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RESUMEN

Con el objetivo de determinar el efecto oxitécico del decocto de Minthostachys mollis
(mufia) en Rattus rattus var albinus, se realizé la presente investigacion de tipo

Cuasi- Experimental, disefio de Salomon.

La poblaciéon estuvo conformada en 18 Rattus rattus var Albinus y segun criterios de
inclusion y exclusion establecidos fueron distribuidos en tres grupos de 6: El primer
grupo para la determinacion de la DEso del decocto de Minthostachys mollis (mufia)
en Utero de rattus rattus var albinus, el segundo grupo para la aplicacién de la DEso
del decocto de Minthostachys mollis (mufia) en Utero de rattus rattus var albinus y el
tercer grupo para la aplicacion de la DEsp de la oxitocina a una concentracion de 8.33
gammas por cada 0.05 mL, en utero de rattus rattus var albinus. Los cuernos de las
Rattus rattus var Albinus previamente estrogenizados, fueron colocados en el equipo
de o6rgano aislado, la cual estuvo conectado al equipo para observar la amplitud,
frecuencia y duracion de las contracciones uterinas. La dosis efectiva 50 (DE50) del
decocto de Minthostachys mollis (mufia) en Gtero de Rattus rattus var Albinus fue de
1.5 mL. El decocto de Minthostachys mollis tiene efecto oxitdcico.

Palabras clave: medicina tradicional, contraccion uterina, oxitécico. (DecS).
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ABSTRACT

With the objective of determining the oxytocic effect of the decoction of Minthostachys
mollis (mufia) on Rattus rattus var albinus, the present research was carried out on

Cuasi- Experimental type, Salomén design.

The population consisted of 18 Rattus rattus var Albinus and according to established
inclusion and exclusion criteria they were distributed into three groups of 6: The first
group for the determination of the ED50 of the Minthostachys mollis decoct (mufia) in
the uterus of rattus rattus var albinus , the second group for the application of the ED50
of the decoct of Minthostachys mollis (mufia) in the uterus of rattus rattus var albinus
and the third group for the application of the ED50 of oxytocin at a concentration of
8.33 gammas per 0.05 mL, in uterus of rattus rattus var albinus. The horns of the
previously estrogenized Rattus rattus var Albinus were placed in the isolated organ
equipment, which was connected to the equipment to observe the amplitude,
frequency and duration of uterine contractions. The effective dose 50 (ED50) of the
decoct of Minthostachys mollis (mufia) in the uterus of Rattus rattus var Albinus was

1.5 mL. The decoct of Minthostachys mollis has an oxytocic effect.

Key words: traditional medicine, uterine contraction, oxytocic.
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1.1.

. INTRODUCCION

PROBLEMA DE INVESTIGACION

a. DESCRIPCION DE LA REALIDAD PROBLEMATICA

La Obstetricia es una de las especialidades médicas mas antiguas,
asumiendo que el nacimiento dio origen a la humanidad, traer un nuevo ser
humano al mundo establece una relacion con el parto, este es uno de los
momentos mas importantes y en muchos casos esperados, especiales y
memorables en la vida de cada ser humano. Cuando se da dicho momento

tenia que estar presente una mujer experta llamada matrona. (1, 2)

Pues con justa razon estas actrices de la historia, con el pasar del tiempo
han sido conocidas como comadrona, partera, entre otras. Se define como
una mujer que cuenta con habilidades y destrezas para brindar una atencién
a la mujer durante la gestacion, parto y postparto y también al recién nacido.
Cada persona con sus costumbres que han pasado de generacién en
generacion, haciendo uso de diferentes plantas medicinales que facilitaria el
parto y para remediar cualquier problema que se pudiese presentar en este

proceso. (2)

La practica de las plantas medicinales se basa en el uso terapéutico, como
sustitutas de las medicinas farmacéuticas o en combinacion. De las plantas
se usa sus extractos en diversas formas de preparacion, para mejorar el
estado de salud. Son vegetales que contienen principios activos, estos son
encargados de ejercer una accion farmacologica, ya sea beneficiosa o
perjudicial sobre el organismo vivo. Estos principios activos se encuentran
en las distintas partes de las plantas y que pueden alterar o modificar en los
distintos 6rganos y sistemas del cuerpo humano y animal su funcionamiento.
(3, 4).

“Con las investigaciones cientificas de plantas medicinales han permitido
descubrir diversos principios activos, desde el punto de vista de la salud,
13



estan los aceites esenciales, los alcaloides, los glucésidos, los mucilagos,
gomas Y los taninos que se encuentran en su mayor parte de la hoja como

en el tallo de la planta”. (5)

“Segun la OMS, la medicina tradicional son practicas, enfoques,
conocimientos y creencias sanitarias diversas, incorporando asi medicinas
basadas en plantas, animales y/o minerales, terapias espirituales, técnicas
manuales y ejercicios aplicados de forma individual o su combinacion para

tratar, diagnosticar y prevenir las enfermedades”. (6, 7)

Desde hace muchos afos atras las plantas medicinales han cumplido un
papel primordial durante toda la vida del hombre, en diversas culturas y
épocas, que han venido siendo utilizado tanto para la prevencion y

tratamiento de un sin nimero de enfermedades. (7)

“En Africa un 80% de la poblacién opta por la medicina tradicional para aliviar
sus dolencias o enfermedades, en Latinoamérica la Oficina Regional de la
OMS para las Américas, recalca que el 71% de las personas hace uso de la
medicina tradicional, por otro lado, en Chile y Colombia solamente el 40% de

su poblacion la utiliza.” (7)

“‘En México, las parteras desarrollan un papel vital en la atencién antes,
durante y después del parto, se estima que alrededor de un 30% de los
partos son atendidos por éstas y hasta en un 100% en las comunidades con
mayor poblacion indigena, las cuales emplean distintas plantas para acelerar

el parto y también para aliviar dolores durante este proceso.” (8)
En el Perd tenemos una gran diversidad de plantas medicinales, con

propiedades medicinales, en sus tres regiones; costa, sierra y selva,
podemos encontrar diferentes plantas, que a lo largo de los afios se viene

14



conociendo, por lo que la ciencia ha tenido que ir aceptando y estudiando

todas las bondades que aportan y se puedan emplear de forma correcta. (9)

“Sin embargo, son poco estudiadas las bondades de las plantas medicinales,
especificamente de las que podrian actuar en el proceso del parto y esta
funcién ha sido préacticamente dejada de lado por la falta de apoyo a las areas
de investigacion, prevencion y promocioén, mientras que el uso de la medicina
complementaria y alternativa estd aumentado rapidamente en los paises

desarrollados.” (10)

‘Pese a que el Peru es considerado un pais mega diverso en plantas
medicinales, no ha tenido una integracion formal como otros paises, ya que
el gobierno no ha brindado su apoyo a la investigacién y estudio de las
potencialidades de esta medicina, para que se convierta como una real
alternativa a las necesidades de atencion en salud; sobre todo teniendo en
cuenta que 50% de la poblacién nacional no accede a servicios de salud,

sino que prefieren optar por la medicina tradicional.” (11)

El embarazo culmina con el trabajo de parto, que es un proceso fisiolégico,
Antes que comience el trabajo de parto se presentas cambios bioquimicos y

estructurales en el miometrio, para poder preparar al Utero.

El trabajo de parto tiene un inicio espontaneo y su principal caracteristica son
las contracciones del musculo uterino; regulares y dolorosas asociadas a la
dilatacion y borramiento del cuello uterino. Tienen como resultado la
expulsion del producto y las membranas(placenta). Dentro de este proceso
existen alteraciones como la disfuncion uterina, trabajo de parto prolongado
o distocia de la contractibilidad uterina que se caracteriza n en que el periodo
de dilatacion dura mas de lo normal a causa de las contracciones uterinas
no eficientes, una presentacion o posicion fetal anormal, exceso del tamafio
fetal, pelvis materna inadecuada o anormalidades de las porciones blandas.
15



El trabajo de parto distocico puede conllevar a diversas complicaciones,

pudiendo llegar hasta la mortalidad materna y neonatal.

La Organizacion Mundial de la Salud en el afio 2018, estima que alrededor
de 303 000 muertes maternas por complicaciones del embarazo y parto. El
75% de las causas de las defunciones son por causas directas, entre ellas
estan; la hipertensiéon gestacional, hemorragias y las complicaciones en el

parto.

Para la distocia de contractibilidad se usa la oxitocina, como tratamiento con
la finalidad de aumentar la actividad uterina y que le parto termine de forma
vaginal. En algunos casos el uso inadecuado de oxitocicos, podra causar
sobreexcitacién del musculo uterino, lo que podria aumentar el riesgo de
sufrir alteraciones como desprendimiento de la placenta, ruptura uterina y

llegar a alterar el bienestar fetal.

La poblacion del distrito de Acobamba, pertenece al Departamento y Region
de Huancavelica, Peru. Utiliza las plantas medicinales en forma oral y tépica
por generaciones, dentro de estas plantas medicinales se encuentran: la
sabila, la ortiga, cola de caballo, la manzanilla, chanca piedra, mufa entre
otras. La Minthostachys mollis (mufia) que es muy utilizada por la poblacion

para para problemas obstétricos.

Segun las mujeres de este distrito, cuando empiezan a tener dolores de
parto, es decir contracciones uterinas, es ahi donde recurren a esta planta
porque los centros de salud no se encuentran cerca, y es complicado llegar
a ellos por la distancia. Otro motivo es por sus creencias porque dicen que

es mejor, y porgue no aceptan que un profesional de la salud las examine.

Por ende, recurren a la planta de Minthostachys mollis (mufia) y lo preparan
como un decocto es decir a las hojas lo ponen a hervir junto con agua natural,
16



unos 30 minutos, para luego ser tomado 2 a 3 vasos, y asi evitar el parto

prolongado y hemorragias post parto.

Esta es una técnica que es muy utilizada por la poblacion de este distrito y
gue generalmente seguird de generaciébn en generacion, pues los
pobladores migran, y consigo llevan su capital cultural que es recibido y
adaptado en el nuevo lugar en el cual se encuentra y la preferencia por los

tratamientos naturales (12).

Sin embargo, aun no hay estudios con sustento cientifico que demuestren
gue la Minthostachys mollis (mufia) contenga principios activos responsables
de actuar como oxitécicos, a pesar de eso, es utilizada por mujeres para

evitar complicaciones en el parto o en el post parto.

Por otra parte, no se conocen estudios sobre esta planta para poder tratar
las alteraciones durante el embarazo, pero de ser asi va a ser muy

beneficioso para la medicina tradicional.

De no realizarse un estudio que demuestre los efectos oxitocicos de la
Minthostachys mollis (mufia) la tasa de mortalidad seguira en aumento, y las
mujeres de este distrito seguiran consumiendo, desconociendo sus
verdaderos efectos y probablemente poner en peligro su salud, y la de su

hijo por consumirla.

b. FORMULACION DEL PROBLEMA

- ¢, Tiene efecto oxitdcico el decocto de Minthostachys mollis (mufia) en Utero
de Rattus rattus var Albinus. Laboratorio de Farmacologia de la Universidad
Privada Antenor Orrego, 20197
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JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

La importancia de esta investigacion es poder ayudar a la mujer, incluir la
medicina tradicional alternativa, que garantice su accesibilidad y sobre todo

que sea seguro.

En mis préacticas realizadas en diferentes establecimientos pude ver que
muchas mujeres tienen diferentes complicaciones y llegan a la induccién del
parto, esta practica es muy comun en la actualidad, y muchas veces trae

consecuencias tanto para la madre como para el bebé.

El decocto de la Minthostachys mollis (mufia) puede ayudar en la induccién
del parto, y se afirma por las mujeres que han utilizado este decocto horas
antes del parto, esta es la razén por la cual me llevo a realizar este proyecto

de investigacion.

Con la investigacion realizada se pudo determinar el efecto oxitocico del
decocto de la Minthostachys mollis (mufia) e indicar la dosis correcta, sin que

tenga efectos secundarios tanto en la madre como en el bebé.

El aporte como obstetra que brinda esta investigacion al determinar los
efectos oxitocicos del decocto de la Minthostachys mollis (mufia), que sirva
de base en estudios posteriores, se pueda aplicar con seguridad y no
produzca ningun dafio o complicacion en la salud materna y fetal, sirva como
ayuda en la induccion del parto y asi poder disminuir la morbimortalidad
materna y perinatal que es ocasionada por el desencadenamiento de las
complicaciones, como el embarazo prolongado; también para no perder la
medicina tradicional y costumbres ancestrales, asi como seguir promoviendo

la atencion intercultural del parto.

18



1.2.

OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.2.1.

1.2.2.

OBJETIVO GENERAL
Determinar el efecto oxitocico del decocto de Minthostachys mollis
(mufia) en utero de Rattus rattus var Albinus en el laboratorio de

Farmacologia de la Universidad Privada Antenor Orrego, 2019.

OBJETIVOS ESPECIFICO

Determinar la dosis efectiva del efecto oxitdcico de Minthostachys
mollis (mufia) en Utero estrogenizado de Rattus rattus var Albinus en el
Laboratorio de Farmacologia de la Universidad Privada Antenor
Orrego, 2019.

Determinar la contractibilidad uterina (frecuencia, amplitud y duracion)
utiizando la D50 del Minthostachys mollis (mufia) en Gtero
estrogenizado de Rattus rattus var Albinus en el Laboratorio de
Farmacologia de la Universidad Privada Antenor Orrego, 2019.
Comparar las caracteristicas de la Contractibilidad uterina (frecuencia,
amplitud y duracion) utilizando la D50 del Minthostachys mollis (mufia)
y oxitocina en utero estrogenizado de Rattus rattus var Albinus en el
Laboratorio de Farmacologia de la Universidad Privada Antenor
Orrego, 20109.
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. MARCO DE REFERENCIA

2.1. MARCO TEORICO

Desde el inicio de la historia, concebir, traer un nuevo ser humano al mundo se
vincula a la palabra parto. El embarazo es el periodo mas hermoso en la vida
de una mujer, pero también es el periodo mas critico en algunas mujeres. Es
también considerado por muchos autores la prueba mas fiel que traduce el
estado de cualquier sistema del organismo y constituye la razon de estudio de
la mayor parte de nuestra especialidad.

El trabajo de parto es un proceso fisioldgico que tiene por finalidad la salida del
feto, a través de los genitales maternos. Tiene tres etapas: La primera es la
dilatacion (abertura del cuello uterino) ésta a la vez se divide en fase latente y
fase activa; la segunda etapa es el expulsivo (salida del feto) y por ultimo esta
el alumbramiento o también llamada etapa placentaria que consiste en la salida
de la placenta y membranas. (13).

“Las contracciones se dan en el musculo uterino. EI musculo del utero esta
compuesto por una serie de fibras musculares continuas, primordialmente por
fibras de colageno; pues estas fibras miometriales se comunican unas con otras
por las conexiones llamadas uniones estrechas, que transportan el estimulo
electrofisiolégico para sincronizar la funcién contractil. Pero el embarazo induce
a un aumento del numero y tamafo de la fibora muscular, y también aumenta el
ndmero de uniones estrechas la cual favorece una transmision de las
contracciones uterinas. Entonces las contracciones del musculo uterino
suministran a la fuerza y presién la cual borra y dilata el cuello del Gtero y
expulsa al feto y la placenta. También las contracciones de los muasculos

toracoabdominales cooperan en la expulsiéon del feto.” (14)

“La primera fase de la dilatacion(latente), se caracteriza por la presencia de
contracciones de moderada intensidad, se acompafa de borramiento cervical
y progresion lenta de la dilatacién hasta llegar a los 3 cm. En este periodo las

contracciones suelen ser poco intensas y no siguen un patron”. (15, 16)
20



“La segunda fase de la dilatacién (activa), periodo que transcurre desde los 4
hasta los 10 centimetros de dilatacion, es acompafada de una dinamica
regular. Se producen dos cambios significativos: la dilatacién y el descenso
progresivo de la presentacion fetal. No existe una duracion establecida cada
fase, pero en promedio podemos decir que en las primiparas: 8 horas (no > de

18h) y en las multiparas: 5 horas (no > de 12h)”. 15, 16)

La segunda etapa del trabajo de parto o periodo expulsivo comienza cuando se
alcanza la dilatacion completa y termina cuando se produce la expulsion fetal.
El periodo expulsivo se divide en dos fases, la primera es la pasiva, que es
cuando se alcanz6 la dilatacion completa del cuello, pero el feto no ha podido
descender lo suficiente en el canal del parto, es decir que la “Presentacion esta
alta”. La otra fase es la activa, que se evidencia cuando la mujer siente la
necesidad de pujar en 17 cada contraccion que presente, ademas de sentir una

fuerte presion en la zona del recto. (17,18)

La tercera etapa del parto comienza con la salida del Recién Nacido (RN) y
termina con la expulsion de la placenta. Esta etapa puede durar hasta 45

minutos en nuliparas y un maximo de 30 minutos en multiparas. (15)

Existen varias investigaciones, aportando conocimientos de la fisiologia uterina
durante el trabajo de parto, pero en realidad, no se sabe con exactitud, porqué
el Gtero que soporto un crecimiento exagerado, llegando a cierto tiempo,

“despierta” y de pronto empieza a desalojar al producto de la concepcion. (19)

La pregunta que siempre estd presente, ¢(Cudl o qué es el factor
desencadenante de la actividad uterina efectiva?; que existe desde los tiempos
de Hipdcrates, quien bien no tenia una razoén cientifica, si la tenia légica: “El
producto de la concepcion, es como el fruto, cae cuando esta maduro”. Es
imposible considerar a un solo factor como el causante del inicio del trabajo de
parto; sino que, todos en conjunto hacen su funcion correspondiente. (19)
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Para que inicie la actividad uterina se requiere de la accién de diversas
sustancias, que se producen desde el principio del embarazo (por esto es que

se dice que el parto comienza con el inicio de la gestacion). (20)

La progesterona, en el inicio del embarazo es producida por el cuerpo Iiteo o
amarrillo, el cual desaparece después de la semana 12y de aqui en adelante
asume su funcién. Su biosintesis se realiza en el sincitiotrofoblasto a partir del
colesterol LDL del plasma materno. Tiene un efecto sedante sobre el Utero, por
lo que impide la contractilidad uterina, inhibiendo la salida de calcio del sistema
reticulo sarcoplasmico de la célula miometrial, esto respalda entonces, que dias
antes del comienzo del trabajo de parto la progesterona desciende de manera
importante, por lo que hay liberacion de calcio y por lo tanto, inicia la

contractilidad uterina. (21)

El estrégeno es una hormona, que es producida por el sincitiotrofoblasto y
durante el embarazo se da de manera magnifica, es causante de la hiperplasia
de las células miometriales en el primer trimestre y de hipertrofia en el segundo,
ademas de hacer que las células del miometrio aumenten la excitabilidad y la
18 habilidad contractil, es decir, induce la sintesis de proteinas contractiles del
miometrio y también incrementa la activacion de los canales de calcio , por otro
lado estimulan la induccion de receptores de prostaglandinas y su liberacion;
de la misma forma, beneficiando la formacién de receptores miometriales a la

oxitocina.(22)

Entonces la progesterona y los estrégenos ayudan en el mantenimiento del
embarazo y luego preparan al Utero para el inicio del trabajo del parto.19 Ambos
se van secretando en cantidades progresivas, pero a partir del séptimo mes de
gestacion la secrecién de estrégenos sigue aumentando, en cambio la

secrecion de progesterona se mantiene constante. (21, 22)

Por otro lado, estén las prostaglandinas y no es posible explicar sobre el trabajo
del parto sin la presencia de estas dos: E2 y F2a, se producen a partir del 4cido

araquidonico y son potentes estimuladores de la contractilidad uterina. Se
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encargan de la liberacién del calcio a partir del sistema reticulo sarcoplasmico.
Durante el embarazo, la produccion de prostaglandinas es baja, pero los
estrogenos, la oxitdcina, la distencidn uterina y otros factores hacen que al final

de la gestacion estimulen su produccion. (23)

Otra hormona es la endotelina, esta es esencial para el desencadenamiento del
trabajo de parto, ya que es considerado un estimulante potente de la
contraccion del miometrio, se encuentra en el liquido amniético y es sintetizable

por el amnios. (24)

También se ha demostrado que los factores nerviosos (estrés, dolor o tension
emocional) pueden desencadenar el parto, especialmente si este es proximo a
la fecha de éste, ya que los estrégenos predominan sobre la progesterona. Por
otro lado, puede haber un aumento de secrecién de oxitécina por una descarga
refleja de los nucleos supra oOpticos y para ventriculares, y esto se ve en el

reflejo de Ferguson-Harris. (25)

Otros factores que se suman son los placentarios y fetales, son distintos los
mecanismos que a través de los cuales el feto tiene una participacion
determinante en el desencadenamiento del trabajo del parto. Es productor de
andrégenos suprarrenales que origina el estriol, produce la oxitécina y otros

elementos. (26)

En cuanto a la placenta, produce estrogenos y progesterona, teniendo asi una
funcion vital durante el mantenimiento del embarazo, como en el
desencadenamiento del trabajo del parto. La placenta es el érgano que produce
la proteina del embarazo SP1, la cual tiene como finalidad facilitar la tolerancia
inmunitaria del feto, al final de la gestacion su produccién disminuye, y asi el

trabajo de parto siga su curso. (26)

Por otro lado, la sobre distension miometrial, que se da por el crecimiento del
feto, producen aumentos significativos de la tension miometrial y la presion del
liguido amniético, esto ocasiona que aumenta los receptores para la oxitocina.
(27)
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La oxitocina es un nonapéptido sintetizada en el nucleo para ventricular del
hipotalamo y luego ser segregada por la hipdfisis posterior a la sangre,
mediante los axones del sistema de neuronas magnocelulares, y las neuronas
del sistema parvocelular la llevan a otras areas del cerebro y a la médula
espinal.(28, 29, 30)

Como ya habiamos mencionado antes los receptores para la oxitocina van
aumentando progresivamente juntos como la gestacion, haciendo que el
miometrio aumenta su sensibilidad, pero su mayor incremento es durante el
parto. Los receptores de la oxitécina son facilitados por los estrégenos y las
prostaglandinas F2a, mientras que la progesterona y los inhibidores de las

prostaglandinas hacen lo contrario. (31)

Los receptores en el Utero estan distribuidos de una manera muy efectiva,
principalmente se encuentran en el fondo uterino, es por eso que las
contracciones son mas precoces, mas intensa y mas duradera que en el
segmento inferior. Esto se debe al “triple gradiente descendiente”. Estos
receptores de oxitécina también se encuentran en amnios, tejidos coriénicos y

deciduales estimulando asi la produccion de prostaglandinas. (32)

Durante la gestacion y el parto, la actividad uterina y la liberaciéon de oxitocina
intervienen mutuamente, esta relacion se ve reflejado en el Reflejo de
Ferguson- Harris: En las Ultimas semanas de gestacion el Utero va aumentando
lentamente de tamafio, entonces la distension de la pared uterina por via refleja
hace que la oxitdcina tenga mayor secrecion en el hipotalamo y provoque la

actividad uterina. (33)

La secrecién de la oxitdcina es muy importante la durante el parto, toda mujer
produce su propia oxitécina, pero existen casos que a veces no es suficiente
para tener una buena dindmica uterina, por lo que se le administra la oxitécina
sintética (induccién del parto) la cual siempre ser& diluida en solucién salina
(NaCl 0,9% o S. Ringer Lactato): 5Ul en 500 ml o 10 Ul en 1000 ml.

Concentracion 10 mU/ml. Con una dosis inicial de 1 mU/ml (6ml/h) y se va
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doblando la dosis, hasta conseguir la dindmica uterina eficaz, con un intervalo
de 15 minutos entre cada dosis, teniendo en cuenta que la dosis maxima es de
30muU/ml (180ml/h).(34)

La oxitécina va aumentando de forma gradual la motilidad uterina, es efectiva
después de su uso parenteral, obteniendo una respuesta inmediata continua
dentro de la primera hora. Después de su administracion intra-muscular se
obtiene respuesta dentro de los 3 a 7 minutos y persiste por 30 min a 3 horas.

Su vida media es de 1 a 6 minutos. (35)

“Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) incentiva el uso de las
medicinas tradicionales y alternativas cuando éstas han demostrado su utilidad
para el paciente y representan un riesgo minimo, pero estas siguen estando

muy poco reglamentadas” (36).

La medicina tradicional es un conjunto de conocimientos, aptitudes y practicas,
teniendo como fundamento teorias, creencias y experiencias indigenas de
diferentes culturas, con el fin de preservar la salud, asi como también para la
prevencion, tratamiento incluso el diagndstico de enfermedades. Dentro de ella
encontramos distintos medicamentos herbarios que abarcan hierbas, material
herbario y preparaciones herbarias los cuales contienen principios activos
extraidos de distintas partes de las plantas, u otros materiales vegetales, o
combinaciones de esos elementos. Las plantas son usadas con diferentes
fines, una de ellas es durante el trabajo de parto, como sabemos hay diferentes
tipos, Es con esta finalidad de dar este valor cientifico, es que quise estudiar la
Minthostachys mollis (mufia), ya que son utilizados empiricamente durante el

trabajo de parto. (8)

Mufa (Minthostachys mollis)

Es una planta conocida comunmente como mufia o poleo de Quito. (37).
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Clasificacion taxonémica

Nombre comdn ...................... Mufa

Nombre cientifico .................. Minthostachys mollis
GENEIO .o, Minthostachys
Familia ........ccoviiiiii, Lamiaceae

ESpecie ..o Minthostachys mollis

El nombre su nombre de Minthostachys mollis, (mufa), proviene

del quechua.es

Etimologicamente su nombre Minthostachys: nombre genérico que deriva de
las palabras griegas: minthe = (menta) y stachys = (espiga),

mollis: epiteto latino que significa ‘suave’, ‘blanda’.).(38)

La mufa (Minthostachys mollis) pertenece a la familia lamiaceae, es una
planta arbustiva, lefiosa, oriunda del Perd, Bolivia, Colombia, Ecuador,

Argentina y Venezuela.

Las especies de este género se parecen a las del género Mentha por la
apariencia de las flores y la presencia de aceites esenciales, aunque los dos

géneros no estan correlacionados entre si. (39)

La mufia es una planta arbustiva lefiosa que alcanza de 80 a 120 cm de altura,
es frondosa en la parte superior. Su tallo es ramificado desde la base y
posee hojas pequeias. Sus flores son blancas y se encuentran reunidas en

cortos racimos. (40)
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2.2.

Minthostachys mollis es de considerable importancia para los pueblos andinos,
debido a los aceites esenciales que se encuentran en sus hojas. La planta se
utiliza para preparar salsas y tés en diferentes cocinas andinas regionales;
también se extiende su uso en la medicina tradicional a nivel local. Sus
propiedades han dado lugar a muchos estudios recientes en el campo de la

medicina y la farmacologia. (41)

Las especies durante mucho tiempo ha sido explotada por su eficacia contra
los problemas de los aparatos respiratorios y digestivos; También se utiliza por
sus propiedades antibacterianas en la conservacion de alimentos
almacenados. Estas cualidades han sido recientemente estudiadas, ya que se
estan estudiando las propiedades antifungicas de Minthostachys mollis. (42,
43, 44)

ANTECEDENTES DEL ESTUDIO

Olivo S, Pazmifio J. (Ecuador 2016) realizaron un estudio titulado “Estudio
comparativo de la utilizacién de plantas medicinales durante el parto tradicional
por organizaciones de parteras de Otavalo y Loreto 2016”, como obijetivo
principal fue desarrollar un estudio comparativo sobre la utilizacion de plantas
medicinales durante el Parto Tradicional Organizaciones de parteras en
Otavalo y Loreto. La metodologia fue cualitativa, de campo, transversal,
descriptiva y comparativa, en la 25 cual, se incluyeron previo consentimiento
informado, a 30 parteras de Otavalo y 30 parteras de Loreto para ser
encuestadas, posteriormente las plantas obtenidas fueron agrupadas por sus 4
principales usos durante el parto. Teniendo como resultados, tanto las parteras
de Otavalo, como de Loreto mencionaron 16 plantas usadas durante el parto,
siendo la de mayor uso la manzanilla y la Chakra Kiwa (Albahaca)
respectivamente. (45)
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Tomala Lopez, KB - Vargas Saltos, DA. (Guayaquil,2019), estudiaron las
complicaciones maternas y fetales frente al consumo de plantas con efecto
oxitocico en el Hospital Obstétrico Angela Loayza de Ollague. Para el estudio
se tuvo como poblacién a 100 parturientas a quienes se les solicité responder
a un cuestionario con respuestas de opcion multiple. Los resultados del estudio
arrojaron que el 44% de las mujeres que consumen estas plantas tienen entre
25y 34 afos, la planta mas empleada para acelerar el trabajo de parto en esta
zona es la albahaca, el 58 % de las pacientes reportan haber presentado
complicaciones después del consumo de estas plantas, por ultimo, el tipo de
complicacion mas frecuente reportada es la Hemorragia. Concluyeron que el
consumo de plantas oxitocicas estd asociada a complicaciones como partos

prolongados y hemorragias. (46)

Romero Najarro, ED. (Ayacucho,2017), realizd una investigacion del extracto
hidroalcohdlico de Physalis peruviana L. “aguaymanto” para comprobar si
posee efecto oxitdcico en el Gtero gravido de Cavia porcellus. En esta
investigacion se consider6 como muestra 30 musculos uterinos gravidos los
cuales fueron divididos en 4 grupos: el primero, fue el grupo blanco, el segundo,
para la administracion de Acetilcolina, el tercer grupo, se le administré oxitocina,
y al cuarto grupo, el extracto hidroalcohdlico de Physalis peruviana
L.“aguaymanto” al 4%, 8% y 12% . Se compararon los resultados obtenidos en
cada grupo respecto a las caracteristicas de la contractibilidad uterina (altura,
intensidad y frecuencia). Como resultado se obtuvo una concentracion minima
del extracto de Physalis peruviana L. para lograr contracciones uterinas es de
4%, a una concentracion de 12% se logra obtener una altura similar a la
oxitocina. Concluyeron que el extracto que el aguaymanto si posee efecto
oxitocico en las 3 concentraciones investigadas, y que en la concentracion al

12% este logra una intensidad similar al que produce la oxitocina. (47)
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Zaravia Poma, J. (Huancavelica,2017), investigo sobre las alteraciones en el
trabajo de parto por la toma de bebidas uterotonicas en embarazadas del centro
de salud de Huando entre el periodo de enero a junio del afio 2016. En la
investigacion la poblacion fue formada por 95, de las cuales se eligieron a 46
gestantes para la muestra. El método a usarse fue la entrevista y el cuestionario
‘INFOX” como instrumento, el cual constdé de 18 enunciados, en segunda
técnica se empled el analisis documentario y la guia de analisis documentario
como instrumento. De lo cual se obtuvo que el 58.7% evidencié complicacion
durante el trabajo de parto, por otro lado las mujeres que bebieron estas
infusiones fueron entre 16 a 20 afios (34.8%). Dentro de las complicaciones
gue se evidencio se encontro ruptura prematura de membranas (37%), tiempo
del trabajo de parto precipitado (21.7%), y entre las alteraciones perinatales se
indica la alteracién del bienestar fetal (17.4%), sindrome de aspiracién meconial
(6.5%) y distrés respiratorio (10%). Las bebidas que las gestantes del estudio
consumieron son la congona (47.8%), ruda (17.4%), canela (13%), orejano
(8.7%) y otros (13%), Concluyendo asi que, la ingesta de bebidas uterotonicas
se vincula a las complicaciones antes descritas durante trabajo de parto en la

gestante y en el bebé. (48)
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Chacén C, Pastor M, (Trujillo,2013) realizaron una investigacion titulada “Efecto
oxitocico del infuso de Ficus carica “Higuera” en utero aislado de Cavia
porcellus. laboratorio de farmacologia UPAO de Trujillo”, el objetivo fue
determinar si Ficus carica tiene efecto oxitocico en uUtero aislado de Cavia
porcellus, se realizé el presente estudio experimental de cohorte - salomén en
una poblacion de 18 Cavia porcellus hembras, previamente estrogenizacion de
72 horas antes, al realizar el procedimiento se obtuvieron los siguientes
resultados: la DE5SO0 del infuso de Ficus carica fue de 1.4ml; y la significancia
resultante de la comparacion entre el efecto oxitécico del infuso de Ficus carica
y la oxitocina segun las variables de la contraccién es para la frecuencia
(p=0.768), amplitud (p=0.176) y duracion (p=0,055), se concluyo que el infuso
de Ficus carica aplicado en Utero aislado de Cavia porcellus tiene efecto
oxitécico.y este efecto producido por la DE50 del infuso de Ficus carica es

similar al de la DE50 de la oxitocina (49).

Flores Huaccha, Eric (Trujillo, 2015) realizé una investigacion con el objetivo de
determinar el efecto oxitocico del extracto acuoso de las hojas del Passiflora
peduncularis (poro poro) en el Utero estrogenizado de Cavia porcellus; la
muestra estuvo constituida por 12 cuyes: 24 cuernos. Se realizé un estudio
farmacoldgico de estimulo creciente mediante el método de Perry W.L.M (The
Rat Uterus Preparation) con musculo uterino estrogenizado, en relacion con la
accion de la oxitécina. Se determino la Dosis efectiva 50 (DE50) del extracto
acuoso de las hojas de Passiflora peduncularis en Utero estrogenizado de cavia
porcellus in vitro, la cual fue de 0.8 ml. Para investigar la actividad farmacoldgica
en su aspecto Utero contractil en cavia porcellus in vitro, se utiliza la Dosis
efectiva 50 (DE50) del extracto acuoso de las hojas de Passiflora peduncularis
(grupo problema). De esta investigacion se concluyd que del extracto acuoso
de las hojas de Passiflora peduncularis en su eficacia oxitdcica in vitro en Utero
estrogenizado de Cavia porcellus tiene menos amplitud y es menos activo en
duracién, durante la contraccion en relacion a la oxitocina, sin embargo, este

presenta mayor frecuencia. (50)
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Burga lIrigoin, DA - Lozano Quipan, A (Trujillo, 2018), realizaron un estudio
donde compararon el efecto oxitocico del Decocto de las hojas de Ocimum
basilicum y el extracto de Ullucus tuberosus en utero de Cavia porcellus. este
estudio tuvo una poblacion de 24 especimenes que fueron agrupados de la
siguiente manera: con el primero y el segundo se trabajé para establecer las
Dosis Efectiva (D50) del Decocto de las hojas de Ocimum basilicum y el
extracto de Ullucus tuberosus respectivamente; en el tercer y cuarto grupo se
procedié a aplicar la Dosis efectiva de cada uno respectivamente. Los
resultados obtenidos de la D50 del Ocimum basilicum y del Ullucus tuberosus
son de 0.75 y 0.68 ml. Por ultimo, llegaron a la conclusion que el Ullucus
tuberosus posee mayor efecto oxitocico en comparacion con el Ocimum
basilicum. (51)
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2.3. MARCO CONCEPTUAL

Oxitécico: farmaco que favorece el inicio y el trabajo de parto estimulando las

contracciones del miometrio (52).

Decocto: Es la forma para cocinar las raices o partes duras de las plantas, para
asi poder aprovechar todas las virtudes y propiedades de estas partes de las
plantas (53).

Contracciones uterinas: son movimientos musculares en el Utero que preparan
tu cuerpo para el nacimiento del bebé. El Gtero es un musculo, y como tal, tiene
una fase de contraccion y otra de relajacion. Al contraerse, se produce presion
en la parte superior de tu Utero. La presion se extiende hacia todo el érgano
para empujar al bebé hacia el canal cervical, que conecta el Utero a la vagina
(54).

Dosis: Cantidad de principio activo de un medicamento, administrada o
absorbida por un individuo en proporcion a su peso corporal, en funcion de la

presentacion, ordinalmente en 24 horas (55).

Induccion del parto: procedimiento dirigido a desencadenar contracciones

uterinas para conseguir un parto vaginal (56).

Principio activo: Es toda sustancia pura, con composicion quimica exactamente
definida, extraida de fuentes naturales, o sintetizada en un laboratorio, que es
usada para la prevencién de un diagnéstico y tratamiento de una enfermedad
(57).
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2.4. SISTEMA DE HIPOTESIS

24.1.

2.4.2.

HIPOTESIS DE TRABAJO O DE INVESTIGACION (H))

El decocto de Minthostachys mollis (mufa) tiene efecto oxitocico en el
Utero de Rattus rattus var Albinus en el laboratorio de farmacologia de

la Universidad Privada Antenor Orrego, 2019.

HIPOTESIS DE NULA (Ho)

El decocto de Minthostachys mollis (mufia) no tiene efecto oxitécico en
el Utero de Rattus rattus var Albinus en el laboratorio de farmacologia de

la Universidad Privada Antenor Orrego, 2019.

2.5. VARIABLES E INDICADORES
2.5.1. VARIABLE DEPENDIENTE

Efecto oxitécico uterino de Rattus rattus var Albinus

- Definicién conceptual:

El efecto oxitocico, es la manifestacion de una accién farmacolégica.

- Definicién operacional:

Al afadir el decocto obtuvimos un efecto oxitocico demostrada en las
contracciones dadas en los cuernos de Rattus rattus var Albinus,
teniendo en cuenta las variables de la contraccion (frecuencia, amplitud

y duracion).
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2.5.2. VARIABLE INDEPENDIENTE

Decocto del Minthostachys mollis (mufia).

- Definicién conceptual:
Es la forma de preparar una bebida medicinal o de degustacion, o de
simple consumo nutritivo, hecha de raices o partes de las plantas, otras
sustancias tras haber sido filtradas por un liquido mientras éste estaba
en ebullicién, para ser aprovechadas todas sus propiedades y poder

mantener el efecto farmacolégico.

- Definicién operacional:
Es aquella cantidad del decocto, con la cual obtuvimos contracciones
uterinas con una frecuencia de 2 a 3, en tres minutos; con una duracion
de 60 a 90 segundos y una intensidad de 50 - 60 mmHg, en el cuerno de

Rattus rattus var Albinus.

VARIABLE DEFINICION TIPO ESCALA INDICADOR
OPERACIONAL

Dosis del decocto | Se refiere al decocto Cuantitativa Continua Dosis de
de Minthostachys | obtenido del Minthostachys
mollis (muiia) producto de de mollis (mufia).
Minthostachys mollis
0.5,1,1.5y2 ml
Contraccion Se refiere ala Cuantitativa Ordinal Caracteristicas:
uterina amplitud, frecuencia amplitud,
y duracién de la frecuenciay
contraccion del duracion.

musculo uterino

Efecto oxitocico Se refiere ala Cuantitativa Nominal Si/ No
contraccion del atero

contractil
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. METODOLOGIA EMPLEADA

3.1. TIPO Y NIVEL DE INVESTIGACION

TIPO DE INVESTIGACION

e De acuerdo ala orientaciéon o finalidad

- Basica

e De acuerdo alatécnica de contrastacion

- Experimental

LINEA DE INVESTIGACION

- Medicina Integrativa: Tradicional Alternativa y Complementaria

3.2. POBLACION Y MUESTRA DE ESTUDIO

POBLACION

La poblacion estuvo conformada por 18 Rattus rattus var Albinus hembras,
adquiridas del Bioterio de la Universidad Nacional de Truijillo, con las siguientes
caracteristicas; peso mayor de 500 gr y menor 800 gr, que se mantuvieron
separadas de los machos por dos meses y con paridad mayor e igual a 1,

estrogenizadas previamente.
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CRITERIOS DE SELECCION

> CRITERIOS DE INCLUSION

- Rattus rattus var Albinus hembras

- Rattus rattus var Albinus no prefiadas

- Rattus rattus var Albinus con paridad >=a 1

- Rattus rattus var Albinus estrogenizadas

- Rattus rattus var Albinus mayores de 3 meses

- Rattus rattus var Albinus con peso >500 y <800 gramos

> CRITERIOS DE EXCLUSION

- Rattus rattus var Albinus machos

- Rattus rattus var Albinus prefiadas

- Rattus rattus var Albinus sin paridad.

- Rattus rattus var Albinus no estrogenizadas

- Rattus rattus var Albinus menores de 3 meses

- Rattus rattus var Albinus con malformaciones

- Rattus rattus var Albinus con periodo de lactancia

- Rattus rattus var Albinus con peso <500 o >800 gramos.

MUESTRA

La muestra estuvo conformada por 18 Rattus rattus var Albinus
hembras, con un peso mayor de 500 gr y menor 800 gr, que se
mantuvieron separadas de los machos por dos meses y con
paridad mayor e igual a 1, estrogenizadas previamente. Se
dividieron en tres grupos.

36



3.3. DISENO DE INVESTIGACION
Disefio de Contrastacion
TIPO DE ESTUDIO
- Cuasi- Experimental
“Segun Cook y Campbell (1986) afirman que los cuasi-experimentos son
como experimentos de asignacion aleatoria en todos los aspectos excepto
en que no se puede presumir que los diversos grupos de tratamiento sean
inicialmente equivalentes dentro de los limites del error muestral. Esta es

la razon por la cual estos autores utilizan el término experimento verdadero

en oposicion al término cuasi-experimento” (58).

DISENO DE INVESTIGACION

- Diseflo de Solomon

“Crea un disefio de para la investigacion experimental, el cual tiene la
finalidad de controlar la interaccion de la medida pre-tratamiento con la

variable independiente. El disefio Solomon consta de cuatro grupos” (59).

3.4. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

INSTRUMENTO: Se emplea una ficha de Recoleccion de Datos.

A.RECOLECCION E IDENTIFICACION DE LA MUESTRA:
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Recoleccién del material botanico

Se seleccioné las hojas de Minthostachys mollis (mufa), las cuales se
adquirieron de la ciudad de Huaraz, se ubica al sureste de la Provincia de
Huaraz, en el Departamento de Ancash. Se identificé y se registré en el
Herbarium Antenor Orrego de la Universidad Privada Antenor Orrego
(UPAO) Truijillo - Peru.

Las hojas de Minthostachys mollis (mufia), fueron expuestas a un pre secado
bajo la sombra de una a dos semanas, evitando asi la degradacion de sus
componentes, luego en una estufa a una temperatura de 40°C por 48 horas
se tom6 200g de las hojas secas de Minthostachys mollis (mufia) y
finalmente fue molido, se realiz6 en un molino casero limpio, y se cernid para

obtener un polvo uniforme.

Preparacion del decocto de Minthostachys mollis (mufia)

Para la preparacion del decocto de Minthostachys mollis (mufia), se pesé 20
g. del polvo uniforme obtenido, se colocé en un vaso de precipitacién de 100

ml y se le agreg6 agua natural hasta llegar a los 100 ml y se dej6é hervir en

conjuntamente por unos 30 minutos, luego colamos y dejamos enfriar.

Preparacion de la oxitocina
Se realiz6 la dilucion de una ampolla de oxitocina de 10Ul en 30ml de agua

destilada, para posteriormente obtener una concentracion de 8.33

gammas/0.05ml.
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Preparacion de los animales

Los animales de experimentacidon se obtuvieron del Bioterio de la UNT, las
Rattus rattus var Albinus estuvieron alojadas en una jaula metalica de crianza
cada animal para su adaptacion, con libre acceso a agua y alimento
uniforme. Luego fueron estrogenizadas (72 horas antes) con valerato de
estradiol (estrovet), se utiliz6 una dosis de 0.2 ml cada 24 horas, las dos
primeras dosis fueron intramuscular, y el tltimo dia a nivel intraperitoneal. Se
les realiz6 este procedimiento con la finalidad de que el Gtero sea mas

sensible y responda de manera efectiva a la estimulacion farmacologica.

Utero IN VITRO sensibilizado con estrogenos

Luego de haber realizado la estrogenizacion, se les realizo la técnica de
dislocacion cervical, posteriormente identificar y extraer los cuernos uterinos
con el método general de Magnus, que consiste en un corte en la linea
abdomino-pélvico medial poniendo al descubierto el utero, para su

extraccion.

Instalacion en el equipo de 6rgano aislado

Con cada cuerno uterino extraido se trabajé por separado, se realizara
atando un hilo de seda N°40 en cada extremo del cuerno uterino, uno de los
hilos sera asegurado al tubo proveedor de oxigeno; se sumergira el cuerno
en el vaso de 6rganos aislados con solucién de Krebs, a una temperatura de
37°C. Gasificacion constante. 02: 95%V CO2: 5%, V.
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Preparacion de la solucion Ringer

En un recipiente con 4 litros de agua destilada, se le agrego 72 gr de NacCl,
se removid para tener una solucion completa, luego se afiadié 3,35gr de
cloruro de potasio, posteriormente 0,46 gr de cloruro de calcio, después se
volvié a remover hasta diluir completamente, se le agrego 4,0 gr de dextrosa
anhidra y finalmente 4,0 gr de bicarbonato de sodio y se aforé hasta tener 8

litros de solucion.

ENSAYO FARMACODINAMICO

GRUPO 1

Determinacion de la DEsg del decocto de Minthostachys mollis (mufia)

en Utero de rattus rattus var albinus

« Este grupo estuvo conformado por 6 rattus rattus var albinus, de cada
rattus se obtuvo 2 cuernos, haciendo un total de 12 cuernos uterinos, se
trabajé en todos de la siguiente manera:

% Se colocé el cuerno uterino en el equipo de o6rgano aislado, a
temperatura de 37 C° y a oxigenacidén constante, la actividad basal
contractil del utero se registr6 por 3 minutos, luego se agregd a la
solucion de Krebs 0.1 mL del decocto de la Minthostachys mollis (mufia),
y se registro la respuesta por 3 minutos, posteriormente se lavoé el cuerno
uterino por 2 veces consecutivas, dejando reposar por 2 minutos.

% Una vez restablecido el cuerno uterino se agrego 0.5 mL del decocto de
Minthostachys mollis (mufia), y se registré la respuesta por 3 minutos,
posteriormente se lavé el cuerno uterino por 2 veces consecutivas,

dejando reposar por 2 minutos.
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Una vez restablecido el cuerno uterino se agreg6 1 mL del decocto de
Minthostachys mollis (mufia), y se registré la respuesta por 3 minutos,
posteriormente se lavo el cuerno uterino por 2 veces consecutivas,
dejando reposar por 2 minutos.

Nuevamente restablecido el cuerno uterino se agreg6 1.5 mL del decocto
de Minthostachys mollis (mufia), y se registro la respuesta por 3 minutos,
posteriormente se lavo el cuerno uterino por 2 veces consecutivas,
dejando reposar por 2 minutos.

Una vez mas restablecido el cuerno uterino se agrego 2 mL del decocto
de Minthostachys mollis (mufia), y se registro la respuesta por 3 minutos,
posteriormente se lavlé el cuerno uterino por 2 veces consecutivas,
dejando reposar por 2 minutos.

Por ultima vez, restablecido el cuerno uterino se agreg6 2.5 mL del
decocto de Minthostachys mollis (mufia), y se registro la respuesta por 3
minutos, posteriormente se lavdé el cuerno uterino por 2 veces
consecutivas, dejando reposar por 2 minutos.

Una vez finalizada la experiencia con el registro en el quimégrafo de
cada dosis administrada, se fijo con el spray para posteriormente poder

medir todos los resultados obtenidos de cada cuerno.

GRUPO 1I:

Aplicaciéon de la DEsg del decocto de Minthostachys mollis (mufia) en

utero de rattus rattus var albinus

0
*»*

Este grupo estuvo conformado por 6 rattus rattus var albinus, de cada
rattus se obtuvo 2 cuernos, haciendo un total de 12 cuernos uterinos, se

trabajo en todos de la siguiente manera:
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Se colocé el cuerno uterino en el equipo de 6rgano aislado, a
temperatura de 37 C° y a oxigenacion constante, la actividad basal
contractil del atero se registré por 3 minutos, luego se le agrego la Dso
del decocto de Minthostachys mollis (mufia 9 a la solucion de Krebs,

registrando la respuesta por 3 minutos y desechando el cuerno uterino.

Una vez finalizada la experiencia con el registro en el quimografo se
procedié a fijar con el spray para posteriormente poder medir segun

variables contraccion (amplitud, frecuencia y duracion).

GRUPO I

Aplicacién de la DEsp de la oxitocina a una concentracion de 8.33

gammas por cada 0.05 mL, en Utero de rattus rattus var albinus

O
*o*

Este grupo estuvo conformado por 6 rattus rattus var albinus, de cada
rattus se obtuvo 2 cuernos, haciendo un total de 12 cuernos uterinos, se

trabajo en todos de la siguiente manera:

Se colocé el cuerno uterino en el equipo de 6rgano aislado, a
temperatura de 37 C° y a oxigenacién constante, la actividad basal
contractil del Gtero se registré por 3 minutos, luego se le agregé la
solucion de Krebs 0.15 mL de oxitocina, registrando la respuesta por 3
minutos, posteriormente se lavdé el cuerno uterino por 2 veces
consecutivas, dejando reposar por 2 minutos.

Finalmente se repetira la accion 12 veces.
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3.5.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos recolectados fueron ingresados de manera automatizada en una
base de datos en un programa estadistico SPSS Statistics 22.0, para el calculo
de estadistica basica como: mediana o media aritmética, promedios, desviacion
estandar, error estandar. Para identificar la normalidad de los datos, para lo
cual se empleara la prueba T Student.

También el ED50 fue determinado graficamente mediante la curva de dosis vs

efecto en la muestra.

Las formulas en su representacion simbdlica son las siguientes:

PROMEDIO O MEDIA:

=
Il

VARIANZA:

DESVIACION ESTANDAR:

lez . (27321)2
n—1

COEFICIENTE DE VARIACION:
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S
CV% = = x1%0
X

ESTADISTICO DE PRUEBA:

X — X%
tv =
(nl—l)-sf+(n2—1)-522(l+i)
ng +ny, — 2 n,  n,

Que se distribuye con v =n,; + n, — 2 Grados de Libertad.
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3.6.

CONSIDERACIONES ETICAS

‘El uso de animales de experimentacion es ético cuando no hay otra
alternativa y su propdsito esta vinculado con la obtencion de un bien mayor”
(60).

“Utilizando animales definidos y estandarizados, se obtendran resultados
reproducibles, logrando el objetivo cientifico con un costo o dafio minimo de

los animales, y con las siguientes alternativas:

Las alternativas de reemplazo aluden a métodos que eviten o sustituyan el
uso de animales. Esto incluye tanto los reemplazos absolutos (es decir,
sustituir animales por modelos informaticos), como los reemplazos relativos
(es decir, sustituir vertebrados, por animales con una menor percepcion del

dolor, como algunos invertebrados).

Las alternativas de reduccion aluden a cualquier estrategia que tenga como
resultado el uso de un menor nimero de animales para obtener datos
suficientes que respondan a la cuestion investigada, o la maximizacién de la
informacion obtenida por animal, para asi limitar o evitar potencialmente el

uso posterior de otros animales, sin comprometer el bienestar animal.

Las alternativas de refinamiento aluden a la modificacién de la cria de
animales o de los procedimientos para minimizar el dolor y la angustia, asi
como para mejorar el bienestar de los animales utilizados en la ciencia desde

su nacimiento hasta su muerte” (60).
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IV. PRESENTACION DE RESULTADOS
4.1. ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS
TABLA N° 01:
Célculo de la dosis efectiva 50 del decocto de Minthostachys mollis (mufia),
en Utero aislado de Rattus rattus var Albinus. Basandose en la amplitud de las
contracciones(mm).
10 20 30 40 50 60
EXPERIENCIA | BAsAL | DOSIS | DOSIS | DOSIS | DOSIS | DOSIS | DOSIS
0.1mL 0.5mL 1.0 mL 1.5 Ml 2.0 mL 2.5 mL
RATTUS | CUERNO AMPLITUD DE LAS CONTRACCIONES UTERINAS (mm)
1 0 5 10 15 30 47 59
1
2 0 6 12 16 33 49 60
1 0 7 13 17 32 48 58
2
2 0 6 12 16 31 45 60
1 0 4 11 14 33 46 61
3
2 0 6 12 15 34 49 58
1 0 7 13 16 30 47 57
4
2 0 5 10 14 34 49 71
1 0 6 12 16 32 46 61
5
2 0 6 11 17 31 48 59
5 1 0 7 13 15 30 46 65
2 0 5 11 14 32 48 66
X 0 5.83 11.67 15.42 31.83 47.33 61.25
ES +/- 0 0.27 0.31 0.31 0.42 0.40 1.18

46




TABLA N° 02

Determinacién de la dosis efectiva 50 del decocto de Minthostachys mollis

(mufa), en utero aislado de Rattus rattus var Albinus.

DOSIS DOS'S(\r;cl’_')'UMEN PROM. X X. %
1° DOSIS 0.1 M 5.83 9.52%
20 DOSIS 0.5 M 11.67 19.05%
30 DOSIS LOMI 15.42 25.17%
4° DOSIS 15 Ml 31.83 51.97%
50 DOSIS 20 MI 47.33 77.28%
6° DOSIS 25 MI 61.25 100.00%

LEYENDA:
DOSIS VOLUMEN (mL)

PROM.X

X. %

. DOSIS DEL DECOCTO DE Minthostachys Mollis.

MEDIA ARITMETICA DEL EFECTO OXITOCICO (mm)

EFECTO OXITOCICO (respuesta en %)
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TABLA N° 03

Aplicacion de la dosis efectiva 50 del decocto de Minthostachys mollis (mufia),

en utero aislado de Rattus rattus var Albinus.

EXPERIENCIAS

GRUPO PROBLEMA

MINTHOSTACHYS MOLLIS

FRECUSL\lsczlA DE AMPLITUD DE LAS DURA&gN DE
RATTUS | CUERNO CONTRACCIONES CSTNETR'TQES'& anf)s CONTRACCIONES
UTERINAS (mm) UTERINAS (mm)
1 3 41 108
1
2 3 38 105
1 4 43 106
2
2 3 38 110
1 3 41 106
3
2 3 39 108
1 3 37 105
4
2 4 43 110
1 3 39 106
5
2 4 42 109
1 3 37 105
6
2 3 41 106
PROMEDIO 3.25 39.92 107
DESVIACION
ESTANDAR 0.45 2.19 1.91
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TABLA N° 04

Aplicacion de la dosis efectiva de oxitocina, en Utero aislado de Rattus rattus

var Albinus.

EXPERIENCIAS

GRUPO CONTROL

OXITOCINA
FRECULEANSCIA DE AMPLITUD DE LAS DURAL('ZA!\CS)N DE
RATTUS | CUERNO CONTRACCIONES CSTNETRFTQES& Nrf)s CONTRACCIONES
UTERINAS (mm) UTERINAS (mm)

1 1 79 135
1

2 1 60 155

1 1 58 145
2

2 1 61 150

1 1 79 162
3

2 2 77 158

1 1 72 145
4

2 1 59 135

1 1 68 141
5

2 1 69 146

1 1 63 144
6

2 2 81 160
PROMEDIO 1.17 68.83 148.00
DESVIACION
ESTANDAR 0.39 8.63 9.14
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TABLA N°

05

Comparacién de las Frecuencia de Contracciones en la aplicacién dosis

efectiva de oxitocina (8.33 gammas/0,05mL) y dosis efectiva del decocto de

Minthostachys mollis (mufia) en Utero aislado de Rattus rattus var Albinus.

Prueba U de Mann-
GRUPO MEDIDAS | Whitney (comparacion de | SIGNIFICANCIA
grupos independientes)
. X =3.25
Minthostachys | Dg=045 | UdeMann-Whitney = 0.00
mollis Me = 3.00 Los grupos
RI=0.8 W de Wilcoxon =78.0 presentan
diferencias
X = 1.17 Z=-4.447 altamente
Dl_ESVEST - significantes
Oxitocina 0.39 P=0.00000872 < 0.001
Me = 1.00
RI=0.0
LEYENDA:

x . Media Aritmética o Promedio

DE: Desviacion Estandar

Me:
RI:
P:P

Mediana

Rango intercuartilico

robabilidad

Cuando:

P < 0.05: La diferencia es significativa
P < 0.01: La diferencia es muy significativa
P < 0.001: La diferencia es altamente significativa
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TABLA N° 06

Comparacién de Promedios de las Amplitud de Contracciones en la aplicacién
dosis efectiva de oxitocina (8.33 gammas/0,05mL) y dosis efectiva del decocto

de Minthostachys mollis (mufia) en utero aislado de Rattus rattus var Albinus.

Prueba “t” de
GRUPO MEDIDAS comparacion de SIGNIFICANCIA
Promedios valor “p”

Minthostachys X = 39.92
mollis DESVEST = 2.19 GL: 22 Los promedios
presentan
Te=-10.902 > Ttapuiar= 2.074 diferencias
altamente
Oxitocina X = 68.83 P=0.0000000000456 < 0.001 significantes

DESVEST = 8.63

LEYENDA.:

X : Media Aritmética o Promedio
DESVET: Desviacion Estandar

GL: Grados de Libertad

Tc: Test Student

P: Probabilidad

Cuando:

P < 0.05: La diferencia es significativa

P < 0.01: La diferencia es muy significativa

P <0.001: La diferencia es altamente significativa
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TABLA N° 07

Comparacién de la Duracion de Contracciones en la aplicacion dosis efectiva
de oxitocina (8.33 gammas/0,05 mL) y dosis efectiva del decocto de

Minthostachys mollis (mufia) en Utero aislado de Rattus rattus var Albinus.

Prueba U de Mann-
GRUPO MEDIDAS Whitney (comparacion de | SIGNIFICANCIA
grupos independientes)
. X = 107.00
Minthostachys | "pg = 1907 U de Mann-Whitney = 0.00
mollis Me = 106.0 Los grupos
RI=3.5 W de Wilcoxon =78.0 presentan
diferencias
_ Z=-4.177 altamente
X = 14838 significantes
Oxitocina DE=9.5 P=0.0000295 < 0.001
Me = 147.5
RI=13.3
LEYENDA:

x . Media Aritmética o Promedio
DE: Desviacion Estandar

Me: Mediana

RI: Rango intercuartilico

P: Probabilidad

Cuando:

P < 0.05: La diferencia es significativa

P < 0.01: La diferencia es muy significativa

P < 0.001: La diferencia es altamente significativa
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4.2.

GRAFICO N° 01

Determinacion de la DE50 del decocto de
Minthostachys mollis

120.00%

100.00%

B0.00%

60.00%

01mil 0.5mi 1.0mi 1.5mi 2.0 mi 2.5 mi
DOSIS VOLUMEN (ml)

DOCIMASIA DE HIPOTESIS

Se empled la prueba T Student (Prueba paramétrica) y la Prueba U de Mann-
whitney (Prueba no paramétrica) para validar la hipotesis del efecto oxitécico
del decocto de Minthostachys mollis (mufia) en Utero de Rattus rattus var

Albinus en el laboratorio de farmacologia de la Universidad Privada Antenor

Orrego, 2019.

Docimasia de hipotesis “frecuencia” (Prueba U Mann-Whitney):

Ho: Me1- Mez> =0
H1: Mei1-Mez #0

Donde:
Me:1: frecuencia de contraccion mediana del grupo 1 (mufia)
Me>: frecuencia de contraccion mediana del grupo 2 (Oxitocina)

Estadistico de Prueba:

U me
Z: — NN(D,].)

\/ myna(m +na+1)
12
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Regla de decision:

Zona de No Rechazo: -1.960< Z < 1.960

Z<-1.960

Zona de Rechazo: Z>1.960

Estadistico de prueba calculado: Z = -4.447
Decisién: Se rechaza la hipotesis nula, existe diferencia altamente

significativa en la frecuencia de las contracciones del grupo de 1 (mufia)
y el grupo 2 (Oxitocina).

Docimasia de hipétesis “amplitud” (Prueba T Student):

Ho:pi -p2 =0
HlL:pn -p2 #0

Donde:
H1: Amplitud de contraccion promedio del grupo 1 (mufia)
H2: Amplitud de contraccion promedio del grupo 2 (Oxitocina)

Regla de decision:

Zona de No Rechazo: - 2074< T <2.074

T<-2074

Zona de Rechazo: T>2074

Estadistico de prueba calculado: T =-10.902
Decision: Se rechaza la hipotesis nula, existe diferencia altamente

significativa en la amplitud de las contracciones del grupo de 1 (mufia) y
el grupo 2 (Oxitocina).

Docimasia de hipoétesis “duracion” (Prueba U Mann-Whitney):

Ho: Me1- Mez> =0
H1: Mei1-Me2 #0
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Donde:
Mez: duracién de contraccion mediana del grupo 1 (muiia)
Me>: duracién de contraccion mediana del grupo 2 (Oxitocina)

Estadistico de Prueba:

U — e
Z — = e .N(I:}, 1)

\/ nyna(ng+na41)
12

Regla de decision:

Zona de No Rechazo: - 1.960< Z < 1.960
) Z<-1.960
Zona de Rechazo: 2> 1.960

Estadistico de prueba calculado: Z=-4.177

Decision: Se rechaza la hipotesis nula, existe diferencia altamente
significativa en la duracion de las contracciones del grupo de 1 (mufa) y
el grupo 2 (Oxitocina).
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Curvas de Decision:

Grafica de distribucion
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0.4

0.3

Se Rechaza HO Se Rechaza HO

0.2

014 Mo se rechaza HO

0.0-
-1.960 0 1.960

Grafica de distribucion

T: df=22
0.4 I I
' |
' |
' |
03 I I
| I
I I
02 SeRechaza HO I I Se Rechaza HO
' |
|
I |
01 | Mo se rechaza HO I
1 1
0.0-
2,074 0 2,074
X

56



V. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Se realiz6 un estudio experimental utilizando el decocto de Minthostachys mollis
(mufa) y la oxitocina, obteniendo los siguientes resultados:

En la tabla N° 01 se demostrd la efectividad del decocto de Minthostachys mollis
(mufa), al aplicar dosis sucesivas y ascendentes: 0.1 mL, 0.5 mL, 1mL, 1.5mL, 2 mL,
2.5 mL, para posteriormente poder determinar la DEso del decocto de Minthostachys

mollis (mufa).

En la tabla N° 02 se muestra los resultados obtenidos al aplicar dosis sucesivas y
ascendentes: 0.1 mL, 0.5 mL, 1mL, 1.5mL, 2 mL, 2.5 mL, esto sirvié para determinar
la Dosis Efectiva (DEso) del decocto de Minthostachys mollis (mufia) que nos dio 1.5
ml. Chacén C, Pastor M, (Per(,2013)*° realizaron una investigacion al realizar el
procedimiento obtuvieron los siguientes resultados: la DE50 del infuso de Ficus carica
fue de 1.4ml. Burga Irigoin, D-Lozano Quipan, A. (Truijillo, 2018)°! en su estudio trabajé
con dosis de 0.1 a 3.2 ml de extracto crudo de Ullucus tuberosus y decocto de las
hojas de Ocimum basilicum, encontrando dosis efectiva (D50) de 0.68 ml y 0.75 ml

respectivamente. Por lo que consideré conveniente iniciar con 0.1 ml hasta 2.5 ml.

En la tabla N° 03 se observa los resultados de la aplicacién de la DEso del decocto de
Minthostachys mollis (mufia), que es 1.5 ml, para poder determinar las caracteristicas
de la contractibilidad uterina. Obteniendo el promedio de frecuencia 3.5 contracciones
uterinas en 3 minutos, en amplitud fue 39.92 mm y en duracién fue 107 segundos.
Burga Irigoin, D-Lozano Quipan, A. (Truijillo, 2018)%! encontrando en su investigacion
una frecuencia de 3.7 contracciones en 3 minutos usando Ullucus tuberosus y 2.83
con la aplicacion del Ocimum basilicum, por lo que al comparar podemos concluir que
el decocto de Minthostachys mollis (mufia) genera mayor nimero de contracciones
(3.5) que el Ocimum basilicum en un periodo de 3 minutos, en cuanto a la amplitud
obtuvieron 33.37 mm con el Ocimum basilicum y 42.88 mm con el Ullucus tuberosus,

por lo que al comparar podemos concluir que con el decocto de Minthostachys mollis
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(mufia) genera mayor amplitud que el Ocimum basilicum (39.92 mm). Y en la duracion
el Ullucus tuberosus presentd una duracion de 98.38 seg., en cambio el decocto de
las hojas de Ocimum basilicum solamente 92.87 seg., son inferiores al comparar con

el decocto de Minthostachys mollis (mufia) 107 seg.

En la tabla N° 04 se observa los resultados de la aplicacion de la DEso (8.33
gammas/0.05 mL) de la oxitocina, para determinar las caracteristicas de la
contractibilidad uterina, obteniendo la media aritmética de frecuencia 1.17
contracciones uterinas en 3 minutos, en amplitud fue 68.83 mm, y en duracion fue 148
segundos, al comparar con el estudio realizo por Flores Huaccha (Trujillo, 2015)
titulado efecto oxitécico in vitro del extracto acuoso de las hojas de Passiflora, donde
obtuvo el promedio de la frecuencia de la D50 de la oxitocina era de 1.17 en 3 minutos,
en amplitud fue de 69.50 y una duracién de 148.75 segundos. Al realizar la
comparacion con la investigacién evidenciamos que hay una diferencia minima; esto

podria ser por diferentes factores del cuerno uterino.

En la tabla N° 05 se compar6 DEso del decocto de Minthostachys mollis (mufia) y la
DEso de la oxitocina. Se obtuvo que la DEsp que es 1.5 mL del decocto de
Minthostachys mollis (mufia) presenta una frecuencia de contraccion uterina promedio

mayor con respecto a la oxitocina, con un nivel de diferencia altamente significativa.

En la tabla N° 06 se comparo DEsp que es 1.5 mL del decocto de Minthostachys mollis
(mufia) y la DEso (8.33 gammas/0.05 mL) de la oxitocina. Se obtuvo que la DEso que
es 1.5 mL del decocto de Minthostachys mollis (mufia) presenta una amplitud de
contraccién uterina promedio menor con respecto a la oxitocina con un nivel de

diferencia altamente significativa.

En la tabla N° 07 se compard DEso que es 1.5 mL del decocto de Minthostachys mollis
(mufia) y la DEso (8.33 gammas/0.05 mL) de la oxitocina. Se obtuvo que la DEso que
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es 1.5 mL del decocto de Minthostachys mollis (mufia) presenta una duracion de
contraccion uterina promedio menor con respecto a la oxitocina con un nivel de

diferencia altamente significativa.

Los resultados obtenidos del trabajo de investigacion demuestran que el decocto de
Minthostachys mollis (mufia) tiene efecto oxitocico en Utero de Rattus rattus var
Albinus pero no es estadisticamente significativo, debido a que los resultados
obtenidos en cuanto a su amplitud y duracion son inferiores a los de la oxitocina, pero
en cuanto a su frecuencia el decocto de Minthostachys mollis (mufia) produce mayor

frecuencia.
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CONCLUSIONES

La dosis efectiva cincuenta (DEso) del decocto de Minthostachys mollis

(mufia) en utero de Rattus rattus var Albinus es 1.5 mL.

La dosis efectiva cincuenta (DEso) del decocto de Minthostachys mollis
(mufia) en utero de Rattus rattus var Albinus posee mas frecuencia en

cuanto a la contraccion uterina.
La dosis efectiva del decocto de Minthostachys mollis (mufia) presenta

efecto oxitécico uterino en Rattus rattus var Albinus posee menos duracion

en 3 minutos en cuanto a la contraccion uterina.
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La dosis efectiva del decocto de Minthostachys mollis (mufia) presenta
efecto oxitocico uterino en Rattus rattus var Albinus posee menos amplitud

en cuanto a la contraccioén uterina.

El decocto de Minthostachys mollis (mufia) en Utero de Rattus rattus var

Albinus posee similar eficacia que la oxitocina.

RECOMENDACIONES

A los profesionales de obstetricia, sigan realizando estudios sobre la
medicina tradicional y sus formas de administracion. De la misma manera
se realicen estudios sobre los efectos del Minthostachys mollis (mufia), ya
gue son escasos los conocimientos de esta planta, que realicen pruebas
farmacologicas de toxicidad para determinar la factibilidad del tratamiento
y ampliar rango de las dosis suministradas para saber la dosis letal 50
(DL50).

Se recomienda extraer los principios activos de esta planta y saber asi su

mecanismo de accion.

Se recomienda realizar mas estudios de investigacion que determinen los
efectos adversos que pudiera ocasionar esta planta y la dosis

correspondiente.
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ANEXOS
ANEXO 1

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk

Grupo Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig.

MINTHOSTACHYS

MOLLIS 0.460 12 0.000 0.552 12 0.000
FRECUENCIA

OXITOCINA 0.499 12 0.000 0.465 12 0.000

MINTHOSTACHYS "

MOLLIS 0.189 12 ,200 0.910 12 0.215
AMPLITUD

OXITOCINA 0.178 12 ,200" 0.890 12 0.116

MINTHOSTACHYS

) MOLLIS 0.283 12 0.009 0.853 12 0.040

DURACION

OXITOCINA 0.161 12 ,200" 0.953 12 0.682

*, Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.

a. Correccién de

Prueba de Mann-Whitney

Rangos
N Rango Suma de
grupo promedio rangos
FRECUENCIA MINTHOSTACHYS
MOLLIS 12 18.50 222.00
OXITOCINA 12 6.50 78.00
Total 24
AMPLITUD MINTHOSTACHYS
MOLLIS 12 6.50 78.00
OXITOCINA 12 18.50 222.00
Total 24
DURACION MINTHOSTACHYS
MOLLIS 12 6.50 78.00
OXITOCINA 12 18.50 222.00
Total 24

significacion de Lilliefors
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Estadisticos de prueba?

FRECUENCIA AMPLITUD DUR,\?C'O
U de Mann-Whitney 0.000 0.000 0.000
W de Wilcoxon 78.000 78.000 78.000
z -4.447 -4.165 -4.177
Sig. asintética(bilateral) 0.000 0.000 0.000
Significacion exacta [2*(sig.
unilateral)] ,000P ,000P ,000P

a. Variable de agrupacion: grupo

b. No corregido para empates.
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