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RESUMEN EJECUTIVO 

 

La investigación de la evaluación ansiolítica de una planta nativa del Ecuador, como 

el análisis del potencial ansiolítico del extracto etanólico de Urtica leptophylla Kunth, 

es crucial en la salud mental y la conservación de la biodiversidad. En un mundo donde 

los trastornos de ansiedad afectan a un número creciente de personas, encontrar 

alternativas naturales y efectivas es vital. Además, esta investigación fusiona el 

conocimiento tradicional con la ciencia moderna para beneficio de las sociedades y el 

medio ambiente, resaltando la riqueza de la flora ecuatoriana y su potencial para el 

desarrollo sostenible. 

 

La metodología aplicada incluyó pruebas fitoquímicas revelaron la presencia 

significativa de fenoles y flavonoides, respaldando la actividad antioxidante del 

extracto. El uso del ensayo de Laberinto Elevado en Cruz en ratones (Mus musculus) 

para evaluar el potencial ansiolítico del extracto de Urtica leptophylla Kunth. La 

exploración de la respuesta del hipocampo de los ratones mediante pruebas 

bioquímicas (DPPH y Bradford) después de la fase comportamental proporcionaron 

información valiosa sobre la capacidad del extracto para contrarrestar el estrés 

oxidativo en el cerebro generado por el estrés por inmovilización. 

 

Los resultados sugieren un efecto ansiolítico positivo comparable al clonazepam, 

además de propiedades neuroprotectoras gracias a su capacidad antioxidante. Estos 

hallazgos abren nuevas vías para investigar y aplicar compuestos naturales en el 

tratamiento de enfermedades mentales y la protección cerebral contra el estrés 

oxidativo. En resumen, el estudio ofrece una comprensión integral de las propiedades 

del extracto y su potencial para tratar trastornos de ansiedad y la protección cerebral. 

 

Palabras clave: Biotecnología farmacéutica, fitomedicamentos, extractos vegetales, 

extracto etanólico, ansiedad, plantas nativas, Urtica leptophylla Kunth. 
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ABSTRACT 

 

The research on the anxiolytic evaluation of a native plant from Ecuador, such as the 

analysis of the anxiolytic potential of the ethanolic extract of Urtica leptophylla Kunth, 

is crucial for mental health and biodiversity conservation. In a world where anxiety 

disorders affect an increasing number of people, finding natural and effective 

alternatives is vital. Additionally, this research merges traditional knowledge with 

modern science for the benefit of societies and the environment, highlighting the 

richness of Ecuadorian flora and its potential for sustainable development. 

 

The methodology employed included phytochemical tests that revealed the significant 

presence of phenols and flavonoids, supporting the antioxidant activity of the extract. 

The use of the Elevated Plus Maze test in mice (Mus musculus) to assess the anxiolytic 

potential of the extract from Urtica leptophylla Kunth. The exploration of the mice 

hippocampus response through biochemical tests (DPPH and Bradford) after the 

behavioral phase provided valuable insights into the extract's ability to counteract 

oxidative stress in the brain induced by immobilization stress. 

 

The results suggest a positive anxiolytic effect comparable to clonazepam, in addition 

to neuroprotective properties due to its antioxidant capacity. These findings pave the 

way for investigating and applying natural compounds in the treatment of mental 

illnesses and brain protection against oxidative stress. In summary, the study provides 

a comprehensive understanding of the extract's properties and its potential for treating 

anxiety disorders and protecting the brain. 

 

Keywords: Pharmaceutical biotechnology, phytomedicines, plant extracts, ethanolic 

extract, anxiety, native plants, Urtica leptophylla Kunth. 
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CAPÍTULO 1.- MARCO TÉORICO 

1.1. Antecedentes investigativos 

 

1.1.1. Planteamiento del problema y justificación 

 

Los trastornos mentales se caracterizan por una alteración significativa en la cognición, 

la regulación emocional o el comportamiento de un individuo, lo cual está asociado 

con angustia o deterioro en importantes áreas cerebrales (WHO, 2022a). Según la 

Organización Mundial de la Salud (OMS) en 2019, aproximadamente 970 millones de 

personas en todo el mundo sufría de trastornos mentales, siendo la ansiedad (31%) y 

la depresión (28,8%) las afecciones más comunes (WHO, 2022a). Durante la 

pandemia de COVID-19 en 2020, se observó un notable aumento del 26% y 28% en 

los casos diagnosticados de ansiedad y depresión, respectivamente (WHO, 2022b). 

Un estudio realizado en Ecuador por Namcela et al. (2022), reveló que, hasta agosto 

de 2022, el 46% de la población presentaba trastornos de ansiedad, según los 

resultados obtenidos a través de la prueba Psicológico DASS-21. 

 

Los ansiolíticos son medicamentos ampliamente utilizados para prevenir los síntomas 

de ansiedad, controlar los trastornos de ansiedad, la sedación y el tratamiento del 

insomnio (Fuentes, Ray & Holstege, 2014). Las benzodiazepinas (BZD) son los 

fármacos más comúnmente utilizados debido a sus efectos depresores en el sistema 

nervioso central (SNC). Estas sustancias atraviesan rápidamente la barrera 

hematoencefálica para afectar al neurotransmisor inhibidor ácido gamma-

aminobutírico (GABA) y producir efectos sedantes (Edinoff et al., 2021). 

 

Sin embargo, los ansiolíticos como el diazepam presentan efectos secundarios, tales 

como potencial adictivo, confusión, náuseas, problemas respiratorios y somnolencia, 

además de provocar deterioro cognitivo con el uso prolongado (Bounds & Nelson, 

2023; Crowe & Stranks, 2018). Por lo tanto, generalmente se reducen las dosis y se 

recurre un tratamiento complementario con otros medicamentos análogos a la misma 

familia de BZD como el clonazepam (Edinoff et al., 2021). 



 
 

2 
 

Debido a los efectos adversos asociados con los medicamentos sintéticos disponibles 

en la actualidad, la búsqueda de nuevos productos terapéuticos para tratar trastornos 

neurológicos, como la ansiedad, ha llevado a un progreso constante en la investigación 

de plantas medicinales a nivel mundial (Kenda et al., 2022). Numerosas plantas 

utilizadas tradicionalmente han demostrado poseer propiedades farmacológicas con un 

gran potencial para su aplicación terapéutica en el tratamiento de trastornos del SNC 

(Carlini, 2003; Doukkali et al., 2015; Lundstrom, Pham & Dinh, 2017). 

 

La lavanda, lúpulo, maypop, toronjil y valeriana han demostrado aliviar los trastornos 

neurológicos leves, especialmente la depresión, la ansiedad y el estrés (Kenda et al., 

2022). Además, se ha observado en varios estudios que las especies del género Urtica, 

pertenecientes a la familia Urticaceae, tienen efectos ansiolíticos, principalmente 

ortiga menor (Urtica urens) (Doukkali et al., 2015) y ortiga mayor (Urtica dioica) 

(Patel et al., 2018). En Ecuador, existen 6 especies pertenecientes a esta familia, de 

las cuales 4 son nativas. La ortiga macho (Urtica leptophylla) es la más conocida y 

tradicionalmente se utiliza para tratar trastornos nerviosos (De la Torre et al., 2008). 

Sin embargo, aún no se ha realizado un estudio que verifique su efecto ansiolítico. 

 

Por tanto, la investigación de la ortiga macho para el tratamiento de la ansiedad reviste 

una gran importancia cultural. Su estudio y validación científica podrían contribuir a 

preservar y promover el conocimiento de las prácticas tradicionales de la medicina 

natural, ofreciendo una nueva opción atractiva de tratamiento para aquellas personas 

que sufren de ansiedad y buscan alternativas naturales a los medicamentos sintéticos. 

Asimismo, este proyecto de investigación busca no solo obtener resultados concretos, 

sino también sentar las bases para investigaciones futuras que puedan generar un 

impacto positivo.  

 

1.1.2. Ansiedad 

 

La ansiedad es una respuesta emocional natural asociada al miedo que se produce ante 

situaciones estresantes o amenazantes (Dean, 2016). Sin embargo, cuando esta 

sensación se vuelve persistente o abrumadora, y empieza a interferir en las actividades 

diarias, se puede considerar como un trastorno de ansiedad (Penninx et al., 2021). La 
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etiología de trastornos de ansiedad se basa en la interacción de factores 

biopsicosociales. Estos incluyen elementos genéticos, influencias del entorno, 

situaciones estresantes, desequilibrio químico en el cerebro, aspectos psicológicos, así 

como el consumo de medicamentos o sustancias ilícitas (Chand & Marwaha, 2023).  

 

En el Manual Diagnóstico y Estadístico de los Trastornos Mentales (DSM-5) y la 

Clasificación Internacional de Enfermedades (CIE-11), se identifican diferentes tipos 

de trastornos de ansiedad (F41.0). Este incluye el trastorno de pánico (TP) (F41.0), 

trastorno de ansiedad generalizada (TAG) (F41.1), trastorno de estrés postraumático 

(TEPT), ansiedad y depresión mixtas (F41.2), trastorno de ansiedad por separación, 

mutismo selectivo, trastorno de ansiedad social (TAS), fobia específica (FE), fobia 

social y agorafobia (Lai, 2020; Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018). 

 

1.1.2.1. Relación entre el estrés y la ansiedad 

 

El estrés se caracteriza como una reacción que se manifiesta en los ámbitos fisiológico 

y psicológico cuando la estabilidad de la homeostasis se ve alterada por factores 

estresantes (internos o externos) (Chrousos, 2009; Lu, Wei & Li, 2021). Asimismo, 

tiene un papel relevante en el funcionamiento normal del sistema, favoreciendo la 

adaptabilidad. Sin embargo, cuando el estrés se prolonga, conlleva a un desequilibrio 

en los sistemas inmunológico, neurohormonal, cardiovascular, gastrointestinal y 

nervioso (Hassoulas, 2021; Mcewen, 2004). 

 

De acuerdo con Daviu et al. (2019), los complejos circuitos neuronales que regulan el 

estrés como la ansiedad evidencian una estrecha y mutua relación entre las 

experiencias de estrés y ansiedad, ya sea en condiciones normales o en contextos 

patológicos. Tanto el estrés agudo como el crónico producen perfiles variables de 

deficiencias fisiológicas, deterioro en la función de la memoria y manifestaciones 

conductuales análogas a la ansiedad, además, los eventos estresantes pueden 

incrementar la susceptibilidad a la ansiedad (Daviu et al., 2019; Fee et al., 2020; 

Mcewen, 2004; McLaughlin & Hatzenbuehler, 2009).  

 

1.1.2.2. Epidemiología 
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Los trastornos de ansiedad presentan un impacto de gran relevancia en la vida de los 

pacientes y son considerados enfermedades crónicas significativas, siendo las fobias 

específicas el de tipo más común (Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018). Según la 

OMS en 2015, estos trastornos ocuparon el sexto lugar a nivel mundial, tanto en 

enfermedades mentales como somáticas, en términos de años vividos con discapacidad 

(YLD, por sus siglas en inglés) (WHO, 2017). 

 

En relación a la pandemia de COVID-19, una revisión sistemática y meta-análisis 

llevado a cabo por Zhang et al. (2022) en América Latina, reveló que la prevalencia 

combinada de ansiedad fue del 35%. Además, se encontró mayor presencia en América 

del Sur en comparación con América Central, así como en países de habla portuguesa 

que de habla española. En Ecuador durante la pandemia, un estudio transversal 

realizado por Mautong et al. (2021), reveló que la ansiedad era uno de los problemas 

de salud mental más común, afectando al 30,7% de la población general, con niveles 

de moderados a muy graves. Sin embargo, la prevalencia de la ansiedad fue aún mayor 

entre los pacientes de COVID-19 que la población general (Paz et al., 2020).  

 

Además, las poblaciones más jóvenes presentan un riesgo elevado de desarrollar 

depresión y ansiedad tras pasar por situaciones estresantes y traumáticas (Gerstner et 

al., 2020). Adicionalmente, existe una mayor prevalencia de trastornos de ansiedad en 

mujeres en comparación con hombres, tanto en la población adulta como en niños y 

adolescentes (Farhane-Medina et al., 2022). 

 

1.1.2.3. Fisiopatología 

 

La fisiopatología de la ansiedad es un tema complejo y aún no se comprende 

totalmente. Sin embargo, se postula que la norepinefrina (NE), la serotonina (5-

hidroxitriptamina, 5-HT), la dopamina (3,4-dihidroxifenetilamina, DA) y el GABA 

son mediadores neuroquímicos significativos de la ansiedad en el SNC, además, la 

amígdala desempeña un papel fundamental en los procesos de ansiedad, así como el 

hipocampo (Babaev, Piletti Chatain & Krueger-Burg, 2018; Chand & Marwaha, 

2023). 
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El neurotransmisor GABA, esencial en el SNC, desempeña un papel fundamental al 

moderar la hiperactividad neuronal relacionada con la ansiedad, el estrés y el miedo 

(Huang et al., 2023). Las células nerviosas que emplean GABA se localizan en áreas 

cerebrales como el tálamo, hipotálamo, hipocampo, ganglios basales, amígdala y 

tronco del encéfalo (Nuss, 2015; Ochoa-de la Paz et al., 2021). En individuos con 

trastornos de ansiedad, el incremento de la actividad en las zonas cerebrales vinculadas 

al procesamiento emocional podría ser resultado de una disminución en la función 

inhibitoria del GABA o de un aumento en la transmisión excitatoria del glutamato 

(Allen, Sabir, & Sharma, 2023; Martin et al., 2009).  

 

La NE, 5-HT y DA son neurotransmisores que se encuentran en varias regiones del 

SNC, desempeñando papeles cruciales en la regulación del estado de ánimo, las 

emociones y la función cognitiva. La NE se sintetiza principalmente en el locus 

coeruleus del tronco del encéfalo, 5-HT, se sintetiza en los núcleos del rafe del tronco 

del encéfalo, mientras que, DA se encuentra en varias regiones del SNC, incluida la 

sustancia negra y el área tegmental ventral (Teleanu et al., 2022). 

 

Las alteraciones en la señalización de los neurotransmisores 5-HT, NE y DA pueden 

originarse por una disminución en la liberación de estos neurotransmisores en las 

terminaciones presinápticas, o por transducciones aberrantes de señales. Estos cambios 

contribuyen significativamente a la regulación o funcionamiento de receptores y el 

deterioro en el procesamiento intracelular, influyendo en el estado de ánimo y la 

motivación en personas con trastornos de ansiedad (Albert, Vahid-Ansari & 

Luckhart, 2014; Liu, Zhao & Guo, 2018). 

 

La amígdala, situada en los lóbulos temporales medios, consta de múltiples núcleos, 

siendo dos de ellos relacionados con la ansiedad: el complejo de amígdala basolateral 

(BLA) y el complejo de amígdala centromedial, especialmente el núcleo central 

(CeA). Estos núcleos involucran neurotransmisores como GABA, NE, DA, 

acetilcolina, neuropéptido Y, entre otros (Babaev, Piletti Chatain & Krueger-Burg, 

2018; Linsambarth et al., 2017; Nuss, 2015). 
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El hipocampo, situado en los lóbulos temporales medios, se asocia a la ansiedad por 

su influencia en el procesamiento emocional y regular el eje hipotalámico-pituitario-

suprarrenal (HPA), así como en la neurogénesis y la plasticidad sináptica (Ghasemi et 

al., 2022; Sha et al., 2013). La interacción con la amígdala influye en la regulación 

emocional y su papel en la formación de recuerdos ansiogénicos impacta en la 

experiencia de la ansiedad. Además, el hipocampo ayuda con diversas regiones 

cerebrales para ajustar los niveles de ansiedad en respuesta a condiciones estresantes, 

y se ha notado una conexión entre la ansiedad y una mayor excitabilidad neuronal en 

el hipocampo (Ghasemi et al., 2022; Mahan & Ressler, 2012; Sha et al., 2013). 

 

1.1.3. Tratamientos para la ansiedad. 

 

Al considerar el tratamiento, es crucial evaluar la seriedad del trastorno, preferencia 

informada del paciente, duración y efectividad previstas, posibles efectos secundarios 

y disponibilidad del tratamiento. Si el tratamiento actual es ineficaz, se debe explorar 

alternativas o combinación de tratamientos (Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018).  

 

1.1.3.1. Farmacológicas 

 

Se sugiere priorizar el uso de inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina 

(ISRS) y de serotonina y norepinefrina (IRSN) como tratamientos iniciales debido a 

su equilibrio favorable entre beneficios y riesgos. Algunos de estos actúan como 

inhibidores de las enzimas del citocromo P450 y se emplean para tratar FE, TAG Y 

TAS (Bandelow, Michaelis & Wedekind, 2017; Garakani et al., 2020). Otros 

fármacos, como la pregabalina, tienen efectos sedantes al modular los canales de calcio 

en la subunidad alfa-2 delta de los canales de calcio dependientes del voltaje (Baldwin 

et al., 2013). La buspirona, clasificada como azapironas, actúa como agonista del 

receptor 5-hidroxitriptamina 1A (5HT1A) y se usa principalmente para el TAG, siendo 

su efecto ansiolítico de aparición retardada (Apeldoorn et al., 2023; Wilson, T., & 

Tripp, 2023). Aunque los antidepresivos tricíclicos (ATC) presentan una eficacia 

similar a la de los ISRS, su prescripción ha disminuido debido a preocupaciones sobre 

efectos secundarios (Garakani et al., 2020).  
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Las BZD actúan como agonistas de GABA-A, generando efectos sedantes. Se usan 

conmúnmente para tratar el TP y TAG, así como ataques de pánico y ansiedad de 

aparición aguda (Edinoff et al., 2021; Susman & Klee, 2005). Ofrece un alivio rápido 

de los síntomas y se usan ampliamente para problemas de sueño, ansiedad, 

espasticidad asociada con trastornos del SNC, relajación muscular y epilepsia (Edinoff 

et al., 2021). Debido a preocupaciones por adicción y abstinencia, los ISRS se han 

vuelto la terapia principal para estas condiciones. No obstante, por su retraso en el 

inicio de acción, las BZD continuan siendo ampliamente recetadas para tratar la 

ansiedad (Quagliato, Freire & Nardi, 2018). 

 

Además de los fármacos mencionados, se encuentran en uso actual fármacos como 

antidepresivos mixtos, antihistamínicos. agentes alfa y beta adrenérgicos, 

antipsicóticos. También, se está investigando y emergiendo nuevos medicamentos, 

tales como agentes serotoninérgicos, moderadores de glutamato, neuropéptidos y 

neuroesteroides (Garakani et al., 2020). Sin embargo, los medicamentos para la 

ansiedad tienen la desventaja de causar efectos adversos, variando según el fármaco y 

duración del tratamiento. Estos efectos pueden incluir malestar estomacal, confusión, 

náuseas, dolor de cabeza, sequedad bucal, diarrea, estreñimiento, debilidad muscular, 

aumento de peso, retención urinaria, arritmias, mortalidad por sobredosis, disfunción 

sexual y, con el uso prolongado, la posibilidad de dependencia y síntomas de 

abstinencia (Bandelow, Michaelis & Wedekind, 2017; Garakani et al., 2020). 

 

1.1.3.2.  No farmacológicas  

 

Existen varios métodos no farmacológicos que pueden aliviar los síntomas de la 

ansiedad, como diferentes terapias, cambios en la dieta y estilo de vida. La terapia 

cognitivo-conductual (TCC) destaca como la psicoterapia con mayor respaldo 

empírico y recomendación más sólida. Esta técnica muestra su eficacia en una amplia 

variedad de trastornos mentales, incluyendo aquellos relacionados con la ansiedad 

(Kaczkurkin & Foa, 2015; Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018).  

 

Aunque la TCC tiene respaldo científico como tratamiento estructurado para trastornos 

de ansiedad, su acceso puede verse limitado por factores como la disponibilidad de 
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profesionales cualificados y aspectos económicos. Estos obstáculos dificultan un 

tratamiento efectivo en personas con altos niveles de ansiedad, generando la demanda 

de alternativas terapéuticas (Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018). En años 

recientes, se han investigado y adoptado varios enfoques de tratamiento en la práctica 

clínica, incluyendo la terapia metacognitiva, terapia de aceptación y compromiso, 

prácticas basadas en mindfulness y técnicas de estimulación cerebral no invasivas, 

como la estimulación magnética transcraneal repetitiva (EMTr) o estimulación 

transcraneal de corriente continua (tDCS) (Ströhle, Gensichen & Domschke, 2018).  

 

Igualmente, se encuentran tratamientos que implican actividad física y ejercicio, los 

cuales son económico y presentan escasos efectos adversos, se recomienda su uso en 

combinación con terapias principales, aunque es poco común en la práctica clínica 

habitual. Estudios han demostrado que el ejercicio disminuye los síntomas de ansiedad 

y reduce la probabilidad de ser diagnosticado con un trastorno de ansiedad en 

comparación con aquellos que llevan un estilo de vida sedentario (Aylett, Small & 

Bower, 2018; Henriksson et al., 2022; Stonerock et al., 2015; Strickland & Smith, 

2014; Ströhle, 2019).  

 

Las limitaciones de estos tratamientos incluyen la posibilidad de una demora en 

observar resultados y su eventual incapacidad para controlar eficazmente síntomas 

graves de ansiedad o ataques de pánico, lo que puede requerir su complemento con 

fármacos. Además, tanto pacientes como el sistema de atención médica enfrentan 

obstáculos relacionados con el tiempo y el costo asociados a estos tratamientos no 

farmacológicos (Anthierens et al., 2010; Cottraux, 2002; Mangolini et al., 2019). 

 

Fitoterapia  

 

Otro enfoque no farmacológico es la fitoterapia, definida por la OMS, que emplea 

plantas medicinales y sus derivados para prevenir o tratar enfermedades, aprovechando 

el efecto terapéutico derivado de la concentración de sus componentes químicos con 

propiedades farmacológicas (Allegra et al., 2023).  Las plantas se han vuelto más 

populares como medicina por su origen natural, facilidad de adquisición y menor 

costo, siendo una alternativa valiosa ante los efectos secundarios o resistencia a los 
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fármacos convencionales (Abubakar & Haque, 2020). En los últimos 15 años, ha 

aumentado el interés en la investigación de más de 30 medicamentos a base de hierbas 

para tratar la depresión y la ansiedad (Yeung et al., 2018).  

 

Varias hierbas han sido estudiadas por su potencial para reducir la ansiedad al 

interactuar con distintos receptores del SNC, con un bajo riesgo de efectos secundarios 

graves. Algunas de estas incluyen lavanda, ashwagandha, manzanilla, la valeriana, 

pasiflora, galphimia, cannabis, equinácea, ginkgo, manzanilla, bálsamo de limón, 

azafrán, kava, centella, lúpulo, melisa, escutelaria, maypop y toronjil. Estudios previos 

han mostrado su interacción con el sistema GABA, y se han realizado ensayos clínicos 

en humanos para evaluar su eficacia (Awad et al., 2007; Garakani et al., 2020; 

Kenda et al., 2022; Lundstrom, Pham & Dinh, 2017; Mangolini et al., 2019; 

Savage et al., 2018; Yeung et al., 2018). 

 

El Kava Kava (Piper methysticum), una planta ampliamente estudiada nativa de las 

islas tropicales, ha demostrado reducir la ansiedad a corto plazo. Contiene kavapironas, 

compuestos que se cree que tiene efectos ansiolíticos, posiblemente influyendo en los 

canales de sodio y calcio, o a través de la acción sobre los receptores GABA-A 

(Garakani et al., 2020; Smith & Leiras, 2018; Yeung et al., 2018). Se han realizado 

numerosos estudios positivos sobre terapias naturales para tratar el TAG, con especial 

enfoque en la manzanilla (Matricaria recutita), se plantea que esta planta puede tener 

efectos ansiolíticos e inductores de sueño al interactuar sus flavonoides y apigenina 

con los receptores GABA-A en el cerebro, demostrando su eficacia hasta las 38 

semanas (Hieu et al., 2019; Mao et al., 2016) 

 

Tanto estudios clínicos como en animales han respaldado el efecto ansiolítico de la 

lavanda (Lavandula angustifolia) en diferentes circunstancias. Se ha demostrado que 

la lavanda es efectiva al ser inhalada, usada como aceite de masaje o ingerida por vía 

oral.  Se sugiere la administración oral como tratamiento a largo plazo, y la inhalación 

para un uso a corto plazo (Chioca et al., 2013; Shamabadi et al., 2023). La valeriana 

(Valeriana officinalis) es famosa por sus efectos calmantes, en pacientes con trastorno 

de ansiedad, un extracto de raíz de valeriana mostró efectos ansiolíticos similares a los 

del diazepam (Donelli et al., 2019; Kasper, et al., 2014; Kasper et al., 2016). 
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Se ha sugerido que especies del género Urtica poseen propiedades ansiolíticas. 

Evidenciado que la ortiga mayor (Urtica dioica), es eficaz en reducir la ansiedad, 

principalmente por sus compuestos fitoquimicos como la rutina, que también influyen 

en la reducción del daño cerebral y la mejora en el sueño (Alizadeh et al., 2021; Patel 

et al., 2018). La ortiga menor (Urtica urens) también exhibe efectos ansiolíticos, 

comparables a los del diazepam (Doukkali et al., 2015; Doukkali et al., 2016b). 

 

Se ha observado que los efectos de las hierbas, en comparación con los medicamentos 

estándar, no son tan potentes, pero suelen ser más seguros (Yeung et al., 2018).  A 

pesar del interés creciente por los agentes naturales, la información disponible sobre 

la mayoría de estas hierbas es limitada, afectando la evidencia de sus beneficios 

(Bandelow, Michaelis & Wedekind, 2017; Garakani et al., 2020). Por lo tanto, 

según Yeung et al. (2018), es crucial enfocar los esfuerzos de investigación futuros en 

comprender los mecanismos de acción, evaluar la seguridad y eficacia de estas hierbas. 

 

1.1.4. Ortiga macho (Urtica leptophylla Kunth) 

 

La especie U. leptophylla pertenece al reino Plantae, filo Tracheophyta, subfilo 

Angiospermae, clase Magnoliopsida, orden Rosales, familia Urticaceae, género 

Urtica, y tiene el nombre científico de autoría de Kunth (Romoleroux et al., 2019).  

Es una especie ampliamente distribuida en Sudamérica, principalmente en el bioma 

tropical montano (Große-Veldmann, 2017). Esta planta herbácea es nativa de 

Ecuador y tiene una identidad cultural asociada con comunidades Kichwa de la Sierra 

y Mestiza. Se encuentra especialmente en las provincias de Cotopaxi, Bolívar, 

Chimborazo, Pichincha, Imbabura, Cañar, Napo y Tungurahua, en un hábitat natural 

abarca latitudes de 1500 a 3500 m.s.n.m (De la Torre et al., 2008; Romoleroux et al., 

2019). Además, se le conoce por varios nombres, como Kari chini y yana chini en 

kichwa, así como ortiga macho, ortiga bravo, ortiga blanca, ortiga de 24 horas y ortiga 

silvestre (De la Torre et al., 2008). 

 

De acuerdo con De la Torre et al. (2008) la ortiga macho tiene varios usos como 

alimento, social y medicinal, destacando su notable efecto en el tratamiento de 
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desórdenes del sistema nervioso. Sus hojas, raíces y flores se utilizan en infusión o 

jugos para tratar condiciones como reumatismo, artritis, problemas hepáticos, renales, 

dolores de cabeza, estómago y espalda, además, es reconocida por sus propiedades 

purificadoras de la sangre (Romoleroux et al., 2019). Las hojas trituradas se emplean 

como cataplasmas para calmar dolores faciales (Romoleroux et al., 2019). 

 

1.1.4.1. Género Urtica 

 

Urticaceae es una familia de plantas con flores que pertenece al orden Rosales. Esta 

familia incluye alrededor de 54 géneros y alrededor de 2,600 especies en todo el 

mundo. Algunos géneros destacados de la familia Urticaceae son Urtica, Laportea, 

Pilea, Boehmeria y Hesperocnide (De la Torre et al., 2008). 

 

El género Urtica se encuentra ampliamente distribuido por todas las regiones del 

mundo, abarcando todos los continentes y la mayoría de las islas extratropicales, a 

excepción de la Antártica (Grosse-Veldmann et al., 2016). Es un género muy común, 

presente en hábitats modificados por la actividad humana y es ampliamente utilizada 

para diversos propósitos, como alimento, medicina, producción de fibras, alimentación 

animal, fitorremediación, entre otros fines (Große-Veldmann, 2017; Grosse-

Veldmann et al., 2016).  Muchas especies de este género poseen pelos urticantes y se 

les conoce como ortigas. Aunque a menudo se consideran maleza, también pueden 

habitar en una variedad de hábitats naturales, incluyendo montañas en Macaronesia, 

África Oriental y en los Andes, así como áreas de páramos y puna altoandinos 

superiores a 4500 m.s.n.m (Große-Veldmann, 2017).  

 

Además, Urtica suele encontrarse en sitios con abundantes nutrientes, especialmente 

en suelos con niveles moderados a altos de nitrógeno (N) y fósforo (P), mostrando 

preferencia por áreas con alta disponibilidad de agua (Hejeman et al., 2012). Sin 

embargo, también tiene la capacidad de crecer en suelos calcáreos secos y expuestos, 

así como en bosques pedregosos, pantanos húmedos de primavera y suelos ácidos de 

sotobosque de bosques caducifolios y coníferas sombrías (Große-Veldmann, 2017). 

 

Composición fitoquímica 
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Los fitoquímicos son compuestos vegetales no nutritivos que se producen 

naturalmente en las plantas a través de procesos metabólicos internos, los cuales tienen 

el potencial de reducir el riesgo de desarrollar ciertas enfermedades crónicas (Huda, 

Mohammed & Imad, 2015; Ibrahim et al., 2018). La composición química de las 

plantas puede variar debido a múltiples factores, como el genotipo, variedad, 

condiciones ambientales, fase de crecimiento, tipo de suelo, momento de recolección, 

almacenamiento, tratamiento y procesamiento. Como resultado, se han identificado 

más de un centenar de compuestos distintos en el análisis fitoquímico de las diversas 

especies de Urtica (Augspole et al., 2017; Ibrahim et al., 2018; Kregiel, 

Pawlikowska & Antolak, 2018; Rafajlovska et al., 2013). 

 

En estudios experimentales se ha notado que los tratamientos derivados de plantas o 

sus extractos, conocidos como fitomedicamentos, pueden desencadenar efectos 

específicos debido a componentes como alcaloides, terpenoides/saponinas y 

polifenoles. Se cree que estas moléculas desempeñan roles diversos en el sistema 

nervioso central (SNC); entre ellos, los flavonoides se destacan por su capacidad como 

reguladores positivos de los receptores GABA-A (Savage et al., 2018). 

 

Las hojas de ortiga contienen una amplia variedad de componentes, como 

carotenoides, terpenoides, ácidos grasos, aminoácidos esenciales, diferentes 

compuestos polifenólicos, taninos, clorofila, carbohidratos, vitaminas, esteroles, 

isolectinas, polisacáridos y minerales (Kregiel, Pawlikowska & Antolak, 2018).  Los 

vegetales que tienen altas concentraciones de fenoles y flavonoides poseen 

propiedades antioxidantes, utilizadas para tratar enfermedades asociadas con el 

envejecimiento, como Parkinsonismo, Alzheimer, depresión y ansiedad (Sasidharan 

et al., 2011). Se encontró un mayor contenido de compuestos fenólicos en las hojas de 

ortiga U. dioica en comparación con las de diente de león, siendo la rutina el 

componente fenólico predominante (Ghaima, K., Hashim, N., & Ali, 2013; Vajić et 

al., 2015). Según Patel et al. (2018), el análisis fitoquímico del extracto de U. dioica 

reveló la presencia de quercetina, esculetina, ácido gentísico, escopoletina y rutina en 

el extracto de hojas, sugiriendo su posible contribución en la reducción de la ansiedad. 
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 Actividad biológica 

 

Varias especies de Urtica exhiben una fuerte capacidad antimicrobiana frente a 

bacterias Gram-positivas y Gram-negativas, superando la eficacia de ciertos 

compuestos antimicrobianos estándar, destacando U. dioica, U. pilulífera y U. urens 

(Kregiel, Pawlikowska & Antolak, 2018). Estas plantas, abundantes en vitaminas y 

minerales, se consumen de diversas maneras, como harina, infusiones, cocidas, jugos, 

licores y quesos, entre otras formas. Además, se utilizan como suplemento dietético 

para animales, respaldando la actividad antimicrobiana, fortaleciendo el sistema 

inmunológico y reduciendo el estrés (Esposito et al., 2019; Kregiel, Pawlikowska & 

Antolak, 2018).  Asimismo, se ha observado su acción antiinflamatoria, antidiabética, 

citotóxica, antihiperplasia prostática benigna, así como propiedades hepatoprotectoras, 

neuroprotectoras y antioxidantes en U. dioica, U. urens, U. fissa y U. pilulifera (Assaf 

et al., 2020; Semwal et al., 2023). 

 

Usos terapéuticos 

 

U. dioica ofrece alivio para los síntomas de la osteoartritis y el malestar en las 

articulaciones, especialmente en áreas como rodillas, manos, columna y caderas. 

Además de ser reconocida por sus propiedades antiinflamatorias, demostrando 

beneficios en el tratamiento de otras enfermedades autoinmunes como la artritis 

reumatoide, de igual forma U. mairei, U. parviflora, U. ardens, U. triangularis, U. 

hyperborea, U. flabellata, U. urens y U. magellanica,.De igual forma, diversas 

especies de Urtica, se usan para combatir alergias y sus infusiones son útiles para tratar 

hemorragias nasales y menstruales (U. urens, U. dioica), cuidado del cabello (U. 

membranácea, U. ardens), anemia (U. urens, U. ardens), diabetes (U. massaica, U. 

parviflora), estimular la lactancia (U. hyperborea, U. dioica) y problemas respiratorios 

(U. morifolia, U. urens, U. atrichocaulis, U. dioica). Se le atribuyen propiedades 

antioxidantes (U. dioica), antiulcerosas (U. incisa) y protectoras cardiovasculares (U. 

thunbergiana, U. urens). Además, se ha observado su potencial para combatir el cáncer 

(U. ardens, U. dioica), malestares estomacales (U. leptophylla, U. magellanica, U. 

morifolia; U. membranácea, U. hyperborea, U. triangularis, U. ardens), condiciones 

de la piel (U. membranácea, U. triangularis), efecto ansiolítico (U. dioica y U. urens) 
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y antidepresivo (U. dioica), entre otras propiedades. (Dar et al., 2013; Doukkali et 

al., 2015; Esposito et al., 2019; Ibrahim et al., 2018; Jerves-Andrade et al., 2014; 

Khare et al., 2012; Kregiel, Pawlikowska & Antolak, 2018; Patel et al., 2018). 

 

1.1.5. Métodos de extracción vegetal  

 

La extracción de plantas medicinales comprende el proceso de separación de 

materiales vegetales activos o metabolitos secundarios (Abubakar & Haque, 2020). 

Se utilizan varios métodos, como la extracción con disolventes, la destilación mediante 

vapor o agua para obtener aceites esenciales, el prensado que extraer aceites, grasas y 

ceras al comprimir el material vegetal, y la sublimación, que implica el cambio directo 

del estado sólido al gaseoso sin pasar por el estado líquido. Entre estos, el método más 

prevalente es la extracción con disolvente (Abubakar & Haque, 2020; Balaman, 

2019; Gronbach et al., 2021; Kapadia et al., 2022; Zhang, Lin & Ye, 2018). 

 

La selección del disolvente se basa en varios factores, como el tipo de planta, la parte 

especifica que se pretende extraer, naturaleza de los compuestos bioactivos, 

disponibilidad, solubilidad, costo y la seguridad. Por lo general, los solventes polares 

como metanol, agua y etanol, se usan para extraer compuestos polares, mientras que 

los solventes no polares, como diclorometano y hexano, se emplean para extraer 

compuestos no polares (Abubakar & Haque, 2020; Zhang, Lin & Ye, 2018).  

 

1.1.5.1. Infusión 

 

Este método, similar a la maceración, consiste en remojar el material vegetal en agua 

hervida o fría y luego se deja reposar en el líquido durante un corto período de tiempo, 

utiliza solventes orgánicos que extrae material vegetal que es volátil. Se pueden extraer 

compuestos bioactivos, como alcaloides, flavonoides, polifenoles, y otros elementos 

solubles en agua (Fotsing et al., 2021; Abubakar & Haque, 2020). 

 

1.1.5.2. Extracción Soxhlet 
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Este procedimiento implica el empleo de un extractor Soxhlet de vidrio, introduciendo 

el material vegetal en una bolsa porosa dentro de la cámara de extracción y añadiendo 

el disolvente al matraz inferior. El calor evapora el disolvente, transportando el 

fármaco a través de la cámara. Se repite hasta completar la extracción. Usualmente se 

emplean disolventes como el diclorometano, a veces combinados con acetona o 

hexano, excluyendo los no polares. Este método permite extraer compuestos volátiles 

y de alto peso molecular. Aunque reduce el uso de disolvente y asegura el contacto 

constante, no es idóneo para compuestos termolábiles debido a su posible degradación 

por la exposición prolongada al calor. Entre sus desventajas están la exposición a 

disolventes orgánicos peligrosos e inflamables, y el costo de disolventes de alta pureza 

(Abubakar & Haque, 2020; Fotsing et al., 2021; Kapadia et al., 2022). 

 

1.1.5.3. Maceración 

 

Es una de las técnicas más simples y antiguas de extracción, se lleva a cabo a 

temperatura ambiente. Consiste en sumergir materiales vegetales en disolventes 

polares como agua o alcoholes, polares intermedios como acetona o diclorometano y 

no polares como n-hexano, éter o cloroformo, durante un periodo prolongado. Esta 

prolongada inmersión rompe la pared celular, facilitando la transferencia de los 

compuestos activos al disolvente, que luego, se filtra para recuperar los compuestos 

bioactivos al presionar los residuos vegetales. La agitación en este proceso mejora la 

eficiencia de la extracción al fomentar la difusión y mantener un gradiente de 

concentración (Azmir et al., 2013; Dekebo, 2019; Farooq et al., 2022; 

Subramanian, P., & Anandharamakrishnan). La maceración es versátil para extraer 

diversos compuestos bioactivos, incluidos terpenoides, flavonoides, esteroides, 

polifenoles, taninos, alcaloides, cumarinas, antocianinas, enzimas oxidativas y 

degradativas, aminoácidos, lípidos, entre otros (Azwanida, 2015; Owuor, 2003). En 

un estudio de Lezoul et al. (2020), se demostró que la maceración fue adecuada para 

extraer flavonoides, siendo la acetona y etanol los disolventes más efectivos.  

 

1.1.5.4. Métodos de extracción moderna 
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Los avances en el procesamiento de plantas medicinales son significativos, 

especialmente con métodos modernos y amigables con el ambiente para extraer sus 

componentes. Técnicas como la extracción con fluidos supercríticos (EFS), líquidos 

presurizados (ELP), microondas (EAM), ultrasonidos (EAU) y CO2 supercrítico 

(scCO2) ofrecen ventajas notables, como la reducción en el uso de disolventes 

orgánicos, tiempos de extracción más breves y rendimientos competitivos (Azwanida, 

2015; Kapadia et al., 2022; Zhang, Lin & Ye, 2018).  

 

1.1.6. Modelos animales en el estudio de la ansiedad  

 

La investigación con modelos animales ha crecido desde el siglo XIX y es crucial para 

desarrollar fármacos, comprender enfermedades y explorar tratamientos alternativos 

debido a su similitud biológica con los humanos, reflejada en procesos biológicos, 

fisiológicos y genéticos compartidos (Fernandes & Pedroso, 2017; Kabene & 

Baadel, 2019; Kiani et al., 2022; LaFollette, 2020; Pound & Bracken, 2014). En 

neurociencias del comportamiento, estos modelos ayudan a entender cómo el cerebro 

afecta el comportamiento humano y a investigar trastornos psiquiátricos (Bertoglio & 

Carobrez, 2016; Campos et al., 2013; Harro, 2018). Los roedores, usados en estudios 

de ansiedad, muestran comportamientos similares a la ansiedad humana, aunque la 

experiencia no es idéntica. La ansiedad, tanto en humanos como en animales, tiene 

componentes innatos y desencadenados por situaciones o experiencias, evaluados 

mediante respuestas conductuales en entornos nuevos que generan un conflicto entre 

miedo y curiosidad (Bertoglio & Carobrez, 2016; Campos et al., 2013). 

 

Los estudios relacionados con la ansiedad emplean una gama de modelos animales que 

incluyen peces cebra, primates y roedores. El pez cebra (Danio rerio) es esencial en la 

investigación de fármacos ansiolíticos, estrés y trastornos neuropsiquiátricos por su 

sensibilidad a cambios ambientales y fármacos. Ayuda a entender las vías moleculares 

de la ansiedad a la neurodegeneración, respaldado por avances en genética y detección 

de moléculas pequeñas para mejorar tratamientos (Bencan, Sledge & Levin, 2009; 

Khan et al., 2017). Los estudios de Bencan, Sledge & Levin (2009) y Cachat et al. 

(2010) que se centraron en el comportamiento del pez en relación con el buceo y la 

exploración, mostraron que fármacos como buspirona, clordiazepóxido y diazepam 
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tienen efectos ansiolíticos. También evidenciaron respuestas ansiogénicas durante la 

abstinencia a sustancias como etanol, diazepam, morfina y cafeína. 

  

 Los primates es otro tipo de animal empleado en la investigación de la ansiedad, sin 

embargo, su uso se ve limitado debido a consideraciones éticas y los altos costos 

asociados (Ausderau et al., 2023). En estudios con lémures de Trouche et al. (2010) 

y Languille et al. (2015), se encontraron diferencias en el comportamiento ansioso 

según la edad. Los lémures adultos jóvenes mostraron más errores en una tarea de 

memoria, especialmente con señales visuales, debido a la ansiedad por la novedad. En 

cambio, los lémures mayores cometieron menos errores en esa tarea, pero más en la 

memoria. Además, se apreció una reducción en la ansiedad por la novedad con la edad, 

demostrado por diferencias en la latencia al primer movimiento en pruebas como el 

campo abierto y laberinto claro-oscuro.  

 

Por otro lado, los roedores, especialmente ratones y ratas, son comunes en estos 

estudios debido a su tamaño reducido, corta vida y facilidad de manejo (Steimer, 

2011). Doukkali et al. (2015) evaluaron la actividad ansiolítica de U. urens en ratones 

adultos, mostrando resultados similares al diazepam en pruebas como el tablero de 

agujeros y caja clara/oscura, sugiriendo un perfil favorable a efectos secundarios. 

Mientras que, Mannan (2019) observo efectos ansiolíticos dosis-dependientes del 

extracto metanólico de Bacopa monniera en ratones, utilizando pruebas como caja 

clara/oscura, laberinto elevado, entierro de mármol y varilla giratoria con dosis de 50, 

100 y 200 mg/kg. Además, Hawiset et al. (2022) investigaron el extracto de flor de 

Azadirachta indica en ratas estresadas, evidenciando mejoras en comportamientos 

ansiosos y depresivos con dosis de 500 mg/kg, junto con cambios en 

neurotransmisores y cortisol, sin provocar daño hepático en las ratas tratadas 

 

1.1.6.1. Evaluación de la ansiedad en Mus musculus 

 

Para medir la ansiedad en animales, se los expone a situaciones controladas que 

generan respuestas fisiológicas y de comportamiento. Existe alrededor de 30 métodos 

distintos, divididos en dos tipos: pruebas de respuesta incondicionada, que no 

requieren entrenamiento, y de respuesta condicionada, que implican aprendizaje y 
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pueden afectar la memoria y motivación (Steimer, 2011). Una de las pruebas más 

utilizadas es el laberinto elevado en cruz (EPM, por sus siglas en inglés), que utiliza 

brazos abiertos y cerrados para evaluar el tiempo que un ratón prefiere pasar en la 

seguridad de los brazos cerrados en contraste con los brazos abiertos y expuestos 

(Hylander, Repasky & Sexton, 2022). 

 

El ratón (Mus musculus), son una opción común en los estudios sobre ansiedad, 

superando a otros modelos animales por sus similitudes anatómicas, celulares, 

moleculares y bioquímicas con los humanos. Estos animales comparten funciones 

cerebrales como la ansiedad, la memoria, el hambre, la agresión y otras respuestas 

emocionales, lo que los hace valiosos para investigar tanto el comportamiento humano 

en condiciones normales como patológicas. Además, son económicos, fáciles de criar 

y manejar, alcanzando la madurez en aproximadamente tres meses y viviendo 

alrededor de dos años. Presentan consistencia en el comportamiento y diversidad 

genética, lo que permite el estudio de diversos niveles de ansiedad en entornos 

controlados. La validez de estos modelos en replicar trastornos de ansiedad humanos 

ha sido demostrada en estudios. (Ronquillo et al., 2023; Sartori, Landgraf, & 

Singewald, 2011; Van Gaalen & Steckler, 2000; Van Meer & Raber, 2005). 

 

Con frecuencia, se recurre a distintas cepas de ratones isogénicos para analizar 

comportamientos asociados con la ansiedad, como BALB/c (BALB), 129S6/SvEvTac 

(129S6) o C57BL/6J (B6) (Ronquillo et al., 2023). Los ratones BALB/c se 

caracterizan por su sensibilidad al estrés y la manifestación de conductas asociadas a 

la ansiedad. En comparación con otras cepas, muestran mayor ansiedad y menor 

sociabilidad. Asimismo, son más susceptibles al estrés social (Cryan & Holmes, 

2005; Pilz et al., 2015). Estos ratones isogénicos presentan conductas agresivas, 

análogas a la ansiedad y a la depresión, lo que ha permitido su amplio uso en la 

investigación de estos aspectos de los trastornos psiquiátricos (Bryant et al., 2015). 

El estudio de Ronquillo et al. (2023), reveló un efecto ansiolítico más pronunciado en 

la cepa BALB en comparación con las cepas B6 y 129S6 inducidas al estrés, según las 

pruebas realizadas en laberinto elevado en cruz y campo abierto. 
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1.2. Objetivos 

 

1.2.1. Objetivo General 

 

Determinar el efecto ansiolítico in vivo del extracto etanólico de ortiga macho (Urtica 

leptophylla Kunth) en ratones (Mus musculus). 

 

1.2.2. Objetivos Específicos 

 

• Cuantificar la concentración de fenoles y flavonoides totales presentes en 

el extracto etanólico. 

 

• Analizar la capacidad ansiolítica del extracto etanólico in vivo mediante la 

técnica de puente de cruz elevada. 

 

• Evaluar la capacidad antioxidante in vitro del extracto etanólico en la 

especie animal mediante la técnica de DPPH.  
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CAPITULO II.- METODOLOGÍA 

2.1.Materiales 

 

2.1.1. Equipos de laboratorio 

 

• Espectrofotómetro UV-Vis (Fisher Scientific-accuSkan Go) 

• Plancha de agitación  

• Rotaevaporador 

• Balanza analítica 

• Molino  

• Deshidratador por convección 

• Vortex (Labnet-varios huecos) 

• Refrigerador 

• Homogeneizador  

• Centrifuga (para microtubos de 1.5 mL) (Centrífuga Eppenddorf 5424R) 

• Ultracongelador 

 

2.1.2. Reactivos 

 

• Etanol 70% 

• Agua destilada 

• Hipoclorito de sodio 10% 

• Reactivo de Folin-Ciocalteu 

• Solución de carbonato de sodio 7% 

• Solución de cloruro de aluminio 2% (p/v) 

• Solución de quercetina 

• Solución madre de DPPH 

• Metanol 

• Ácido Gálico 

• Ácido ascórbico (C6H8O6) 

• Solución madre Trolox 
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• Tampón fosfato de sodio 

• Solución salina 

• Diazapem 

• Tiopentanol sódico 

 

2.1.3. Material fungible 

 

• Paquete de papel Kraft 

• Papel filtro 

• Kit de ensayo de Bradford 

• Papel aluminio 

• Bisturí 

• Paquete de guantes quirúrgicos  

• Balón de aforo 100 mL 

• Micropipeta (10 – 100 µL, 20 – 200 µL, 100 – 1000 µL) 

• Vaso de precipitación (100 mL, 250 mL, 500 mL) 

• Probeta (10 mL, 50 mL, 100 mL) 

• Frasco boeco 

• Paquete de gasa 

• Placa de pocillos 

• Tubos eppendorf 

• Paquete de fundas ziplock 

• Placa de 96 pocillos 

• Gradilla 

• Embudo de vidrio 

• Agitador de vidrio 

• Paquete de hielo 

• Tubos de ensayo 5 mL 

• Paquete de fundas rojas 

• Cronómetro 

• Laberinto de cruz elevada   

• Cámara de video 
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• Contenedor de agua 

• Contenedor de alimento 

• Jaulas para ratones 

• Sonda 

• Jaulas de inmovilización  

• Equipo de disección 

 

2.2. Métodos 

 

2.2.1. Cuantificación de la concentración de fenoles y flavonoides totales 

presentes en el extracto etanólico 

 

2.2.1.1. Recolección de ortiga macho (Urtica leptophylla Kunth) 

 

La recolección se llevó a cabo en la parroquia Juan de Velasco (Pangor), ubicada en el 

cantón Colta de la provincia Chimborazo a 2889 m.s.n.m con coordenadas 1°48'59.5"S 

78°52'54.7"W, posterior a la obtención de la autorización correspondiente del 

Ministerio del Ambiente, Agua y Transición Ecológica (MAATE) (Anexo 1) para 

llevar a cabo la recolección de una muestra vegetal sin fines comerciales.  

 

Una vez recolectada, la planta se trasladó al herbario Misael Acosta Solís de la 

Universidad Técnica de Ambato para su identificación. Finalmente, la muestra se 

almacenó en la Unidad Operativa de la Dirección de Investigación y Desarrollo 

(UODIDE) de la Facultad de Ciencia e Ingeniería en Alimentos y Biotecnología. 

 

2.2.1.2. Preparación del material vegetal 

 

La desinfección del material vegetal se llevó a cabo utilizando una solución diluida de 

hipoclorito de sodio (NaClO) al 10 %, seguida de un enjuague abundante con agua. 

Para secar el material vegetal, se empleó un deshidratador a una temperatura 

aproximada de 55ºC durante un período de 24 horas. Una vez que el material se secó, 

se procedió a pulverizarlo mecánicamente con un molino hasta obtener un polvo fino 
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y se almacenó en fundas plásticas para evitar que se humedezcan (Mariño Manzano, 

2023). 

 

2.2.1.3. Preparación del extracto etanólico 

 

Las hojas secas pulverizadas se mezclaron con etanol al 70 % en una proporción de 

1:6 (p/v). Esta mezcla se dejó reposar en un lugar oscuro durante 4 días, con agitación 

ocasional, este proceso se llevó a cabo en dos ocasiones. Pasado este periodo, se 

procedió a filtrar usando un kitasato y una bomba de vacío. Posteriormente, se utilizó 

un evaporador rotatorio para eliminar el solvente. (Mariño Manzano, 2023; Souza et 

al., 2018).  

 

Se calculó el rendimiento porcentual del extracto utilizando la fórmula descrita por 

Mzid et al. (2020), la cual se menciona a continuación. 

 

%𝑹 =
𝑾𝒇 

𝑾𝒊
∗ 𝟏𝟎𝟎                                  (1) 

 

Donde, 𝑾𝒊 es el peso inicial y 𝑾𝒇 es el peso final después de obtener el extracto. 

 

2.2.1.4. Cuantificación de fenoles 

 

Se utilizó el método de Folin y Ciocalteu para evaluar el contenido fenólico. Se preparó 

una solución madre mezclando 10 mg del extracto etanólico en 1 mL de etanol. En una 

placa de microtitulación de 96 pocillos, se combinaron 10 μL de muestra con 130 μL 

de agua destilada y 10 μL del reactivo Folin-Ciocalteu (2 N). Después de 6 minutos, 

se añadieron 100 µL de carbonato de sodio (Na2CO3) al 7% (p/v). Las placas se 

incubaron en un entorno oscuro a temperatura ambiente durante 90 minutos. 

Posteriormente, se midió la absorbancia a 750 nm para obtener los resultados. Además, 

se llevó a cabo una curva de calibración utilizando diluciones de 10 a 100 mg/L de 

ácido gálico (GAE). Los resultados se expresaron en miligramos de ácido gálico 

equivalente por gramo de peso seco de la muestra (mg GAE/g DW) (Mariño 

Manzano, 2023). 



 
 

24 
 

 

2.2.1.5. Cuantificación de flavonoides 

 

Para determinar el contenido total de flavonoides, se utilizó un método colorimétrico 

que involucra el uso de cloruro de aluminio (AlCl3). Se elaboró una solución madre 

combinando 10 mg de extracto en 1 mL de etanol. En las placas de 96 pocillos, se 

combinaron 60 μL de muestra con 120 μL de AlCl3 al 2 % (p/v). Tras un periodo de 

incubación de una hora a temperatura ambiente, se procedió a medir la absorbancia de 

la muestra en una longitud de onda de 420 nm. Con el fin de establecer una referencia 

sólida, se generó una curva estándar utilizando una serie de concentraciones de 

quercetina que iban desde 10 hasta 100 mg/L. El contenido de flavonoides totales se 

expresó en miligramos de quercetina equivalente por gramo de peso seco de la muestra 

(mg QE/gDW) (Sancho Cando, 2023). 

 

2.2.1.6. Actividad antioxidante del extracto etanólico 

 

La evaluación de la actividad antioxidante se llevó a cabo mediante el ensayo de 

captación de radicales 1,1-difenil-2-picrilhidrazilo (DPPH). Para ello, se preparó una 

solución stock mezclando 10 mg de extracto con 1 mL de etanol (Mariño Manzano, 

2023).  

 

Posteriormente, se preparó una solución de DPPH con una concentración de 150 μM, 

utilizando una solución metanol-agua en proporción 80:20 (v/v) como diluyente 

(Mariño Manzano, 2023). Para la curva de calibración, se empleó una solución madre 

de Trolox con una concentración de 500 μM como estándar. Se realizaron diluciones 

en metanol-agua (50:50) para obtener concentraciones que variaron desde 50 hasta 500 

μM (Bobo-García et al., 2015; Mariño Manzano, 2023; Rajurkar & Hande, 2011).  

 

Se empleó una placa de microtitulación de 96 pocillos, donde se combinaron 20 µL 

del extracto diluido con 180 µL de la solución de DPPH. Como control, se obtuvo una 

mezcla de 180 μL de la solución de DPPH con 20 μL de agua destilada o etanol. Por 

otro lado, el blanco consistió en 180 µL de una solución metanol-agua (80:20) con 20 
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μL de agua destilada o etanol (Ayele et al., 2022; Bobo-García et al., 2015). Estas 

mezclas se protegieron de la luz y se mantuvieron a temperatura ambiente durante 40 

minutos. Posteriormente, se procedió a medir la absorbancia de las muestras a una 

longitud de onda de 515 nm (Mariño Manzano, 2023; Bobo-García et al., 2015).  

 

El porcentaje de actividad secuestrante de radicales DPPH se calculó mediante la 

fórmula (Bobo-García et al., 2015):  

 

%𝑰𝒏𝒉𝒊𝒃𝒊𝒄𝒊ó𝒏 = [1 − (
𝐴𝑚 − 𝐴𝑏

𝐴𝑐 − 𝐴𝑏
)] × 100 

 

Donde Ac correspondió a la absorbancia de la solución control de DPPH, Am fue la 

absorbancia de la solución de DPPH en presencia de la muestra (extracto) y Ab hizo 

referencia al blanco. 

 

2.2.2. Análisis de la capacidad ansiolítica del extracto etanólico in vivo mediante 

la técnica de puente de cruz elevada 

 

2.2.2.1. Modelo animal 

 

Para el estudio, se utilizaron ratones albinos (Balb/c) macho adultos jóvenes, con 

edades de entre 2 a 3 meses de edad, y un peso entre 35 y 45 g. Estos animales fueron 

adquiridos de la Facultad de Ciencias de la Escuela Superior Politécnica de 

Chimborazo (ESPOCH) (Riobamba, Ecuador). Durante el período experimental, se 

alojaron cinco animales por jaula, manteniendo condiciones ambientales estándar, que 

incluyeron una temperatura de 25 ± 2 ˚C, una humedad relativa entre 55 % y 65 % y 

un ciclo de luz/oscuridad de 12 horas (Mannan, 2019).  

 

La alimentación y el acceso al agua fueron proporcionados a través de contenedores, 

permitiendo que los animales accedieran a ellos según sus necesidades. Asimismo, los 

animales se aclimataron al equipo de prueba comportamental durante un periodo de 

tres días, dedicando al menos una hora diría antes de iniciar el experimento (Doukkali 

et al., 2015; Hawiset et al., 2022).  

(2) 
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Con el objetivo de realizar el estudio, los animales se dividieron en seis grupos, cada 

uno compuesto por cinco ratones. Se estableció un grupo de control y cinco grupos de 

estrés. Los animales del grupo de estrés se dividieron en un grupo positivo al cual se 

le administró clonazepam a una dosis de 1,5 mg/kg PC, un grupo control sin 

medicación y tres grupos experimentales tratados con U. leptophylla Kunth a dosis de 

100, 200 y 400 mg/kg de peso corporal (PC) (Doukkali et al., 2015). 

 

De acuerdo con el enfoque de investigación de Hawiset et al. (2022), los 

medicamentos se administraron una vez al día por vía oral a través de una sonda entre 

las 9:00 y las 10:00 a.m., durante un período consecutivo de 30 días. Treinta minutos 

después de cada tratamiento, se sometió a los animales a una inmovilización durante 

3 horas para inducir el estrés. La prueba comportamental se llevó a cabo en los días 1, 

15 y 30 después de 30 minutos de estrés por inmovilización. Al concluir el 

experimento, se procedió al sacrificio de los animales mediante inyección 

intraperitoneal de tiopental sódico, utilizando una dosis de 40 mg/kg de PC. 

 

2.2.2.2. Aprobación ética 

 

El Comité de Bioética de Investigación de la Escuela Superior Politécnica de 

Chimborazo (CBIESPOCH) aprobó este proyecto el 13 de octubre de 2023 (n.º de 

aprobación ESPOCH-CIBE-2023-0037) (Anexo 2). 

 

2.2.2.3. Prueba de comportamiento 

 

Se utilizó la prueba del laberinto en cruz elevada para evaluar el comportamiento. El 

laberinto estará compuesto por dos brazos cerrados (70 cm de largo × 10 cm de ancho 

× 40 cm de alto), dos brazos abiertos (70 cm de largo × 10 cm de ancho) y una 

plataforma central (10 cm × 10 cm). El laberinto estuvo elevado aproximadamente 50 

cm por encima del suelo (Hawiset et al., 2022).  

 

De acuerdo con la metodología descrita por Hawiset et al. (2022) y Cai et al. (2022), 

cada ratón fue colocado en la zona central frente a uno de los brazos abiertos y se le 
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permitió explorar libremente el laberinto durante 5 minutos, mientras una cámara de 

video registra su comportamiento. Durante este tiempo, se registraron las entradas 

(EA) y el tiempo (TA) de los ratones que ingresaron al brazo abierto, así como el 

número de entradas (EC) y el tiempo (TC) de los ratones que ingresaron en el área del 

brazo cerrado. Un incremento en la cantidad de veces que el ratón entró en los brazos 

abiertos y en la duración de su estancia en dichos brazos indicó que el ratón 

experimentó un nivel de ansiedad menor. Para considerar que el ratón ha ingresó al 

área del brazo abierto, se requirió que colocara las cuatro patas dentro de dicho brazo. 

Después de que cada ratón completó la exploración del laberinto, se procedió a 

limpiarlo con una solución de etanol al 70%. 

 

Las fórmulas para determinar el porcentaje del número de entradas de brazo abiertas 

(3) y el porcentaje de duración de las entradas del brazo abierto (4) son las siguientes 

(Cai et al., 2022): 

 

%𝒏𝒆𝒏𝒕𝒓𝒂𝒅𝒂𝒔 =
𝐸𝐴

𝐸𝐴 + 𝐸𝐶
∗ 100% 

 

 

%𝒕𝒆𝒏𝒕𝒓𝒂𝒅𝒂𝒔 =
𝑇𝐴

𝑇𝐴 + 𝑇𝐶
∗ 100% 

 

 

2.2.3. Evaluación de la actividad antioxidante in vitro del extracto etanólico en 

la especie animal mediante la técnica de DPPH 

 

2.2.3.1. Disección del hipocampo 

 

Después de la prueba de comportamiento en el día 30, se procedió al sacrificio de los 

ratones y se recolectaron de manera inmediata los cerebros completos, los cuales 

fueron almacenados a una temperatura de -80 °C con el propósito de la disección del 

hipocampo y la realización de análisis neuroquímicos (Hawiset et al., 2022).  

 

(4) 

(3) 
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De acuerdo con la metodología descrita por Jaszczyk, Stankiewicz & Juszczak 

(2022), la piel del cráneo del ratón fue removida y se realizó una incisión en la parte 

posterior de la cabeza para exponer el cráneo. Usando tijeras, se procedió a retirar el 

cráneo para revelar el cerebro. A continuación, el cerebro fue extraído del cráneo y 

colocado en una superficie de trabajo limpia o caja Petri. Mediante el uso de pinzas y 

bisturí, se identificó el hipocampo en el cerebro del ratón, ubicado en la región ventral 

del cerebro, entre el cuerpo calloso y el tálamo. Posteriormente, se aisló el hipocampo. 

Para finalizar, se limpió delicadamente el hipocampo aislado utilizando una solución 

salina balanceada con el fin de eliminar cualquier residuo o contaminante presente. 

 

2.2.3.2. Preparación de la muestra 

 

El hipocampo fue pesado y posteriormente homogeneizado en una solución 

tamponada con fosfato (PBS) (0,1M, pH 8) con una proporción 1:9 (peso del tejido en 

gramos: volumen de PBS en mililitros), utilizando un vortex. A continuación, la 

muestra fue centrifugada a 5000 × g durante 5 min a 4 ° C, y se recolectó el 

sobrenadante (Hawiset et al., 2022).  

 

2.2.3.3. Medición de la actividad antioxidante  

 

La evaluación de la actividad antioxidante se realizó conforme al procedimiento 

detallado en el ítem 2.2.1.6. 

 

2.2.3.4. Cuantificación de proteínas totales 

 

El contenido de proteínas de los sobrenadantes se estimó mediante el método de 

Bradford (Andrade Cáceres & Murillo Mala 2019; Tong et al., 2021). Siguiendo la 

metodología descrita por Andrade Cáceres & Murillo Mala (2019), se llevó a cabo 

en una placa de 96 pocillos. Inicialmente, se mezcló suavemente el reactivo Bradford 

en la botella y se dejó alcanzar la temperatura ambiente. 

 

Se prepararon estándares de proteínas en un buffer, cubriendo un rango de 

concentraciones de 0,02 a 1,34 mg/mL. Estos estándares se obtuvieron utilizando un 
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estándar de seroalbúmina bovina (BSA). Se añadieron 5 µl de los estándares de 

proteínas a los pocillos de la placa de 96 pocillos. Para el blanco, se agregaron 5 µl de 

buffer en lugar de muestra de proteína. Además, se prepararon las muestras 

desconocidas con una concentración aproximada entre 0,02 y 1,34 mg/mL.  

 

Posteriormente, se añadieron 250 µl del reactivo Bradford a cada pocillo utilizado y se 

mezcló en un agitador durante 30 segundos. Las muestras se dejaron incubar a 

temperatura ambiente durante 45 minutos. Después de la incubación, se medirá la 

absorbancia a 595 nm. Se registró la absorbancia de las muestras antes de los 60 

minutos y dentro de un intervalo de 10 minutos entre ellas.  

 

Además, se estableció la curva de calibración utilizando una muestra de proteína de 5 

µl con concentraciones que varían entre 0 a 25 mg/mL. A partir de estos estándares, se 

trazó una gráfica de la absorbancia neta en función de la concentración proteica de 

cada uno (Olson & Markwell, 2007). 

 

2.2.3.5. Diseño experimental 

 

Para el diseño experimental, se empleó el análisis de varianza (ANOVA), una 

herramienta estadística ampliamente utilizada para investigar las diferencias entre las 

medias de múltiples grupos y sus procedimientos relacionados, siendo su objetivo 

evaluar si hay diferencias significativas entre las medias de tres o más grupos (Banda 

et al., 2020).  

 

En este contexto, se empleó un diseño completo al azar (DCA), donde, el factor de 

estudio o variable independiente será la concentración del extracto etanólico de U. 

leptophylla Kunth (a niveles de 100, 200 y 400 mg/kg de PC). La variable de respuesta 

o variable dependiente será el efecto ansiolítico, medido mediante un cambio 

colorimétrico (actividad antioxidante DPPH del cerebro del ratón), concentración 

proteica (Bradford del cerebro del ratón) y número de entrada y salidas del laberinto 

en cruz elevada (prueba comportamental en el ratón). 
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Cabe mencionar que se utilizaron ratones albinos (Balb/c) macho adultos jóvenes, con 

edades de entre 2 a 3 meses de edad, y un peso entre 35 y 45 g, los cuales se dividieron 

en seis grupos, cada uno compuesto por cinco ratones. Los grupos estudiados fueron: 

 

A. Grupo sin estrés y sin medicamentos. 

B. Grupo con estrés, pero sin medicamentos. 

C. Grupo con estrés y tratamiento con clonazepam. 

D. Grupo con estrés y administración de 100 mg de U. leptophylla Kunth por kg 

de PC. 

E. Grupo con estrés y administración de 200 mg de U. leptophylla Kunth por kg 

de PC. 

F. Grupo con estrés y administración de 400 mg de U. leptophylla Kunth por kg 

de PC. 

 

Además de la aplicación del ANOVA, se complementó el análisis con dos pruebas post 

hoc, con valores de p<0,05 consideraros estadísticamente significativos. 

 

• Prueba de Tukey, el cual comparó cada media con todas las demás en un 

análisis de comparaciones múltiples (Lee & Lee, 2018). Para está prueba se 

aplicaron todos los grupos. 

 

• Prueba de Dunnett, que contrastó cada media con una media de control 

específica (Lee & Lee, 2018). Se utilizó el grupo C como control positivo, 

mientras que, los contrastes se realizarán con los grupos A, B, D, E y F.  
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CAPITULO III.- RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

3.1. Análisis y discusión de los resultados  

 

3.1.1. Rendimiento del extracto etanólico 

 

El rendimiento de la extracción se ve influenciada por diversos elementos, incluyendo 

la modalidad de extracción utilizada, el tiempo y las condiciones bajo las cuales se 

realiza, así como también por la polaridad de los disolventes empleados (Abubakar 

& Haque, 2020; Abdul Rahim et al., 2022). El extracto etanólico de hojas de ortiga 

macho (U. leptophylla Kunth) obtenido mediante maceración logró un rendimiento del 

6,15 %. Este resultado sobrepasó el rendimiento obtenido por Mzid et al. (2018), que 

realizó maceración de U. urens utilizando etanol al 70 % durante 72 horas obteniendo 

un rendimiento de 4,768 %.  

 

La reacción de la polaridad del disolvente se encuentra determinada por las 

características de la muestra, las propiedades químicas específicas del analito, y las 

interacciones que se presentan entre la matriz y el analito (Dhanani et al., 2017). En 

particular, la extracción con etanol es ampliamente aplicada en la industria cosmética, 

farmacéutica y de alimentos con el fin de obtener compuestos bioactivos de frutas, 

plantas y otros materiales naturales (Stephane et al., 2021). De acuerdo con Zhang, 

Lin & Ye (2018), el etanol presenta una alta capacidad para disolver una amplia 

variedad de compuestos y extraer la mayoría de las moléculas presentes en la planta, 

incluyendo aquellas de naturaleza hidrófila o lipofílica. Además, el etanol conserva las 

proporciones químicas originales de la planta, siendo un aspecto crucial en la 

preservación de la calidad del extracto. Cabe mencionar que, según Abdul Rahim et 

al. (2022), el rendimiento de la extracción aumenta con la polaridad del disolvente. 

 

Al investigar diferentes disolventes en la extracción de U. urens, Elsherif, Sulaiman 

& Miltan (2023), encontraron que el etanol alcanzó un rendimiento notablemente alto 

del 17,40 %, en comparación con el uso de otros disolventes como agua (11,15 %), 

cloroformo (10,05 %) y éter de petróleo (6,40 %). Otros disolventes también han sido 

objeto de estudio. En una investigación con U. dioica, Sharma et al. (2022) 
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evidenciaron que el metanol logró un rendimiento del 8,05%, superando 

significativamente los valores de acetato de etilo (3,87%) y hexano (2,92%) en la 

extracción de compuestos. De igual forma, Sidaoui et al. (2015), reportaron un 

rendimiento del 7,5 % utilizando etanol en la maceración de ortigas durante 24 horas.  

 

Asimismo, el rendimiento de la extracción se ve directamente influenciada por la 

estabilidad al calor del material vegetal (Abubakar & Haque, 2020). En un estudio 

llevado a cabo por Shabir et al. (2022), se utilizó la técnica Soxhlet para obtener un 

extracto etanólico de U. dioica con un rendimiento notable de 10,45 %, superando 

significativamente a los resultados obtenidos previamente por Sidaoui et al. (2015), y 

en investigaciones anteriores sobre especies del género, como U. urens (Mzid et 

al.2018) y (U. leptophylla). Según el estudio de Gahlot, Bhatt & Joshi (2018), la 

extracción en caliente muestra una mayor eficacia en comparación a la extracción en 

frío, generando rendimientos significativamente mayores. Sin embargo, es crucial 

tener precaución con la exposición prolongada a altas temperaturas, ya que podría 

ocasionar la degradación térmica de compuestos sensibles al calor, como los 

compuestos fenólicos, incluyendo ácidos fenólicos y flavonoides (Alara, 

Abdurahman & Ukaegbu, 2021; Kapadia et al., 2022). Por ende, se recomienda 

mantener la temperatura de ebullición del disolvente lo más baja posible para prevenir 

dicha degradación (Abubakar & Haque, 2020). Además, Kostadinovic & Mitrev 

(2013), han indicado que temperaturas bajas (<40 °C) previenen la degradación de los 

polifenoles, lo que se traduce en mayores concentraciones de estos compuestos y una 

actividad antioxidante más elevada. 

 

Se destaca la importancia de la agitación regular durante la maceración, ya que esta 

promueve la difusión y mantiene la solución concentrada separada de la superficie de 

la muestra mediante la adición de más solvente al material vegetal, lo que incrementa 

la eficacia de la extracción (Srivastava et al., 2020). Asimismo, la disminución del 

tamaño de las partículas mejora la interacción entre las muestras y los disolventes, 

aumentando la eficiencia y rendimiento en el proceso de extracción. La trituración 

produce partículas más pequeñas y uniformes, optimizando así el contacto con los 

disolventes. (Fotsing et al., 2021).   
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3.1.2. Determinación de fenoles, flavonoides y actividad antioxidante del 

extracto etanólico  

 

Los metabolitos, elementos intermedios en la naturaleza, constituyen moléculas de 

tamaño reducido y se clasifican en dos grupos fundamentales: los metabolitos 

primarios y los metabolitos secundarios (Fotsing et al., 2021). Los metabolitos 

primarios desempeñan un papel crucial en procesos vitales como el crecimiento, el 

desarrollo y la reproducción (Abdel-Aziz, Abo Elsoud & Anise, 2017). Dentro de esta 

categoría, se encuentran elementos celulares esenciales, tales como aminoácidos, 

azúcares, proteínas, carbohidratos, polisacáridos y lípidos, además de compuestos 

generados por fermentación, como ácido acético, ácido láctico, etanol y ácido cítrico 

(Abdel-Aziz, Abo Elsoud & Anise, 2017; Fotsing et al., 2021).  

  

Por otro lado, los metabolitos secundarios, aunque no vitales para la supervivencia de 

las plantas, desempeñan un papel esencial en su funcionamiento y tienen un impacto 

significativo en el entorno, además de poseer propiedades medicinales que son 

beneficiosas para la salud humana (Fotsing et al., 2021; Lal et al., 2023). Entre estos 

metabolitos, los fenoles y flavonoides influyen en el color, el aroma y las propiedades 

farmacológicas de las plantas. Existen más de 8.000 compuestos fenólicos que se 

encuentran de forma natural en las plantas, siendo los flavonoides el grupo más amplio 

dentro de estos. Estos compuestos, se identifican como los principales fitoquímicos 

presentes en las plantas conocidos por su destacada capacidad antioxidante 

(Tungmunnithum et al., 2018). 

 

Estos compuestos fitoquímicos han demostrado tener aplicaciones significativas en los 

campos de la farmacología y la medicina debido a su notable efecto antioxidante y 

diversas capacidades, que incluyen propiedades anticancerígenas, antibacterianas, 

cardioprotectoras, antiinflamatorias y su potencial para fortalecer el sistema 

inmunológico, así como su capacidad para proteger la piel contra la radiación 

ultravioleta (Tungmunnithum et al., 2018). Además, se ha observado la posibilidad 

de que, gracias a sus propiedades antiinflamatorias y antioxidantes, puedan ser eficaces 

en el tratamiento de la depresión y la ansiedad (Jia et al., 2023).  
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Los componentes primordiales presentes en las hojas de ortiga incluyen compuestos 

polifenólicos, tales como flavonoides y ácidos fenólicos (Flórez, Cazón & Vázquez, 

2022). En consecuencia, se procedió a evaluar el contenido total de fenoles y 

flavonoides totales en el extracto etanólico de U. leptophylla Kunth, y los resultados 

obtenidos se exponen de manera detallada en la Tabla 1. 

 

Tabla 1.  

Cuantificación de contenido de fenoles totales y flavonides totales de Urtica 

leptophilla Kunth. 

Flavonoides totales 

(mg EQ/g PS) 

 

Fenoles totales 

(mg EAG/g PS) 

 

 

12,27 ± 1,14 

 

15,43 ± 0,90 
 

Nota. Los valores se expresan como media ± desviación estándar (DE) de seis 

determinaciones independientes. PS: Peso Seco; EQ: Equivalente de Quercetina; 

EAG: Equivalente de Ácido Gálico. 

 

La concentración de fenoles totales se estableció en 15,43 ± 0,90 mg EAG/g PS, 

mostrando una significativa superioridad con respecto al estudio de Elsherif, 

Sulaiman & Miltan (2023), realizado en una planta del mismo género, pero de 

diferente especie (U. urens), que registró un valor de 8,96 ± 0,63 mg EAG/g PS. Sin 

embargo, este resultado fue significativamente inferior al informado por Mzid et al. 

(2018) en U. Urens, con un valor de 31.41 ± 0.31 mg EAG/g PS, y al reportado por 

Shabir et al. (2022), para U. dioca, con 42,16 ± 2,06 mg EAG/g PS. 

 

Por otro lado, la concentración de flavonoides para este estudio fue de 12,27 ± 1,14 

mg EQ/g PS (Tabla 1), cifra comparable al registro de Shabir et al., (2022), en U. 

dioica, con una concentración de 12,48 ± 1,04 mg EQ/g PS, pero significativamente 

mayor a los valores registrados en los estudios mencionados previamente para fenoles, 

con valores de 6,81 ± 1.72 mg EQ/g PS en U. Urens (Mzid et al., 2018) y 2,08 ± 0,09 

mg EQ/g PS para U. Urens (Elsherif, Sulaiman & Miltan, 2023).  
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No obstante, los niveles tanto de fenoles como de flavonoides obtenidos en la presente 

investigación fueron significativamente inferiores a los reportados por Khalid, Jabeen 

& Javaid (2023), en el extracto metanólico de Neurada procumbens Linn, reconocida 

por su potencial ansiolítico y antidepresivo. En dicha investigación, se registraron 

concentraciones de 78,8 ± 2 mg EAG/g PS y 63,5 ± 1,6 mg EQ/g PS, para fenoles y 

flavonoides, respectivamente. Asimismo, en otro extracto metanólico de una planta 

con propiedades ansiolíticas, Canarium resiniferum, se documentaron valores de 90,94 

± 0,75 EAG/g PS para la concentración de fenoles y 51,54 ± 0,78 6 mg EQ/g PS para 

flavonoides (Shah et al., 2022). Sin embargo, en el estudio de Arcos-Martínez et al. 

(2016), en el extracto etanólico de Argemone mexicana, planta que ha demostrado sus 

posibles propiedades ansiolíticas, la concentración de fenoles fue inferior a la obtenida 

en esta investigación, con un valor de 12,31 ± 1,20 EAG/g PS, aunque presentó un 

valor superior en cuanto al contenido de flavonoides totales, con una concentración de 

190,90 ± 26,70 mg EQ/g PS.  

 

La composición fenólica de las plantas se ve afectada por una variedad de factores, 

entre los cuales incluyen el genotipo, variedad, características del suelo, momento de 

la cosecha, etapa vegetativa de la planta, condiciones climáticas, procesamiento, 

prácticas de almacenamiento y tratamientos aplicados (Kregiel, Pawlikowska & 

Antolak, 2018). Además, Di Virgilio et al. (2015), destacan que la selección del 

momento de recolección de las ortigas en diversas estaciones del año también está 

condicionada por el propósito específico que se busca alcanzar, ya sea la obtención de 

forraje, la producción de medicamentos, la extracción de clorofila, la obtención de 

fibra o simplemente la recolección de hojas.  

 

Se ha evidenciado que las hojas de ortiga tienen niveles más altos de polifenoles 

individuales en comparación con otras plantas silvestres (Augspole et al., 2017). En 

un estudio de Vajić et al. (2015), se identificó que la rutina es el compuesto fenólico 

predominante en las hojas de ortiga. Además, Orčić et al. (2014), destacaron que los 

perfiles de polifenoles en U. dioica variaban según las partes de la planta y el lugar de 

adquisición. Es importante destacar que la composición de las raíces de ortiga es 

cualitativa y cuantitativamente diferente en comparación con las partes aéreas de la 
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planta, presentando un contenido significativamente menor de la mayoría de los 

fenoles (Pinelli et al., 2008; Orčić et al., 2014). La variabilidad de estos factores 

podría tener un impacto significativo en la composición fenólica de las ortigas y, en 

consecuencia, en su utilidad y posibles aplicaciones en diversos ámbitos. 

 

Tabla 2.  

Capacidad antioxidante de Urtica leptophilla Kunth. 

Actividad antioxidante 
 

% AA µmol ET/L 
 

62,28 ± 0,94 332,25 ± 5,82 
 

Nota. Los valores se expresan como media ± DE de seis determinaciones 

independientes. ET: Equivalente de Trolox. % AA: Porcentaje de Actividad 

Antioxidante 

 

El porcentaje de eliminación de radicales del DPPH en este estudio fue de 62,28 ± 0,94 

% con una concentración igual a 332,25 ± 5,82 µmol ET/L, inferior al registrado por 

Mzid et al. (2018) en el extracto etanólico de U. Urens, con un valor de 245,65 ± 10,2 

μg ET/mL, lo que equivale a 981 ± 10,2 µmol ET/L y al extracto acuoso de U. Urens, 

con un valor de 142,94 ± 10,54 μg ET/mL, equivalente a 571 ± 10,54 µmol ET/L, lo 

que conllevo a un porcentaje de inhibición del radical libre de DPPH de 93,56 y 64,56 

%, respectivamente. Sin embargo, el valor de esta investigación fue superior a el 

extracto etanólico de diferentes variedades de especies de lavanda, específicamente 

Lavandula angustifolia y Lavandula x intermedia, planta conocida por su efecto sobre 

la ansiedad, presentando valores entre 156.75 a 206.77 μmol Trolox/L y 151,92 a 

157,98 μmol Trolox/L, respectivamente (Dobros, Zawada & Paradowska, 2022). 

 

3.1.3. Efecto de U. leptophylla Kunth sobre actividad ansiolítica 
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La repercusión del estrés en el bienestar cotidiano de las personas se evidencia en la 

prolongación de este estado, generando desequilibrios en sistemas fundamentales 

como el gastrointestinal, neurohormonal, inmunológico, cardiovascular y nervioso. 

Además, existe una relación entre el estrés y el desarrollo de enfermedades 

neuropsiquiátricas, tales como la depresión y la ansiedad (Hassoulas, 2021; Mah, 

Szabuniewicz & Fiocco, 2016; Mcewen, 2004). 

 

Conforme a las investigaciones de Joo et al. (2009), se observó que la inmovilización 

de ratones ICR durante 2 horas diarias a lo largo de 15 días consecutivos indujo 

comportamientos ansiosos en dichos roedores. Asimismo, Hawiset et al. (2022) 

informaron sobre la manifestación de conductas ansiosas en ratas Wistar sometidas a 

inmovilización durante 3 horas al día durante 15 días. En un estudio llevado a cabo 

por Reyhanditya et al. (2022), con ratones BALB/c, se evidenció un comportamiento 

ansiolítico resultante del estrés de inmovilización durante 2 horas al día durante 14 

días. Estos resultados concuerdan con la presente investigación, que demostró que el 

estrés provocado por la inmovilización diaria durante 3 horas a lo largo de 30 días 

puede inducir comportamientos semejantes a la ansiedad en ratones. 

 

La prueba de laberinto elevado en cruz (LCE) se destaca como uno de los métodos 

más frecuentemente usado para evaluar el comportamiento vinculado a la ansiedad. 

Este procedimiento implica la utilización de brazos abiertos y cerrados con el objetivo 

de medir la preferencia de un roedor por pasar tiempo en la seguridad de los brazos 

cerrados en comparación con los brazos abiertos. Basándose en la tendencia natural de 

los roedores a buscar refugio en ambientes oscuros y cerrados (atracción), así como en 

su instintivo temor a las alturas y áreas abiertas (evitación) (Hylander, Repasky &  

Sexton, 2022; Walf & Frye, 2007). Según Walf & Frye (2007), más allá de su 

aplicabilidad para detectar los efectos ansiolíticos de compuestos afines a las 

benzodiazepinas, el PLC se erige como un ensayo conductual idóneo para explorar las 

áreas cerebrales y los mecanismos subyacentes al comportamiento ansioso. 

 

Las BZD son útiles en el tratamiento de los trastornos de ansiedad debido a su rápido 

inicio de acción y buena tolerancia. Sin embargo, por sus efectos adversos como la 

tendencia adictiva, su uso se limita a períodos cortos. El clonazepam, perteneciente a 
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este grupo, se destaca por requerir dosis bajas y exhibir un perfil de efectos secundarios 

más favorable en comparación con otros medicamentos similares, como el lorazepam 

o el alprazolam (Edinoff et al., 2021; Wang et al., 2016).  

 

Figura 1.  

Porcentaje del número de entradas de Mus musculus a brazos abiertos. 

 

Nota. Efectos del extracto etanólico (100, 200, 400 mg/kg PC), clonazepam (1,5 mg/kg 

PC), grupo solo estrés y grupo control sobre el número de entradas a brazos abiertos 

en la prueba LCE en los días: 1 (A), 15 (B) y 30 (C). Los valores se presentan como 
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medias ± DE. Los conjuntos de datos se analizaron mediante ANOVA DCA seguido 

de pruebas Pos hoc Tukey y Dunnett. 

 

Figura 2.  

Porcentaje del tiempo en entradas de Mus musculus a brazos abiertos. 

 

Nota. Efectos del extracto etanólico (100, 200, 400 mg/kg PC), clonazepam (1,5 mg/kg 

PC), grupo solo estrés y grupo control sobre el tiempo en entradas a brazos abiertos en 

la prueba LCE en los días: 1 (A), 15 (B) y 30 (C). Los valores se presentan como 

medias ± DE. Los conjuntos de datos se analizaron mediante ANOVA DCA seguido 

de pruebas Pos hoc Tukey y Dunnett. 
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Los efectos de U. leptophylla sobre el tiempo de permanencia y el número de entradas 

en los brazos abiertos en la prueba LCE se ilustran en Figura 1 y 2. La administración 

del extracto etanólico de U. leptophylla (100, 200 y 400 mg/kg PC) mostró actividad 

ansiolítica al aumentar tanto el tiempo empleado como el número de entradas en los 

brazos abiertos de forma dosis-dependiente. El tiempo empleado y el número de 

entradas en los brazos abiertos aumentaron significativamente en el grupo tratado con 

400 mg/kg PC. A 200 mg/kg, U. leptophylla mostró un efecto ansiolítico moderado, 

pero no significativo frente al grupo tratado con clonazepam 1,5 mg/kg PC tanto en el 

tiempo empleado como el número de entradas en los brazos abiertos, de igual forma, 

no hubo una diferencia significativa en los grupos con administración de 100 y 400 

mg/kg PC (P > 0,05), a comparación del grupo de solo estrés (control negativo) que 

mostró una diferencia significativa frente al control positivo tanto en el tiempo (1,98 

± 0,13; P < 0,05) como en el número de entradas (3,83 ± 1,40; P < 0,05). Como se 

esperaba, clonazepam a 1,5 mg/kg (control positivo) aumentó significativamente el 

tiempo transcurrido (3,96 ± 1,27 %; P < 0,5 frente al grupo de control) y el número de 

entradas (22,18 ± 0,82; P < 0,5) en los brazos abiertos. 

 

Según el estudio llevado a cabo por Doukkali et al. (2016a), se evidenció que el 

extracto acuoso de U. urens, mostró efectos ansiolíticos prometedores a una dosis de 

400 mg/kg de PC. Este hallazgo se sustenta en la evaluación de LCE, donde se observó 

un aumento significativo en el tiempo de permanencia y el porcentaje de entradas en 

los brazos abiertos de los ratones Balb/c. Así mismo, de acuerdo con la investigación 

de Patel et al. (2018), se observó que el extracto metanol-agua de U. dioica, 

administrado a una dosis de 50 mg/kg de PC, alivió el comportamiento asociado a la 

ansiedad en ratones albinos suizos machos inducidos a diabetes por estreptozotocina. 

Por otro lado, el estudio de Shah et al. (2022) con el extracto metanólico de Canarium 

resiniferum, reveló que dosis en el rango de 200 a 400 mg/kg de PC mostraron una 

actividad ansiolítica significativa. Este efecto se manifestó en un aumento tanto en el 

tiempo pasado como en el número de entradas de los ratones albinos suizos tratados 

en los brazos abiertos, siendo comparable a los resultados obtenidos con diazepam (1 

mg/kg). 
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Un extracto que funciona en dosis bajas puede implicar que es más potente o eficaz, 

además, la relación entre potencia e índice terapéutico ayuda a comprender los posibles 

beneficios y riesgos de un fármaco. Una potencia más alta puede mejorar 

potencialmente el índice terapéutico, lo que conduciría a tratamientos más eficaces con 

menos efectos secundarios (Currie, 2018; Daley-Yates, 2015).  

 

De acuerdo a Fedetova et al. (2017), los flavonoides y fenoles exhiben propiedades 

ansiolíticas, las cuales se atribuyen a su marcada afinidad por el sitio de unión de las 

BZD en los receptores GABA-A. La interacción de las BZD con los receptores GABA-

A potencia la apertura del canal de cloruro asociado, provocando la hiperpolarización 

de la membrana neuronal y, como resultado, manifestando actividad ansiolítica (Shah 

et al., 2022). Entre los principales componentes de las hojas de ortiga se encuentran 

los compuestos polifenólicos, como los ácidos fenólicos (ácidos siríngico, cafeico, 

ferúlico, gálico) y los flavonoides, dentro del cual entre los abundantes se encuetra la 

quercetina y la rutina (Flórez, Cazón & Vázquez, 2022; Kregiel, Pawlikowska & 

Antolak, 2018).  

 

Con base en la investigación realizada por Islam et al. (2022), se observó que la 

quercetina, administrada a una dosis de 50 mg/kg de PC en ratones albinos suizos, 

ejerció un efecto ansiolítico, posiblemente a través de la vía de interacción del receptor 

GABA asociada a la unión de las BZD. Asimismo, el estudio de Anesti et al. (2020), 

demostró que la rutina, administrada a una dosis de 100 mg/kg de PC en ratones macho 

Balb-c, exhibió actividad ansiolítica, respaldada mediante el us o de LCE, que reveló 

un aumento en la exploración y el tiempo de permanencia en los brazos abiertos.  

Aunque la actividad ansiolítica de la rutina se atribuye a los receptores GABA, esta 

puede no estar asociada con el sitio de unión de las BZD (Anesti et al., 2020; 

Hernandez-Leon, González-Trujano & Fernández-Guasti, 2017). Por otro lado, la 

investigación llevada a cabo por Mansouri et al. (2014), el ácido gálico actúa como 

agente ansiolítico en dosis comprendidas entre 30 y 300 mg/kg de PC, validado 

mediante LCE. No obstante, esta actividad ansiolítica podría estar principalmente 

mediada por los receptores 5-HT. 
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3.1.4. Efecto de U. leptophylla Kunth sobre los radicales libres del hipocampo  

 

El estrés oxidativo (EO) se caracteriza por la prevalencia de sustancias químicas que 

promueven este estado como los prooxidantes, en comparación con los antioxidantes 

que ayudan a su inhibición. La presencia de concentraciones elevadas de oxidantes en 

el entorno celular conlleva a un daño significativo en los componentes celulares, 

generando malestar disfunción celular, fisiológico grave e incluso muerte celular 

(Lichtenberg & Pinchuk, 2015).  El EO se ha vinculado con la etiología de diversas 

patologías, abarcando trastornos neurológicos y psiquiátricos, como la ansiedad 

(Hovatta, Juhila, & Donner, 2010). 

 

A pesar de que el cerebro constituye tan solo el 2% del peso total del cuerpo, su 

demanda de oxígeno asciende aproximadamente al 20% (Fedoce et al., 2018). A pesar 

de esta marcada dependencia del oxígeno, el SNC exhibe una vulnerabilidad 

significativa al EO, atribuible a factores tales como la propensa autooxidación de 

neurotransmisores, las características metabólicas y estructurales distintivas de las 

neuronas, la capacidad limitada de regeneración de las células neurales, la abundancia 

de ácidos grasos poliinsaturados en las membranas neuronales, y la capacidad de la 

microglía cerebral para generar cantidades sustanciales de especies reactivas de 

oxígeno (ROS) y nitrógeno cuando se activa de manera inapropiada. Adicionalmente, 

las defensas antioxidantes en el SNC se encuentran relativamente atenuadas en 

comparación con otros tejidos, manifestándose en niveles bajos de enzimas como el 

glutatión peroxidasa (GPx) y la catalasa (CAT) (Choi et al., 2005; Günther et al., 

2018; Fedoce et al., 2018; Friedman, 2011). 

 

La generación de ROS, como el superóxido (O2
.-), en las mitocondrias tiene el 

potencial de inducir el estrés oxidativo. En las mitocondrias normales, el oxígeno se 

reduce a agua a través del complejo citocromo c oxidasa (Complejo IV) en cuatro 

pasos consecutivos de un electrón. Aunque la liberación de intermediarios de oxígeno 

parcialmente reducidos no ocurre durante este proceso debido a la alta afinidad de 

unión del citocromo c, entre el 1% y el 2% del oxígeno molecular consumido se 

convierte en O2
.- debido a una fuga de electrones en otros sitios de la cadena de 
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transporte de electrones mitocondrial. El O2
.- también puede originarse a partir de 

diversas fuentes celulares (Fedoce et al., 2018; Kalogeris, Bao & Korthuis, 2014). 

 

El superóxido dismutasa intracelular (SOD) convierte el O2
.- a peróxido de hidrógeno 

(H2O2). El H2O2 puede eliminarse mediante GPx en las mitocondrias o, en el citosol, 

mediante antioxidantes como la CAT y las peroxiredoxinas (Prx). En situaciones de 

generación aumentada de O2
.- o agotamiento de sistemas antioxidantes, el H2O2 puede 

acumularse, llevando a un estado de estrés oxidativo mitocondrial. En este estado, el 

H2O2 puede reaccionar con metales de transición como el Fe2+ mitocondrial, generando 

el radical hidroxilo (HO.), causando daño a estructuras celulares y provocando 

alteraciones cognitivas y conductuales observadas en trastornos psiquiátricos (Fedoce 

et al., 2018; Flynn & Melov, 2013; Kalogeris, Bao & Korthuis, 2014).  

 

Los antioxidantes, derivados tanto de fuentes internas en el organismo como externas 

de origen vegetal, son vitales para defender al cuerpo del daño causado por ROS 

generadas naturalmente en procesos fisiológicos. Su función es neutralizar los 

radicales libres, contrarrestando el estrés oxidativo (Ahmadi, Abdolmaleki & Jebeli 

Javan, 2023; Fedoce et al., 2018). En el hipocampo hay diversos antioxidantes como 

tanto enzimáticos como no enzimáticos, tales como CAT, glutatión, SOD, GPx, entre 

otros (Lee, Cha & Lee, 2020; Mirończuk-Chodakowska, Witkowska & Zujko, 

2018). Por otro lado, los fenoles como flavonoides actúan como compuestos 

antioxidantes, y pueden llegar al cerebro como el hipocampo, atravesando la barrera 

hematoencefálica (Carecho, Carregosa, & Dos Santos, 2021). 

 

El radical lipófilo estable DPPH se emplea como modelo para la evaluación de la 

actividad antioxidante en diversas muestras biológicas, incluyendo el tejido cerebral 

(Ajarem et al., 2015; Chedea & Pop, 2019). De acuerdo con Katerji, Filippova, & 

Duerksen-Hughes (2019), por lo general, la investigación del estado antioxidante se 

centraba típicamente en la medición individual de los niveles o actividades de cada 

antioxidante de manera individual. Sin embargo, la valoración del efecto general de 

los antioxidantes, como se realiza en el ensayo de reducción de DPPH, emerge como 

un enfoque valioso para analizar el estado oxidativo en muestras biológicas, 

considerando la diversidad de interacciones entre los diferentes antioxidantes. 
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Figura 3.  

Actividad antioxidante del hipocampo del ratón en el ensayo de eliminación de 

radicales libres de DPPH. 

 

Nota. Dosis de administración de los tratamientos con U. leptophylla (Ul), Ul 100: 100 

mg/kg PC; Ul 200: 200 mg/kg PC; Ul 300: dosis de 100 mg/kg PC. Los valores se 

expresan como media ± DE de cinco determinaciones independientes 

 

Cómo se puede observar en la Figura 3, los efectos de U. leptophylla en relación al 

porcentaje de actividad antioxidante. La administración del extracto etanólico de U. 

leptophylla (100, 200 y 400 mg/kg PC) mostró una notable potencia en la regeneración 

y estimulación en la neuroprotección contra el estrés oxidativo. A una dosis 400 mg/kg 

PC no se presentó diferencia significativa frente al control positivo (grupo tratado con 

clonazepam a 1,5 mg/kg) (19,73 ± 1,82 %) (P > 0,05). Mientras que a una dosis de 100 

y ,200 mg/kg PC, presento una diferencia significativa frente al grupo control positivo 

(P < 0,05), sin embargo, todas las dosis de administración presentaron una diferencia 

a 

b 
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d 
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significativa en el aumento del porcentaje de actividad antioxidante en contraste al 

control y al grupo que solo se generó estrés (control negativo). De acuerdo a varios 

estudios la generación de estrés por inmovilización leve, agudo y crónico provoca el 

aumento de ROS conllevando el daño cerebral por los niveles bajos de antioxidantes, 

muerte neuronal y daño tisular (Khalifa et al., 2023; Lee et al., 2006; Marzatico et 

al., 1998; Samarghandian et al., 2017).  

 

De acuerdo con el estudio realizado por Toldy et al. (2009), se evidencio que la comida 

de ratas Wistar suplementada con hojas de U. dioca triturada, redujo los niveles de 

radicales libres en el tejido cerebral. De igual forma, de acuerdo con Bisht et al. 

(2017), el extracto hidroalcohólico de U. dioica, en una dosis de 80 mg/kg, se observó 

que se restableció el agotamiento de la dopamina y potencio el efecto neuroportector 

cuando se administró con minociclina, de igual forma, disminuyo las citocinas 

proinflamatorias, restableciendo los niveles de glutatión y catalasa en el tejido cerebral 

de ratas Wistar macho inducidas a la enfermedad de Parkinson. Por otro lado, en el 

estudio del extracto hidroalcohólico de la misma especie vegetal en ratones albinos 

suizos de Ozen & Korkmaz (2003), se evidencia que el extracto a dosis de 50 y 100 

mg/kg de PC tiene un efecto eficaz en inducir la actividad de enzimas antioxidantes.  

 

3.1.5. Efecto de U. leptophylla Kunth sobre los niveles de proteínas del 

hipocampo  

 

Concentraciones elevadas de oxidantes pueden causar daño a componentes celulares 

como proteínas, lípidos y ácidos nucleicos (Tabak et al., 2011). Los fosfolípidos, tanto 

las proteínas solubles como las unidas a membrana, y el ADN nuclear y mitocondrial, 

se dañan fácilmente por la oxidación, lo que puede provocar un mal funcionamiento 

celular, disfunción tisular e incluso insuficiencia orgánica (Fedoce et al., 2018). 

 

La inhibición de la proteasoma puede estar implicada en la neurotoxicidad asociada 

con el estrés oxidativo. La proteasoma, como enzima proteolítica principal, desempeña 

un papel crucial en el mantenimiento de la homeostasis de las proteínas (proteostasis) 

en el núcleo, retículo endoplásmico y citoplasma celular, además, es relevante en el 
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procesamiento de proteínas dañadas por oxidación (Fedoce et al., 2018; Raynes, 

Pomatto & Davies, 2016). 

 

La neuroinflamación es crucial en la patogénesis de trastornos neurológicos, como la 

ansiedad, la depresión y las enfermedades neurodegenerativas (Skaper, Facci & 

Giusti, 2014). Las microglías, en calidad de macrófagos y células inmunitarias claves 

en el SNC, son fundamentales para iniciar y regular la neuroinflamación (Lynch, 

2009). La activación anormal de la microglía puede dar lugar al aumento de moléculas 

inflamatorias como el factor de necrosis tumoral α, la interleucina-1β y el factor 

nuclear Kappa B (NF-κB). Esta liberación de citocinas proinflamatorias, a su vez, se 

asocia con el desarrollo de trastornos neuropsiquiátricos como la depresión y el 

trastorno de ansiedad (Fedoce et al., 2018). 

 

Figura 4.  

Cuantificación proteica del hipocampo del ratón en el ensayo por Bradford. 
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Nota. Dosis de administración de los tratamientos con U. leptophylla (Ul), Ul 100: 100 

mg/kg PC; Ul 200: 200 mg/kg PC; Ul 300: dosis de 100 mg/kg PC. Los valores se 

expresan como media ± DE de cinco determinaciones independientes 

 

Cómo se puede observar en la Figura 4, los efectos de U. leptophylla en relación a la 

concentración proteica en el hipocampo del cerebro. A dosis de 200 y 400 mg/kg PC 

no se presentaron diferencia significativa frente al control positivo (grupo tratado con 

clonazepam a 1,5 mg/kg) (P > 0,05), lo que sugiere que puede prevenir la degradación 

de proteínas causada por el estrés oxidativo. De igual forma, el grupo tratado con 100 

mg/kg PC de U. leptohylla a pesar de mostrar diferencia significativa frente al grupo 

tratado con clonazepam, no muestra diferencia significativa frente al control (P > 0,05). 

A comparación del control negativo que presento una diferencia significativa frente al 

control positivo (2,01 ± 0,16 mg/ml) (P < 0,05).  

 

De acuerdo con el estudio llevado a cabo por Toldy et al. (2009), la combinación de 

ejercicio regular y la suplementación con U. dioica se asocia con una reducción en la 

transcripción de proteínas inflamatorias, sugiriendo posibles implicaciones en la 

apoptosis. Las conclusiones de Keshvari et al. (2020), indica que el extracto 

hidroalcohólico de U. dioica, disminuye la desorganización neuronal, junto con un 

aumento en la densidad microglial y el grosor de la capa molecular piramidal en el 

hipocampo. Estos efectos se atribuyen a un aumento de la proteína GAP-43, vinculada 

a procesos de plasticidad, regeneración nerviosa y procesos de aprendizaje-memoria, 

además, se observó la disminución de la proteína CAP-1, esencial en el desarrollo 

neuronal, sin embargo, su sobreexpresión puede conllevar daños en el cerebro. 

 

En otro estudio realizado por Rahmati et al. (2021), se destaca el potencial del 

extracto hidroalcohólico de U. dioica para reducir la neuroinflamación en el 

hipocampo, evidenciado por la disminución de las citocinas proinflamatorias TNF-α e 

IL-1β en ratas Wistar con diabetes inducida por estreptozotocina. Además, Bisht et al. 

(2017) señalan que el extracto de U. dioica mejora el daño causado por las citoquinas 

inflamatorias. Patel, Parashar & Udayabanu (2015), sugieren que el tratamiento con 

extracto hidroalcohólico de U. dioica revierte los cambios regulados por la diabetes en 

los niveles de colina acetiltransferasa (ChAT) y acetilcolinesterasa (AchE). Este efecto 
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se atribuye a componentes activos de la planta, como la quercetina y la rutina, que 

pueden inhibir la actividad de AchE, promoviendo la liberación de acetilcolina, 

intensificando la potenciación a largo plazo en el hipocampo y mitigando el déficit 

cognitivo. 
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CAPITULO IV.- CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES 

3.1.6. Conclusiones 

 

• La presencia significativa de fenoles (12,27 ± 1,14 mg EAG/g PS) y 

flavonoides totales (15,43 ± 0,90 mg EAG/g PS) fue notable en U. leptophylla 

Kunth en contraste a estudios realizados en otras especies del género Urtica, 

lo que destaca una notable abundancia de estos compuestos, lo que indica un 

elevado nivel de actividad antioxidante (62,28 ± 0,94 %), sugiriendo así que 

el extracto etanólico un sólido potencial para combatir radicales libres y 

aliviar el estrés oxidativo. Lo que puede contribuir a los posibles beneficios 

terapéuticos del extracto. 

 

• Mediante la realización del ensayo de Laberinto en Cruz Elevado (LCE) en 

Mus musculus, se sugieren que el extracto etanólico presenta un efecto 

ansiolítico comparable al observado con el clonazepam, esta similitud podría 

atribuirse a la presencia de componentes bioactivos en las hojas de la ortiga 

macho, tales como la rutina y la quercetina, compuestos reconocidos por sus 

propiedades ansiolíticas 

 

• De acuerdo a los resultados obtenidos mediante el ensayo de DPPH para 

medir la actividad antioxidante y Bradford, para medir la concentración 

proteica en el hipocampo del cerebro de Mus musculus, se observó que el 

extracto etanólico de la ortiga macho desempeña un papel beneficioso en el 

estrés oxidativo, evitando la degradación de proteína y en la regeneración de 

compuestos antioxidantes.  

 

• El extracto etanólico de ortiga macho presenta una concentración notable de 

fenoles y flavonoides, indicando una fuerte actividad antioxidante con 

potencial terapéutico. A través de pruebas de comportamiento en ratones, se 

sugiere que este extracto posee un efecto ansiolítico comparable a otros 

medicamentos utilizados en trastornos de ansiedad, atribuible a la presencia 

de componentes bioactivos. Además, se evidencia que el extracto contribuye 
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a reducir el estrés oxidativo, previniendo el daño neuronal y consolidando así 

sus posibles beneficios para la salud. 

 

 

3.1.7.  Recomendaciones 

 

• Utilizar técnicas analíticas avanzadas como cromatografía de alta resolución 

(HPLC) y espectrometría de masas para identificar y cuantificar los 

compuestos bioactivos en las hojas de ortiga macho (Urtica leptophylla 

Kunth). Estas herramientas permitirán una caracterización precisa de la 

composición química. 

• Incorporar pruebas adicionales en ratones (Mus musculus), como campo 

abierto o nado forzado, fortalecerá la validez de los resultados y brindará una 

comprensión más completa del efecto ansiolítico del extracto etanólico de 

ortiga macho. 

• Realizar una evaluación más precisa de la actividad antioxidante y 

cuantificación de proteínas en el hipocampo mediante técnicas tradicionales y 

avanzadas como medición de carbonilos y espectrometría de masas. Las 

pruebas de enzimas antioxidantes y los análisis histológicos darán una visión 

detallada, enriqueciendo la investigación sobre los efectos del extracto en el 

tejido cerebral. 
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Anexos 

Anexo 1. Autorización de la recolección de muestra vegetal sin fines de lucro para 

investigación científica del Ministerio del Ambiente, Agua y Transición Ecológica 
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Anexo 2. Permiso de manipulación de animales de experimentación extendido por la 

Escuela Superior Politécnica de Chimborazo (ESPOCH). 
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Anexo 3. Curva de calibración con Ácido Gálico para flavonoides totales. 

 

 

Anexo 4. Curva de calibración con Quercetina para fenoles totales. 
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Anexo 5. Curva de calibración con Trolox para actividad antioxidante. 

 

 

Anexo 6. Curva de calibración con BSA para proteínas. 

 

y = 0.1616x + 8.589

R² = 0.996

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

0 100 200 300 400 500 600

%
 D

P
P

H

[Trolox] mg/L

Curva de calibración con Trolox

y = 0.0412x + 0.6372

R² = 0.993

0.00

0.20

0.40

0.60

0.80

1.00

1.20

1.40

1.60

0 5 10 15 20 25

A
b
so

rb
an

ci
a

[BSA] mg/mL

Curva de calibración con BSA


		2024-02-08T16:43:45-0500


		2024-02-09T12:15:05-0500


		2024-02-09T12:47:51-0500
	Firmado digitalmente con Security Data
https://www.securitydata.net.ec/


		2024-02-09T16:30:33-0500




