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RESUMEN

Objetivo: Evaluar el efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de curcuma
longa frente a la respuesta inflamatoria aguda y subcrénica inducida en ratas.
Materiales y métodos: Se emplearon 40 ratas Holtzman, asignadas en cinco grupos:
G1(n=8): control, G2 (n=8): curcuma al 100 mg/kg, G3 (n=8): curcuma 500 mg/kg,
G4(n=8): curcuma 1000 mg/kg y G5(n=8): ibuprofeno 100 mg/5 ml. Para el modelo de
inflamacién aguda, se administré 0.1 ml de carragenina en el area subdérmica de la
planta de la pata. Se midié el volumen de inflamacion de la pata en el tiempo 0, 30, 60,
120 y 180 minutos. Para el modelo de inflamacién subcrénica se implanto un pellet de
algodon esteéril en el lomo del animal y recibieron los tratamientos durante 7 dias.
Finalmente se extrajo el granuloma y se registré el peso humedo y seco. Se establecié
el nivel de confianza en 0.05. Resultados: La Cudrcuma a dosis de 500 y 1000 mg/kg
atenuaron significativamente el edema inducido por carragenina, comparado con el
control, especialmente después de 180 minutos. Por otro lado, aunque la curcuma
redujo la formacion y el contenido acuoso de granulomas en un modelo de inflamacion
subcronica, estas diferencias no fueron estadisticamente significativas. Conclusion: El
extracto hidroalcohdlico del rizoma de Curcuma longa Linn presenta efecto
antiinflamatorio frente a inflamacion aguda; pero no reduce la inflamacion subcrénica
inducida en ratas.

Palabras clave: Curcuma longa, Curcuma, Agentes antiinflamatorios (Fuente: DeCS,
BIREME)

ABSTRACT

Objective: To evaluate the anti-inflammatory effect of hydroalcoholic extract of
Curcuma longa against acute and subchronic inflammatory response induced in rats.
Materials and methods: Forty Holtzman rats were used, assigned to five groups: G1
(n=8): control, G2 (n=8): turmeric at 100 mg/kg, G3 (n=8): turmeric 500 mg/kg, G4
(n=8): turmeric 1000 mg/kg, and G5 (n=8): ibuprofen 100 mg/5 ml. For the acute
inflammation model, 0.1 ml of carrageenan was administered subdermally in the
plantar area of the paw. Paw inflammation volume was measured at 0, 30, 60, 120, and
180 minutes. For the subchronic inflammation model, a sterile cotton pellet was
implanted in the animal's back, and treatments were administered for 7 days. Finally,
granuloma was extracted, and wet and dry weights were recorded. The confidence
level was set at 0.05. Results: Turmeric at doses of 500 and 1000 mg/kg significantly
attenuated carrageenan-induced edema compared to the control, especially after 180
minutes. However, although turmeric reduced the formation and aqueous content of
granulomas in a subchronic inflammation model, these differences were not statistically
significant. Conclusion: The hydroalcoholic extract of Curcuma longa rhizome
presents an anti-inflammatory effect against acute inflammation; however, it does not
reduce subchronic inflammation induced in rats.

Key words: Curcuma longa, Curcuma, Anti-infamatory agents (Fuente: MeSH, NLM)
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INTRODUCCION

La inflamacion es un proceso fisiologico de
respuesta a agresiones enddgenas o exdgenas,
que esta estrechamente asociado a diversas
enfermedades y también se presenta en
infecciones bacterianas, virales, fungicas o
parasitarias (1,2). La inflamacion aguda ocurre en
minutos u horas donde la cascada comienza con la
respuesta primaria de los sistemas inmunitario y
vascular justo después de la infeccion o el dafo en
los tejidos. Esta fase es rapida y de corta duracion,
normalmente antes de que la respuesta inmune se
establezca (2).

Por otro lado, la inflamacién subcrénica se extiende
durante dias y semanas; en este tipo de inflamacion
participan los mecanismos de respuesta innata,
pero es la adquirida la que mantiene el proceso en
el tiempo y causa dano tisular (3). Aunque la
inflamacién  actia como un  mecanismo
homeostatico que beneficia al huésped en el
proceso reparativo, el proceso debe ser regulado
ya que la inflamacién descontrolada es critica para
condiciones fisiopatologicas cronicas como la
artritis, cancer y otras (4).

Los farmacos antiinflamatorios no esteroides
(AINESs) representan una clase comun de farmacos
para aliviar los sintomas asociados con la
inflamacién; sin embargo, tienen efectos adversos a
nivel gastrointestinal, hematolégico, cardiovascular
y renal (5). Por lo tanto, se requieren agentes
antiinflamatorios alternativos eficaces, pero con
efectos secundarios minimos.

En las ultimas décadas se ha investigado los
potenciales beneficios de la Curcuma longa, una
planta que se utiliza en el ambito culinario y que
tendria multiples propiedades medicinales, entre
ellos efecto analgésico y antiinflamatorio (6).
Estudios previos han sugerido que los
curcuminoides estarian asociados a su accion
antiinflamatoria (6-8). Aunque se ha reportado su
actividad antiinflamatoria, hay pocos datos
cientificos para validar esta actividad en
condiciones de inflamacion aguda y subcroénica.

Por lo tanto, el propdsito de nuestra investigacion
es demostrar el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico de Curcuma longa en un modelo de
inflamacién aguda y subcronica inducida en ratas.
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MATERIAL Y METODOS
Disero de estudio

Disefio experimental preclinico in vivo, con grupo
control.

Animales de experimentacion

Se utilizaron 40 ratas hembra Holtzman con un peso
promedio de 233 g, adquiridas en el Instituto
Nacional de Salud, las cuales fueron albergadas en
jaulas metélicas en el bioterio de la Facultad de
Medicina de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos, a una temperatura ambiental de 21-25 °C
y 50-60% de humedad, con un ciclo de luz-
oscuridad 12:12 h y con provision de alimento
balanceado peletizado y agua ad libitum. El tiempo
de acondicionamiento previo al inicio del
experimento fue de cinco dias. La fase experimental
fue realizada en los laboratorios de Farmacologia
de la misma Facultad.

Recoleccion e identificacion de la especie
vegetal

Los rizomas de la especie Curcuma longa (“Palillo”)
fueron recolectados durante el mes de mayo del
ano 2023 en el distrito de Iquitos, provincia de
Iquitos, en el departamento de Loreto, a 100 msnm.
La especie fue identificada por bidlogos certificados
del Departamento de Boténica de la Universidad
Nacional de la Amazonia Peruana.

Obtencion y preparacion del extracto
hidroalcohdlico

El rizoma fue secado en una camara de calor seco
a 40 °C durante 7 dias y posteriormente se realizo
la molienda en un molino de cuchillas,
obteniéndose un polvo seco y homogéneo, el cual
fue almacenado en un frasco estéril hasta su
preparacion.

La muestra seca fue macerada en un frasco de
vidrio ambar, herméticamente cerrado durante 7
dias en solucién hidroalcohdlica al 70% (EOH 70°)
a una proporcién de 1/1, con agitacion diaria.
Posteriormente se realizé el filtrado doble
empleando papel Whatman N° 46 y una bomba al
vacio (700 barr).

El extracto obtenido fue depositado en placas de
vidrio para su respectivo secado a 40 °C por un
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periodo de 7 dias, luego del cual se obtuvo el
extracto crudo. De un volumen de 2300 mL se
obtuvo 28.5 g de extracto crudo, con un
rendimiento de 0.75%.

Procedimiento experimental

Ensayo de inflamacion aguda: edema de pata
inducido por carragenina

Se utilizé un modelo experimental de inflamacién
inducida por carragenina. El edema de patas
inducido por carragenina representa un modelo
clasico para la evaluacién de agentes con accién
antiinflamatoria aguda (9).

El efecto antiinflamatorio de la curcuma fue
evaluado mediante el empleo de un pletismémetro
digital (LETICA-Panlab LE7500), dispositivo
disefiado para medir los cambios en el volumen de
la pata inflamada de la rata. El procedimiento
implica colocar la pata de la rata en la camara del
pletismémetro y registrar los cambios en el
volumen a lo largo del tiempo.

Al inicio del experimento se midié el volumen basal
de la pata trasera de todos los animales.
Inmediatamente, los animales fueron distribuidos
aleatoriamente y asignados en 5 grupos, recibiendo
tratamiento de la siguiente manera:

G1 (n = 8): grupo control (agua destilada 1 mL/100
9);

G2 (n = 8): Curcuma longa 100 mg/kg;
G3 (n = 8): Curcuma longa 500 mg/kg;
G4 (n = 8): Curcuma longa 1000 mg/kg;
G5 (n = 8): ibuprofeno 20 mg/kg.

Los tratamientos fueron administrados por Unica
vez via orogastrica empleando una sonda metalica.

Después de treinta minutos se administrd 0.1 mL de
carragenina al 5% en la region subplantar de la pata
trasera. Se registraron los volumenes de la pata a
los 30, 60, 120 y 180 minutos posteriores a la
administracion de carragenina.

El edema de la pata se expresd como el incremento
de volumen de la pata por cada medicion.
Asimismo, se determind el porcentaje de
inflamacién mediante la siguiente formula:
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% Inflamacion = [(Vtx — Vt0) x 100] / VtO0,

donde Vix es el volumen de la pata inflamada a un
tiempo x y VtO es el volumen basal de la pata.

Ensayo de inflamacion subcronica: granuloma
inducido por disco de algoddn

La determinacion del efecto antiinflamatorio
subcroénico se realizé por el método del granuloma
inducido por disco de algodén. La formacion de
granuloma inducido por granulos de algodon es el
método mas adecuado para estudiar la eficacia de
los farmacos contra la fase proliferativa de Ia
inflamacién (10).

El dia del experimento los animales fueron
anestesiados con ketamina 50 mg/kg via
intraperitoneal; posteriormente se depilé la zona
interescapular y se realiz6 una incision de 0.5 cm
para introducir subcutaneamente un pellet estéril
de algodoén de 16 + 2 mg, situado aproximadamente
a 2 cm del borde de la herida. Finalmente, se suturé
la herida con seda negra 2/00.

Inmediatamente, los animales fueron distribuidos
aleatoriamente y asignados a 5 grupos, recibiendo
tratamiento de la siguiente manera:

G1 (n = 5): grupo control (agua destilada 1 mL/100
9);

G2 (n = 5): Curcuma longa 100 mg/kg;
G3 (n = 5): Curcuma longa 500 mg/kg;
G4 (n = 5): Curcuma longa 1000 mg/kg;
G5 (n = 5): ibuprofeno 20 mg/kg.

Los tratamientos fueron administrados diariamente
via orogastrica empleando una sonda metélica
durante 7 dias.

Al octavo dia se procedid al sacrificio de los
animales con pentobarbital 100 mg/kg y luego se
realizd la exéresis de los granulomas, los cuales
fueron secados a temperatura de 150 °C durante 2
h. Los granulomas fueron pesados antes y después
de este procedimiento, con el proposito de
determinar las variables: contenido acuoso del
granuloma (peso humedo — peso seco = contenido
acuoso) y contenido fibrogranuloso (peso seco —
peso del pellet de algodén) en gramos (11).
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Tabla 1. Evaluaciéon Temporal de la inflamacidén aguda en animales tratados con dosis crecientes
de Curcuma longa

GRUPO Porcentaje de Inflamacién (%)

30min 60min 120min 180min
Control 63.40 58.06 52.04 50.14
Cuarcuma 100 mg/kg 65.02 55.87 46.76 40.90
Cuarcuma 500 mg/kg 66.87 54.19 46.17 38.40*
Curcuma 1000 mg/kg 62.07 56.21 44.08 38.51**
Ibuprofeno 20 mg/kg 60.73 60.51 50.28 42.18

*p=0.039 / **p=0.014 (Prueba Anova one way)

Anélisis estadistico Los procedimientos quirurgicos fueron ejecutados
con un anestésico apropiado para uso en roedores
para evitar causar dolor. Los animales fueron
sacrificados sin dolor al final del procedimiento con
induccion de pentobarbital 100 mg/kg, considerado
el método aceptable para roedores por el Report of
the AVMA Panel on Euthanasia (2020) (13).

Se utilizo el software estadistico SPSS version 26.0
para el analisis de datos. Los resultados se
presentaron mediante estadistica descriptiva. Para
evaluar la normalidad de los datos, se aplico la
prueba de Kolmogorov-Smirnov (K-S). Ademas, se
empled el andlisis de varianza de una via (ANOVA)

para determinar la existencia de diferencias RESULTADOS

significativas entre los grupos de tratamiento. Las

comparaciones post hoc se realizaron para evaluar Efecto del extracto de Curcuma longa en la
las diferencias entre cada grupo y los controles. Se inflamacion aguda en el modelo de edema de pata
considerd6 un valor de p < 0.05 como inducido por carragenina.

estadisticamente significativo. . .
De acuerdo con las observaciones, se encontré que

Aspectos éticos el edema de la pata, inducido por la administracion
subplantar de carragenina, persistié en todos los
grupos durante el periodo de observacion (30, 60,
120 y 180 min). No obstante, el tratamiento con
curcuma en dosis de 500 y 1000 mg/kg produjo una
reduccion significativa (P < 0.05) en el volumen de
la pata a lo largo de dicho periodo, en comparacion
con el grupo de control. La reduccion maxima del
edema se observé a los 180 minutos (Tabla 1).

La manipulacion de los animales se realizé tomando
en cuenta los principios éticos para el uso de
animales con fines cientificos, respetando los
conceptos y normas sobre experimentacion
preclinica; asimismo, nuestro estudio considerd los
aspectos contemplados por la Ley N° 30407 «Ley
de proteccioén y bienestar animal», que garantiza la
mayor proteccion contra el dolor fisico, basadas en
las buenas practicas de manejo, bioseguridad y
bioética de acuerdo con la especie animal
experimentada (12).

90
80

70
_ 61.60 61.49
60 N 59.10 57[s2
49..
50
40
30 P=0.973 (Prueba
20 Anova one way).
Efecto

10 antiinflamatorio =

0 (100 - porcentaje

Control Curcuma 100 mg/kg Curcuma 500 mg/kg Curcuma 1000 mg/kg Ibuprofene 20 mg/kg de inflamacicn).

Efecto antiinflamatorio (%)

Figura 1. Efecto antiinflamatorio de Curcuma Longa en ratas con edema subplantar
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i3t 2038.08
I I P=0.387 (Prueba

Control Curcuma 100 mg/kg Curcuma 500 mg/kg Curcuma 1000 mg/keg Ibuprofeno 20 mg/kg Anova one way)

Figura 2. Contenido acuoso del granuloma implantado en ratas tratadas con

Cdarcuma longa

Como se muestra en la Figura 1, las dosis de 500 y
1000 mg/kg Curcuma longa demostraron un
incremento en el porcentaje del efecto
antiinflamatorio comparadas con la dosis de 100
mg/kg de curcuma e ibuprofeno. Sin embargo,
estas diferencias no alcanzaron significancia
estadistica (p=0.97).

Efecto de Curcuma longa en la formacion de
Granuloma inducido por implantacion de pellets de
algodon

La implantacion subcutanea de pellets de algodon
estéril resulté en la formacion de tejido
granulomatoso alrededor de los mismos en todos
los grupos experimentales. El tratamiento con
curcuma mostré una reduccion en la formacion de
granulomas que no se correlacioné con la dosis
administrada, lo cual se evidencidé mediante la
evaluacion del contenido acuoso de los granulomas
(Figura 2).

Contenido fibrogranuloso del granuloma (mg)
D
w

Control Curcuma 100 mg/kg Curcuma 500 mg/kg

Por otro lado, el tratamiento con el farmaco
estandar, ibuprofeno, también evidencié una
disminucion en la formacién de granulomas. Sin
embargo, es importante destacar que estas
variaciones no lograron alcanzar significancia
estadistica (p=0.387).

De igual modo no se observé diferencias
estadisticas en el contenido fibrogranuloso de los
pellets tratados con las diferentes intervenciones
(Figura 3).

DISCUSION

En el presente estudio, evaluamos el efecto
antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de
Curcuma longa Linn en modelos de inflamacion
aguda vy subcronica en ratas. La inyeccion
subplantar de carragenina en las ratas genera una
respuesta inflamatoria bifasica caracteristica.

40
35.24 343
35 I 31.86
30.94

30 28,6
20
15
10

5

0 P=0.387 (Prueba

Curcuma 1000 mg/kg Ibuprofeno 20 mg/kg Anova one Way)

Figura 3. Contenido fibrogranuloso del granuloma implantado en ratas tratadas con

Curcuma longa

DOI: https://doi.org/10.47784/rismf.2025.10.3.429

025


https://doi.org/10.47784/rismf.2025.10.3.429

Rev Int Salud Materno Fetal
ISSN 2519-9994

La fase temprana dura aproximadamente una hora
y se caracteriza por la liberacion de mediadores
inflamatorios presintetizados como la histamina,
serotonina y bradiquininas. La fase tardia comienza
después de la primera hora, donde los mediadores
de fase temprana activan procesos que conducen
a la infiltracion de neutrdfilos y a una mayor
liberacion de prostaglandinas formadas por
ciclooxigenasas (COX) (9). Los radicales libres
derivados de neutrdfilos, el 6xido nitrico (NO) y las
citoquinas proinflamatorias como la interleucina-13
(IL-1B) y el factor de necrosis tumoral a (TNF-a) son
otros mediadores que afectan la fase tardia de la
inflamacién inducida por la carragenina (14).

Para efectos de nuestra investigacion, realizamos
una evaluaciéon de 3 horas. De acuerdo con lo
evidenciado, los animales tratados con curcuma
presentaron una reduccion significativa de la
inflamacién de la pata a los 180 minutos de la
induccion de carragenina, lo que respalda las
evidencias previas sobre los efectos
antiinflamatorios de la curcumina y los extractos de
Curcuma longa. Otros autores que realizaron un
estudio para determinar el efecto antiinflamatorio
de la curcumina observaron una disminucién
significativa del 27.5% en la inflamacion a la cuarta
hora después de la administracion de esta a una
dosis de 125 mg/kg de peso. Asimismo, se ha
reportado que el gel preparado a partir del extracto
del rizoma de Curcuma longa presenta un efecto
antiinflamatorio mayor en comparacion con un gel
comercial en ratas sometidas a inflamacién
subplantar con carragenina (15). Estos hallazgos
respaldan la idea de que la curcuma tiene
propiedades para reducir la inflamacion aguda,
pero también sugieren que la forma de preparacion
y presentacion del extracto pueden influir en su
efectividad.

Otro de los modelos empleados fue el de
inflamacién subcronica inducida por pellets de
algodon. Este es considerado un modelo adecuado
para estudiar la eficacia de los farmacos durante la
fase proliferativa de la inflamacion. La implantacion
subcutanea de un granulo de algodon en la rata da
lugar a la formacion de un granuloma en el sitio del
implante. Los eventos iniciales incluyen la
acumulacion de liquido y material proteico junto
con una infiltracién de macrofagos, neutréfilos y
fibroblastos, y la multiplicacién de pequenos vasos
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sanguineos, que son las fuentes basicas de la masa
rojiza altamente vascularizada denominada tejido
de granulacion. El liquido adsorbido por el granulo
influye en gran medida en el peso humedo del
granuloma, mientras que el peso seco se
correlaciona bien con la cantidad de tejido
granulomatoso formado (10). Nosotros observamos
que el tratamiento con extracto de Curcuma longa
reduce el contenido acuoso del granuloma; sin
embargo, estas diferencias no  fueron
estadisticamente significativas.

Es relevante destacar que la mayoria de las
investigaciones previas con curcuma se han
concentrado en la inflamaciéon aguda, con menos
estudios abordando los efectos a largo plazo en
condiciones inflamatorias cronicas o sistémicas. Un
estudio realizado exploré el efecto del tratamiento
crénico con curcuma en la inflamacion local y
sistémica en pacientes con osteoartritis de rodilla
utilizando marcadores bioquimicos y resultados de
imagenes. Los analisis no reportaron efectos
clinicamente significativos en biomarcadores
sistémicos (inflamatorios y de cartilago) o sinovitis
local comparado con el placebo (16). Estos
resultados corroboran nuestra observacion de una
eficacia reducida de curcuma en modelos de
inflamacién subcroénica.

Es importante destacar que se evaluaron dosis
especificas de extracto hidroalcohdlico de curcuma
en ratas. Estas dosis podrian no ser representativas
de las concentraciones empleadas en aplicaciones
tradicionales. Por lo tanto, es necesario realizar
investigaciones futuras para establecer
dosificaciones optimas de curcuma que maximicen
los beneficios antiinflamatorios.

Asimismo, cabe mencionar que nuestro estudio se
enfoco en el efecto del extracto crudo, sin aislar los
componentes individuales de la planta, que
incluyen  curcumina, demetoxicurcumina y
bisdemetoxicurcumina, cuya evaluacion individual
podria revelar efectos antiinflamatorios mas
pronunciados (17). La falta de evaluacién especifica
de estos compuestos podria haber limitado Ia
deteccion de un efecto antiinflamatorio mas
significativo. Por lo tanto, es necesario realizar
investigaciones adicionales que aborden diferentes
modelos y condiciones para comprender mejor el
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potencial terapéutico de la curcuma en la
inflamacion.

En conclusion, nuestros hallazgos sugieren que el
extracto hidroalcohdlico del rizoma de Curcuma
longa Linn presenta efecto antiinflamatorio frente a
inflamacién aguda, pero no reduce la inflamacion
subcronica inducida en ratas.
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