire con una aguja N°28, mediante el recuento de células

mediante el examen microscopico.

Grupo 6 o Experimental 2:

Este grupo estuvo constituido por 9 ejemplares de Mus musculus BALB/c
machos, a los cuales al 2° dia, previo ayuno de 12 horas, se inyecto la carragenina
0.1 ml al 2% en la bolsa de aire (16). Luego de treinta minutos se les administré VO
1 ml de Gel de cladodios de Opuntia ficus-indica. Luego de 6 horas se realiz6 el
analisis citologico del exudado con aspiracion de la bolsa de aire con una aguja

N°28, mediante el recuento de células mediante el examen microscépico.

Debe mencionarse que para el analisis citolégico se hicieron tinciones con
Wright y se observo al microscopio con la finalidad de determinar el porcentaje de
neutrofilos, eosinofilos, linfocitos y macrofagos presentes. Dicho recuento citolégico
total se hizo en base a 100 campos observados y las células contabilizadas se

expresaron en grados para su analisis respectivo (16).
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[l. RESULTADOS

TABLA 1. RECUENTO CITOLOGICO TOTAL DE LOS DIFERENTES GRUPOS

DE TRABAJO EVALUADOS PARA LA DETERMINACION Y

COMPARACION DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL

GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA”
VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C”
e RECUENTO CELULAR POR CAMPO
NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS | TOTAL
1 Control 257 112 28 0 397
2 Indometacina 217 95 7 1 320
3 Tuna 381 154 0 1 536
Carragenina 2%
4| (Proinflamatorio) (Verdadero 5336 496 75 3 5910
Control)
1 o)
5 Carragenina 2% + 12741 552 185 0 13478
Indometacina
6 Carragenina 2% + Tuna 13007 503 74 0 13584

En la Tabla 1, podemos apreciar la cantidad total de células evaluadas

durante todo el experimento, en ella se observa que en los 3 primeros grupos es

minima la cantidad de células contabilizadas en comparacion a la cantidad total de

células en el grupo que sélo se le inoculé Carragenina. Sin embargo en los Grupos

Experimentales 5y 6 la cantidad total de células es casi 10 veces a la del verdadero

Control (Grupo 4). Ademas se pudo apreciar que en todos los grupos el tipo de

célula que predominé fueron neutrdfilos.
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TABLA 2. RECUENTO CITOLOGICO TOTAL EN PORCENTAJE DE LOS
DIFERENTES GRUPOS DE TRABAJO EVALUADOS PARA LA
DETERMINACION Y COMPARACION DE LA ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA
FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS

MUSCULUS BALB/C”

PORCENTAIJE CELULAR POR CAMPO

GRUPO ” 2 y

NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS | TOTAL

1 Control 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%

2 Indometacina 67.81% 29.69% 2.19% 0.31% 100%

3 Tuna 71.08% 28.73% 0.00% 0.19% 100%
Carragenina 2%

4 (Proinflamatorio) 90.29% 8.39% 1.27% 0.05% 100%

(Verdadero Control)

Carragenina 2% +

5 . 94.53% 4.10% 1.37% 0.00% 100%

Indometacina
6 Carragenina 2% + Tuna 95.75% 3.70% 0.55% 0.00% 100%

En la Tabla 2, observamos el recuento citolégico total de células
evaluadas durante todo el experimento expresados en porcentaje. Al igual que en
la tabla anterior observamos que en los 3 primeros grupos el porcentaje de células
contabilizadas es menor en comparacion al total de células en el grupo que sélo se
le inoculé Carragenina. Sin embargo en los Grupos 5 y 6 el porcentaje de células
contabilizadas es casi 10 veces superior a la del testigo. Ademas se pudo apreciar

que en todos los grupos el tipo de célula que predomino fueron neutrofilos.
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GRAFICO 1. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN LOS GRUPOS
TESTIGOS 1 Y 2 TESTIGO E INDOMETACINA INOCULADOS EN MUS
MUSCULUS BALB/C

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

1 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%
2 67.81% 29.69% 2.19% 0.31% 100%
120.00%
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80.00%
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En el GRAFICO 1, podemos observar que del 100% de las células
observadas en el Grupo 1 y 2 (Grupo testigo y el Grupo inoculado con
Indometacina), no hubo una diferencia significativa. Se observa que el mayor
porcentaje comprendid a neutréfilos para ambos grupos y el menor porcentaje

comprendio a los macréfagos.
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GRAFICO 2. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN EL GRUPO
TESTIGOS Y GRUPO EXPERIMENTAL 3 CON GEL DE CLADODIOS DE TUNA,
INOCULADOS EN MUS MUSCULUS BALB/C

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

1 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%
3 71.08% 28.73% 0.00% 0.19% 100%
120.00%
100.00%
80.00%
m NEUTROFILOS
60.00% ® EOSINOFILOS

W LINFOCITOS

MACROFAGOS
40.00%

m TOTAL

RECUENTO DE CELULAS (%)

20.00% -

0.00% -
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En el GRAFICO 2, se observa el recuento citoldgico en porcentaje (%) del
grupo testigo (Grupo 1) frente a Tuna (Grupo 3) en la evaluacion de la actividad
antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en
Mus musculus BALB/c, destacando que en ambos grupos hay porcentaje similar de

neutrofilos y eosinofilos.
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GRAFICO 3. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN EL GRUPO
TESTIGOS Y GRUPO EXPERIMENTAL 4 CON CARRAGENINA, INOCULADOS
EN MUS MUSCULUS BALB/C

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

1 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%
4 90.29% 8.39% 1.27% 0.05% 100%
120.00%
100.00%

80.00%

m NEUTROFILOS
60.00%

m EOSINOFILOS
® LINFOCITOS

40.00% MACROFAGOS

m TOTAL

RECUENTO DE CELULAS (%)

20.00% -
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En el GRAFICO 3, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) del grupo testigo (Grupo 1) frente a Carragenina (Grupo 4) en la evaluacion de
la actividad antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica versus
Indometacina en Mus musculus BALB/c, observandose que en el grupo con
Carragenina hay mayor produccion de neutrofilos a comparacion del testigo. Sin

embargo, es menor el porcentaje de eosindfilos a comparacion del testigo.
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GRAFICO 4. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN EL GRUPO
TESTIGOS Y GRUPO EXPERIMENTAL 5 CON CARRAGENINA E
INDOMETACINA, INOCULADOS EN MUS MUSCULUS BALB/C

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

1 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%
5 94.53% 4.10% 1.37% 0.00% 100%
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100.00%

80.00%
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60.00% H EOSINOFILOS
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En el GRAFICO 4, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) del grupo testigo (Grupo 1) frente a Carragenina e Indometacina (Grupo 5) en
la evaluacién de la actividad antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-
indica versus Indometacina en Mus musculus BALB/c, observandose que en el
grupo con Carragenina e Indometacina hay mayor produccion de neutrofilos a
comparacion del testigo. Sin embargo, es menor el porcentaje de eosindfilos y

linfocitos a comparacion del testigo.
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GRAFICO 5. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN EL GRUPO

TESTIGOS Y GRUPO EXPERIMENTAL 6 CON CARRAGENINA Y GEL DE

CLADODIOS DE TUNA, INOCULADOS EN MUS MUSCULUS BALB/C
GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

1 64.74% 28.21% 7.05% 0.00% 100%
6 95.75% 3.70% 0.54% 0.00% 100%

120.00%

100.00%

80.00%
m NEUTROFILOS
60.00% B EOSINOFILOS

® LINFOCITOS
MACROFAGOS

40.00%

RECUENTO DE CELULAS (%)

m TOTAL

20.00% -

0.00% -
GRUPOS DE TRABAJO

En el GRAFICO 5, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) del grupo testigo (Grupo 1) frente a Carragenina y Tuna (Grupo 6), en la
evaluacion de la actividad antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-
indica versus Indometacina en Mus musculus BALB/c, observandose que en el
grupo con Carragenina y Tuna hay mayor produccién de neutréfilos a comparacion
del testigo. Sin embargo, es menor el porcentaje de eosindfilos y linfocitos a

comparacion del testigo.
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GRAFICO 6. RECUENTO DE CELULAS (%) EVALUADAS EN EL GRUPO
EXPERIMENTAL 5 CON CARRAGENINA E INDOMETACINA Y 6 CON
CARRAGENINA Y GEL DE CLADODIOS DE TUNA, INOCULADOS EN MUS

MUSCULUS BALB/C

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

5 94.53% 4.10% 1.37% 0.00% 100%
6 95.75% 3.70% 0.54% 0.00% 100%
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En el GRAFICO 6, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) de los grupos inoculados con Carragenina e Indometacina (Grupo 5) frente a
Carragenina y Tuna (Grupo 6), en la evaluacion de la actividad antiinflamatoria del
gel de cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en Mus musculus
BALB/c. Observandose que en el grupo con Carragenina e Indometacina hay una
produccion de neutrofilos y eosindfilos similar al grupo inoculado con Carragenina y
Tuna. Sin embargo, es menor el porcentaje de eosindfilos en el grupo inoculado con
Carragenina y Tuna. Ademas se aprecio que en ambos grupos hay ausencia de

macrofagos.
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GRAFICO 7. RECUENTO DE CELULAS (%) EN LOS DIVERSOS GRUPOS DE TRABAJO PARA LA EVALUACION DE

LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS

INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C.
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En el GRAFICO 7, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) de todos los grupos en la evaluacion de la actividad antiinflamatoria del gel de
cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en Mus musculus BALB/c,
observandose que en los 3 primeros grupos el porcentaje de células contabilizadas
es menor en comparacion al total de células en el grupo que sélo se le inoculd
Carragenina. Sin embargo en los Grupos 5 y 6 el porcentaje de células
contabilizadas es casi 10 veces superior a la del testigo. Ademas se pudo apreciar

gue en todos los grupos el tipo de célula que predominé fueron neutrofilos.
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GRAFICO 8. RECUENTO DE CELULAS (%) EN LOS PRIMEROS CUATRO GRUPOS DE TRABAJO PARA LA

EVALUACION DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA

“TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C.
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En el GRAFICO 8, podemos observar el recuento citolégico en porcentaje
(%) del grupo testigo (Grupo 1), Indometacina (Grupo 2), Tuna (Grupo 3) y
Carragenina (Grupo 4), en la evaluacion de la actividad antiinflamatoria del gel de
cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en Mus musculus BALB/c,
donde se aprecia que en los 3 primeros grupos el porcentaje de células
contabilizadas es menor en comparacion al total de células en el grupo que sélo se

le inoculd Carragenina.
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GRAFICO 9. RECUENTO DE CELULAS (%) EN LOS GRUPOS
EXPERIMENTALES 4 Y 5 CON CARRAGENINA Y CARRAGENINA CON
INDOMETACINA RESPECTIVAMENTE, PARA LA EVALUACION DE LA
ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA
FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS

BALB/C.

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL
4 90.29% 8.39% 1.27% 0.05% 100%
5 94.53% 4.10% 1.37% 0.00% 100%
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En el GRAFICO 9, podemos observar el recuento citologico en porcentaje
(%) de los grupos inoculados con Carragenina (Grupo 4) frente a Carragenina e

Indometacina (Grupo 5), en la evaluacion de la actividad antiinflamatoria del gel
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de cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en Mus musculus
BALB/c, donde se aprecia que en el grupo inoculado con Carragenina e
Indometacina hay un mayor porcentaje de neutréfilos y menor porcentaje de
eosindfilos. En cuanto a los linfocitos, en ambos grupos se aprecié un porcentaje

similar.
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GRAFICO 10. RECUENTO DE CELULAS (%) EN LOS GRUPOS
EXPERIMENTALES 4 Y 6 CON CARRAGENINA Y CARRAGENINA CON GEL
DE TUNA RESPECTIVAMENTE PARA LA EVALUACION DE LA ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-

INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C.

GRUPOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS LINFOCITOS MACROFAGOS TOTAL

4 90.29% 8.39% 1.27% 0.05% 100%
6 95.75% 3.70% 0.54% 0.00% 100%
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En el GRAFICO 10, podemos observar el recuento citolégico en

porcentaje (%) de los grupos inoculados con Carragenina (Grupo 4) frente a
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Carragenina y Tuna (Grupo 6), en la evaluacion de la actividad antiinflamatoria
del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica versus Indometacina en Mus
musculus BALB/c, donde se aprecia que en el grupo inoculado con Carragenina
y Tuna hay un mayor porcentaje de neutrofilos y menor porcentaje de eosinofilos.

En cuanto a los linfocitos, en ambos grupos se aprecidé un porcentaje similar.
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GRAFICO 11. RECUENTO DE CELULAS (%) EN LOS GRUPOS
EXPERIMENTALES 4, 5 Y 6 CON CARRAGENINA, CARRAGENINA CON
INDOMETACINA Y CARRAGENINA CON GEL DE TUNA
RESPECTIVAMENTE PARA LA EVALUACION DE LA ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-

INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C.
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4 90.29% 8.39% 1.27% 0.05% 100%
5 94.53% 4.10% 1.37% 0.00% 100%
6 95.75% 3.70% 0.54% 0.00% 100%
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En el GRAFICO 11, podemos observar el recuento citolégico en
porcentaje (%) de los grupos inoculados con Carragenina (Grupo 4), carragenina
e Indometacina (Grupo 5) y Carragenina y Tuna (Grupo 6), en la evaluacion de
la actividad antiinflamatoria del gel de cladodios de Opuntia ficus-indica versus
Indometacina en Mus musculus BALB/c, donde se aprecia que en el grupo
inoculado con Carragenina y Tuna hay un mayor porcentaje de neutrofilos y
menor porcentaje de eosinofilos comparado con el Grupo 4, pero mayor que el
Grupo 5. En cuanto a los linfocitos, se aprecio un porcentaje menor en el Grupo

6 que el Grupo 5.
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TABLA 3. ESTADISTICA CON LA PRUEBA KRUSKAL WALLIS DEL GRUPO
1 AL 3DEL ESTUDIO DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA

“TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

Célula Grupo 01 Grupo 02 Grupo 03 p

Neutrofilos 9.44 16.28 16.28 0.11
Eosinofilos 8.56 15.22 18.22 0.02
Linfocitos 16.50 13.50 12.00 0.14
Macréfagos  13.00 14.50 14.50 0.59

Kruskal Wallis Test

Eosinofilos (G1 vs G2 p<0,05; G1 vs G3 p<0,05)

El efecto antiinflamatorio al ser comparado entre el gel de cladodios de Opuntia
ficus-indica y la indometacina, es mas eficiente en la reduccion de eosindfilos,
siendo estadisticamente significativo (p 0.02) a favor del gel de cladodios de

tuna.
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TABLA 4. ESTADISTICA CON LA PRUEBA KRUSKAL WALLIS DEL GRUPO
4 AL 6 DEL ESTUDIO DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA

“TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

Célula Grupo 04 Grupo 05 Grupo 06 p

Neutrofilos 11.06 18.11 12.83 0.15
Eosindfilos 13.22 17.22 11.56 0.30
Linfocitos 11.94 8.83 21.22 0.00
Macréfagos  15.00 13.50 13.50 0.37

Kruskal Wallis Test

Linfocitos (G4 vs G6 p<0.05; G5 vs G6 p<0.05)

El efecto antiinflamatorio al ser comparado entre el gel de cladodios de Opuntia
ficus-indica y la indometacina, es mas eficiente en la reduccion de linfocitos,
siendo estadisticamente significativo (p 0.00) a favor del gel de cladodios de

tuna.
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IV.  DISCUSION

En el presente estudio se produjo una noxa o dafio que viene a ser, en este
caso, la introduccién de sustancias extrafas, por lo cual han de migrar células
responsables de la inflamacion, esto puede observarse en grupos en los cuales
se inocul6 una sustancia extrafia (Tabla 1 y 2). Ello se debe a que la inflamacién
es una respuesta inespecifica frente a las agresiones del medio, generada por
los agentes inflamatorios y surge con el fin defensivo de aislar y destruir al agente

dafiino, asi como reparar el tejido u 6rgano dafiado (1).

Para su andlisis se cuantificaron las células responsables de participar en el
proceso de la inflamacién, para ello segun el esquema ya mencionado se las
observaron a través del microscopio 6ptico. En el proceso inflamatorio existen
dos tipos de células implicadas, unas se encuentran en forma permanente en los
tejidos, como son los mastocitos y las células endoteliales, y otras pueden migrar
y acceder al sitio afectado desde la sangre, como son los neutrofilos
polimorfonucleares, monocitos, macréfagos y linfocitos. Estas células producen
una gran cantidad de moléculas activas que, de manera directa o indirecta, son

mediadores del proceso inflamatorio (3).

En cuanto a los signos cardinales observados de la inflamacion en los
ratones, se aprecio leve rubor y calor, esto se debe a un aumento del flujo
sanguineo en el &rea traumatica y a la constriccion de las vénulas, esto
concuerda con lo descrito por Paracelso y son el rubor, el tumor, el calor y el
dolor, y que posteriormente Galeno afiade el quinto signo que es la pérdida de
la funcion (1).

La formacion de la bolsa de aire proporciona un entorno localizado para

el estudio de la inflamacion y la respuesta celular, debido a que la bolsa tiene un
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forro morfoldégicamente similar a la membrana sinovial (18), lo que permite la
obtencion de grandes volumenes de exudados inflamatorios. La inyeccion de
solucién de carragenina en la bolsa de aire provoca una reaccion inflamatoria
caracterizada por la infiltracion de células blancas de la sangre, un aumento del
volumen del exudado y produccion de mediadores bioquimicos tales como
citoquinas, leucotrienos y prostaglandinas (19).

Como se observé en la Tabla 1, el mayor porcentaje de células comprendio
a los Neutrdfilos, esto se debe a que en la inflamacién existe una migracion de
granulocitos y neutrofilos como se observa en el trabajo con el extracto de
Ajmodadi churna (AJM) en el modelo de la bolsa de aire (16). Esta notable
acumulacion de neutrofilos en las luces de los vasos, se denomina marginacion
(2).

En lo que respecta al Gréafico 1 se aprecia que en ambos grupos el recuento
celular es similar, no hay una diferencia estadistica, esto se debe a que la
Indometacina no produce una respuesta de tipo inflamatoria, sino que el
mecanismo que ejerce es antiinflamatorio y es utlizado como farmaco de
referencia en estudios experimentales donde evallan la eficacia de nuevas
drogas en animales (4).

En el Gréfico 2, se observa que en el grupo inoculado con gel de cladodios
de Tuna el recuento fue similar que el testigo, salvo que en el grupo inoculado
con gel de cladodios de Tuna no se encontro linfocitos. Esto evidencia que el gel
de cladodios de Tuna no induce una respuesta de tipo inflamatoria, sino que su
actividad es antiinflamatoria (2).

En el Grafico 3, se observa que en el grupo inoculado con carragenina el

recuento obtenido superoé al obtenido en el grupo testigo, esto se deberia a que
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la carragenina induce una respuesta inflamatoria, debido a que estimula la
produccion de prostaglandinas en mayor cantidad, las cuales promueven los
procesos inflamatorios, inmunolégicos y angiogénicos en el crecimiento tumoral
(2). Evidenciandose que la carragenina estimula la produccion o migracion de
neutrofilos y eosindfilos predominantemente.

En el Grafico 4 y 5, se observa que en el grupo inoculado con carragenina e
Indometacina, y carragenina con gel de cladodios de tuna el recuento obtenido
super6 al obtenido en el grupo testigo, ya que la carragenina promueve los
procesos inflamatorios y la Indometacina presenta una mayor respuesta con
carragenina que sin ella, lo que concuerda con el estudio realizado con la planta
Salpichroa origanifolia (PSALO) donde utilizan carragenina e Indometacina como
droga de referencia la que mostré efecto antiinflamatorio luego de las 5 horas
(4). En base a este estudio se toma la hora de referencia seria las 6 horas, debido
a gue tanto la planta Salpichroa origanifolia y la Indometacina muestran efecto a
esa hora (4). Afianzando con las propiedades antiinflamatorias de Opuntia ficus-
indica, en un estudio realizado el 4 de diciembre de 2013, se investigd la
actividad en la inflamacién de la indicaxantina, que es un fitoquimico de la clase
betalaina presente en el fruto de Opuntia ficus-indica, donde se utilizd
carragenina y se analiz6 en los exudados parametros inflamatorios como éxido
nitrico (NO), prostaglandina E2 (PGE2), la interleucina-13 (IL-1B) y el factor de
necrosis tumoral-a (TNF-a) mostrando un efecto antiinflamatorio y considera la
alta biodisponibilidad de indicaxantina en humanos, los hallazgos sugieren que
este pigmento en la dieta tiene el potencial de mejorar la salud y prevenir los
trastornos basados en la inflamacion (20). Donde la PGE?2 es la prostaglandina

mas importante en el proceso inflamatorio, produce vasodilatacion y dolor, en
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coordinacion con el factor C5a y LTB4 aumenta la permeabilidad vascular. LTB4
es un factor quimiotactico para eosindfilos, neutrofilos, mastocitos y macréfagos
(21).

En el Gréfico 6, a ambos grupos se inocul6 carragenina, evidenciandose
que en ambos grupos hay un aumento notable de neutréfilos, probablemente
debido a que es una de las primeras células en llegar al foco inflamatorio (2).
Algo similar sucede con los eosindfilos, en los cuales, el mayor porcentaje
correspondio al grupo inoculado con Indometacina, debido a que estas células
estan involucradas en los procesos de regulacion de la respuesta inmune (21),
reforzando las propiedades propiedades antiinflamatorias y analgésicas de la
Indometacina (4). Por otro lado, en cuanto al mayor porcentaje de linfocitos
encontrados en el grupo inoculado con Indometacina, esto concuerda con
algunos trabajos realizados (22), en el cual evidencia que la Indometacina (un
inhibidor no selectivo de COX) no suprimié la elevacion de los niveles de FNT-a
inducidos por carragenina, aumentando de esta manera la produccion de
Linfocitos. Sin embargo, a diferencia de la Indometacina, el gel de cladodios de
Opuntia ficus-indica no estimula la produccién de linfocitos ni macréfagos, por lo
que seria una ventaja al disminuir la respuesta inflamatoria al estimulo estresante
(8).

En el Gréafico 7, se observa todos los grupos, donde se evidencia una
mayor respuesta celular con predominio de neutréfilos, tanto en los tres primeros
grupos como en los ultimos grupos probablemente debido a que como parte del
modelo utilizado: “bolsa de aire”, constituye un reactor para la obtencion de
exudados ricos en mediadores proinflamatorios, asi como para la evaluacion de

mecanismos antiinflamatorios relacionados con la migracién-desgranulacion
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leucocitaria (23) y ademas como ya se menciond los neutréfilos constituyen las
primeras células en llegar al foco inflamatorio (2).

En el Gréfico 8, se observa los grupos del 1 al Grupo 4, un aumento
significativo de las células inflamatorias con carragenina, debido a que este es
un inductor de la inflamacién (2). Segun estudios recientes en el modelo de
induccion de edema por carragenina han concluido que el carragenina estimula
la liberacion de FNTa, la cual, a su vez, induce la produccion de otras citocinas
(como IL-1, IL-6 e IL-8), asi como la estimulacion de la produccion de mediadores
derivados de COX y de la produccion local de aminas simpaticas (22).

En el Grafico 9, se observa a ambos grupos 4 y 5 con carragenina, donde el
recuento de neutrofilos fue ligeramente mayor con Indometacina, la que tiene
una mayor respuesta antiinflamatoria con carragenina, lo que concuerda con el
estudio donde se evaluo la actividad antiinflamatoria de la planta Salpichroa
origanifolia comparado don la Indometacina usando carragenina en ratones Mus
musculus Cepa CF1 de 25 — 30 g de peso, donde se evidencio la eficacia
antiinflamatoria de la Indometacina (4). En dicho estudio se evalu6 el efecto
analgésico utilizando el test de las contorsiones inducidas por acido acético en
ratones, donde hubo una disminucién en el nimero de contorsiones con polvo
fue del 49%, superior a la fenilbutazona (41 %) y comparable al ketoprofeno y
Acido Acetilsalicilico (ASA) (54% y52 %). Se concluye que el polvo tiene un
efecto antiinflamatorio comparable al ASA. El efecto del polvo tiene un periodo
de accidn mas prolongado que la fenilbutazona y como analgésico es superior a
la fenilbutazona y ligeramente menor que el ketoprofeno. Teniendo en cuenta
gue en estos estudios el polvo de Salpichroa origanifolia no mostro evidencias

de toxicidad y que posee una accion antiinflamatoria y analgésica comparable
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con AINES como el ASA resultaria interesante realizar en el futuro estudios
clinicos para determinar la utilidad de este extracto como fitofarmaco (4).

En el Gréfico 10, se observa a ambos grupos 4 y 6 con carragenina, donde
el recuento de neutrofilos fue ligeramente mayor con gel de cladodios de Tuna,
esto concuerda con algunos estudios en donde durante el proceso
antiinflamatorio células como los neutréfilos generan citosinas proinflamatorias
como la IL-6, la cual estimula la maduracion y produccion de neutrdfilos y
linfocitos, asi mismo genera también IL-4, la cual tiene accion antiinflamatoria.
Este mecanismo, nos permitiria explicar porque se observa un aumento en la
cantidad de neutrofilos (18).

En el Gréfico 11, se observa a los grupos 4, 5y 6, donde se observa
claramente que en el grupo N°4, inoculado con carragenina, hay una
estimulacion de células inflamatorias como los neutrdéfilos, linfocitos y
macréfagos, este Ultimo no se observa en los grupos N°5 y N°6 respectivamente,
debido a que poseen actividad antiinflamatorias. Sin embargo, se evidencia que
la mayor produccién de eosindfilos, no sélo gener6 la produccion de interleucina
(IL) antiinflamatorias sino también al parecer estimul6 la produccién de
mediadores productores de linfocitos y neutréfilos (18).

Es importante mencionar que dentro de los mecanismos por los cuales el gel
de cladodios de Tuna tiene efecto antiinflamatorio es debido a que dentro de sus
componentes contiene flavonoides, una clase de metabolitos aromaticos
ampliamente distribuidos en la naturaleza, poseen una gran variedad de efectos
bioldgicos entre los que sobresale la actividad antiinflamatoria, debido a que

tiene actividad inhibitoria sobre los FNT-a (24).
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En las tablas 3 y 4, se observa que el efecto antiinflamatorio es mayor con el
gel de cladodios de Opuntia ficus-indica que la Indometacina, esto en base a los
eosindfilos y linfocitos, debido a que gracias a que los neutréfilos generan
citosinas proinflamatorias como la IL-6, la cual estimula la maduracién y
produccion de neutrdfilos y linfocitos, asi mismo genera también IL-4, la cual

tiene accién antiinflamatoria (23).
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CONCLUSIONES

Se evidencié que la eficacia antiinflamatoria del Gel de Opuntia ficus-
indica en Mus musculus BALB/c (95.75%), es ligeramente mayor al
obtenido con la Indometacina (94.53%), esto en base al recuento
celular de neutrofilos.

El Gel de Opuntia ficus-indica en Mus musculus BALB/c, estimula la
produccion de Neutrdéfilos, eosindfilos mas no de Linfocitos ni
macréfagos. Por lo que inhibe agentes proinflamatorios con mejor
eficacia que la Indometacina.

La Indometacina estimul6 eosinoéfilos, luego linfocitos y neutrofilos.

El Gel de Opuntia ficus-indica en Mus musculus BALB/c, constituye
una alternativa para evaluar el tratamiento de enfermedades

inflamatorias.
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VI.

RECOMENDACIONES

Es necesario la realizacion de mas trabajos de investigacion sobre la
eficacia antiinflamatoria del gel de los cladodios de Opuntia ficus-
indica.

Es necesario realizar la evaluacion de mas mediadores que participan

en los procesos antiinflamatorios.
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ANEXO 1:

TABLA 3: RESULTADOS DE LA PRIMERA EVALUACION DE LOS
RECUENTOS CELULARES DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL
GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS

INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS
Grupo N° 1 45 1 3 0
Grupo N °2 128 11 1 1
Grupo N° 3 147 17 0 1
Grupo N 4 2310 186 6 3
GrupoN°5 3798 241 2 0
GrupoN °6 3418 181 57 0
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ANEXO 2:

TABLA 4: RESULTADOS DE LA SEGUNDA EVALUACION DE LOS
RECUENTOS CELULARES DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL
GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS

INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS
Grupo N° 1 69 76 19 0
Grupo N ° 2 18 73 6 0
Grupo N° 3 89 118 0
Grupo N 4 1451 257 64 0
GrupoN°5 2624 220 175 0
GrupoN °6 2786 310 17 0
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ANEXO 3:

TABLA 5: RESULTADOS DE LA TERCERA EVALUACION DE LOS

RECUENTOS CELULARES DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL

GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS

INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS
Grupo N° 1 143 35 6 0
Grupo N ° 2 71 11 0 0
Grupo N° 3 145 19 0 0
GrupoN 4 1575 53 5 0
GrupoN°5 6319 91 8 0
GrupoN°6 6803 12 0 0
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ANEXO 4:

TABLA 6: RESULTADOS DE LAS TRES EVALUACIONES DE LOS
RECUENTOS CELULARES DE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL
GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS

INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS BALB/C

NEUTROFILOS | EOSINOFILOS | LINFOCITOS | MACROFAGOS
Grupo N° 1 257 112 28 0
Grupo N °2 217 95 7 1
Grupo N° 3 381 154 0 1
Grupo N 4 5336 496 75 3
Grupo N °5 12741 552 185 0
GrupoN ° 6 13007 503 74 0
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ANEXO5:

TABLA 7: ESTADISTICA DE EOSINOFILOS CON LA PRUEBA KRUSKAL
WALLIS DEL ESTUDIO DE LA EVALUACION DE COMPARACION DE LA
ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA

FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS

BALB/C

Célula Grupo 01 Grupo 02 Grupo 03 p

Neutrofilos 9.44 16.28 16.28 0.11
Eosindfilos 8.56 15.22 18.22 0.02
Linfocitos 16.50 13.50 12.00 0.14
Macréfagos  13.00 14.50 14.50 0.59

Kruskal Wallis Test

Eosindfilos (G1 vs G2 p<0,05; G1 vs G3 p<0,05)

Se obtuvo un p<0.05 entre los grupos de 1 al 3 en los eosindfilos, y entre los

grupos del 4 al 6 en los linfocitos.
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ANEXO 6:

TABLA 8: ESTADISTICA DE LINFOCITOS CON LA PRUEBA KRUSKAL
WALLIS DEL ESTUDIO DE LA EVALUACION DE COMPARACION DE LA
ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DEL GEL DE CLADODIOS DE OPUNTIA

FICUS-INDICA “TUNA” VERSUS INDOMETACINA EN MUS MUSCULUS

BALB/C

Célula Grupo 04 Grupo 05 Grupo 06 p

Neutrofilos 11.06 18.11 12.83 0.15
Eosindfilos 13.22 17.22 11.56 0.30
Linfocitos 11.94 8.83 21.22 0.00
Macréfagos  15.00 13.50 13.50 0.37

Kruskal Wallis Test

Linfocitos (G4 vs G6 p<0,05; G5 vs G6 p<0,05)
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ANEXO 7:

FOTO 1. Opuntia ficus-indica
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ANEXO 8:

FOTO 2: Indometacina
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ANEXO 9:

FOTO 3: Procesamiento del Gel de Opuntia ficus-indica
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ANEXO 10:

FOTO 4: Administracion de Aire Estéril
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ANEXO 11:

FOTO 5: Formaciéon de la Bolsa de Aire
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ANEXO 12:

FOTO 6: Administraciéon por SNG VO de Opuntia ficus-indica

ANEXO 13:
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FOTO 7: Administraciéon por SNGVO de Indometacina

ANEXO 14:
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FOTO 8: Inyeccion de Carragenina
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ANEXO 15:

FOTO 9: Obtencién de células de la Bolsa de Aire
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ANEXO 16:

FOTO 10: Procesamiento de las laminas
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