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RESUMEN

Introduccién: El rocoto (Capsicum pubescens) tiene efectos sobre algunos receptores
en neuronas, pero no se conoce si afecta funciones superiores del Sistema Nervioso
Central; por lo que consideramos importante investigar, si su consumo continuo afecta

funciones superiores como el estado de animo, la ansiedad y el estrés.

Métodos: Estudio experimental, doble ciego, aleatorizado y controlado. Se prepararon
extractos de rocoto en concentraciones crecientes en 5ml kétchup, 70 personas
cumplieron criterios de inclusion; tuvieron 10 dias de ingesta de extracto de rocoto en
concentraciones ascendentes; en kétchup (35 personas) y de placebo (35 personas).
Se evalué los dias 0, 6 y 10. El test de evaluacion fue la Escala de Depresion,

Ansiedad y Estrés DASS-21.

Resultados: La prueba de Friedman detect6é cambios en componentes de Depresién
(p<0,05). También se detect6 en el componente estrés en el grupo rocoto (p=0,027)
con la prueba de Friedman, siendo los rangos promedios de 2,19; 1,88 y 1,94 en los
dias 0, 6 y 10 respectivamente. El componente de ansiedad de la prueba DASS21 no

dio resultados significativos.

Discusion: El consumo de rocoto mejor6 los niveles de estrés, depresion, sin embargo

no tuvo efecto alguno en la ansiedad.

Palabras Clave: rocoto, Capsicum pubescens, depresion, ansiedad, afecto, estrés.
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ABSTRACT

Introduction: A type of hot pepper (Capsicum pubescens) has effects on some
receptors on neurons, but it is unknown if it affects the superior functions of the Central
Nervous System, so we consider important to investigate if its continued consumption

affect the superior functions like the mood, anxiety and stress.

Methods: Experimental study, double-blind, randomized and controlled. Hot pepper
extracts were prepared in increasing concentrations in 5ml of ketchup, 70 people met
the inclusion criteria, they ingest for 10 days increasing concentrations of hot pepper’s
extract in ketchup (35 people) and placebo (35 people), we evaluated the days 0, 6 and

10. The test for evaluation was the Scale for Depression, Anxiety and Stress DASS-21.

Results: The Friedman test detect change in the depression component (p<0.05), also
was detected in the stress component in the hot pepper group (p=0,027) with the
Friedman test, being the average ranges of 2,19; 1,88 and 1,94 on days 0, 6 and 10

respectively. The anxiety component of DASS21 test had no significant results.

Discussion: The hot pepper consumption improved levels of stress, depression; but

had no effect on anxiety.

Key Words: hot pepper, Capsicum pubescens, depression, anxiety, affect, stress.
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INTRODUCCION

Los pimientos picantes son usados a nivel mundial como ingrediente comuan para dar
una caracteristica de picante a los platos, uno de ellos, usado ampliamente en
Sudameérica, es el rocoto (Capsicum pubescens). Este al igual que otros frutos del
género Capsicum contiene gran cantidad de compuestos, llamados, capsaicinoides,
que les confieren la capacidad de generar una sensacion de ardor en nuestras
mucosas, siendo la capsaicina (trans-8-metil-N-vainillil-6-nonenamida) el mas

representativo de ese grupo.™?

La capsaicina tiene efecto variado en el organismo, ya sea por su absorcion a la
sangre o por accion directa de los receptores en mucosas, estudios muestran que
tiene un papel beneficioso sobre la obesidad, condiciones cardiovasculares,
gastrointestinales, en algunos tipos de cancer, condiciones dermatoldgicas, manejo de
dolor neuropético, entre otras.’* Estos efectos se dan por la interaccion de la
capsaicina con un grupo de receptores no especificos, los receptores valinoides,
siendo el principal de ellos el receptor transitorio de potencial valinoide miembro del
subtipo 1 (TRVP1).>® Estos receptores se encuentran preferentemente en neuronas
sensoriales de fibras tipo C y su excitacion neuronal conlleva a la liberacion de
péptidos opioides enddgenos y de noradrenalina, con la consecuente activacion del
sistema simpatico. ®” Ambos neurotransmisores acttian también en el SNC modulando
muchas funciones, entre ellas el estado de animo, la ansiedad y el estrés mental. Se
ha visto inclusive en algunos casos que el aumento de agonistas opioides se ven
relacionados a una mejora en los sintomas depresivos y ansiosos.? Se piensa que es
por esta via, especialmente por activar la liberacién de endorfinas, que el rocoto es
consumido, ya que a pesar del dolor que provoca en la mucosa oral, la persona siente
euforia. Ademas se han encontrado receptores valinoides en varias areas del cerebro,

como el sistema limbico, corteza, amigdala, entre otras; areas que asi mismo estan
3
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involucradas en la neurobiologia del estrés, la depresién y ansiedad.®® Por todo esto,
es posible que la capsaicina mejore el estado de animo, disminuya el estrés y la

ansiedad.*®

Patologias relacionadas con alteraciones del estado de animo, estrés y ansiedad
constituyen un problema global porque son causas de morbilidad en las sociedad
actuales; en varios trabajos se encuentra que la prevalencia de estas patologias
sobrepasa el 40% de la poblacion.'*? Porcentaje que no se aleja del que presentan

estudiantes de ciencias de la salud.****

Es por todo lo expuesto que nuestro trabajo busca determinar el efecto del consumo

de Capsicum pubescens en el estado de animo, la ansiedad y el estrés.
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MATERIAL Y METODOS

1. Técnicas, Instrumentos y Materiales de Verificacién

- Técnicas: Encuesta

- Instrumentos

O

O

O

Ficha de recoleccion de datos
Escala de Depresién, Ansiedad y Estrés

Consentimiento Informado

- Materiales de Verificacion

O

Ficha de recoleccion de datos

Escala de Depresién, Ansiedad y Estrés

Consentimiento Informado

Material de laboratorio

Computadora con Sistema Operativo Mac OS 11, Paquete
Office 2015 para Windows y Programa SPSS v.21 para Mac
OsS.

2. Campo de Verificacion:

2.1. Ubicacion Espacial:

El estudio se llevé a cabo en la Universidad Catdlica de Santa

Maria

2.2. Ubicacion Temporal:

La informacion fue recolectada durante el mes de enero 2016.
2.3. Unidades de Estudio

Los estudiantes que cursen estudios universitarios de pregrado

en la Universidad Catolica de Santa Maria
2.3.1. Poblacioén

Todos los estudiantes que hayan cursado estudios universitarios

de pregrado en la Universidad Catélica de Santa Maria el afio
2015
2.3.2. Muestra y Muestreo

Se realizé un muestro probabilistico aleatorizado simple con el

programa Epi Info de la OMS con la férmula de muestreo para

estudios de cohortes o cruzados, con un nivel de confianza del

95%, un poder de 80%, la razon entre expuestos y no expuestos

6
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de 1:1 vy el porcentaje de frecuencia en el grupo no expuesto de
20% segun estudios anteriores.”® Segun el método Fleiss
resultan 35 sujetos para el grupo de expuestos y 35 para el de
no expuestos, con un total de 70 participantes.

2.3.3. Criterios de Seleccién

- Criterios de Inclusion
Ser estudiante de medicina de la UCSM, haber
consumido rocoto al menos una vez en los ultimos
tres meses, tener entre 18 y 25 afios de edad y no
tener ninguna repulsion por el kétchup o por el rocoto.
- Criterios de Exclusién

- Se excluydo a los sujetos con diagnéstico de alguna
enfermedad, en especial a sujetos con antecedentes de
gastritis, Ulcera, epigastralgias, esofagitis o cualquier
inflamacién digestiva, a mujeres embarazadas o0 en
periodo de lactancia, a fumadores (8 cigarros o mas al
mes), a sujetos que beban continuamente (méas de 10
bebidas estandar a la semana), a sujetos que consuman
igual 0 mas que una vez a la semana rocoto, aji o
productos que causen sensaciones parecidas a la
capsaicina y a sujetos que consuman mas de 2 taza de
café al dia o que usen con frecuencia bebidas
energizantes. Ser alérgico al kétchup ni al rocoto.
Realizar mas de 5 horas a la semana de ejercicio
moderado. No consumir medicamentos, salvo
anticonceptivos.

- Por dltimo se retir6 a los sujetos que desistan de
participar en cualquier momento de la investigacion, que
presenten signos y sintomas adversos, que ya no les
agrade continuar comiendo el producto y presente alguna
otra molestia que haga que le disguste estar en el
estudio.
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3. Materiales y Métodos

3.1. Materiales:
Los materiales a usar se dividen en tres categorias:

Muestra: La muestra fue de 70 estudiantes que cumplieron los criterios
ya establecidos, estos se dividié en forma aleatoria en dos grupos de 35
estudiantes cada uno. Se les solicitd aceptar mediante un

consentimiento informado la participacion del estudio.

Materiales de Experimentacion: Se realizé el extracto hidroalcohoélico de

rocoto, congelando con nitrégeno liquido el rocoto previamente picado,
para luego triturarlo y dejarlo en alcohol al 80 %. Se dej6 evaporar el
alcohol para obtener el extracto seco y finalmente ese se resuspende en
agua para obtener la concentracion deseada. Se administré a los dos
grupos durante 10 dias, 5 ml de kétchup cada dia para que coman
antes de su almuerzo, en el caso del grupo placebo solo fue kétchup
con agua (4,5:0,5 ml) y en el caso del grupo de estudio, fueron
diluciones de kétchup con extracto hidroalcohélico de rocoto, re
suspendido en agua con concentraciones crecientes, cada 2 dias se
duplicara la concentracion de extracto, pero sin variar el volumen
(4,5:0,5 ml). Las concentraciones finales de rocoto para el grupo que lo
consumieron fueron de 0,375mg/ml, 0,75mg/ml, 1,5mg/ml, 3mg/ml,
6mg/ml.*>** Cada concentracion se dio por 2 dias, de tal manera que se
comience el dia uno con la de 0,375mg/ml y se termine el dia 10 con la
de 6mg/ml.

Materiales para Recoleccion de Datos:. Fichas de recoleccion para los

datos iniciales e instrumentos previamente disefiados y validados por
otros autores para medir depresion, ansiedad, estrés. Las categorias se
aprecian en el cuadro de variables antes expuesto. Para medir la
depresion, el estrés y la ansiedad se usara la Escala de Depresion,
Estrés y Ansiedad (DASS-21). V'
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3.2. Métodos:

Se convocd a un gran nimero de estudiantes de medicina mediante
conversacion verbal y virtual, se citdé voluntariamente un dia en un salén
de la universidad para explicar el proyecto y para tomar los datos
basicos y evaluar su elegibilidad segun criterios de inclusion y exclusion.
Una vez seleccionados se les proporciond el consentimiento informado,
y una vez aceptado por ellos fueron ingresados al estudio. Se dividio
aleatoriamente la muestra en 2 grupos iguales, el grupo placebo (Grupo
P) y el grupo rocoto (Grupo R), cada uno de 35 estudiantes, mediante 2
investigadores que no conocieron el rol de cada grupo, se les
administraran 10 frascos con 5 ml de kétchup a cada participante y se le
indicard que consuma en un maximo de dos bocados lo que hay en el
frasco antes de cada almuerzo, durante los siguientes 10 dias. La
medicién de la salud mental y calidad de vida fue evaluada mediante los
instrumentos sefalados en varios momentos, el primero al firmar el
consentimiento e iniciar el estudio, el sexto dia, el dltimo dia antes de la
ingesta de rocoto o kétchup y el dltimo dia después de la ingesta de
rocoto o kétchup. Finalizada la ingesta, el investigador designado a
cada grupo recogio los instrumentos y realizd la suma de puntajes
correspondiente, sin aun saber el grupo que le toco, finalmente
entregara las fichas al investigador principal para su posterior analisis, el

cual sera realizado por el programa estadistico y SPSS.

3.3. Procedimientos Eticos

Se presentd el proyecto a la Comision de Etica de la Universidad
Catélica de Santa Maria en el que se adjuntd el consentimiento
informado (anexo 2) que se les pidi6 a los participantes que lean y
expresen su acuerdo con este antes de participar en el estudio. En el
proyecto se presentan las medidas éticas que se tendran para
resguardar al maximo la salud, el respeto y el bienestar del participante.
Sin embargo es importante el expresarlos nuevamente y afiadir algunos
datos. La participacién de los sujetos en el estudio nos permitira
conocer los posibles efectos del rocoto en los parametros de salud

mental que hemos seleccionado. No se presenta ningun riesgo para la
9
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salud del sujeto, pues antes de la ingestidon del rocoto se confirma si es
que este lo ha consumido antes sin problemas, el rocoto es una verdura
muy usada en nuestro medio, por lo que gran parte de personas esta
familiarizada con él. También se le explic6 claramente a los
participantes de lo que trata el estudio, se les explicara la posibilidad de
ser placebo o rocoto y se recompensard su participacién con un sorteo
entre los participantes de un libro de medicina. La participacion fue
totalmente voluntaria y fueron llamados verbalmente y a través de
medios cibernéticos como el Facebook. Finalmente para asegurarnos
de que los estudiantes hayan entendido bien, se les proporciond el
consentimiento informado, con todo lo que se les habra explicado
verbalmente previamente y con datos de contacto de los investigadores,
para cualquier duda o para solicitar que se les retire del estudio. Por
altimo, los resultados publicados seran anénimos y no se haran

comentarios a los otros participantes al respecto.

4. Recursos
4.1. Recursos Humanos
Autor: Ignacio Valencia Mercado
Asesor: Dr. Carlos Arenas
4.2. Recursos Fisicos
- Fichas impresas de recoleccion de datos y cuestionario.
- Material de laboratorio
- 10 Rocotos obtenidos en un mercado local
- Kétchup
- Etanol al 80 %
- Computadora con Sistema Operativo Mac OS 11, Paquete
Office 2015 para Windows y Programa SPSS v.21 para Mac OS.
4.3. Recursos Financieros
- Recursos del propio autor
4.4, Validacion de los instrumentos
- Laficha de recoleccion de datos no requiere de validacion.
- Escala de Depresion, Ansiedad y Estrés, validada en Chile, con
un indice de confiabilidad de 0.91 global."’

10
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4.5. Criterios o estrategias para el manejo de los resultados

4.5.1. A nivel de larecoleccion
En las fichas de recoleccién de datos se manejaron de manera
anonima, utilizando Gnicamente las iniciales del primer nombre,
el primer apellido y su edad.

4.5.2. Anivel de la sistematizacién
La informacibn que se obtenga de las encuestas fueron
tabuladas en una base de datos creada en el programa Microsoft
Excel 2015, y exportadas luego al programa SPSS v.21 para su
analisis correspondiente.

4.5.3. A nivel de estudio de datos
La descripcion de las variables categoricas se presentara en
cuadros estadisticos de frecuencias y porcentajes categorizados.
Para las variables numéricas se utilizaran la media, la mediana y
la desviacion estandar; asi como valores minimos y maximos.
Se usaron tablas de contingencia y la prueba de Friedman para
comparar los resultados del DASS21 en los diferentes dias.®

11
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CAPITULO I
RESULTADOS
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RESULTADOS

Se logré tener a 35 personas en cada grupo, siendo 22 (62,9%) mujeres 'y 13 (37,1%)
hombres en cada grupo. Las edades promedios en cada grupo fueron de 20,17 afios
(DS: 1,81) para el grupo placebo y de 20,2 (DS: 1,64) para el grupo rocoto. En el
transcurso del estudio se retiraron 2 personas en el grupo placebo y 3 en el de rocoto

por no asistir al segundo encuentro.

El recuento de los casos de depresion de acuerdo a los diferentes dias, en cada grupo
también fue diferente (tabla 1 y grafico 1), y la prueba de Friedman aplicada a estas
variaciones fue altamente significativa en el grupo placebo (p=0,007) y en el grupo
rocoto (p<0,001). Sin embargo las variaciones de los rangos promedio de la prueba
aplicada se presentan antes en el grupo rocoto que en el placebo (Rocoto; dia 0: 2,81;
dia 6: 1,64; dia 10: 1,55. Placebo; dia 0: 2,08; dia 6: 2,11; dia 10:1,81). Similar
resultado se observa con la misma prueba pero haciendo el andlisis por intencion a
tratar con un andlisis de peor escenario, los resultados son significativos en ambos

grupos grupo placebo (p=0,007) y en el grupo rocoto (p<0,001).

Tabla 1. Recuento de casos de depresion en los grupos, de acuerdo a los diferentes

Placebo Rocoto
Dia0 Dia6 Dial0 Dia 0 Dia 6 Dia 10

Normal 29 27 31 2 28 30
Leve 2 2 1 32 3 1
Moderada

Severa 1 2 0 0 0 0
Total 35 33 33 35 32 32
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Grafico 1. Recuento de Casos de Depresion
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El recuento de los casos de estrés de acuerdo a los diferentes dias, en cada grupo asi
mismo fue diferente (tabla 2 y gréfico 2), pero en este caso la prueba de Friedman
aplicada a estas variaciones fue altamente significativa solo en el grupo de rocoto
(p=0,027), siendo los rangos promedio de 2,19; 1,88 y 1,94 para los dias 0, 6 y 10
respectivamente. No asi el grupo placebo, cuyos rangos promedios fueron 2,14; 1,94 y
1,92 respectivamente, no siendo significativa la diferencia (p=0,140).

14
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Tabla 2. Recuento de casos de estrés en los grupos, de acuerdo a los diferentes dias.

Placebo Rocoto
Categoria DAS21
Estrés Dia0 Dia6 Dia10 Dia0O Dia6 Dial0
Normal 26 29 28 26 29 29
Leve 1
Moderada 1 0 0 2 0
Severa 2
Total 35 33 33 35 32 32
Grafico 2. Recuento de Casos de Estrés
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El componente de ansiedad del cuestionario DASS21 no dio resultado significativo en

ninguno de los dos grupos (rocoto: p = 0,779 y placebo p = 0,967). Tabla 3 y Grafico 3.

Tabla 3. Recuento de casos de ansiedad en los grupos, de acuerdo a los diferentes dias.

Placebo Rocoto
Categoria DAS21
Ansiedad Dia0 Dia6 Dial0 Dia0 Dia6 Dial0
Normal 27 27 27 26 29 29
Leve 4 2 1 9
Moderada 2 3 4 2
Severa 2 1 1 2
Total 35 33 33 35 32 32

Grafico 3. Recuento de Casos de Ansiedad
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Al final del estudio, un 96,4% de participantes del grupo rocoto acertaron en responder
gque estaban en dicho grupo. Sin embargo solo 40% de participantes del grupo placebo
acertaron en responder que estaban en dicho grupo.
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DISCUSION Y COMENTARIOS

El rocoto, muy usado como elemento gastronédmico en nuestro medio, contiene
diversos principios activos, entre ellos el mas estudiado e importante, la capsaicina. Se
ha encontrado que esta molécula interactia con receptores ionicos, el TRVP1 y que
con ello consigue muchas acciones benéficas en distintos érganos y sistemas, como el
dolor neuropatico, la disminucién del apetito, la pérdida de peso, etc. Incluso en
nuestro medio se ha encontrado su mecanismo de accion como protector del epitelio
gastrico. Sin embargo hasta ahora no hay estudios que analicen su efecto en el estado
de animo, la ansiedad y el estrés, objetivo cuyos resultados se discuten a

continuacion.®*®

En cuanto a los resultados de nuestro estudio; se obtuvieron, como fue deseado, 5
concentraciones de extracto de rocoto, las cuales fueron progresivas,
desencadenando, desde ningun nivel de pungencia hasta ser muy pungentes,
resultados similares a estudios previos.**® Dichas concentraciones fueron repartidas
al grupo de estudio.

Tanto el grupo de estudio y control contaron con las caracteristicas basales siguientes,
35 sujetos por grupo, siendo 22 (62,9%) mujeres y 13 (37,1%) hombres en cada
grupo; La edad promedio fue de 20,2 + 1,64 en el grupo de estudio y de 20,17 afios *
1,81 lo que indica que la variable sexo y edad no podrian haber sido de confusion por
el parecido en su medicion.

En cuanto a los resultados obtenidos con el recuento de casos de depresion en cada
dia y con cada grupo, se aprecia que el grupo de estudio inicid con 32 sujetos con
depresion leve, a comparacion de 2 del grupo de estudio; lo que es un hallazgo casual
en el estudio. Ademas en ambos grupos, la cantidad de casos con depresion
disminuye hacia el dia 6 y 10, sin embargo, como vemos en la prueba de Friedman,
gue determina el valor de rangos promedio para cada dia que se realiza la recoleccion
de datos, el grupo de estudio muestra descenso de casos de depresion a partir del

sexto dia y el grupo control en el décimo dia.

Esta diferencia significativa en ambos grupos se podria explicar con los hallazgos
hechos por otros estudios,®?! los cuales encontraron que durante el periodo de
examenes el estrés y el estado de animo en estudiantes se alteraba. Sin embargo,
como no se evalud la variable de examenes, no se puede concluir que fue por este

motivo. Es posible también que el kétchup tenga efectos positivos o que haya
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influenciado en un posible efecto placebo en el grupo control. A pesar de eso, es
notorio el cambio en los puntajes del grupo rocoto para el dia 6, resultado que indicaria
gue, con o sin semana de examenes, los participantes que recibieron rocoto, tuvieron

menos depresion, suceso que no ocurrio en el grupo placebo hasta el dia 10.

Los analisis de resultados del componente de estrés de la encuesta DASS21 fueron
diferentes, en este caso, solo resultd significativa la diferencia entre los dias de
evaluacién, en el grupo de estudio. Asi como en las otras variables, el cambio se
evidencio hacia el dia 6, lo que refuerza los resultados obtenidos anteriormente, que el

consumo de rocoto bajo los niveles de estrés en un menor tiempo y con dosis bajas.

En cuanto al componente de ansiedad, no se encontré ningln resultado positivo en

ninguno de los dos grupos.

Al momento de hacer el analisis estadistico, por el hecho de perder 5 sujetos en el
estudio, se realizaron analisis por protocolo y por intencion a tratar, sin embargo por no
consistir el estudio en hacer una comparacion entre las muestras independientes, por
la probabilidad de aumentar el error tipo Il y por tratarse de variables ordinales y
cuantitativas es que se prefirio el andlisis por protocolo excluyendo a los 5
eliminados.? En el caso del componente de depresién del DASS21 el andlisis por
intencion a tratar salié positivo, no asi en el resto, lo que demostraria que hay una gran

asociacion entre el rocoto y la disminucion de depresion en ambos casos.

Son escasos los estudios que se han hecho sobre el consumo de rocoto y su
asociacion con estas patologias, algunos cuantos han relacionado la aplicacion de la
capsaicina en distintas funciones del organismo, sin embargo no han podido demostrar
asociacion con este tipo de patologias.® Un estudio quiso determinar si la especies
derivadas del género Capsicum podia tener algun efecto estimulante, sin embargo los
resultados fueron ambiguos y concluyeron que una alta dosis podria tener leves
efectos estimulantes.’® El estudio realizado seria el primero en determinar la
asociacion entre el consumo de rocoto y la disminucién en los niveles de estrés y
depresion. La hipotesis que planteo para el mecanismo de accion, es que este efecto
es mediado por la capsaicina, tanto a través de la activacion de los receptores TRPV1
ubicados en la cavidad oral, los cuales van a causar una activacion refleja del sistema
opioide y noradrenérgico, o por la activacion directa de los receptores TRPV1 ubicados

en zonas mas centrales del sistema nervioso central.®®

Debido a que se ha encontrado
gue la activacion de ciertos receptores opioides, como los delta, mejoran el estado de

animo y que la activacion del receptor TRPV1 a nivel central induce comportamientos
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tipo depresivos, creemos que pueda ser la via opioide la que mejor explique nuestra
hipétesis.”*** Ademas las dosis que se utilizaron y el tipo de extracto, disminuyen la
posibilidad de que sea absorbida la capsaicina, por lo que el efecto mas probable es
por la respuesta sensitiva que por accién misma de la capsaicina en el cerebro.' Sin
embargo, debido a que otros estudios han encontrado otro tipo de alteraciones
neuroldégicas causadas por la capsaicina, como la disminucion de dopamina y
serotonina, neurotransmisores altamente implicados en la neurobiologia de la
depresion y estrés, es que se recomienda estudios experimentales a nivel celular o

molecular para relacionar mejor todos estos mecanismos

En la ejecucion del trabajo se presentaron ciertas limitaciones, siendo de ellas la mas
importante la ausencia de control de variables como la presencia de examenes, u
otros eventos estresantes. También hubo cierta limitacion en el uso de placebo, pues
el picante caracteristico de la capsaicina fue percibido por todos los participantes del
grupo rocoto, lo que hizo que acertaran al responder en que grupo les parecia haber
estado, a pesar de que no sucedi6 asi en el grupo placebo, gran nimero se dio cuenta
gue no correspondia al grupo rocoto. Finalmente, por haber utilizado extracto de
rocoto, no se puede concluir que la respuesta haya sido por capsaicina, pues el
extracto puede bien contener otros principios por lo que recomiendo el uso de

capsaicina pura en otra oportunidad.

Recomiendo, ademas, mas estudios que busquen esclarecer el mecanismo de accién
por el cual la capsaicina disminuye el estrés y mejora el estado de animo. Asi mismo,
otro tipo de estudios, con mas muestras y mas largos, como uno de cohortes para

determinar el riesgo relativo respecto a estas enfermedades.

En conclusidn, el consumo de extracto de Capsicum pubescens disminuye los niveles

de estrés y mejora el estado de animo mas no la ansiedad.
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CONCLUSIONES Y SUGERENCIAS
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CONCLUSIONES

PRIMERA: Se logr6 obtener un extracto hidroalcohdlico de rocoto, cuya pungencia

incrementada indicaria la concentracion de capsaicinoides.

SEGUNDA: Se obtuvieron los efectos de pungencia deseados en los participantes,
desde cero, la mas baja, hasta muy picante la mas alta con las 5
concentraciones de extracto de rocoto obtenidas.

TERCERA: EIl consumo de extracto de Capsicum pubescens (rocoto) disminuyé los
niveles de estrés en comparacion al placebo en estudiantes

universitarios de Arequipa, 2016.

CUARTA: El consumo de extracto de Capsicum pubescens (rocoto) disminuye los
niveles de depresion en menor tiempo que el placebo en estudiantes

universitarios de Arequipa, 2016.

QUINTA: No se encontré relacion alguna entre el consumo de extracto de
Capsicum pubescens (rocoto) y los niveles de ansiedad en los

estudiantes de Arequipa, 2016.
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SUGERENCIAS

PRIMERA: Al ser este un estudio experimental exploratorio, se sugiere ahondar
mas en el estudio del efecto de rocoto en dichas variables, en estudios
experimentales u observacionales, en los cuales se encuentre una

muestra mas grande y se controlen mejor las variables intervinientes.

SEGUNDA: Junto a lo anterior, que busca confirmar de una mejor manera la
asociacion de este efecto beneficioso, sugeriria ademas la realizacién
de estudios de tipo experimental, basico para buscar y comprobar los
mecanismos de accién propuestos, sea a nivel farmacolégico o

molecular.

TERCERA: Se sugiere el consumo de rocoto en los distintos preparados culinarios,
ya que se ha demostrado con este estudio que tiene efectos positivos

en la reduccion de estrés y depresion.

CUARTA: Promover y fomentar los estudios de plantas que tienen uso
gastronémico y medicinal en nuestro pais, para reafirmar su beneficio y
para buscar los mecanismos de accién y con eso poder desarrollar

nuevos farmacos.

QUINTO: Se sugiere no solo la utilizacion de farmacos o plantas en el tratamiento
y prevencion de enfermedades mentales, sino la realizacion de actividad
fisica y el desarrollo personal para mantener siempre una buena salud

mental.

23

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM 2 DE SANTA MARIA

BIBLIOGRAFIA

1. Charles DJ. Capsicum. Antioxidant Properties of Spices, Herbs and Other
Sources [Internet]. New York, NY: Springer New York; 2013. p. 189-197

2. Kollmannsberger H, Rodriguez-Burruezo A, Nitz S, Nuez F. Volatile and
capsaicinoid composition of aji (Capsicum baccatum) and rocoto (Capsicum
pubescens), two Andean species of chile peppers. J Sci Food Agric [Internet].
2011 Jul; 91(9):1598-1611

3. Sharma SK, Vij AS, Sharma M. Mechanisms and clinical uses of capsaicin. Eur
J Pharmacol. Elsevier; 2013 Nov 15; 720(1-3):55-62

4. Mozsik G, Past T, Domotor A, Kuzma M, Perjesi P. Production of Orally
Applicable New Drug or Drug Combinations from Natural Origin Capsaicinoids
for Human Medical Therapy. Curr Pharm Des. Bentham Science Publishers;
2010 Apr 1; 16(10):1197-1208

5. Russell LC, Burchiel KJ. Neurophysiological effects of capsaicin. Brain Res
Rev. 1984 Dec;8(2-3):165-176

6. Mezey E, Téth ZE, Cortright DN, Arzubi MK, Krause JE, Elde R, et al.
Distribution of mRNA for vanilloid receptor subtype 1 (VR1), and VR1-like
immunoreactivity, in the central nervous system of the rat and human. Proc Natl
Acad Sci USA. 2000 Mar 28;97(7):3655-60.

7. Gjerstad J, Tjglsen a, Svendsen F, Hole K. Inhibition of spinal nociceptive
responses after intramuscular injection of capsaicin involves activation of
noradrenergic and opioid systems. Brain Res. 2000 Mar 17;859(1):132—-136

8. Bodnar RJ. Endogenous opiates and behavior: 2011. Peptides. Elsevier Inc.;
2012 Dec; 38(2):463-522

9. Szabo T, Biro T, Gonzalez AF, Palkovits M, Blumberg PM. Pharmacological
characterization of vanilloid receptor located in the brain. Brain Res Mol Brain
Res. 2002 Jan 31;98(1-2):51-57

10. Meyer-Bahlburg HFL. Pilot Studies on Stimulant Effects of Capsicum Spices.
Ann Nutr Metab. Karger Publishers; 1972;14(4):245-254

11. Riveros M, Hernandez H, Rivera J. Niveles de depresion y ansiedad en
estudiantes universitarios de Lima metropolitana. Rev. Investig. Psicol.
2007 Jun; 10( 1): 91-102.

12. Apostolo JL, Figueiredo MH, Mendes A, Rodrigues M. Depression, anxiety and
stress in primary health care users. Rev. Latino-Am. Enfermagem. 2011 Apr;
19(2): 348-353.

24

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM < DE SANTA MARIA

13. Pereyra-Elias R, Ocampo-Mascar6 J, Silva-Salazar V, Vélez-Segovia E, da
Costa-Bullon AD, Toro-Polo LM, et al. Prevalencia y factores asociados con
sintomas depresivos en estudiantes de ciencias de la salud de una Universidad
privada de Lima, Pert 2010. Rev Peru Med Exp Salud Publica [Internet].
Instituto Nacional de Salud; 27(4):520-6.

14. Saravanan, C., & Wilks, R. (2014). Medical students’ experience of and reaction
to stress: the role of depression and anxiety. The Scientific World Journal,
2014, 737382. doi:10.1155/2014/737382

15. Govindarajan VS, Sathyanarayana MN. Capsicum — production, technology,
chemistry, and quality. Part V. Impact on physiology, pharmacology, nutrition,
and metabolism; structure, pungency, pain, and desensitization sequences. Crit
Rev Food Sci Nutr. 1991;29(6):425-474

16. Ludy M-J, Moore GE, Mattes RD. The effects of capsaicin and capsiate on
energy balance: critical review and meta-analyses of studies in humans. Chem
Senses [Internet]. 2012 Feb; 37(2):103-21.

17. Antanez Z, Vinet E V. Escalas de depresion , ansiedad y estrés (DASS — 21):
Validacion de la Version Abreviada en Estudiantes Universitarios Chilenos. Ter
Psicolégica. 2012;30(3):49-55

18. McCrum-Gardner E. Which is the correct statistical test to use? Br J Oral
Maxillofac Surg. 2008 Jan; 46(1):38—41.

19. Paz A. Incremento de la calidad del moco producido por la mucosa gastrica,
debido a la accion del rocoto arequipefio (Capsicum pubescens arequipenses)
en un modelo de Ulcera experimental en ratas, como alter- nativa en la
prevencion de la gastritis cronica. Diagnostico. 2008; 42(3):47-8.

20. Dayalan H, Subramanian S, Elango T. Psychological well-being in medical

students during exam stress-influence of short-term practice of mind sound
technology. Indian J Med Sci. 2010 Nov; 64(11):501—7

21. Simi¢ N, Manenica |. Exam experience and some reactions to exam stress.
Fiziol Cheloveka;38(1):82—7

22. Capurro N Daniel, Gabrielli N Luigi, Letelier S Luz Maria. Importancia de la
intencion de tratar y el seguimiento en la validez interna de un estudio clinico
randomizado. Rev. méd. Chile [revista en la Internet]. 2004 Dic; 132( 12 ):
1557-1560.

23. Martins D, Tavares |, Morgado C. “Hotheaded”: The role OF TRPV1 in brain
functions. Neuropharmacology. Elsevier Ltd; 2014 Jun 2;85:151-157

24. Lutz P-E, Kieffer BL. Opioid receptors: distinct roles in mood disorders. Trends
Neurosci. Elsevier Ltd; 2013 Mar; 36(3):195-206.

25

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM —  DE SANTA MARIA

ANEXO 1
PROYECTO DE TESIS
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EFECTO DEL CONSUMO DE CAPSICUM PUBESCENS EN EL ESTADO DE
ANIMO, LA ANSIEDAD Y EL ESTRES EN ESTUDIANTES UNIVERSITARIOS.
AREQUIPA 2016

PREAMBULO

Es muy comudn la presentacién de sintomas de enfermedades de tipo psiquiatrico
como la depresion mayor y los trastornos de ansiedad en la poblacién en general,
estando normalmente relacionadas estas enfermedades con la continua exposicion al
estrés que tienen las personas en estos dias.' Se ha reportado una prevalencia de
estos problemas en latino américa y en nuestro medio, que oscila entre el 18 y 44
%.“% Este problema también se ha visto en poblacién joven, mucha de la cual cursa
estudios universitarios, sometiéndose muchas veces a situaciones de estrés que
conllevan al desarrollo de sintomas ansiosos y depresivos; se ha reportado gran
prevalencia de estos sintomas en la poblacién estudiantil, prevalencia que va desde
31.2% de estudiantes que presentaron sintomas depresivos hasta 34.9% y de 44%

para los sintomas ansiosos, segun diversos estudios.>*

La presentacion de sintomas de las enfermedades mentales descritas y su incidencia
se ve modificada por los distintos factores de riesgo y factores protectores de
poseerlas. Como son asi, la realizacion de ejercicio, un buen manejo del estrés, buena
higiene del suefio y una dieta saludable y balanceada; ademas del evitar tener vicios
como el consumo de alcohol, el uso excesivo de redes sociales, etc.® Entre dieta
saludable se han encontrado diversos alimentos que favorecen la salud mental,
mejorando el estado de animo y disminuyendo la ansiedad y el estrés; entre los cuales
tenemos el chocolate, las nueces, etc.® Sin embargo, el rocoto (Capsicum pubescens),
a pesar de ser muy utilizado en nuestra gastronomia y muy consumido en nuestro
medio y a pesar de tener empiricamente, un claro efecto en el comportamiento de las
personas, pues estas lo solicitan a pesar de causar en ellos una sensacion dolorosa
en su mucosa oral; no se he estudiado en su posible accién que pueda tener este en

nuestra mente.®
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Il. PLANTEAMIENTO TEORICO

1. PROBLEMA DE LA INVESTIGACION
Enunciado del problema

¢ Cual es el efecto del consumo del rocoto (Capsicum pubescens) en el
estado de animo, la ansiedad y el estrés en estudiantes universitarios.
Arequipa 2016?

Descripcién del Problema

a. Area del Conocimiento
Campo: Ciencias de la salud
Area: Medicina Humana
Especialidad: Psiquiatria
Linea: Farmacologia — Medicina Alternativa — Depresion —
Ansiedad — Estrés.

b. Analisis u Operacionalizacién de variables

VARIABLE | INDICADOR VALOR O CATEGORIA ESCALA
Edad Ficha de recoleccion de datos | 18 - 25 Numeérica continua
Sexo Ficha de recoleccion de datos | Masculino /Femenino Categorica Nominal
Estrés Escala de Depresion, Ansiedad | 0-7: Normal Categorica

y Estrés DASS-21 8-9: Leve Ordinal

10-12: Moderado
13-16:Severo
+17: Muy Severo

Ansiedad Escala de Depresion, Ansiedad | 0-3: Normal Categorica
y Estrés DASS-21 4-5: Leve Ordinal
6-7: Moderado
8-9:Severo

+10: Muy Severo
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Depresion Escala de Depresion, Ansiedad | 0-4: Normal Categorica
y Estrés DASS-21 5-6: Leve Ordinal

7-10: Moderado
11-13:Severo
+14: Muy Severo

c. Interrogantes Bésicas:

- ¢Cual es el efecto del consumo del rocoto (Capsicum
pubescens) en el estado de animo en estudiantes
universitarios. Arequipa 20167

- ¢Cudl es el efecto del consumo del rocoto (Capsicum
pubescens) en los niveles de estrés en estudiantes
universitarios. Arequipa 2016?

- ¢Cudl es el efecto del consumo del rocoto (Capsicum
pubescens) en la ansiedad en estudiantes universitarios.
Arequipa 20167

- ¢Cuédles son los niveles de estrés, ansiedad y depresion

en estudiantes universitarios?

d. Tipo de Investigacion: Experimental, prospectivo, aleatorizado,
doble ciego.
e. Nivel de Investigacién: Exploratorio
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2. JUSTIFICACION

El rocoto tiene como principio activo que le da el sabor caliente y picante, a la
capsaicina, que sirve como ligando para funciones como aliviar el dolor, la reduccion
de peso, tiene propiedades anticancerosas, pero ademas tiene propiedades pro
cancerigenas, también tiene efectos cardiovasculares y gastrointestinales vy
antiinflamatorios, vasculares en vejiga, etc. Pero su accion a nivel del sistema nervioso
central también es importante por lo que se espera cambios sobre ansiedad, depresion
y suefio, ya que su receptor de unién mas conocido estd presente en muchas areas
del SNC como en la corteza, el hipocampo, el giro dentado, amigdala central, cuerpo
estriado, hipotalamo, tdlamo, cerebelo, locus cerlleos, nacleos cocleares, nucleos del
nervio trigémino y oliva inferior. He aqui que recae mucha importancia conocer los
efectos que tiene el rocoto, con su componente activo la capsaicina en personas que
son proclives a tener estrés o que tengan cambios en negativos en su estado de
animo y ansiedad. Finalmente al hacer el trabajo presente intento demostrar que el
consumo de plantas usadas en nuestra gastronomia tienen mas de un efecto bueno
para nuestra salud, asi que con eso aumentar el uso de nuestras plantas y frutos como

el rocoto y mejorar nuestra salud en el &mbito mental.
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3. MARCO TEORICO

3.1. Capsicum Pubescens

Los pimientos picantes son miembros de la familia de las solanaceas y esta
estrechamente relacionado con la patata, el tomate, la berenjena, el tabaco y la

petunia; incluyen mas de 3000 especies diversas en todo el mundo.’

Los pimientos picantes son usados como ingrediente comun para dar ese sabor
picante caracteristico en la gastronomia peruana y sudamericana, entre ellos
tenemos al rocoto que pertenece a la familia Capsicum Pubescens cuyo principal
componente es la capsaicina (trans-8-metil-N-vainillil-6-nonenamida).®® La mayor
parte de estos pimientos que contienen la capsaicina se encuentran clasificados
dentro del género Capsicum siendo, de este género la especie Capsicum
pubescens al que denominamos rocoto, del quechua rukutu una especie originaria
de la parte sur del PerG y que desde tiempos remotos tiene usos nutritivos,

gastronémicos y medicinales.’

Todas estas aplicaciones del rocoto las especies relacionadas, se deben a que
contienen capsaicina. La accion de la capsaicina es variada, tiene accion a nivel
de las papilas gustativas, estomago, en el sistema nervioso central, pancreas, en
hiperalgesia, entre otros, pero aun no se conoce por completo todos sus
mecanismos de accion. El descubrimiento de su receptor llamado receptor del
potencial transitorio de la subfamilia vaniloides 1 (TRPV1, de sus siglas en ingles
transient receptor potential vanilloid subfamily member 1) facilito el conocimiento

de las acciones de la capsaicina. ®

Con respecto a la medicina, por ejemplo en relacion al alivio del dolor, el receptor
de la capsaicina (TRPV1), esta presente en diferentes regiones del sistema
nervioso central, la capsaicina actla como un antagonista de este receptor y
reduce su umbral de activacion por calor que desencadena la desensibilizacion del
receptor porque no permite la funcién normal de fosforilacién de la porcién cinasa
de TRPV1, pero este efecto puede ser temporal.* Después de la excitacion de
TRPV1 otro punto de accién es el bloqueo de transporte axoplasmico de sustancia
P y somatostatina en estas neuronas sensoriales que produce des funcionalizacién

por deplecion de neurolépticos.®'%**
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En relacion al cancer, la capsaicina actia como un agente anticanceroso aunque
aun no se conoce bien la via de accion, se piensa que por medio del receptor
TRPV1 se llega a la apoptosis celular, pero lo que si se observa es de que hay
indicios de la reduccion de la proliferacion y viabilidad de la célula cancerosa, y que
desencadena la via de apoptosis con activaciéon de caspasa 9 y también la
deteccion celular en G2/M.**3 En contraparte de esto, existe también evidencia de
que la capsaicina aumenta la frecuencia de carcinogénesis en ratas.® Los efectos
cardiovasculares también son notorios, el TRPV1 se encuentra en los nervios de
las estructuras vasculares y en las células endoteliales, se menciona que estan
relacionados en la deteccion del dolor en el pecho, en un infarto agudo de
miocardio y que tiene un efecto protector contra la lesién isquémica y reperfusion

miocardica.***®

Ademas puede también inhibir la agregacion plaquetaria.'® Se considera también
gue tiene propiedades antiinflamatorias por reduccion de la expresion de ciertos
genes pro inflamatorios, y ademas de factores de transcripcién también pro

inflamatorios."8

En nuestro medio, se ha demostrado que la capsaicina contribuye a activar los
mecanismos protectores gastricos a través de la estimulacién de PGE2." Se
piensa que la capsaicina afecta el apetito por su acciéon a nivel de cerebro y
contribuye a la pérdida de peso, por disminuir el apetito y por aumentar la

generacion de calor.”

Otro factor afectado por el consumo de capsaicina es el suefio; se sabe que la
capsaicina estimula el metabolismo de la energia, y que aparentemente de que
especies picantes como esta, aumentan la tasa metabdlica, y por este mecanismo
produzca alguna alteracién del suefio, aumentando el tiempo total despierto y una

disminucion de la latencia del inicio del suefio.?*

Por ultimo se ha encontrado que la capsaicina estimula la liberacion de péptidos
opioides endégenos y de noradrenalina, con la consecuente activacion del sistema
simpatico, esto se da para inhibir las recepciones dolorosas que se activan con la
sefial provocada por el TRVP1.?? Como es sabido, ambos neurotransmisores
actian también en el SNC modulando muchas funciones, entre ellas el estado de
animo, la ansiedad y el estrés mental. Se ha visto inclusive en algunos casos que
el aumento de agonistas opioides se ven relacionados a una mejora en los

Si S resivos Si0S0Ss.”™ si mis [ contr fculos sobr
ntomas depresivos y ansiosos.?** Asi mismo se han encontrado articulos sobre
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el género Capsicum que postulan que el consumo de este puede verse aumentado
porgue ocasiona un aumento en la produccién de opioides enddgenos, lo que
causa una sensacion placentera y de bien estar.” Finalmente hay antecedentes
escasos en los que se ha tratado de encontrar el uso de capsaicina como

estimulante.®

Por todos los mecanismos expuestos se extrapola el uso de capsaicina en sus
distintas aplicaciones clinicas, sin embargo muchos de sus efectos aln estan en
investigacion y el Unico que se utiliza actualmente es su efecto analgésico, como

analgésico local en caso de dolor neuropatico.®

3.2. Estado de Animo

El estado de &nimo se define como una emocién sostenida o un sentimiento que
influencia el comportamiento de una persona y da color a la percepcion de esta de
estar en el mundo. Hay diversos tipos de estado de animo: depresivo, triste,
eufdrico, maniaco, etc. Y este puede ser labil, alternante entre extremos o estable.
El animo afecta nuestras habilidades cognitivas, nuestro lenguaje hasta nuestras
funciones vegetativas, es por eso que cualquier desorden de éste puede traer
consecuencias severas en las personas que lo padezcan.” Hay distintos tipos de
trastorno del estado de animo, estos son la depresion mayor, el trastorno bipolar, la
distimia y la ciclotimia, siendo estos 2 ultimos una forma leve de depresion y

trastorno bipolar, respectivamente.”

3.2.1. Neurobiologia de los trastornos del estado de animo

Anatémicamente se encuentran areas hiper intensas subcorticales en la RM, lo
gue indica una probable isquemia en esa zona. También hay ensanchamiento
de los ventriculos. También pero menos evidente se observaron alteraciones
en la corteza anterior, para limbica y ganglios basales.?”’ También se han
encontrado niveles bajos de acido eicohexanoico. En cuanto a
neurotransmisores, la dopamina es el principal involucrado en la mania, se han
encontrado niveles altos de dopamina en la corteza prefrontal y se observa que
los psicoestimulantes que elevan la dopamina producen sintomas de mania. La

serotonina esta baja en ambos extremos, depresién y mania.”” %8
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Se ha visto que todo este cuadro se debe principalmente a que un grupo de
células estabilizadoras de &nimo son mas vulnerables al estrés y otras
modificaciones, por lo tanto ante esas circunstancias dejan de regular el &nimo,
entre una de sus formas regulando la dopamina, y por consiguiente se tienen
los sintomas de mania. Sin embargo se pueden recuperar, ya que como
veremos mas adelante solo es una alteracion transitoria, pero progresiva,
entonces al recuperarse y mas una deplecibn de dopamina y serotonina

reactiva, se desencadena el otro extremo, la depresion.?®

Esta vulnerabilidad de las neuronas viene dada por diferentes alteraciones en
diferentes funciones intracelulares, a nivel de segundos mensajeros. Entre ellos
tenemos las neurotrofinas, los canales de calcio, la via del IP3 y PKC, GSK 38,
disfuncion mitocondrial y del reticulo endopladsmico (RE). Las neurotrofinas
regulan los canales de calcio, por lo tanto mutaciones de estas proteinas
incrementarian el calcio intracelular, si los mismos canales de calcio estan
disfuncionantes, también habra incremento de calcio. Errores en la via del
inositol 3 fosfato, hacen que se produzca mas de este compuesto, que
habilitaria asi mismo una mayor entrada de calco, asi mismo la PKC y GSK 38,
sin embargo con este dltimo mensajero también se modifica el periodo
circadiano, pues una mayor produccién de GSK 3 B, disminuye este periodo.?
La disfuncion mitocondrial causadas por delecciones multiples del ADN
mitocondrial, causaria que la célula entre en acidosis frecuentemente, que no
esté preparada para alistar mas energia y que se libere calcio a la célula, lo
que al fin de cuentas contribuiria a mayor vulnerabilidad. De una manera muy

similar el RE.

Otras modificaciones que se dan en este trastorno son la disfuncion y menor
accion de las neuronas GABAérgicas, el gen XBP1 y el factor neuritico
derivado del cerebro (BDNF).?’

En relacion al estrés los niveles de cortisol y CRH se han encontrado elevados
en los pacientes deprimidos, esto se deberia a una hiperactividad del eje
hipotalamo-hipofisis-suprarrenal que ocasionaria esta respuesta de supresion
de cortisol anormal. La elevacion de los niveles de monoaminas reestablecen la
funcién del eje HHS, esto implica la posibilidad de que los antidepresivos
alivian la depresion reduciendo el estrés secundario ocasionado por el

desaliento mas que elevando directamente el animo. Este mecanismo anti

35

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE UNIVERSIDAD

CATOLICA
TESIS UCSM e DE SANTA MARIA

estrés explicaria porque los antidepresivos se pueden usar para una variedad
de condiciones psiquiatricas. esto Se ha visto que, en modelos animales, los
antagonistas del receptor de CRH tienen efectos antidepresivos, en humanos
se ha reportado que un antagonista del receptor de cortisol es eficaz en el
control de la depresion, pero solo en los casos mas severos.?”?® En pacientes
deprimidos, estimulos estresantes leves (hablar en publico, calculo aritmético
mental) ocasionaron mas cambios en los niveles plasmaticos de cortisol que en
sujetos normales. Es posible que una elevacion crénica leve de los niveles de
cortisol, en especial durante la noche, tenga un rol patogénico en la

depresion.?®?

Los niveles elevados de cortisol pueden reducir la neurogénesis y este
mecanismo ha sido sugerido como la causa del menor tamafio del hipocampo
en los pacientes deprimidos. Estudios post-mortem han mostrado pérdida
celular en la corteza prefrontal subgenual, atrofia en la corteza prefrontal dorso
lateral y la corteza orbito frontal e hipercelularidad en el hipotdlamo y el nucleo
del rafe dorsal. Estos hallazgos son similares a aquellos encontrados en

pacientes con enfermedad de Cushing.?®

El factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF) es critico para: el
crecimiento amonal, la supervivencia neuronal y la plasticidad sinaptica, sus
niveles son afectados por el estrés y el cortisol. Un estudio post-mortem de
victimas de suicidio mostré que el nivel de BDNF estaba reducido en el
hipocampo. Los antidepresivos y la terapia electro convulsiva aumentan los
niveles de este factor y otros factores neurotropicos. Esto muestra que el BDNF
es el vinculo entre el estrés, la neurogénesis y la atrofia hipocampica en la
depresion, pero esta alteracion en el BDNF no seria exclusiva para la

depresion.?®?

3.2.2. Sintomas y descripcion de los trastornos de estado de &nimo

La clasificacion de los trastornos del estado de animo se da de acuerdo a la
presentacion de episodios en ciertos parametros de tiempo que son
determinados por el Manual de Diagnosticos Psiquiatricos (DSM V).*° Hay tres
tipos de episodios, el depresivo, el maniaco y el hipomaniaco. Cada uno tiene

sintomatologia diferente la cual se expone a continuacion:
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i. Episodio Depresivo Mayor
A. Cinco (o més) de los siguientes sintomas han estado presentes durante
el mismo periodo de 2 semanas, que representan un cambio respecto a la
anterior, por lo menos uno de los sintomas debe ser (1) estado de &nimo
depresivo o (2) pérdida de interés o placer. Nota: No incluir los sintomas
gue son claramente atribuibles a otra condicion médica.
1. Estado de animo depresivo la mayor parte del dia, casi cada dia segun
lo indica el propio sujeto (por ejemplo, se siente triste, vacio, sin
esperanza) o la observacion realizada por otros (por ejemplo, parece
lloroso). (Nota: En los nifios y adolescentes, el estado de animo puede ser
irritable.)
2. Marcada disminucién del interés o placer en todas o casi todas las
actividades, la mayor parte del dia, casi cada dia (segun refiere el propio
sujeto u observan).
3. pérdida de peso significativa sin hacer dieta o ganancia de peso (por
ejemplo, un cambio de méas del 5% del peso corporal en un mes), o
disminucion o aumento del apetito casi todos los dias. (Nota: En nifios hay
gue valorar el fracaso para hacer la ganancia de peso esperada).
4. insomnio o hipersomnia casi todos los dias.
5. Agitacion o enlentecimiento psicomotores casi cada dia (observable por
los demas, no meras sensaciones de inquietud o de estar enlentecido).
6. Fatiga o pérdida de energia casi todos los dias.
7. Sentimientos de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados (que
pueden ser delirantes) casi cada dia (no sélo remordimiento o culpa por
estar enfermo).
8. Disminucién de la capacidad para pensar o concentrarse, o indecision,
casi cada dia (ya sea una atribucion subjetiva o una observacion ajena).
9. Pensamientos recurrentes de muerte (no sélo temor a la muerte),
ideacion suicida recurrente sin un plan especifico o una tentativa de
suicidio o un plan especifico para suicidarse.
B. Los sintomas provocan malestar clinicamente significativo o deterioro
en las areas sociales, ocupacionales, u otras importantes del
funcionamiento.
C. El episodio no es atribuible a los efectos fisioldgicos de una sustancia o
a otra enfermedad médica.
Nota: Criterios de A-C representan un episodio depresivo mayor.
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Nota: Las respuestas a una pérdida significativa (por ejemplo, pérdida,
ruina economica, las pérdidas por un desastre natural, una enfermedad
grave o discapacidad) pueden incluir los sentimientos de intensa tristeza,
reflexion sobre la pérdida, insomnio, falta de apetito y pérdida de peso
sefalados en el Criterio A, que puede parecerse a un episodio depresivo.
Aunque tales sintomas pueden ser comprensibles o se consideren
apropiados para la pérdida, la presencia de un episodio depresivo mayor,
ademés de la respuesta normal a una pérdida significativa debe ser
considerado cuidadosamente. Esta decision requiere inevitablemente el
ejercicio del juicio clinico basado en la historia del individuo y las normas
culturales para la expresion de angustia en el contexto de la pérdida.

D. La aparicion del episodio depresivo mayor no se explica mejor por un
trastorno esquizoafectivo, esquizofrenia, trastorno esquizofreniforme,
trastorno delirante, u otro del espectro esquizofrénico especificadas y no

especificadas y otros trastornos psicoticos.
b) Episodio Maniaco

A. Un periodo diferenciado de un estado de animo anormal y
persistentemente elevado, expansivo o irritable, que dura al menos 1

semana (o cualquier duracion si es necesaria la hospitalizacion).

B. Durante el periodo de alteracion del estado de animo han persistido
tres (0 mas) de los siguientes sintomas (cuatro si el estado de animo es
solo irritable) y ha habido en un grado significativo:

(1) autoestima exagerada o grandiosidad

(2) disminucion de la necesidad de dormir (p. €j., se siente descansado

tras solo 3 horas de suefio)
(3) més hablador de lo habitual o verborreico

(4) fuga de ideas o experiencia subjetiva de que el pensamiento esta

acelerado

(5) distractibilidad (p. ej., la atencion se desvia demasiado facilmente

hacia estimulos externos banales o irrelevantes)
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(6) aumento de la actividad intencionada (ya sea socialmente, en el

trabajo o los estudios, 0 sexualmente) o agitacion psicomotora

(7) implicacion excesiva en actividades placenteras que tienen un alto
potencial para producir consecuencias graves (p. €j., enzarzarse en
compras irrefrenables, indiscreciones sexuales o0 inversiones

econdmicas alocadas)
C. Los sintomas no cumplen los criterios para el episodio mixto

D. La alteracion del estado de &nimo es suficientemente grave como
para provocar deterioro laboral o de las actividades sociales habituales
o de las relaciones con los demas, o para necesitar hospitalizacion con
el fin de prevenir los dafios a uno mismo o a los demas, o hay sintomas

psicoticos.

E. Los sintomas no son debidos a los efectos fisiologicos directos de
una sustancia (p. €j., una droga, un medicamento u otro tratamiento) ni

a una enfermedad médica (p. €j., hipertiroidismo).

b) Episodio Hipomaniaco

Igual al anterior, pero con un periodo de presentacion de 4 dias como

minimo y 1 semana como maximo.

La presentacion de solamente el episodio depresivo mayor, por al menos 2
semanas, es diagnostico de Depresion Mayor. Si se presenta este con el
episodio hipomaniaco o este Ultimo solo, se habla de Trastorno Bipolar Il y si
se presenta el episodio maniaco alguna vez, con o sin presentacion de
cualquiera de los dos anteriores, se habla de Trastorno Bipolar I. La ciclotimia y
distimia son patologias de mayor duracion, con sintomatologia similar, pero que
no llegan a cumplir criterios de mania, hipomania ni depresion en el caso de

ciclotimia y de solo depresién para el caso de distimia.?®*
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3.2.2. Tratamiento de trastornos del estado de animo

El manejo de cualquiera de estos trastornos en general se hace con
psicoterapia o farmacoterapia o la combinacion de ambos, en algunas
ocasiones se requiere otras terapias como la electro convulsiva, estimulacion

magnética transcraneal, etc.”
a)Psicoterapia:

Se realiza usando uno de los siguientes tipos de terapia, la terapia
cognitiva, que ayuda al paciente a identificar y probar cogniciones
negativas, y desarrollar alternativas flexibles y positivas para cambiar
comportamientos. También estan la terapia interpersonal que busca
identificar los problemas interpersonales del paciente y mejorar su vida
en ese aspecto y por ultimo la terapia psicoanalitica que busca cambiar
la estructura de la personalidad del paciente para mejorar de raiz el

problema.®
b)Farmacoterapia:

Existen diversos tipos de antidepresivos y de farmacos estabilizadores
del animo. La mayoria de ellos hace efecto en 3 a 4 semanas y
disminuyen la posibilidad de recaer en un episodio en aproximadamente
50%. Muchos de ellos tienen efectos adversos importantes, pero por la
efectividad en el tratamiento y control de dichos trastornos se suelen
mantener, sin embargo ahora se cuenta con variedad de clases de
farmacos lo que hace el manejo muchas veces méas sencillo.? Aun asi
hay muchos pacientes que no se controlan bien con estos y requiere de
terapias alternativas expuestas o se beneficiarian de la investigacion de

nuevos agentes como el rocoto.

Inhibidores no selectivos de la receptacién de aminas: Son los llamados

antidepresivos triciclicos (amitriptilina, clomipramina, imipramina).
Actiian inhibiendo la receptacion de serotonina y de noradrenalina,
aumentado asi sus niveles en la hendidura sinaptica y con ello su
actividad, pero ademas bloquean los receptores de muchos otros
neurotransmisores (anticolinérgicos, muscarinicos, histaminérgicos,

adrenérgicos) lo que explica muchos de sus efectos adversos.?®
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Inhibidores _de la__Monoaminooxidasa _ (IMAOs): (Moclobemida,

Selegilina, Rasagilina, Isocarboxazida, Nialamida, Fenelzina,
Iproniazida, lIproclozida) Inhiben la MAO, enzima intraneuronal que
degrada los neurotransmisores monoaminérgicos que han sido
recaptados, de forma irreversible y no selectiva, aumentando la
disponibilidad (serotonina, noradrenalina y dopamina) en la hendidura
singptica. Su caracter irreversible y la falta de selectividad ocasionan
importantes riesgos y efectos secundarios, que son la razén de su
escaso uso actual, a pesar de su eficacia. Los efectos secundarios
principales son los siguientes: Crisis hipertensivas, hepato toxicidad,

inquietud, insomnio, hipotensién ortostatica, aumento de peso, etc.”® ?°

Inhibidores selectivos _de la receptacion de serotonina (ISRS):

(Fluoxetina, paroxetina,  fluvoxamina, sertralina, citalopram,
escitalopram) Con eficacia similar a los triciclicos e IMAOs, poseen
muchos menos efectos secundarios (no presentan efectos
anticolinérgicos, antihistaminicos ni anti alfa-adrenérgicos). Son los
farmacos elegidos actualmente como primera opcion. Producen un

aumento de la transmisién serotoninérgica.?

Otros antidepresivos:

-Inhibidores de la receptacion de serotonina y noradrenalina (IRSN):

Venlafaxina, duloxetina

-Inhibidores selectivos de la receptacion de noradrenalina (ISRN):

Reboxetina, atomoxetina

-Antagonista selectivo de receptores no adrenérgicos y serotoninérgicos
(NaSSA): Mirtazapina, actia sobre los receptores pre sinapticos de

noradrenalina y sobre receptores post sinapticos de serotonina. *°

Farmacos eutimizantes o estabilizadores del estado de &nimo

Litio que actua inhibiendo la regeneracion de PIP-2 (fosfatidil-inositol-
bifosfato), reduciendo la excitabilidad neuronal, lo cual repercute en las
concentraciones  cerebrales de diferentes  neurotransmisores

(fundamentalmente monoaminas).
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-Anticonvulsivantes como el acido valpréico, carbamazepina, lamotrigina
o topiramato que acttan a distintos niveles reduciendo la excitabilidad

de la membrana o inhibiendo la despolarizacién neuronal.®® ?®

3.3. Ansiedad

La ansiedad es la anticipacion de una amenaza futura que puede serrealo noy la
cual produce una sensacién desagradable y un mecanismo fisiolégico de
adaptacion a ese mal que se espera, causando sintomas muchas veces
desagradables. Sin embargo es una reaccion normal ante el peligro inminente pero
que en muchas personas se da sin causa justificable lo que conlleva al desarrollo
de trastornos relacionados a la ansiedad.?® Los mecanismos neurobioldgicos, los

sintomas, clinica y tratamiento se explican a continuacion:
3.3.1 Neurobiologia de la Ansiedad

Se han encontrado involucradas principalmente 3 areas del SNC con la
ansiedad, el area pre frontal, la corteza cingulada anterior (CCA) y la amigdala.
Hay una mayor activacion en las tres areas peor con un menor nivel de
conectividad entre las tres, predominando la amigdala que inicia con el miedo y
como respuesta el area pre frontal trata de disminuirla, pero por falla en su
conexién no lo logra y por consiguiente sigue tratando llevando a al aumento de
actividad, similar ocurre con la CCA. También se ha visto en algunos trastornos
relacionados una disminucion de volumen del hipocampo y un aumento de
tamafio de los ventriculos. Todos estos hallazgos neuroanatomicos se

encuentran en distinta proporcién en los distintos tipos de ansiedad.*

Respecto a los neurotransmisores, al parecer hay un aumento de la liberacién
de serotonina de parte de las neuronas pre sinapticas pero que por culpa de un
aumento en el cortisol, toda esa serotonina es rapidamente re captada por el
botén pre sinaptico, lo que explica el uso de ISRS en este tipo de trastornos,
sin embargo las areas de liberacion de serotonina y su mecanismo se
contradice quizds por lo primero expuesto, pues el LSD que agoniza la
serotonina también puede causar ansiedad.’®*' También se ha visto el
aumento de NA asociada con el aumento del estado alerta y la inhibicion del
comportamiento caracteristico en pacientes ansiosos, lo que relaciona el

aumento de este neurotransmisor con el aumento de sintomas ansiosos. Asi
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mismo el cortisol liberado por el estrés inicial y cronico afecta también esta via
de NA, alterdndola y ademas probablemente causando los errores de conexion
CCA amigdala y con la corteza pre frontal. Es por ello que el principal agente
qguimico en esta enfermedad es el cortisol y las moléculas que lo liberan como
el CRH. También se cree que el GABA esta afectado en la amigdala por el

éxito de los ansioliticos en el tratamiento.?!

3.3.2. Sintomas y Trastornos relacionados a la Ansiedad

La ansiedad tiene dos componentes, los signos y sintomas fisicos y la
sensacion de estar nervioso o asustado. En cuanto a los signos y sintomas
fisicos tenemos la diarrea, mareos, hiperhidrosis, hiperreflexia, palpitaciones,
midriasis, inquietud, sincope, taquicardia, temblor, molestias urinarias, entre
otros.®® Ademéas la ansiedad afecta el pensamiento, la percepcién y el
aprendizaje, creando distorsiones en la percepcion y fallas en la memoria. La

prevalencia es de 17.7 % en un afio, siendo mas frecuente en mujeres. *°

El Manual de Diagnésticos Psiquiatricos (DSM V) considera distintos trastornos
relacionados a la ansiedad, todos ellos tienen en comin un fondo
neurobiolégico similar y clinica similar, con algunas distinciones marcadas,
siendo su tratamiento similar pero especifico para cada trastorno.* Los

trastornos son:

e Trastorno de Ansiedad por Separacion

e Mutismo Selectivo

e Fobias especificas

e Trastorno Ansioso Social

e Trastorno del Panico

e Agorafobia

e Trastorno de Ansiedad Generalizada

e Otros trastornos especificos y no especificados
Los criterios diagndsticos para cada una de estas enfermedades son bien
amplios, pero todos tienen en comun la caracteristica como parte de criterio
que sefiala que causa preocupacion clinica significante o dificultades en areas
del funcionamiento social, académico u ocupacional y que no es causado por

otro desorden.*°
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En nuestro estudio se enfoca y se evalla la ansiedad como se define
inicialmente, como una reaccion normal ante el peligro inminente pero que en
muchas personas se da sin causa justificable lo que conlleva al desarrollo de
trastornos relacionados a la ansiedad.”® Por lo tanto no es imperativo ahora el
abordar cada trastorno, mas si saber un poco mas en qué consiste el
tratamiento, con especial interés en la descripcion del mecanismo de accion
por ser este necesario saber si es que lo que se busca son nuevos

tratamientos.
3.3.3. Tratamiento de los trastornos ansiosos

Al igual que los trastornos del estado de &nimo, los trastornos ansiosos se

tratan con psicoterapia, farmacoterapia 0 su combinacion.

a) Psicoterapia:
La Terapia cognitivo-conductual facilita la identificacion de pensamientos
irracionales que provocan ansiedad y se enfrenta a estos pensamientos
automaticos negativos y a las creencias subyacentes disfuncionales por
medio de "prueba de hipétesis" colaborativa, con el uso de tareas
conductuales entre las sesiones de llevar un diario y probar la validez de las
creencias y el entrenamiento de aptitudes en las sesiones. Los
tratamientos desarrollados para los trastornos de ansiedad a menudo
incluyen técnicas de relajacion como el control del estimulo, las
autoafirmaciones alternativas, las imagenes relajantes y la relajacion con
meditacion.?®3
La terapia psicodinamica emplea la relacion terapéutica para explorar y
resolver el conflicto inconsciente, con el desarrollo del autoconocimiento y
el cambio del caracter circunscrito como metas terapéuticas y el alivio de la
sintomatologia como una medida de resultado indirecta. Mas recientemente
se han desarrollado terapias psicodinamicas y se han escrito manuales
para los propoésitos de evaluacion de la investigacion, incluida la short-term
anxiety-provoking psychotherapy (STAPP) (psicoterapia de provocacion de
ansiedad a corto plazo), que es un tratamiento focalizado, orientado
psicoanaliticamente, dirigido a la resolucion de los problemas del complejo

de Edipo, de separacion y de afliccion.?®>
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b) Farmacoterapia:
El &cido gamma-aminobutirico (GABA) es el neurotransmisor inhibitorio
mas importante del sistema nervioso central (SNC). Actla sobre receptores
especificos denominados GABA A, By C.*

El GABA A, situado a nivel pos sinaptico, es un receptor ionotrépico dado
gue contiene un canal de cloro conformado por 5 subunidades. Si bien
existen mdultiples combinaciones posibles de estas subunidades, la mas
frecuente es 2 a- 2b-1g. Al unirse el GABA a su sitio de accion especifico se
produce la apertura de dicho canal, con la consiguiente entrada de cloro a
la célula e hiperpolarizacion de la misma, dando como resultado un efecto
inhibitorio.*

El receptor GABA A es un complejo macromolecular conformado por sitios
de unién especificos para varios ligandos: su agonista GABA, y
moduladores alostéricos tales como benzodiacepinas, barbitdricos vy

esteroides.??

Las benzodiacepinas actian solamente sobre los receptores GABA A que

tienen presente la subunidad g.

Ejercen su accion aumentando la afinidad del GABA por su receptor y la
frecuencia de apertura del canal de cloro, sin modificar la conductancia del

mismo ni el tiempo de apertura del canal.?®*

La zopiclona tiene un mecanismo de accion que se basa en su union a
sitios del complejo receptor para benzodiacepinas (distintos a los que se
unen las benzodiacepinas) y en la facilitacion de la funcion del acido gama-
aminobutirico (GABA). Los otros hipnoéticos no bezodiacepinicos como el
zolpidem y el zaleplon acttan en los receptores BZ1 encontrados en el
receptor GABA A.*

Ademas se usan en muchos de estos trastornos, conjuntamente los

antidepresivos descritos y estabilizadores del 4nimo.?®3?

45

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE UNIVERSIDAD

: CATOLICA
TESIS UCSM DE SANTA MARIA

4. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS
a. Antecedentes locales

Titulo: Extraccidon y cuantificacion de Capsaicina de siete variedades de
Capsicum pubescens “Rocoto” nativas de Arequipa
Cita: Tesis para Titulo Profesional - 2015
Autor: Ana Carolina Perochena Escalante
Resumen: Un problema en el Per(, a pesar de ser un pais muy rico en
recursos naturales, es la falta de informacion sobre los componentes vy
principios activos de las diversas plantas medicinales, tal y como es en el
caso del “Rocoto”, Capsicum pubescens; el cual a pesar de ser
ampliamente usado en la comida peruana y medicina tradicional no es
explotado a nivel industrial por falta de informacion sobre sus bondades. Es
por esto que se trata de un gran interés cientifico el investigar los
componentes bhioactivos en el rocoto, Capsicum pubescens provenientes de
las zonas productoras de la region Arequipa. Las muestras se recolectaron
por conveniencia en un cultivar especifico, donde las condiciones de riego y
suelo fueron estandarizadas. Posteriormente se realizo la identificacion de
la especie vegetal y diferentes caracteristicas con el descriptor IPGRI para
Capsicum spp. La extraccion de Capsaicina se realiz6 mediante extraccion
asistida por ultrasonido donde se compararon parametros como son la
relacion muestra-solvente, solvente de extraccion, temperatura y tiempo de
extraccion. El tratamiento con 10 mL de metanol como solvente extractivo
por cada 1 g de muestra, en relacion 1:10, durante 20 minutos a una
temperatura de 25C demostro tener las mejores condiciones de extracciéon
basados en la cuantificacion de Capsaicina mediante HPLC. Para la
determinacion y cuantificacion de Capsaicina, esta se realiz6 mediante
HPLC, usando como fase movil 68% de metanol 32% de agua, con un flujo
de 1 ml/min, utlizando una columna cromatografica RP-18 a una
temperatura de 45 grados Celsius. En conclusion se logré extraer vy
cuantificar Capsaicina de siete variedades de Capsicum pubescens
“Rocoto” nativas de Arequipa.
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Titulo: Incremento De La Calidad Del Moco Producido Por La Mucosa
Gastrica, Debido A La Accion Del Rocoto Arequipefio (Capsicum
Pubescens Arequipenses) En Un Modelo De Ulcera Experimental En
Ratas, Como Alter- Nativa En La Prevencion De La Gastritis Cronica

Cita: Diagnostico Volumen 42 Numero 3 2003

Autor: Azael Paz Aliaga

Resumen: Se evalué la calidad del moco producido por las células
epiteliales de la mucosa géstrica mediante la determinacion de su grado de
hidrofobicidad como resultado de la ingesta via orogastrica de la Fraccion Il
activa del rocoto arequipefio (Capsicum pubesces Arequipenses). Los
resultados mostraron que el moco en contacto con la superficie del
estbmago que esté presente en dos fases, una soluble en el jugo gastrico y
otra en forma de gel insoluble de 0,2 mm de espesor, sufre un incremento
de su hidrofobicidad del orden del 72% especialmente su fase estudiada.
Por lo cual, aumenta su capacidad cito protectora y por ende, la calidad del
moco gastrico.

Se demostroé igualmente, que el efecto se realiza a través del incremento de
los niveles de prostaglandina E2 (PGE2), gracias a la estimulacion directa
de la sintesis por el rocoto arequipefio. Este aumento en la concentracion
de PGE2, incrementa la tasa de produccion de uno de los fosfolipidos mas
importantes del moco gastrico, el dipalmitoilfosfatidilcolina, aumentando el
espesor de la capa de gel. Esta mayor hidrofobicidad mejora la capacidad
de defensa de la barrera presente en la mucosa gastrica y duodenal, en la
prevencion de la Ulcera gastrica.

En conclusion, el rocoto arequipefio y en especial su ingrediente activo de
capsaicina, al aumentar el espesor de la capa insoluble del moco géstrico,
le proporciona mayor hidrofobicidad, demostrandose asi por nuestro
estudios, el aumento de la proteccion de la mucosa géstrica contra el dafio
experimental inducido por un agente necrotizante tal como el

antiinflamatorio no esteroideo indometacina.
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b. Antecedentes Nacionales:

Titulo: Prevalencia y Factores Asociados con sintomas depresivos en
estudiantes de ciencias de la salud de una universidad privada de Lima,
Peru 2010.

Cita: Rev Peru Med Exp Salud Publica. 2010; 27(4): 520-26

Autores: Pereyra-Elias R, Ocampo-Mascar6 J, Silva-Salazar V, Vélez-
Segovia E, da Costa-Bullén AD, Toro-Polo LM, et al.

Resumen:

Introduccién. Los sintomas depresivos en estudiantes de ciencias de la
salud son comunes y podrian ser potencialmente perjudiciales. Objetivos.
Determinar la prevalencia de sintomas depresivos y sus factores asociados
en los estudiantes de la facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad
Peruana de Ciencias Aplicadas, Lima (Perd), junio 2010. Materiales y
métodos. Estudio analitico transversal: se realizd una encuesta previo
consentimiento informado a 590/869 estudiantes. Para medir la variable de
respuesta (sintomas depresivos) se usé la escala de Zung abreviada. Se
empled la regresion logistica multiple para evaluar los factores asociados,
considerando un nivel de significancia de p<0,05. Resultados. La edad
media fue 18,97 + 2,45 afos; 71,1% fueron mujeres; 19,6% fueron
migrantes y 62,5% fueron de la carrera de medicina. La prevalencia de
sintomas depresivos fue 31,2% en la poblacion y de 33,6% en estudiantes
de medicina. No se encontré asociacion en el analisis bivariado con el sexo,
carrera de estudio, si ha repetido cursos, si vive solo 0 si es migrante
(p>0,05). En el andlisis multivariado, se encontré asociacién con la
inconformidad de su rendimiento académico (OR=2,13; 1C95%:1,47-3,08),
inconformidad con la situacion econémica actual (OR=1,93; 1C95%:1,24-
2,99) y vivir con un familiar externo a la familia nuclear (OR=1,62;
1C95%:1,07-2,45). Conclusion. Existe una alta prevalencia de sintomas
depresivos en la poblacion estudiada, especialmente en los alumnos de la
carrera de medicina, siendo la inconformidad con el rendimiento
académico, con su economia y vivir con un familiar externo a la familia
nuclear, factores asociados que podrian tomarse en cuenta para trabajar

programas preventivos.
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c. Antecedentes Internacionales

Titulo: Estudio piloto en los efectos estimulantes de las especies de
Capsicum.

Cita: Nutr Metab 1972; 14:245-254

Autores: Meyer-Bahlburg H.F.L.

Resumen:

En cuatro experimentos con un total de 22 individuos sanos, se probd el
efecto psico estimulante de las especies de Capsicum. Dos experimentos
mental-estresantes, involucrando pruebas mentales y psicomotoras,
escalas de animo y técnicas de auto reporte; y dos experimentos
mondtonos involucrando una tarea de vigilancia acustica, fueron realizados.
Los auto reportes mostraron efectos positivos, cuando se compar6 con el
resto de experimentos, pero no se pudo demostrar efectos en las variables
objetivas. En conclusion, al parecer las especies de Capsicum en altas
dosis, relativamente podria tener efecto estimulante psicotrépico en sujetos

sanos. Sin embargo estos parecen muy débiles.
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5. OBJETIVOS

Objetivo general:

o Determinar el efecto que tiene el rocoto (Capsicum pubescens) en el
estado de &nimo, estrés y la ansiedad en los estudiantes.

Objetivos especificos

e Realizar el extracto hidroalcohdlico del rocoto para obtener una
solucién con mayor concentracion de capsaicina.

e Determinar 5 concentraciones progresivas del extracto para
administrar a los participantes y asi lograr distintos niveles de
pungencia.

o Determinar los niveles de depresion, ansiedad, y estrés antes y
después de la administracion de los extractos.

e Comparar los niveles de depresion, ansiedad, y estrés entre el
primer dia, antes del consumo, el sexto y el ultimo dia, después del

consumo.

6. HIPOTESIS

Dado que el rocoto contiene capsaicina y que esta afecta al sistema
inmunoldgico y nervioso mediante distintos receptores, es probable que tenga
acciones positivas en el estrés, depresion y ansiedad.

50

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM — DE SANTA MARIA

Il. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

2. Técnicas, Instrumentos y Materiales de Verificaciéon
- Técnicas: Encuesta
- Instrumentos
o Ficha de recoleccion de datos
o Escala de Depresion, Ansiedad y Estrés
o Consentimiento Informado
- Materiales de Verificacion
o Ficha de recoleccion de datos
o Escala de Depresion, Ansiedad y Estrés
o Consentimiento Informado
o Material de laboratorio
o Computadora con Sistema Operativo Mac OS 11, Paquete
Office 2015 para Windows y Programa SPSS v.21 para Mac
OS.

5. Campo de Verificacion:
2.1. Ubicacion Espacial:

El estudio se llevara a cabo en la Universidad Catdlica de Santa
Maria

2.2. Ubicacion Temporal:
La informacion sera recolectada durante el mes de febrero 2016.
2.3. Unidades de Estudio
Los estudiantes que cursen estudios universitarios de pregrado
en la Universidad Catdlica de Santa Maria
2.3.1. Poblacion
Todos los estudiantes que hayan cursado estudios universitarios
de pregrado en la Universidad Catélica de Santa Maria el afio
2015
2.3.2. Muestray Muestreo
Se realizar4 un muestro probabilistico aleatorizado simple con el
programa Epi Info de la OMS con la formula de muestreo para
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estudios de cohortes o cruzados, con un nivel de confianza del
95%, un poder de 80%, la razon entre expuestos y no expuestos
de 1:1 y el porcentaje de frecuencia en el grupo no expuesto de
20% segln estudios anteriores.* Segun el método Fleiss
resultan 35 sujetos para el grupo de expuestos y 35 para el de
no expuestos, con un total de 70 participantes.

2.3.3. Criterios de Seleccién

- Criterios de Inclusion
Ser estudiante de medicina de la UCSM, haber
consumido rocoto al menos una vez en los ultimos
tres meses, tener entre 18 y 25 afios de edad y no
tener ninguna repulsion por el kétchup o por el rocoto.
- Criterios de Exclusion

- Se excluye a los sujetos con diagnéstico de alguna
enfermedad, en especial a sujetos con antecedentes de
gastritis, Ulcera, epigastralgias, esofagitis o cualquier
inflamacién digestiva, a mujeres embarazadas o en
periodo de lactancia, a fumadores (8 cigarros o mas al
mes), a sujetos que beban continuamente (mas de 10
bebidas estandar a la semana), a sujetos que consuman
igual 0 mas que una vez a la semana rocoto, aji o
productos que causen sensaciones parecidas a la
capsaicina y a sujetos que consuman mas de 2 taza de
café al dia o que usen con frecuencia bebidas
energizantes. Ser alérgico al kétchup ni al rocoto.
Realizar mas de 5 horas a la semana de ejercicio
moderado. No  consumir  medicamentos, salvo
anticonceptivos.

- Por dltimo se retirara a los sujetos que desistan de
participar en cualquier momento de la investigacion, que
presenten signos y sintomas adversos, que ya no les
agrade continuar comiendo el producto y presente alguna
otra molestia que haga que le disguste estar en el
estudio.
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6. Materiales y Métodos

6.1 . Materiales:
Los materiales a usar se dividen en tres categorias:

Muestra: La muestra sera de 70 estudiantes que cumplan los criterios
ya establecidos, estos se dividirdn en forma aleatoria en dos grupos de
35 estudiantes cada uno. Se les solicitara aceptar mediante un

consentimiento informado la participacion del estudio.

Materiales de Experimentacion: Se realizara el extracto hidroalcohélico

de rocoto, congelando con nitrégeno liquido el rocoto previamente
picado, para luego triturarlo y dejarlo en alcohol al 80 %. Se deja
evaporar el alcohol para obtener el extracto seco y finalmente ese se re
suspende en agua para obtener la concentracion deseada. Se
administraran a los dos grupos durante 10 dias, 5 ml de kétchup cada
dia para que coman antes de su almuerzo, en el caso del grupo placebo
solo sera kétchup con agua (4,5:0,5 ml) y en el caso del grupo de
estudio, seran diluciones de kétchup con extracto hidroalcohdlico de
rocoto, re suspendido en agua con concentraciones crecientes, cada 2
dias se duplicara la concentracion de extracto, pero sin variar el
volumen (4,5:0,5 ml). Las concentraciones finales de rocoto para el
grupo que lo consumira seran de 0,375mg/ml, 0,75mg/ml, 1,5mg/ml,
3mg/ml, 6mg/ml.** Cada concentracién se dara por 2 dias, de tal
manera que se comience el dia uno con la de 0,375mg/ml y se termine
el dia 10 con la de 6mg/ml.

Materiales para Recolecciéon de Datos:. Fichas de recoleccion para los

datos iniciales e instrumentos previamente disefiados y validados por
otros autores para medir depresién, ansiedad, estrés. Las categorias se
aprecian en el cuadro de variables antes expuesto. Para medir la
depresion, el estrés y la ansiedad se usara la Escala de Depresion,
Estrés y Ansiedad (DASS-21). *°
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3.2. Métodos:

Se convocard a un gran numero de estudiantes de medicina mediante
conversacion verbal y virtual, se citardn voluntariamente un dia en un
salon de la universidad para explicar el proyecto y para tomar los datos
basicos y evaluar su elegibilidad segun criterios de inclusion y exclusion.
Una vez seleccionados se les proporcionara el consentimiento
informado, y una vez aceptado por ellos seran ingresados al estudio.
Se dividira aleatoriamente la muestra en 2 grupos iguales, el grupo
placebo (Grupo P) y el grupo rocoto (Grupo R), cada uno de 35
estudiantes, mediante 2 investigadores que no conoceran el rol de cada
grupo, se les administraran 10 frascos con 5 ml de kétchup a cada
participante y se le indicara que consuma en un maximo de dos
bocados lo que hay en el frasco antes de cada almuerzo, durante los
siguientes 10 dias. La medicion de la salud mental y calidad de vida
serdn evaluados mediante los instrumentos sefialados en varios
momentos, el primero al firmar el consentimiento e iniciar el estudio, el
sexto dia, el dltimo dia antes de la ingesta de rocoto o kétchup y el
Ultimo dia después de la ingesta de rocoto o kétchup. Al finalizar cada
instrumento habra una pregunta sobre en cual grupo cree que esta el
sujeto. Finalizada la ingesta, el investigador designado a cada grupo
recogera los instrumentos y realizara la suma de puntajes
correspondiente, sin aun saber el grupo que le tocd, finalmente
entregara las fichas a los investigadores principales para su posterior

andlisis, el cual sera realizado por el programa estadistico y SPSS.

3.3. Procedimientos Eticos

Se presentara el proyecto a la Comision de Etica de la Universidad
Catolica de Santa Maria en el que se adjuntara el consentimiento
informado (anexo 2) que se les pedira a los participantes que lean y
expresen su acuerdo con este antes de participar en el estudio. En el
proyecto se presentan las medidas éticas que se tendran para

resguardar al maximo la salud, el respeto y el bienestar del participante.
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Sin embargo es importante el expresarlos nuevamente y afiadir algunos
datos. La participacion de los sujetos en el estudio nos permitira
conocer los posibles efectos del rocoto en los parametros de salud
mental que hemos seleccionado. No se presenta ningun riesgo para la
salud del sujeto, pues antes de la ingestion del rocoto se confirma si es
que este lo ha consumido antes sin problemas, el rocoto es una verdura
muy usada en nuestro medio, por lo que gran parte de personas esta
familiarizada con é€l. También se le explicara claramente a los
participantes de lo que trata el estudio, se les explicara la posibilidad de
ser placebo o rocoto y se recompensara su participacion con un sorteo
entre los participantes de un libro de medicina. La participacién sera
totalmente voluntaria y seran llamados verbalmente y a través de
medios cibernéticos como el Facebook. Finalmente para asegurarnos
de que los estudiantes hayan entendido bien, se les proporcionara el
consentimiento informado, con todo lo que se les habra explicado
verbalmente previamente y con datos de contacto de los investigadores,
para cualquier duda o para solicitar que se les retire del estudio. Por
altimo, los resultados publicados seran anénimos y no se haran

comentarios a los otros participantes al respecto.

7. Recursos

4.1. Recursos Humanos
Autor: Ignacio Valencia Mercado
Asesor: Dr. Carlos Arenas

4.2. Recursos Fisicos

- Fichas impresas de recoleccion de datos y cuestionario.

- Material de laboratorio

- 10 Rocotos obtenidos en un mercado local

- Kétchup

- Etanol al 80 %

- Computadora con Sistema Operativo Mac OS 11, Paquete
Office 2015 para Windows y Programa SPSS v.21 para Mac OS.

4.3. Recursos Financieros
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- Recursos del propio autor
4.4. Validacion de los instrumentos
- Laficha de recoleccion de datos no requiere de validacion.

- Escala de Depresién, Ansiedad y Estrés
4.5. Criterios o estrategias para el manejo de los resultados

4.5.1. A nivel de larecoleccion
En las fichas de recoleccion de datos se manejaran de manera
anénima, utilizando Unicamente las iniciales del primer nombre,
el primer apellido y su edad.

4.5.2. A nivel de la sistematizacion
La informacién que se obtenga de las encuestas seran tabuladas
en una base de datos creada en el programa Microsoft Excel
2015, y exportadas luego al programa SPSS v.21 para su
analisis correspondiente.

4.5.3. A nivel de estudio de datos
La descripcion de las variables categoricas se presentara en
cuadros estadisticos de frecuencias y porcentajes categorizados.
Para las variables numéricas se utilizaran la media, la mediana y
la desviacion estandar; asi como valores minimos y maximos.
Se usaron tablas de contingencia y la prueba de Friedman para
comparar los resultados del DASS21 en los diferentes dias.*®

V. CRONOGRAMA DE TRABAJO

TIEMPO Enero 2016 | Febrero 2016 | Marzo 2016
Actividades 112|3|4(1|2|3(4|1|2[3]|4

Presentacion y aprobacion del proyecto

Solicitud de autorizacién

Recoleccién de datos.

Tabulacién, andlisis e interpretacion de datos.

Elaboracion del Informe final.

Sustentacion de la tesis
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ANEXO 2
INSTRUMENTOS
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Anexo 2.1: Instrumentos de Evaluacién

Dia 0, 6, 10 temprano o 10 tarde. Edad:
Cadigo: (Iniciales de primer nombre y de primer apellido mas nimero 1 si es hombre

y 2 si es mujer, mas letra de grupo) Por ejemplo: Ignacio Valencia, hombre y del grupo J: IV1))

DASS — 21: Escala de Depresion, Ansiedad y Estrés.

Marque con una “X” al que corresponda:

EN EL ULTIMO MES NO SE APLICA A SE APLICA | SE APLICA SE APLICA A Mi,
M, EN ALGO A AMI MUCHO
ABSOLUTO Mmi
Me costé mucho relajarme 0 1 2 3
Me di cuenta que tenia la boca seca 0 1 2 3
No podia sentir ningln sentimiento positivo 0 1 2 3
Se me hizo dificil respirar 0 1 2 3
Se me hizo dificil tomar la iniciativa para hacer 0 1 2 3
cosas
Reaccioné exageradamente en ciertas 0 1 2 3
situaciones
Senti que mis manos temblaban 0 1 2 3
Senti que tenia muchos nervios 0 1 2 3
Estaba preocupado por situaciones en las cuales | O 1 2 3
podia tener panico o en las que podria hacer el
ridiculo
Senti que no tenia nada porque vivir 0 1 2 3
Noté que me agitaba 0 1 2 3
Se me hizo dificil relajarme 0 1 2 3
Me senti triste y deprimido 0 1 2 3
No toleré nada que no me permitiera continuar 0 1 2 3
con lo que estaba haciendo
Senti que estaba a punto de panico 0 1 2 3
No me pude entusiasmar por nada 0 1 2 3
Senti que valia muy poco como persona 0 1 2 3
Senti que estaba muy irritable 0 1 2 3
Senti los latidos de mi corazon a pesar de no 0 1 2 3
haber hecho ningun esfuerzo fisico
Tuve miedo sin razén 0 1 2 3
Senti que la vida no tenia ningun sentido 0 1 2 3
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En DASS-21 a cada dominio pertenecen siete preguntas, al dominio depresion:
3,5,10,13,16,17,21, al dominio ansiedad: 2,4,7,9,15,19,20 y al dominio estrés:
1,6,8,11,12,14,18.

Los resultados de la suma de puntaje son:

Estrés Ansiedad Depresion

0-7: Normal 0-3: Normal 0-4: Normal

8-9: Leve 4-5: Leve 5-6: Leve

10-12: Moderado 6-7: Moderado 7-10: Moderado

13-16:Severo 8-9:Severo 11-13:Severo

+17: Muy Severo +10: Muy Severo +14: Muy Severo
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Anexo 2.2: Consentimiento Informado

Consentimiento Informado para Participantes de Investigacion
El propdsito de esta ficha de consentimiento es proveer a los participantes en esta
investigacidn con una clara explicacion de la naturaleza de la misma, asi como de su rol en ella como

participantes.

La presente investigacion es conducida por Ignacio Valencia Mercado la Universidad Catdlica de

Santa Maria. La meta de este estudio es: Determinar el efecto que tiene el rocoto (Capsicum pubescens)

en el estado de animo, estrés y la ansiedad.

Para poder participar del estudio debe cumplir con los criterios de inclusidon y no debe de tener
ningun criterio de exclusion, para que sepamos si es elegible ha debido de responder una pequefia
encuesta sobre la frecuencia de consumo de rocoto, kétchup y otros habitos. Si ain no lo ha hecho,
deberia hacerlo antes de proseguir con el documento.

Si usted accede a participar en este estudio, se le colocara aleatoriamente en uno de los dos
grupos siguientes, grupo rocoto, en el cual ira consumiendo cada dia lo equivalente a 5 ml de kétchup,
en la cual seran diluidas diferentes concentraciones de extracto seco de rocoto disuelto en agua, estas
diferirdn segun los dias, ya que sera en orden creciente las concentraciones a recibir. El otro grupo sera
de placebo, el cual sélo recibird kétchup. Sea en el grupo que fuere deberad ingerir los 5 ml, antes de su
almuerzo de cada dia, que se le proporcionaran en menos de 2 bocados y sin mezclarlo con algo,
seguidamente podrad ingerir agua o cualquier alimento que desee.

Debido a que en la encuesta previa se ha rechazado el hecho de que tenga una enfermedad
previamente diagnosticada, incluyendo antecedentes de gastritis, Ulcera, epigastralgia e inflamacion de
cualquier parte del sistema digestivo y de que esté embarazada o en periodo de lactancia, y ademas se
ha comprobado que ha comido antes el rocoto o kétchup sin ninglin problema, este estudio no presenta
mayor riesgo para su salud. Ademas el rocoto y su principio han sido usados en multiples estudios
tanto en humanos como animales, sin presentar complicaciones importantes. Es posible que sienta
ardor en la boca, caracteristico de la sensacién que produce el rocoto, si es que se llega a presentar
algln otro signo o sintoma que cree que esta relacionado al estudio, le solicitamos avisarnos.

La participacién es este estudio es estrictamente voluntaria. La informacion que se recoja sera
confidencial y no se usard para ningun otro propdsito fuera de los de esta investigacidn. Sus respuestas
al cuestionario y a la entrevista seran codificadas usando un numero de identificaciéon y por lo tanto,
seran andnimas. Asi mismo no se publicaran datos sensibles de los participantes o de su institucién.

Si tiene alguna duda sobre este proyecto, puede hacer preguntas en cualquier momento
durante su participacion en él a los investigadores que se les haya asignado, para lo cual ellos deberan
de darles alguna forma de contacto. Igualmente, puede retirarse del proyecto en cualquier momento sin
que eso lo perjudique en ninguna forma, siempre avisando a los investigadores. Si alguna de las
preguntas durante la entrevista le parecen incdmodas, tiene usted el derecho de hacérselo saber al
investigador o de no responderlas. En caso de que usted tenga alguna duda sobre la investigacion o
sobre algun efecto observado por la toma de preparacion en base a rocoto, puede comunicarse con la
Presidenta del Comité Institucional de ética de la investigacion de la Universidad Catdlica de Santa
Maria: Dra. Agueda Mufioz del Carpio Toia Celular 987741348
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Desde ya le agradecemos su participacion.

Acepto participar voluntariamente en esta investigacion, conducida por Ignacio Valencia Mercado. He
sido informado (a) de que la meta de este estudio es Determinar el efecto que tiene el rocoto (Capsicum
pubescens) en el estado de animo, estrés y la ansiedad.

Me han indicado también que tendré que realizar las indicaciones expuestas antes en el
documento.

Reconozco que la informacidén que yo provea en el curso de esta investigacion es estrictamente
confidencial y no serd usada para ningln otro propdsito fuera de los de este estudio sin mi
consentimiento. He sido informado de que puedo hacer preguntas sobre el proyecto en cualquier
momento y que puedo retirarme del mismo cuando asi lo decida, sin que esto acarree perjuicio alguno
para mi persona.

Entiendo que una copia de esta ficha de consentimiento me serd entregada, y que se me
informard sobre los resultados de este estudio via electrénica (correo) y en la presentacion de éste,
cuando éste haya concluido.

Nombre del Participante Firma del Participante Fecha
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