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RESUMEN

En la presente investigacion se propuso determinar la actividad cicatrizante
y antiinflamatoria, del extracto hidroalcohdlico y aceite esencial de hojas y
tallos de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” en ratas albinas
rattus novergicus variedad sprague dawley. La obtencion del extracto
hidroalcohdlico se realiz6 mediante método de percolacion, la del aceite
esencial mediante destilacion por arrastre de vapor. Se utilizaron 18 ratas
albinas machos divididos en 3 grupos incluyendo el grupo control, para
ambas determinaciones. Para la valoracion del efecto cicatrizante se uso el
método de "lesién inducida por corte en ratas", luego se procedio al
tratamiento diario con el extracto hidroalcohdlico y aceite esencial via topica
sobre la herida. Para medir el efecto antiinflamatorio, se usé el método de
edema subplantar inducido por carragenina, generando inflamacién aguda,
para luego tratarlas con el extracto hidroalcohdlico y aceite esencial, el
edema producido se midié con el instrumento manual Vernier. Los
resultados fueron procesados estadisticamente con pruebas de
normalidad, Kruskal Wallis, Mann-Whitney ANOVA, esfericidad de Mauchly
y Tukey, revelando una medida media de 12,17 dias para el efecto
cicatrizante en el grupo control, 5,83 dias para el extracto hidroalcohélico y

8,83 dias para el aceite esencial.
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En cuanto al efecto antiinflamatorio, se registraron medidas medias de 4,88
mm, 4,52 mm y 5,03 mm para el grupo control, extracto hidroalcoholico y
aceite esencial respectivamente. Se concluye que el extracto
hidroalcoholico y el aceite esencial de Leucheria daucifolia presentan
actividad cicatrizante, pero una actividad antiinflamatoria estadisticamente

no significativa en ratas.

Palabras clave: Leucheria daucifolia, cicatrizaciéon, antiinflamatorio
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ABSTRACT

In the present investigation, it was proposed to determine the healing and
anti-inflammatory activity of the hydroalcoholic extract and the essential oil
of leaves and stems of Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” in
albino rats rattus novergicus variety sprague dawley. The hydroalcoholic
extract was obtained by percolation method, the essential oil by steam
distillation. 18 male albino rats divided into 3 groups, including the control
group, were used for both determinations. To evaluate the healing effect,
the "cut-induced injury in rats" method was used, then daily treatment was
carried out with the hydroalcoholic extract and essential oil topically on the
wound. To measure the anti-inflammatory effect, the subplantar edema
method induced by carrageenan was used, generating acute inflammation,
and then treating them with the hydroalcoholic extract and essential oil, the
edema produced was measured with the Vernier manual instrument. The
results were statistically processed with normality tests, Kruskal Wallis,
Mann-Whitney ANOVA, Mauchly and Tukey sphericity, revealing an
average measurement of 12.17 days for the healing effect in the control
group, 5.83 days for the hydroalcoholic extract. and 8.83 days for the

essential oil.
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Regarding the anti-inflammatory effect, average measurements of 4.88
mm, 4.52 mm and 5.03 mm were recorded for the control group,
hydroalcoholic extract and essential oil respectively. It is concluded that the
hydroalcoholic extract and the essential oil of Leucheria daucifolia present
healing activity, but a statistically non-significant anti-inflammatory activity

in rats.

Keywords: Leucheria daucifolia, healing, anti-inflammatory
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INTRODUCCION

En la actualidad el uso de las plantas medicinales, es la eleccion
de muchas personas para poder tratar algunas, patologias fisicas que los
aguejan. Y mas si hablamos de las zonas rurales donde en su gran
mayoria adolece de un sistema de salud que pueda suplir todas sus
necesidades.

Es por eso que aquellas zonas son donde siguen sus tradiciones
medicinales, dejado por sus antepasados, usando hierbas, animales o
minerales de su zona para calmar sus malestares o tratar sus
enfermedades; por ello en el presente trabajo de investigacion viendo la
necesidad de corroborar si el uso de una de estas plantas tiene base
cientifica.

La Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “SASAWI” es usada por
los pobladores de, pueblos como Candarave, Huaytire, Japopunco,
Vilacota, y zonas rurales aledafias pertenecientes a la zona alto andina
de nuestra region de Tacna, extendiendo su uso también en zonas alto

andinas de la region de Puno.



Esta planta es usada para desparasitar alpacas, dolor de cabeza, fiebre,
infeccion de rifiones y tos. Segun la revista NUESTRAS PLANTAS
MEDICINALES en las comunidades de Pitumarca, Cusco. Publicado en
el afio 2019 por el centro de desarrollo y medio ambiente * .

Por los pobladores de la region alto andina de Tacna es usada
para tratar los resfrios, tos, y dolores estomacales. Llegando a atenuar
de alguna manera su malestar, por la falta de servicio de salud que
aqueja en esas zonas.

La actividad cicatrizante y antiinflamatoria de muchos extractos
obtenidos de plantas medicinales utilizada como antirreumatica,
antiartritica y en el tratamiento de inflamaciones intestinales, de garganta
y oido parece ligada reiteradamente a la presencia de taninos y
flavonoides en sus extractos %2 .

Durante varios afios de investigacion se ha demostrado que
diversas plantas poseen distintas actividades medicinales tales como:
antifangicas, antimicrobianas, fotoprotectoras, entre otras. Si una planta
ha sido utilizada tradicionalmente para tratar la tos, bronquitis, reumas o
Ulceras de la piel, puede ser un indicativo de que esta planta tenga
propiedades cicatrizantes y la misma debe ser analizada para corroborar

los saberes ancestrales de los pueblos andinos .



Por ello en el presente trabajo utilizando el extracto
hidroalcoholico y el aceite esencial de las hojas y tallos de la Leucheria
daucifolia (D. Don) Crisci “SASAWI”, comprobaremos su actividad
cicatrizante y antiinflamatoria in vivo, inducida en ratas albinas rattus
novergicus var. sprague dawley. Para asi dar sustento cientifico a su uso
a los pobladores de la region, también dar pie a que futuros
investigadores puedan buscar mas propiedades medicinales y ampliar

nuestro catalogo de plantas medicinales de nuestra region y del Peru.



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION

1.1. DESCRIPCION DEL PROBLEMA

La poblacion rural en su mayoria recurre al uso de
plantas medicinales y medicamentos herbarios por su bajo
costo, y su facil acceso para la Atencion Primaria de su Salud.
Siendo en la actualidad la cicatrizacibn de heridas e
inflamacion uno de los problemas mas comunes y recurrentes
gue aquejan a las personas, este malestar es una llamada de
atencioén o alerta del cuerpo, que si no es tratada pude producir
dafios celulares y al tejido, por tal motivo es necesario buscar
alternativas o soluciones.

Los AINES, también conocidos como antiinflamatorios
no esteroideos, son los farmacos mas conocidos y usados por
los pobladores de las zonas rurales, por sus propiedades

antiinflamatorias, antifebriles y analgésicas.



Para lidiar con la inflamacion, es necesario utilizar los AINES;
por ejemplo, naproxeno, salicilatos, ketoprofeno, diclofenaco,
entre otros. Sin embargo, algunos de estos tratamientos
pueden producir efectos secundarios no deseables ® .

Los AINES tienen efectos adversos, especialmente en
el aparato digestivo. causando Ulceras en el estdbmago y
duodeno, que pueden llegar a sangrar, el 30% de las muertes
por Ulceras complicadas son causadas por los AINES. 56

Una herida implica una interrupcidon en la estructura
normal de los tejidos’, seglin su gravedad, pueden amenazar
la vida del paciente. Por tanto, es crucial abordarlas
rapidamente mediante una limpieza y desinfeccion
meticulosa®.

El enfoque convencional de tratar heridas involucra el
uso de antisépticos, tiras emplasticas y apoésitos para lograr
una cicatrizacion rapida y restaurar la superficie dafiada. Sin
embargo, en algunas situaciones, a pesar del manejo
adecuado, las heridas pueden tardar en cicatrizar y propiciar
infecciones, requiriendo tratamientos mas complejos con
consecuencias estéticas y afectaciones tanto para el paciente

como para el personal médico.



En busca de alternativas, se exploran opciones accesibles en
areas rurales, menos invasivas y dolorosas, que ahorren
tiempo y esfuerzo al personal de salud y reduzcan el uso de
recursos.®

Los paises de nuestro continente son multiétnicos y
multiculturales, y en nuestro pais los pueblos indigenas
enfrentan la discriminacion y exclusion. evidenciandose mas
en el area de salud.®

Por eso en el Perq, el uso de plantas medicinales es
muy comun sobre todo en zonas de escasos recursos o
lugares alejados de la ciudad, por ello los pobladores las usan
para tratar sus enfermedades.

El estudio fitoquimico en las plantas, es una prueba
preliminar en la investigacion que permite la identificacion
cualitativa de los principales grupos quimicos para guiar el
aislamiento de aquellas de mayor interés, el principio activo el
componente al cual se le atribuye la actividad farmacoldgica,

bioldgica o toxica de la planta. 1©



El interés por estudiar la planta Leucheria daucifolia (D.
Don.) Crisci surge a partir de la observacion de su uso
tradicional en distintas zonas de nuestro pais utilizados para
malestares por gripe, tos, dolores estomacales 1%, hemorragias
genitales en mujeres'?. El conocimiento empirico dado por
nuestros antepasados, nos lleva a buscar una validez
cientifica, por lo tanto, consideramos que el estudio de esta
planta permitirA darle uso como terapia alternativa para la
atencion primaria de salud de la poblacion con bajos recursos
econdémicos y aguellos que no cuentan con establecimientos

de salud cerca.



1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

1.2.1. Problema principal

¢ Tiene actividad cicatrizante y antiinflamatoria, el
extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial de hojas y
tallos de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci
“sasawi”’, en ratas albinas rattus novergicus var.

sprague dawley?

1.2.2. Problemas secundarios

o ¢ Tiene actividad cicatrizante y antiinflamatoria el extracto
hidroalcoholico de hojas y tallo de Leucheria daucifolia (D.
Don) Crisci “sasawi” en ratas albinas rattus novergicus var.

sprague dawley?

o ¢ Tiene actividad cicatrizante y antiinflamatoria el aceite
esencial de hojas y tallo de Leucheria daucifolia (D. Don)
Crisci “sasawi’ en ratas albinas rattus novergicus var.

sprague dawley?



e ¢Tiene el extracto hidroalcohdlico mayor actividad
cicatrizante y antiinflamatoria que el aceite esencial de
hojas y tallo de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci
“sasawi” en ratas albinas rattus novergicus var. sprague

dawley?

1.3. JUSTIFICACION E IMPORTANCIA DE LA INVESTIGACION

Segun reportes del MINSA, en nuestro pais existen alrededor
de 20000 especies de plantas a las que se cree que tienen
propiedades medicinales. Sin embargo, esta accion medicinal en la
mayoria de los casos carece de sustento cientifico, por lo que se
debe utilizar y consumir con precaucién ya que puede resultar
perjudicial para la salud.?

El objetivo del presente trabajo es dar a conocer nuevas
propuestas de origen natural, utilizando los metabolitos presentes
en la planta.

Segun opinién del especialista Dr. Oswaldo Salaverry G.
refirid que la investigacién cientifica sobre las plantas medicinales

es una necesidad.!3



En el libro “El COVID - 19 y las olas epidémicas en una
comunidad andina”, publicado en el afio 2020; se realizé un estudio
social donde se evidencia el uso folclérico de la planta en estudio,
que ha ido pasando de generacién en generacion.*

Por eso es necesario comprobar la actividad cicatrizante y
antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico y aceites esenciales de
las hojas y tallos de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi”,
siendo una investigacion conveniente con la finalidad de aumentar
la evidencia cientifica, proporcionando un aporte para los

pobladores sobre los beneficios que proporciona la especie vegetal.

1.4. ALCANCES Y LIMITACIONES

La presente investigacion se orient6 hacia la evaluacion de
las propiedades cicatrizantes y antiinflamatorias del extracto
hidroalcohdlico y al aceite esencial extraidos de las hojas y tallos de
Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci "Sasawi" en ratas albinas. Se
explord la posibilidad de que estos elementos puedan ofrecer una

alternativa de tratamiento para la comunidad.
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Es crucial sefialar que en el transcurso de esta
investigacion no se llevo a cabo la marcha fitoquimica. Esta decision
se sustenta en el contexto particular de las fechas en las cuales se
ejecuto el procedimiento, caracterizadas por la reciente reapertura de
los laboratorios tras las restricciones derivadas de la pandemia. Esta
limitacibn como consecuencia de esta circunstancia social afecto la
disponibilidad y accesibilidad a los recursos necesarios para la
realizacion de la mencionada marcha fitoquimica, aspecto que se
reconoce como una restriccion metodologica que podria haber
aportado informacion adicional al estudio. Sin embargo, se enfatiza
gue la ausencia de este procedimiento especifico no disminuye la
validez ni el alcance de las conclusiones obtenidas en el presente
trabajo, sino que se presenta como un componente propio de las

condiciones presentes en el periodo de desarrollo de la investigacion.
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1.5. OBJETIVOS

1.5.1. Objetivo general

Determinar la actividad cicatrizante y antiinflamatoria, del
extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial de hojas y tallos
de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi”, en ratas

albinas rattus novergicus var. sprague dawley

1.5.2. Objetivos especificos

e Determinar la actividad cicatrizante y antinflamatoria, del
extracto hidroalcohdlico de hojas y tallo de Leucheria
daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” en ratas albinas rattus
novergicus var. sprague dawley.

e Determinar la actividad cicatrizante y antiinflamatoria, del
aceite esencial de hojas y tallo de Leucheria daucifolia (D.
Don) Crsisci “sasawi” en ratas albinas rattus novergicus
var. sprague dawley.

e Comparar la actividad cicatrizante y antiinflamatoria, del
extracto hidroalcohdlico con el aceite esencial de hojas y
tallo de Leucheria daucifolia (D. Don) Crsisci “sasawi’ en

ratas albinas rattus novergicus var. sprague dawley.
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1.6. HIPOTESIS

1.6.1. Hipotesis alterna
Ha: El extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial de hojas y
tallos de Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “sasawi”,
tiene actividad cicatrizante y antiinflamatoria en ratas

albinas rattus novergicus var. sprague dawley.

1.6.2. Hipoétesis nula:
Ho: El extracto hidroalcoholico y el aceite de hojas y tallos de
Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” no tiene
actividad cicatrizante y antiinflamatoria, en ratas albinas

rattus novergicus var. sprague dawley.

1.7. VARIABLES

1.7.1. Variable independiente
Extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial de hojas y tallos

de Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “sasawi”

13



1.7.1.1. Indicadores
- Concentracion de los preparados extracto
hidroalcohdlico al 100% obtenido por percolacion.
- El aceite esencial al 100% obtenido por arrastre de

vapor.

1.7.2. Vvariable dependiente

Actividad Cicatrizante y Antinflamatoria

1.7.2.1. Indicadores

El tiempo en dias de cicatrizacion de las heridas
cortantes.

- Escala ordinal de valoracion

- La medicion con el instrumento manual vernier de
la inflamacién del edema provocado.

- Eltiempo en horas de la inflamacion inducida.

14



1.7.3. Operacionalizacion de las variables

Tabla 1. Operacionalizacion de variable independiente

VARIABLE DEFINICION DEFINICION OPERACIONAL INDICADORES ESCALADE | INSTRUMENTO
CONCEPTUAL MEDICION
Extracto E?<tractos L Extracto hidroalcohdlico, Concentracion
hidroalcohdlico H|droalcohol|co:°, .son obtenido mediante dgl extract(?'
y aceite extractos liquidos percolacién alcohdlica a partir hidroalcoholico
esencial de concgntrados, de 50 gramos de hojas y al 100%
hojas y tallos obtenldgs de la tallos previamente triturados,
de Leucheria extraccion de una obteniéndose al 100% de su
£ | daucifolia (D. planta o parte de ella, concentracion. Concentracion - Cuantitativa - Volumetria
Z Don.) Crisci utilizando como del aceite
g “Sasawi” SO|Ve'12e alcohol_ y Aceite esencial al 100%, esencial al
L agua.’ Los ace|jc('as obtenido mediante destilacion 100%
o esenc!ales, también por vapor a partir de 1000
pd CO”OC!dOS como gramos de las hojas y tallos
esencias, aceites de la planta fresca,
volatiles o aceites
etéricos, son
productos naturales
formados por varios
compuestos
volatiles.16

Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 2 . Operacionalizacion de variable dependiente

m-2m=—0OzZ2mTmOo

DEFINICION ESCALA DE INSTRUMENTO
VARIABLE CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL INDICADORES MEDICION
CICATRIZACION Se realizé el corte en el - El tiempo en dias.
Comprende una serie de primer tercio dorsal _
procesos encaminados a escapular de 1 cm, al eje - Escala ordinal de - Escala ordinal
o reparar el dafio de una transversal de la rata, valoracion de valoracion.
Actividad . L
S herida. incisiones poco profundas
cicatrizante y . o
hasta producir un leve - Cuantitativa

antiinflamatoria

INFLAMACION
Respuesta del cuerpo
ante  agresiones  del

exterior, presentan
signos como calor, dolor,
edema 'y rubor, vy
disminucion de

funcionalidad.1”

sangrado, sin afectar el

musculo.

La soluciéon de Carragenina
1% se inyectdé 0,1 ml en la
aponeurosis plantar de la
pata trasera de la rata.

- La mediciéon con el
vernier.

- El tiempo en horas.

- Vernier

Fuente: Elaboracion propia
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES DEL ESTUDIO

2.1.1. Antecedentes internacionales

Cortés (2020) llevé a cabo una investigacion en Puebla,
México, titulada "Determinacion del efecto cicatrizante del extracto
de Calendula officinalis L. en sinergia con membranas de acido
polilactico y alcohol polivinilico en heridas posquirargicas de
modelo murino de la cepa Wistar. El objetivo central de su
investigacion fue evaluar y determinar el efecto del extracto de
Calendula officinalis L. en combinacibn con membranas
poliméricas PVA/PLA en el tratamiento de heridas posquirdrgicas
en ratas de la cepa Wistar. La poblacién de estudio consistio en 13
ratas de la cepa Wistar. Para la extraccion del extracto etandlico,
se utilizé el equipo Soxhlet. Los resultados principales de la
investigacion indicaron que el andlisis estadistico del progreso de
la cicatrizacion in vivo en ratas Wistar de los extractos EAMC
(extracto acuoso por método convencional), EEAM (extracto
etandlico asistido por microondas) y EAAM (extracto acuoso
asistido por microondas), utilizados individualmente, incrementaron

la velocidad de cicatrizacién y optimizaron el resultado final.12



En el estudio realizado por Andrade et al. en 2019 en
Riobamba, Ecuador, titulado "Evaluacion de la Actividad
Antiinflamatoria de Aristeguietia Glutinosa en Ratones Mus
Musculus”, el objetivo central fue evaluar, mediante ensayos
biolégicos "in vivo" en ratones Mus musculus, la actividad
antiinflamatoria del extracto diclorometano-metanol de Aristeguietia
glutinosa. La poblacion de estudio consisti6 en 66 ratones Mus
musculus machos. Para evaluar la actividad antiinflamatoria, se
utilizaron los métodos de edema plantar y air pouch, empleando
carragenina como agente irritante. Los resultados principales
revelaron que, en ambos métodos el extracto de Aristeguietia
Glutinosa produjo una reduccién significativa de la inflamacion,
siendo mas pronunciado en los ratones tratados a la concentracion

de 30mg/kg.1?

En la investigacion realizada por Vargas en 2017 en
Riobamba, Ecuador, titulada "Determinacion de la Actividad
Antiinflamatoria de Campyloneurum Amphostenon Mediante
Inhibicion de Edema Plantar Inducido por Carragenina en Ratas
Rattus Norvegicus"”, el objetivo principal fue determinar la actividad
antiinflamatoria del extracto etanolico de Campyloneurum

amphostenon.
18



2.1.2.

La poblacion de estudio consistio en lotes de cuatro ratas utilizadas
para cada ensayo de evaluacion de la actividad antiinflamatoria. La
actividad antiinflamatoria del extracto blando se evalué mediante el
meétodo de induccion de edema plantar por carragenina, utilizando
dosis de 300 mg/kg, 100 mg/kg y 25 mg/kg. Se tomo6 como control
positivo diclofenaco sédico a una dosis de 100 mg/kg. Los
principales resultados indicaron que el extracto etandlico blando de
los rizomas de Campyloneurum amphostenon presenté actividad

antiinflamatoria a diferentes concentraciones.

Antecedentes nacionales

En la investigacion llevada a cabo por Soto en 2018 en
Lima, titulada "Actividad analgésica y antiinflamatoria del extracto
hidroalcoholico de hojas y tallos de Leucheria daucifolia (D. Don.)
Crisci “Churoq wasin” en ratones, el objetivo central fue evaluar la
actividad analgésica y antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico
de hojas y tallos de la Leucheria daucifolia. La poblacién de estudio
consistio en 49 ratones albinos. Para determinar el efecto
antiinflamatorio, se emple6 el método de edema auricular utilizando
un agente irritante xilol al 6% diluido en acetona, aplicado en el

pabellon auricular del raton.
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Los resultados principales revelaron que el extracto hidroalcohdlico
de hojas y tallos de Leucheria daucifolia, en cuanto a la actividad
antiinflamatoria, la crema del extracto al 2% mostré un porcentaje
de inhibicion de la inflamacién del 48,7%, comparable al efecto de

la hidrocortisona 1% y el diclofenaco 1%.%°

En la investigacion realizada por Turpo en 2015 en
Arequipa, titulada "Evaluacion de la Actividad Antibacteriana In
Vitro del Extracto Acuoso de Hojas de Sasahui “Leucheria
daucifolia (D. Don) Crisci” frente a Staphylococcus aureus ATCC
25923 y Escherichia coli ATCC 25922", el objetivo principal fue
evaluar la actividad antibacteriana in vitro del extracto acuoso de
hojas de sasahui Leucheria daucifolia frente a las mencionadas
bacterias. La poblacion de estudio se constituyé por las placas de
agar Mdueller Hinton que contenian las cepas reactivadas de
Staphylococcus aureus ATCC 25923 y Escherichia coli ATCC
25922. El porcentaje de rendimiento del extracto acuoso de hojas
de sasahui obtenido por el método de decoccién fue determinado y

fue del 24.44%. 21
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Las conclusiones indicaron que se evalu6 la actividad
antibacteriana in vitro del extracto acuoso de hojas de sasahui
"Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci" frente a Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y Escherichia coli ATCC 25922, confirmando
gue el sasahui tiene actividad bactericida y bacteriostética frente a

las bacterias mencionadas anteriormente.?!

En la investigacion llevada a cabo por Cervantes et al. en
2015 en Tacna, titulada "Actividad Cicatrizante de Grindelia
boliviana (Chiri-Chiri), en Ratas Albinas Rattus Novergicus Var.
'‘Sprague Dawley™, el objetivo principal fue evaluar el efecto
cicatrizante de las hojas de la planta Grindelia boliviana Rusby
(Chiri chiri) en sus preparaciones en aceite esencial, extracto
alcohdlico y extracto acuoso. La poblacion de estudio consto de 30
especimenes de ratas albinas "Rattus novergicus" variedad
Sprague Dawley de seis meses de edad, distribuidos en 6 para el
pre ensayo y 24 para el experimento. Se utilizé el método de
incision de herida en el lomo de la rata, observando y evaluando

diariamente los grupos experimentales. %2
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Los resultados principales indicaron que la aplicacion de la planta
Grindelia boliviana (Chiri-Chiri), en forma de gel con aceite
esencial, extracto alcohdlico y extracto acuoso, logré tener un
mayor efecto cicatrizante sobre las heridas producidas en las ratas.
Las conclusiones vinculadas a los objetivos afirmaron que la
Grindelia boliviana tiene un efecto cicatrizante destacado sobre las
heridas, siendo las formas de extracto alcohdlico y aceite esencial

los tratamientos que mas favorecen la cicatrizacion.??

Se llevaron a cabo busquedas en las bases de datos de Google
Académico, PubMed, Scopus y Scielo. Dada la limitada disponibilidad
de evidencia a nivel nacional, este estudio contribuird

significativamente al cuerpo de conocimiento cientifico.
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2.2. BASES TEORICAS

2.2.1.

2.2.2.

Herida

La discontinuidad celular anatémica, también conocida como
alteracién de las estructuras anatomicas y funcionales debido a
un trauma, representa el espacio donde ocurre esta interrupcion.
Se distinguen dos tipos de heridas: las agudas, que no siguen
un proceso organizado de reparacién y generalmente sanan en
1-2 semanas; y las cronicas, que no siguen un proceso de
reparacion ordenado o0 no restablecen completamente la
integridad anatomica y funcional, persistiendo durante meses o

incluso afos.23-26

Cicatrizacion

Es una curacion que implica una secuencia de
procedimientos destinados a restaurar el dafio. La recuperacion
de una herida constituye un proceso dindmico que implica la
colaboracién de diversos mecanismos que operan de manera

sinérgica e interactiva.l’
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2.2.2.1. Fases de la cicatrizacién

El proceso de cicatrizacion se compone de varias fases
esenciales. En la fase de coagulacion, que dura
aproximadamente 15 minutos, se forma un coagulo para
detener la hemorragia y activar la respuesta celular. La
fase inflamatoria, que se extiende hasta seis dias, implica
la movilizacion de células inflamatorias, como los
neutrofilos y macréfagos, que eliminan bacterias y tejido
muerto. La fase proliferativa se centra en la formacién de
una barrera protectora y la generacion de tejido de
granulacién, promoviendo la regeneracion del tejido. La
fase de maduracion y remodelado, que puede durar hasta
2 afos, se caracteriza por la epitelizacion, aumento de la
fuerza en la piel y reorganizacion del colageno, pasando
de tipo Ill a tipo I. Es crucial que este proceso no se
interrumpa, ya que interrupciones pueden generar

cicatrizaciones crénicas y complicaciones.?’-30
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2.2.2.2.

Tipos de cicatrizacion:

. Cicatrizacion ideal: es aquella que devuelve Ila

normalidad anatémica y funcional, sin cicatriz externa,

cuyo Unico modelo en humanos es la cicatrizacion fetal.3!

. Cicatrizacion aceptable: aquella que deja cicatriz, pero

devuelve la integridad anatémica y funcional.3!

. Cicatrizacion minima: como aquella que deja cicatriz y

gue devuelve la integridad anatomica sin lograr buenos
resultados funcionales y que por lo tanto recurren con

frecuencia, también conocida como cicatriz inestable. 31

. Cicatrizacion ausente: como aquella en la cual no se

logra restaurar la integridad anatomica ni funcional, que

seria la Ulcera cronica.’t

. Cicatrizacion patoldgica: aquella en la que existe una

sobreproduccion del tejido cicatricial debido a un
desbalance entre la sintesis y degradacién de la matriz
extracelular, en favor de la primera; que determina una
cicatriz sintomatica, solevantada, roja, indurada o
contraida, que puede llevar a problemas funcionales y

estéticos al paciente.3!
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2.2.3. Inflamacion

La inflamacibn es la respuesta del sistema
inmunologico de un organismo ante el dafio en sus células y
tejidos vascularizados, ocasionado por patégenos bacterianos
u otros factores bioldgicos, quimicos, fisicos o mecanicos.
Aunque puede resultar dolorosa, la inflamacion suele ser una
reaccion reparadora, implicando un significativo desgaste de
energia metabdlica. Este proceso desempefia un papel crucial
en la defensa del cuerpo contra agresores externos y en la
restauracion del tejido afectado.3?

Los cinco principales signos de la inflamacién, segin
Virchow, incluyen dolor, enrojecimiento, aumento de la
temperatura, edema 'y pérdida funcional. Estas
manifestaciones se originan por la acumulacién de leucocitos,
proteinas plasmaticas y componentes sanguineos en areas de
tejido extravascular, donde se manifiesta una infeccion o lesion,
ya sea provocada por diversos patégenos o de origen no

infeccioso.33
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2.2.3.1. Mediadores inflamatorios

En diversos casos, la respuesta inflamatoria se
coordina mediante un extenso sistema de mediadores que
forman intrincadas redes reguladoras. Para analizar esta
estructura, resulta beneficioso clasificar estas sefiales en
categorias funcionales, diferenciando entre inductores y
mediadores de la respuesta inflamatoria. Los inductores
son sefiales que inician el proceso, activando sensores
especializados que estimulan la produccion de conjuntos
especificos de mediadores. Estos, a su vez, alteran los
estados funcionales de células, tejidos y d&rganos,
actuando como efectores de la inflamacién, permitiendo
su adaptacién y posterior reparacion ante el dafio causado

por el inductor.3?

2.2.3.2. Fases de la respuesta inflamatoria

Incremento local de flujo sanguineo inducido

Inducido por la liberacion de Oxido nitrico y
prostaglandinas, se genera la vasodilatacion,
evidenciando un aumento en la temperatura y

enrojecimiento.*
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Aumento de la permeabilidad vascular

La contraccion del endotelio celular desencadena este
fendmeno en las vénulas, generando un exudado que
contiene proteinas. Este exudado tiene como
proposito transportar mediadores solubles, como
anticuerpos y proteinas de fase aguda, hacia la
ubicacion de la lesion. Desde el punto de vista clinico,
se observa como edema y aumento de volumen en la

zona afectada.34

Migracion leucocitaria

El exceso de proteinas en el exudado vascular ocasiona
hemoconcentracion y estasis en la zona lesionada, lo que
lleva a la migracién de leucocitos hacia el endotelio de
vénulas y capilares, un proceso denominado migraciéon. La
activacion  del endotelio celular por citocinas
proinflamatorias induce la expresiéon de proteinas llamadas
selectinas en la superficie celular, generando una unién
débil de los leucocitos al endotelio, conocida como

rodamiento. 34
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Citocinas quimiotacticas, productos bacterianos vy
componentes del complemento promueven la llegada de
leucocitos al area afectada. La inflamacion aguda
generalmente involucra neutréfilos, mientras que la
inflamacion cronica incluye células mononucleares y
monocitos, con la migracion regulada por quimiocinas. Esta
respuesta inflamatoria efectiva previene infecciones o

lesiones y facilita la reparacion de tejidos.3*

2.2.3.3. Clasificacion de la inflamacion.

a. Inflamacién aguda
Los procesos de tipo agudo consisten en una respuesta
inmediata que se produce frente al agente lesivo, se
caracteriza por un aumento del flujo sanguineo, alteracién
de la permeabilidad de la microvasculatura y migracion de
leucocitos hasta el foco de lesion.3® El resultado de todo ello
es el acumulo de un fluido rico en proteinas, fibrina y
leucocitos. En los primeros 10 — 15 minutos se produce una
hiperemia por dilatacién de arteriolas, vénulas y apertura de

los vasos de pequefio calibre. 36
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Tras esta fase aumenta la viscosidad de la sangre, lo que
reduce la velocidad del flujo sanguineo. Al disminuir la
presion hidrostatica en los capilares, la presion osmatica del
plasma aumenta, y en consecuencia un liquido rico en
proteinas sale de los vasos sanguineos originando el

exudado inflamatorio.3®

. Inflamacion crénica

Se refiere a una duracién prolongada (semanas 0 meses) en
la que se observa tanto destruccion tisular como intentos de
curacién. Puede surgir como consecuencia de una
inflamacion aguda o empezar de manera insidiosa, a
menudo sin sintomas evidentes (como se evidencia en la
artritis ~ reumatoide,  aterosclerosis, tuberculosis vy
neumopatias crénicas). Al igual que en la inflamacion aguda
donde los neutréfilos son las células mas importantes, en la
inflamacion cronica, los macrofagos toman un papel central,
especialmente por la gran cantidad de sustancias

biolégicamente activas que pueden secretar. 37
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Los macrofagos también inducen apoptosis en células
inflamatorias y fagocitosis, acciones cruciales para lograr
una resolucion exitosa. Son una fuente importante de
proteinas involucradas en la resolucién. Controlar estas
células durante la inflamacién aguda puede ser crucial para
determinar si la lesion se resuelve o el proceso se vuelve

cronico.?’

2.2.4. Estudio botanico de la especie vegetal

2.2.4.1. Taxonomia de la especie vegetal Leucheria daucifolia

(D. Don.) Crisci “Sasawi”

Division: MAGNOLIOPHYTA
Clase: MAGNOLIOPSIDA
Subclase: ASTERIDAE
Orden: ASTERALES
Familia: ASTERACEAE
Género: Leucheria
Especie: Leucheria daucifolia (D. Don.)Crisci

Nombre Vulgar: Sasawi 2°
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2.24.2.

2.2.4.3.

Descripcion

Hierba de 15-25 cm de alto y 20-30 cm de cobertura, tallo
delgado y flexible. Hojas dispuestas en roseta desde la
base. Hojas de 5-8 cm de largo. Inflorescencia terminal en
cimas capituliformes. Flores blancas, con céliz plumoso,
corola bilabiada. Fruto aquenio.38

Esta especie se distingue por sus hojas suaves, que son
profundamente partidistas, con una vena media plana,

grande capitula y un largo vilano plumoso.3°

Héabitat y distribucion

Esta especie se encuentra en la ubicaciéon geogréafica mas
al norte dentro de su género y es la Unica que habita en
Bolivia y Perd. Su presencia se registra en diversas
regiones, como Ancash, Arequipa, Cusco, Huancavelica,
Junin, Lima, Moquegua, Pasco, Puno en Peru, y
Cochabamba, La Paz, Oruro y Potosi en Bolivia. Aunque
también se ha mencionado su existencia en el norte de
Chile, consideramos que esta especie es exclusiva de

Bolivia y Perq. 39

32



Su habitat abarca los Andes y la Puna, creciendo en
laderas rocosas, entre y debajo de rocas, y ocasionalmente
en humedales (vegas), a altitudes que oscilan entre 3,800

y 5,100 metros sobre el nivel del mar.3?

El clima es templado frio con vientos helados y abundante
neblina. La presencia de riachuelos o pozos de agua en
escasa temperatura, comunmente con diferencias de 20-
30°C entre las temperaturas maximas del dia y las heladas

nocturnas.4°

2.2.4.4.Usos tradicionales

a. La leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “sasawi” junto con
el Senecio violifolius Cabrera “mamanlipa” es usado como

antiparasitario para el ganado.**

b. Utilizado por la poblacion cuando manifiestan dolores
estomacales causados por el frio caracteristico de la
zona; también se utiliza para aliviar malestares por gripe
y tos.1?

c. Para el tratamiento de enfermedades como bronquitis

verminosa, resfrio en camélidos domésticos.?
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d. Capacidad de estimular o promover la menstruacion,

reumatismo??, manchas en la piel.3®

2.2.4.5. Composiciéon quimica de Leucheria daucifolia (D. Don)

Crisci”

Turpo E (2015) en su estudio realizado sefiala que el
extracto acuoso de hojas de sasahui “Leucheria daucifolia
(D. Don) Crisci” obtenido por el método de decoccién
evidencio la presencia de taninos, flavonoides, azUcares
reductores y alcaloides?!; ademas, Chukiwanka L (2017)
indica que el extracto metabdlico contiene flavonoides y

gue el tipo de flavonoide mayoritario es la malvidina.*3

Wong et al. (2022) en trabajo de investigacién corroboran
la presencia de metabolitos secundarios como compuestos
fendlicos, flavonoides, taninos, alcaloides,

antraquinonas.*
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A. Flavonoides

Los flavonoides, presentes en todas las partes de las
plantas, conforman una categoria extensamente
distribuida en el reino vegetal. Quimicamente, derivan
de una secuencia C6-C3-C6, con anillos tipo
bencenoide y un heterociclo oxigenado de 3 carbonos,
gue desempefia un papel crucial en sus propiedades
bioldgicas. Principalmente en forma de glicésidos,
estos compuestos poseen alta solubilidad en agua y
disolventes polares debido a la polaridad de sus
estructuras. Los flavonoides exhiben diversas
propiedades terapéuticas, como antibacterianas,
antivirales, antifangicas, antihepatotoxicas,
antiinflamatorias, antioxidantes, antiurémicas,
diuréticas, antiarritmicas y protectoras de la pared
vascular.*>46 Numerosos estudios in vivo e in vitro han
detallado las propiedades antiinflamatorias de los

flavonoides, explorando sus mecanismos de accion.*’
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B. Alcaloides

Constituyen la categoria mas extensa de metabolitos
secundarios en las plantas, presentes en semillas,
raices, corteza y hojas, ya sea en forma libre como
glicésidos o en forma de sales con &cidos organicos.
Los alcaloides, sustancias basicas que contienen
nitrégeno en un sistema ciclico, poseen actividad
farmacolégica y se derivan de aminoacidos como
ornitina, lisina, fenilalanina (o tirosina), triptéfano y
acido antranilico a través de varias reacciones, como
las aldonicas, siendo biosintetizados.*

Desde hace muchos afios es conocido el efecto de los
alcaloides por ejemplo la berberina es antibacterial y
antiinflamatoria; la emetina es emético, antihelmintico
y expectorante; la cocaina es sedante y anestésico; la
codeina es analgésico, sedante e hipnotico; la
estrienina y cafeina son estimulantes; la morfina y

escopolamina tienen actividad sobre el SNC.*8

36



C. Taninos

Los taninos, compuestos fendlicos con masa molecular
entre 500 y 3000, destacan por su capacidad para
precipitar proteinas y celulosa, otorgandoles
propiedades curtientes y astringentes. Interactian con
proteinas salivares y glucoproteinas bucales,
generando un efecto astringente al reducir la
lubricacién salival.#>46

Ubicados en vacuolas celulares de plantas, se dividen
en dos tipos: hidrolizables (solubles en agua y
susceptibles a hidrélisis) y condensados (producen
antocianidinas y catequinas, y se condensan con
proteinas). Exhiben acciones farmacoldgicas, como
antidotos en intoxicaciones, propiedades cicatrizantes,
antidiarreicas, antibacterianas, antifangicas,
analgésicas, antihemorragicas, antioxidantes e
hipocolesterolémicas. ElI sasahui, por ejemplo,
presenta una concentracion de 2,359 mg/mL de
taninos por litro de extracto metandlico segun estudios

anteriores.4546
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2.3.

DEFINICION DE TERMINOS

Inflamacion: desarrollo fisiolégico y defensivo natural del cuerpo
ante agresiones del exterior, presentan signos como calor, dolor,

edema y rubor, ademas de disminucién de funcionalidad.*®

Cicatrizacién: comprende una serie de procesos encaminados a
reparar el dafio. La reparacion de una herida es un proceso dinAmico
gue requiere la participacion de diversos mecanismos que actlian de

forma sinérgica e interactiva.’

Extracto hidroalcohdlico: es un extracto liquido concentrado,
obtenido de la extraccion de una planta o parte de ella, utilizando

como solvente alcohol y agua.’

Aceite esencial: también llamados esencias, son productos
naturales formados por varios compuestos volatiles. Segun
normativas internacionales, se obtienen de materias primas
vegetales mediante distintos métodos como la hidrodestilacion o
destilacién al vapor. Los aceites esenciales se asocian a menudo

con gomas y resinas. 16
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e Herida: conlleva una perturbacion en la organizaciéon normal de los
tejidos, la restauracion de las lesiones se realiza mediante un
proceso de cicatrizacion, cuyo proposito es restablecer la integridad

de los tejidos afectados.’

e Cicatriz: Surge cuando el tejido epitelial sufre desgarros. La
recuperacion del tejido conectivo se realiza mediante el desarrollo
de fibroblastos jovenes; asi, se cubre el espacio dejado por la herida
con tejido fibrilar, similar al que forma los musculos, dando lugar a

una cicatriz con una textura diferente a la piel.’

e Lesion: cambio anormal en la morfologia o estructura de una parte
del cuerpo producida por un dafio externo o interno. Las heridas en
la piel pueden considerarse lesiones producidas por un dafio externo
como los traumatismos. Las lesiones producen una alteracion de la
funcidn o fisiologia de 6rganos, sistemas y aparatos, trastornando la

salud y produciendo enfermedad.’

e Incision: Producidas por objetos afilados como latas, vidrios,
cuchillos, que pueden seccionar masculos, tendones y nervios. Los
bordes de la herida son limpios y lineales, la hemorragia puede ser
escasa, moderada o abundante, dependiendo de la ubicacion,

numero y calibre de los vasos sanguineos seccionados.>°
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Edema: es una aglomeracion de fluido en el tejido intercelular que
es el resultado de una expansién anormal en el volumen intersticial.
El liquido entre los espacios intravasculares e intersticiales es
moderado por el gradiente de presion oncoética y el gradiente de

presion capilar hidrostatico a través del tubo capilar.>!

Macrofago: Células versatiles en todos los tejidos, esenciales para
la homeostasis, reparacion y angiogénesis, ademas de activar
respuestas inmunoldgicas innatas y especificas. Su presencia

abarca diversas funciones cruciales para la salud tisular.>?

Carragenina: Se refiere a una clase de polisacaridos de elevado
peso molecular con contenido sulfatado, obtenidos de algas rojas.
Su aplicacién se centra en actuar como agente inflamatorio y
adyuvante en ensayos experimentales con animales destinados a la

investigacion.>®

Vernier: Es una regla graduada mejorada para aumentar la
precision en las mediciones y facilitar la lectura en diversas
geometrias. La version actual con escala deslizante toma el nombre

del francés Pierre Vernier, quien perfecciond el sistema.>*
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e Metabolito secundario: Los compuestos organicos, producidos
enddgenamente por organismos, no tienen una funcién intrinseca en
la reproduccion o crecimiento, pero manifiestan propiedades

biolégicas con un valor considerable. >

e Metabolito primario: obtenidos por un conjunto de procesos
realizados en las células vegetales, procesos metabdlicos comunes
gue conducen a la formacion de compuestos como azUcares
simples, aminoacidos, nucleétidos, éacidos grasos y polimeros
derivados de ellos (polisacéaridos, proteinas, acidos nucleicos y
lipidos, entre otros), esenciales para la vida celular y, en general,

para la de la planta. 5°

e Antiinflamatorio: Farmacos destinados a tratar condiciones como
fracturas, reumatismo, estomatitis y lesiones urinarias y genitales
pueden tener efectos secundarios, incluyendo intoxicacion por

sobredosis o interacciones con otros medicamentos. 50:57

e Distribucion aleatoria: Segun Kerlinger consiste en extraer una
muestra de la poblacion o universo, donde todas las muestras
posibles de tamafo fijo tengan la misma posibilidad de ser

seleccionadas. %8
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e Percolacidon: Proceso ampliamente utilizado permite el uso de
disolventes organicos en frio para preservar compuestos
termolabiles en el material. Consiste en colocar el material
fragmentado en un embudo o recipiente conico, y pasar un
disolvente adecuado a través de €él. No es adecuado para resinas o
materiales que se hinchen, ya que el disolvente no percolara, y se

necesita afladir solvente de manera constante.>®

e Destilacién por arrastre de vapor: Segun Glnther cuando se usa

vapor saturado o sobrecalentado, fuera del equipo principal.®

e Hidroextraccion: Cuando se usa vapor saturado, pero la materia no
esta en contacto con el agua generadora, sino con un reflujo del

condensado formado en el interior del destilador.6°

e Aponeurosis plantar: Membrana  fibrosa, compuesta
principalmente por fibras de colageno, utilizada para la insercion de
los musculos. Antiguamente, también se designaba con este término
a las cubiertas musculares, especialmente las mas gruesas, aunque
en la actualidad se suelen llamar fascias. Palmar o plantar, segun
hablemos de la mano o del pie, sustituyen a caudal o posterior, estos
términos designan posiciones fijas que no varian con la postura del

animal. 6162
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Ratas Sprague-Dawley: Cepa de ratas albinas utilizadas
ampliamente para fines experimentales debido a que son tranquilas
y faciles de manipular. Fue desarrollada por la Compafia Sprague-

Dawley Animal.®3

Cicatriza de primera intencién: se da en heridas limpias no
contaminadas, en las cuales se pueden aproximar bien, los bordes
con una sutura precisa. Requiere una pequefia formacion de tejido

nuevo, su cicatriz es mas estética.t*
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3.1.

CAPITULO Il

MARCO METODOLOGICO

TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION

3.1.1. Tipo de investigacion:

Segun la intervencion del investigador es experimental: Los
tratamientos de la variable independiente fueron manipulados
por el investigador, al administrar el extracto hidroalcohdlico y
aplicar el aceite esencial para observar sus efectos sobre la
variable dependiente, causa- efecto.

Longitudinal: la variable de estudio fue medida en dos o0 mas
ocasiones, se trata de un estudio de seguimiento, las
comparaciones son entre medidas.

Prospectivo: se determiné la relacién entre variables de hechos
gue ocurrieron.

Analitico: el examen que se realizé estableciendo relaciones de

causa efecto y pondra a prueba las hipotesis.



3.1.2. Disefo de investigacién
El presente trabajo de investigacién corresponde a un estudio
Experimental, por lo que se requiri6 dos condiciones:

intervencién y asignacion aleatoria (grupo control).

Donde:
RG] —-mmmmmmmmmmmmmmmmee 0 RGi: Asignacion al azar del grupo
= JC 7 —— X1 ==mmmeee- 0 control.
RG3 wmemmemeee Yo cmmmmmee 0 RG: Asignacién al azar del grupo

experimental 1.

RGs: Asignacion al azar del grupo
experimental 2.

O: Medicion

Xi1: extracto hidroalcohélico

X2: aceite esencial

3.1.3. Nivel de investigacién
Nivel explicativo: En este tipo de estudio se plantea las posibles
causas y se intenta definir los posibles efectos, ya que en
nuestro estudio al comparar los grupos que reciben diferentes
tratamientos con el grupo control, se busca determinar si estas
intervenciones tienen un impacto causal en las respuestas

medidas (tamafio de la inflamacion y tiempo de cicatrizacion).
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3.2. POBLACION Y MUESTRA

3.2.1. Poblacién

Se realiz6 con ratas albinas, variedad Sprague-Dawley,
ejemplares machos de 4 a 6 meses de edad, procedentes del

Bioterio de la Facultad de Ciencias de UNJBG — TACNA.

3.2.2. Muestra

3.2.2.1. Muestra vegetal

La especie Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “sasawi” se
recolecto en la provincia de Candarave, Departamento de
Tacna, se recolecto 5 kilos de hojas y tallos de la especie
vegetal en el afio 2021 en el mes setiembre, las hojas y tallos
fueron sometidas a una limpieza, eliminacién de particulas

extrafas.
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3.2.2.2. Muestra biolégica

Para la actividad cicatrizante y antiinflamatoria se tomaron
18 ratas albinas Rattus novergicus var. Sprague Dawley.,
machos de 140y 280 gramos de peso corporal.

Provenientes del Bioterio de la Facultad de Ciencias de la
UNJBG - TACNA, se llevo a cabo un periodo de aclimatacion
de las condiciones ambientales y conductuales por 5 dias
antes de dar inicio al trabajo de experimentacion. Se realizé
bajo condiciones y parametros permitidos dentro del

protocolo del bioterio.

3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION

3.3.1. Extracto hidroalcoholico
Mediante percolacién alcohdlica, se introdujo 50 gramos de
hojas y tallos, previamente triturados en mortero, en el
percolador en el cual se agregd 400 cc alcohol etilico a 80°. El
liquido de extraccion se introdujo por la parte superior del
percolador, donde circulo lentamente a través de la droga,
consiguiendo una maceracion progresiva en 24 horas, y lograr

una extraccion del 95% de la sustancia.
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3.3.2.

3.3.3.

Luego se concentrd en bafio maria por evaporacion a 3 cc. y se
almaceno en recipiente de vidrio acaramelado y refrigero a una

temperatura de 4 °C para su conservacion.

Aceite esencial

El método usado fue el de destilaciéon por arrastre de vapor® 5,
de 1000 g de hojas y tallos frescos de la planta, posteriormente
se condenso y separo del aceite equivalente a 5 cc. El punto de
ebullicién de este compuesto fluctud entre los 80 °C y 100 °C. El
cuél fue almacenado en recipiente de vidrio acaramelado y

dejado a temperatura ambiente.

Distribucion de la muestra de la muestra biolégica

El estudio terapéutico del efecto cicatrizante y antiinflamatorio,
se realiz6 en ratas adultas machos de la especie Rattus
novergicus var. Sprague Dawley de 4 a 6 meses de edad, con
un promedio de peso de 140g a 280g cada una.

Se separaron en jaulas individuales, en un ambiente adecuado
y ventilado, se les dio una alimentacién balanceada (conejina) y
agua a voluntad, (ad libitum), se verifico la condicién optima del

animal para el estudio.
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Distribucion de grupos para el procedimiento experimental:
Se distribuy0 aleatoriamente en 3 grupos:

— Grupo A: Control negativo (sin tratamiento)

— Grupo B: Grupo experimental (tratamiento con el

extracto hidroalcohdlico).

— Grupo C: Grupo experimental (tratamiento con el
aceite esencial).

3.3.4. Determinacion de la actividad cicatrizante
Método:
Se empled el método denominado "lesion inducida por corte en
ratas" propuesto por Gonzalez-Quevedo Rodriguez M. en

19905, con el objetivo de investigar el efecto cicatrizante en

estudios de tipo experimental.®’

a. Pruebas iniciales para abordar el tratamiento de
cicatrizacion.
Después de ambientarse las ratas al lugar de trabajo, dos dias
antes de iniciar el experimento, se depilo con una crema
depiladora comercial, en el primer tercio dorsal anterior
subescapular, en un area aproximadamente de 2 cm? de las 18

ratas que se utilizé en el estudio.
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El dia del ensayo, después de 24 horas de la depilacion se
procedié a anestesiar a cada rata con Halatal (Pentobarbital
sbdico) a una dosis de 1ml/2.5Kg, via intraperitoneal. Se coloco
a la rata sobre la mesa de trabajo, marcando 2 puntos
equidistantes en 1 cm y perpendicular al eje transversal de la
rata (zona de corte). Se realizo el corte sobre la zona indicada
(cicatriza de primera intencion), incisiones poco profundas
hasta producir un leve sangrado, teniendo cuidado no afectar

el musculo.

. Aplicacién para el tratamiento de cicatrizacion

Una vez terminada el procedimiento quirdrgico para producir la
herida, se procedi6 al tratamiento de la misma con el extracto
hidroalcohdlico y aceite esencial diariamente y topicamente,
con la ayuda de un hisopo estéril tratando de lograr una

distribucion homogénea sobre la herida.
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c. Evaluacién macroscopica:
La determinacion del tiempo de cicatrizacion de las lesiones
cutaneas se llevo a cabo mediante la observacion y evaluacion
diaria de las heridas. El criterio de evaluacion se baso en el
tiempo transcurrido desde la cirugia hasta el dltimo dia en que
se pudo detectar una solucién de continuidad en el sitio de la
herida. Se examind y evalu6 el proceso desde la cicatrizacion
hasta la formacion de costra. Para este proposito, se empled
una escala ordinal de valoracidon del proceso de cicatrizacion
hasta la obtencién del tiempo necesario en dias para completar

el proceso cicatrizante.

Escala ordinal de valoracién:

A — Tiempo desde que se observo el sangrado y cambio de
color

B — Tiempo hasta la aparicién de una capa delgada trombo
plaquetario.

C — Tiempo hasta la formacién de costra.

D — Tiempo hasta la retraccion de costra.

E — Tiempo hasta la exfoliacion de todo el perimetro de la
costra.

F — Desprendimiento de la costra.
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3.3.5. Determinacién de la actividad antiinflamatoria

Método:

Inicialmente descrito por Winter et al. y posteriormente adaptado
por Sughisita, se investigd mediante el modelo biolégico de
edema subplantar inducido por carragenina para evaluar el
potencial efecto antiinflamatorio de un principio activo

especifico.*®

a. Pruebas iniciales para abordar el tratamiento de

cicatrizacion.

Se us6 18 ratas, se aclimataron durante 3 dias a 23 °C. Luego
se form6é los grupos segun el disefio de investigacion,
posteriormente se preparoé la solucién de Carragenina 1%, en
la preparacion se diluyo 1g en 100 ml de suero fisiolégico
(NaCl). Luego se inyect6 0,1 mL en la aponeurosis plantar de
la pata trasera de la rata. La inyeccion de Carragenina se

realizo a todos los grupos.
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b. Aplicacién para el tratamiento antiinflamatorio:
La inyeccién de Carragenina se realiz6 a todos los grupos y
luego de la formacion del edema, se procedié aplicar los
tratamientos que fueron por via tOpica. Para valorar la
inflamacion del edema se utilizé el instrumento manual Vernier
para obtener el tamafio (mm) del edema alas 1, 3,6, 18y 21

horas.

3.4. MATERIALES E INSTRUMENTOS

3.4.1. Equipos
e Estufa
e Molino de bolas
e Percolador
e Bafio maria
e Condensador
e Balanza analitica
e Cocina eléctrica
e Tabla de diseccién

e Equipo de destilacion
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3.4.2. Material de vidrio

e Termdémetro

Vasos de precipitacion

e Beacker 250mL y 1L

e Probetas

e Buretas

e Bagueta de vidrio

e Embudo de vidrio

e Pipetasdel, 2,5y 10mL.
e Frascos de vidrio ambar

e Pera de decantacion

3.4.3. Otros materiales
e Espétula de metal.
e Mechero
e Gradilla de metal
e Propipeta de goma
e Jaulas de ratas.
e Molino
e Balanza para pesar ratas
e Vernier.
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3.4.4. Material quirurgico

Guantes Quirdrgicos N° 71/2
e Jeringas de 1mi

e Hoja de bisturi N° 21

e Mango de bisturi

e Tijeras

e Pinzas

e Algodoén

e |sopos estériles

3.4.5. Reactivos
e Alcohol 96°
e Alcohol 80°
e Agua destilada
e Halatal (Pentobarbital sédico 6,5g/100ml)
e Crema depilatoria

e Carragenina
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3.5.

TENICA DE ANALISIS DE DATOS

Se empled la estadistica descriptiva para caracterizar la variable
mediante tablas, frecuencias y graficos como las medidas de
tendencia central (medias o promedio) y medidas de dispersion
(desviacion estandar). Para analizar los resultados de la
investigacion, se utilizo el programa estadistico IBM SPSS v.25. Para
determinar la actividad cicatrizante, previa prueba de normalidad, se
empleo la prueba estadistica Kruskall Wallis (prueba no paramétrica)
gue determina si hay diferencia de la actividad cicatrizante entre los
grupos de tratamiento, luego se utilizé la prueba de Mann Whitney
gue compara de manera especifica pares de grupos para identificar
cudles grupos difieren significativamente.

Para determinar la actividad antiinflamatoria, previa prueba de
normalidad, se empleé la prueba estadistica ANOVA para medidas
repetidas (prueba paramétrica) que determina si hay diferencia de la
actividad antiinflamatoria entre los grupos de tratamiento, teniendo
en cuenta que tenemos datos en el que se repite la medicién de un
sujeto. Ademas, para precisar dicha diferencia entre los grupos, se
realiz6 una prueba post hoc como la Prueba Tukey para comparar
todas las combinaciones de pares de grupos y determinar si hay

diferencias significativas entre ellos.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

4.1. DETERMINACION DEL EFECTO CICATRIZANTE

Tabla 3. Evaluacion macroscépica durante el proceso de cicatrizacion del
Grupo A (Grupo control)

Dias 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
NO
de rata

R1 A B C C D D D D D E F
R2 A C C C C D D E E E E E F
R3 A B C C D D D D E E E F
R4 A C C C D D D D E E F
R5 A C C C D D D D D E E E F
R6 A B C D D D D D E E E E F

Fuente: datos obtenidos por el investigador

Interpretacion:

En el grupo control se trabajé con 6 ratas las cuales no fueron
tratadas después de realizarles la herida, los resultados fueron que 3 ratas
demoraron 13 dias en cicatrizar, 2 ratas en 11 dias y 1 rata en 12 dias.

Teniendo la escala ordinal de valoracion.



Tabla 4 . Evaluacién macroscépica durante el proceso de cicatrizacion del
Grupo B (Grupo experimental: extracto hidroalcohélico)

Dias 1
N°
de rata

R1

R2

R3

R4

R5

R6

Fuente: datos obtenidos por el investigador
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Interpretacion:

En el grupo B, se trato las heridas de las ratas con el extracto
hidroalcohdlico directamente, 3 ratas demoraron 6 dias en cicatrizar
completamente, 2 ratas en 5 dias y una rata en 7 dias.

Escala ordinal de valoracion

A — Tiempo desde que se observo el sangrado y cambio de
color

B — Tiempo hasta la aparicion de una capa delgada trombo
plaquetario.

C — Tiempo hasta la formacion de costra.

D — Tiempo hasta la retraccion de costra.

E — Tiempo hasta la exfoliacion de todo el perimetro de la
costra.

F — Desprendimiento de la costra.
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Tabla 5. Evaluacion macroscopica durante el proceso de cicatrizacion del
Grupo C (Grupo experimental: aceite esencial)

Dias 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
N°
de rata
R1 A B C D D E E E E F
R2 A B C D E E E F
R3 A B C D D E E F
R4 A C C C D D D D F
R5 A C C C D E E E E F
R6 A B C D D E E F

Fuente: datos obtenidos por el investigador

En el grupo C, se traté las heridas de las ratas con el aceite esencial
directamente, 3 ratas demoraron 8 dias en cicatrizar completamente, 2

ratas en 10 dias y una rata en 9 dias.

Escala ordinal de valoracion

A — Tiempo desde que se observo el sangrado y cambio de
color

B — Tiempo hasta la aparicién de una capa delgada trombo
plaguetario.

C — Tiempo hasta la formacion de costra.

D — Tiempo hasta la retraccion de costra.

E — Tiempo hasta la exfoliacién de todo el perimetro de la
costra.

F — Desprendimiento de la costra.
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Tabla 6. Comparacion en los tiempos de cicatrizacion total de los
diferentes grupos de tratamiento

N° de rata GRUPO A: GRUPO B: Extracto GRUPO C:
Control (Sin hidro alcohdlico Aceite esencial

tratam.) (dia) (dia) (dia)

R1 11 5 10

R2 13 6 8

R3 12 7 8

R4 11 6 9

R5 13 5 10

R6 13 6 8

Promedio 12,167 5,833 8,833

Fuente: datos obtenidos por el investigador

Interpretacion:
En la tabla N° 6 se puede observar el proceso de cicatrizacion de
heridas, observandose que los tratamientos que mas favorecen la

cicatrizacion son las dos formas de extracto alcohdlico y aceite esencial.
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Tabla 7. Estadistico descriptivo de la actividad cicatrizante

Grupo Estadistico
Grupo Control Media 12,1667
Desv. Desviacién 0,98319
Dias de Extracto Media 5,8333
cicatrizacion  hjidroalcohdlico  Desv. Desviacion 0,75277
Aceite esencial Media 8,8333
Desv. Desviacion 0,98319

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Interpretacion:

Enlatabla 7, se muestra las medias de los grupos segun el tiempo
que termind en cicatrizar, donde se observa que el extracto hidroalcohdlico
muestra una media menor a los otros tratamientos, es decir es el grupo que
cicatriz6 en menor tiempo, lo que podria indicar mayor actividad
cicatrizante. Ademas, la desviacidén estandar en cada caso, indica que los
datos tienden a estar muy cerca de la media. La baja desviacion estandar
sugiere que hay poca variabilidad en los datos y que la mayoria de los

valores se encuentran cercanos al valor promedio.

61



Tabla 8. Prueba de normalidad para la actividad cicatrizante

Pruebas de normalidad

Grupo Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig.
Dias en Grupo Control 0,302 6 0,094 0,775 6 0,035
cicatrizar Extracto 0,254 6  0,200° 0,866 6 0,212
hidroalcohdlico
Aceite esencial 0,302 6 0,094 0,775 6 0,035

*, Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccion de significacién de Lilliefors

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Si: n=50 entonces se utilizara Kolmogorov-Smirnov; si n<50, Shapiro-Wilk.
Ademas si p-valor es mayor igual a 0,05, no existe evidencia suficiente para
rechazar la hipotesis nula.

Ho: La muestra sigue una distribuciéon normal.

Hi: La muestra no sigue una distribucién normal.

Interpretacion:

Como p-valor<0,05, entonces existe evidencia suficiente para
rechazar la hipotesis nula. Este resultado confirma que los datos no siguen
una distribucién normal; por tanto se realizara una prueba no paramétrica

(Kruskall Wallis).
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Tabla 9. Prueba Kruskall Wallis

Hipotesis nula Prueba Sig. Decision
La distribucion de dias Prueba de Kruskal- 0,000 Rechazar la
de cicatrizacién es la Wallis para muestras hipétesis nula
misma entre las independientes

categorias de grupo

Se muestran significaciones asintoticas. El nivel de significacion es de O.

Ho: La distribucién de dias en que demoré cicatrizar es la misma entre los
grupos.
Ha: La distribucion de dias en que demord cicatrizar no es la misma entre

los grupos.

Decision:
p > 0,05; se acepta la Ho

p < 0,05; se rechaza la Ho, se acepta Ha

Interpretacion:

Como p-valor es 0,000 (p<0,05), entonces se rechaza la hipotesis nula y se
acepta la hipotesis alterna, confirmando que existe evidencia suficiente
para rechazar la hipoétesis nula. Este resultado confirma que la distribucion

de dias en que demoro cicatrizar no es la misma entre los grupos.
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Figura 1. Comparacion de dias en cicatrizar segun grupos

Prueba de Kruskal-Wallis para muestras independientes
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Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

El grafico de la prueba kruskal wallis muestra que el extracto
hidroalcohdlico tiene més actividad cicatrizante que el aceite esencial y el
grupo control ya que demoré menos dias en cicatrizar (media= 5,833 dias
en la tabla descriptiva).

El aceite esencial si tiene actividad cicatrizante porque demoré menos dias

en cicatrizar en comparacion con el grupo control.
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Tabla 10. Grupo control vs extracto hidroalcohdlico: prueba de Mann —
Whitney para comparar 2 muestras

Estadisticos de prueba

Dias de cicatrizaciéon

U de Mann-Whitney 0,000
W de Wilcoxon 21,000
Z -2,934
Sig. asintotica(bilateral) 0,003
Significacion exacta [2*(sig. unilateral)] 0,002

a. Variable de agrupacion: Grupo
b. No corregido para empates.

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Ho: No hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacién de grupo control y
extracto hidroalcohdlico.

Ha: Hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacion de grupo control y

extracto hidroalcohdlico.

Decision:
p > 0,05; se acepta la Ho

p < 0,05; rechaza la Ho, se acepta Ha

Visto que en la prueba Mann-Whitney nos da un valor de p=0,003, entonces
aceptamos la hipétesis alternativa que nos dice que la media de los dias
necesarios para lograr la cicatrizacién con el extracto hidroalcohdlico es

menor en comparacion con los dias necesarios con el grupo control.
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Tabla 11. Prueba de Mann-Whitney para comparar 2 muestras: grupo
control vs aceite esencial

Estadisticos de prueba

Dias de cicatrizacion

U de Mann-Whitney 0,000
W de Wilcoxon 21,000
z -2,934
Sig. asintética(bilateral) 0,003
Significacién exacta [2*(sig. unilateral)] 0,002°

a. Variable de agrupacion: Grupo
b. No corregido para empates.

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Ho: No hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacion de grupo control y
aceite esencial.
Ha: hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacion de grupo control y aceite

esencial.

Decision:
p > 0,05; se acepta la Ho

p < 0,05; rechaza la Ho, se acepta Ha

Visto que en la prueba Mann-Whitney el p valor es 0,003, entonces
aceptamos la hipotesis alternativa que nos dice que la media de los dias
necesarios para lograr la cicatrizacion con el aceite esencial es menor en

comparacion con el numero de dias del grupo control.

66



Tabla 12. Prueba de Mann-Whitney para comparar 2 muestras extracto
hidroalcohdlico vs aceite esencial

Estadisticos de prueba
Dias de cicatrizacion

U de Mann-Whitney 0,000
W de Wilcoxon 21,000
Z -2,934
Sig. asintética(bilateral) 0,003
Significacion exacta [2*(sig. unilateral)] 0,002°

a. Variable de agrupacion: Grupo

b. No corregido para empates.
Fuente: SPSS v.25

Ho: No hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacibn de extracto
hidroalcohdlico y aceite esencial.
Ha: Hay diferencia entre el tiempo de cicatrizacion de extracto hidroalcohélico
y aceite esencial.
Decision:
p > 0,05; se acepta la Ho

p < 0,05; rechaza la Ho, se acepta Ha

Visto que en la prueba Mann-Whitney el p valor es 0,003, entonces
aceptamos la hipétesis alternativa que nos dice que hay diferencias en la
media de los dias necesarios para lograr la cicatrizacién con el aceite

esencial y extracto hidroalcohdlico.
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4.2. DETERMINACION DEL EFECTO ANTIINFLAMATORIO

Tabla 13. Estadistico descriptivo de la actividad antiinflamatoria

Tamafio de inflamacion

GRUPOS
Grupo Control
N=6
Extracto
hidroalcohdlico
N=6
Aceite esencial

N=6

Media

Desv.

Media

Desv.

Media

Desv.

Basal
4,3417
0,09704
4,3917

0,12416

4,3500

0,12649

Oh
5,1417
0,22895
5,3583

0,29226

5,2750

0,24238

1h 3h
5,1583 5,1667
0,22230  0,22061
5,4083 5,3583
0,28358  0,30890
5,5833 5,4750
0,52694  0,35036

6h
5,0917
0,16253
5,2333

0,32506

5,3250

0,26599

18h
4,9250

0,08216
4,6667

0,10328

5,1000

0,07071

21h
4,8833

0,07528
4,5167

0,11690

5,0250

0,08803

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Interpretacion:

En la tabla 13, se muestra las medias de los grupos segun el tiempo,

donde se observa que el extracto hidroalcohdlico muestra una media

menor a los otros tratamientos a las 18h y 21h, que podria indicar mayor

actividad antiinflamatoria. Ademas de acuerdo a desviacion estandar en

cada caso, se obtuvo un valor pequefio, lo que indica que los datos

tienden a estar muy cerca de la media. La baja desviacion estandar

sugiere gue hay poca variabilidad en los datos y que la mayoria de los

valores se encuentran cercanos al valor promedio.
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Tabla 14. Prueba de normalidad de actividad antiinflamatoria

Pruebas de normalidad

Grupo Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.

Basal Grupo Control 0,226 6 0,200 0,912 6 0,452

Extracto 0,270 6 0,197 0,892 6 0,331

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,215 6 0,200 0,894 6 0,342
Oh Grupo Control 0,406 6 0,003 0,668 6 0,003

Extracto 0,206 6 0,200 0,906 6 0,412

hidroalcoholico

Aceite esencial 0,292 6 0,119 0,734 6 0,014
1h Grupo Control 0,348 6 0,022 0,708 6 0,008

Extracto 0,212 6 0,200 0,906 6 0,413

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,371 6 0,010 0,727 6 0,012
3h Grupo Control 0,363 6 0,013 0,734 6 0,014

Extracto 0,196 6 0,200 0,935 6 0,621

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,358 6 0,016 0,729 6 0,012
6h Grupo Control 0,313 6 0,068 0,806 6 0,066

Extracto 0,264 6 0,200 0,857 6 0,178

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,371 6 0,010 0,736 6 0,015
18h Grupo Control 0,286 6 0,136 0,863 6 0,201

Extracto 0,290 6 0,125 0,840 6 0,131

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,167 6 0,200 0,982 6 0,960
21h Grupo Control 0,254 6 0,200 0,866 6 0,212

Extracto 0,279 6 0,159 0,908 6 0,421

hidroalcohoélico

Aceite esencial 0,278 6 0,161 0,920 6 0,505

*. Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccion de significacion de Lilliefors

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25
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Si: n=50 entonces se utilizara Kolmogorov-Smirnov; si n<50, Shapiro-Wilk.
Ademas si p-valor es mayor igual a 0,05, no existe evidencia suficiente para
rechazar la hipotesis nula.

Ho: La muestra sigue una distribucién normal.

Hi: La muestra no sigue una distribucion normal.

Interpretacion:

Como p-valor=0,05, entonces no existe evidencia suficiente para
rechazar la hipotesis nula. Este resultado confirma que los datos siguen
una distribucién normal; por tanto se realizard una prueba paramétrica
ANOVA para muestra repetidas para determinar si hay diferencias
significativas comparar la actividad antiinflamatoria entre grupos con

medidas repetidas.
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Tabla 15. Prueba de esfericidad

Prueba de esfericidad de Mauchly

Medida: Aponeurosis_plantar_mm

Efecto W de Aprox. gl Sig. Epsilon®
intra- Mauchl Chi- Greenho Huynh Limite
sujetos y cuadrado use- -Feldt inferior
Geisser

Tiempo 0,000 144,839 20 0,000 0,296 0,377 0,167

Prueba la hip6tesis nula de que la matriz de covarianzas de error de las variables
dependientes con transformacion ortonormalizada es proporcional a una matriz de
identidad.

a. Disefio: Interseccion + GRUPO
Disefio intra-sujetos: Tiempo

b. Se puede utilizar para ajustar los grados de libertad para las pruebas promedio de
significacion. Las pruebas corregidas se visualizan en la tabla de pruebas de efectos
intra-sujetos.

Fuente: SPSS v.25

La tabla 15, se realiza para dar validez a la prueba ANOVA de medidas
repetidas.

Interpretacion: Si p<0,05 existen diferencias significativas entre las
varianzas de las diferencias.

Como p es 0,00 = la esfericidad esta violada y se realizara el ajuste, si
Greenhouse-Geisser épsilon es >0,75. Como es menor se tomara el p valor
(sig) de Huynh-Feldt en la tabla ANOVA de medidas repetidas efectos intra

sujetos.
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Tabla 16. ANOVA de medidas repetidas

Pruebas de efectos intra-sujetos

Medida: Aponeurosis_plantar_mm

Tipo Il Eta Parame Poten
de parcial tro sin cia
Origen suma gl Media F Sig. al centrali obser
de cuadra cuadra dad vada
cuadra tica do
dos
Tiempo * Esfericidad 1,55 12 0,129 4,88 0,000 0,394 58,506 1,00

GRUPO asumida
Huynh-Feldt 1,55 4,53 0,341 4,88 0,002 0,394 22,084 0,95

Limite 1,55 2,00 0,773 4,88 0,023 0,394 9,751 0,71
inferior
Error Esfericidad 2,38 20 0,026

(Tiempo) asumida
Huynh-Feldt 2,38 33,97 0,070

Limite 2,38 15,00 0,159
inferior

a. Se ha calculado utilizando alpha = 0,05

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25
Interpretacion:

Con un valor p <0,05, entonces la prueba indica que hay diferencias
significativas en tamafio de la inflamacién a lo largo del tiempo y que estas
diferencias varian entre los grupos o hay diferencias en las medias
generales entre los grupos en al menos un punto en el tiempo, o mismo
que se observa en el valor de la media cuadratica que es 0,341, esto
sugiere que hay variabilidad en las medias. El valor de Eta al cuadrado
parcial es 0,394, lo que sugiere que aproximadamente el 39,4% de la
variabilidad total en los datos se puede atribuir a las diferencias entre los

tres grupos (control, extracto hidroalcohdlico y aceite esencial).
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Tabla 17: Prueba de Tukey

Comparaciones multiples

Medida: Aponeurosis_plantar_mm
HSD Tukey

(I) Grupo (J) Grupo

Grupo Control Extracto
hidroalcohdlico
Aceite esencial

Extracto Grupo Control

hidroalcohélic Aceite esencial

o]

Aceite Grupo Control

esencial Extracto
hidroalcohdlico

Diferencia

de medias

(-9)

-0,0321

-0,2036
0,0321
-0,1714

0,2036
0,1714

Desv.

Error

0,1045

0,1045
0,1045
0,1045

0,1045
0,1045

Sig.

0,949

0,160
0,949
0,260

0,160
0,260

Intervalo de confianza al

95%
Limite
inferior

-0,3037

-0,4751
-0,2394
-0,4429

-0,0679
-0,1001

Limite

superior

0,2394

0,0679
0,3037
0,1001

0,4751
0,4429

Se basa en las medias observadas.
El término de error es la media cuadrética (Error) = 0 ,033.

Fuente: obtenidos por el investigador mediante SPSS v.25

Interpretacion:

La prueba de Tuckey es confirmatoria al hacer comparaciones

multiples. La presente tabla muestra que el p valores mayor a 0,05, es decir

al comparar entre todos los grupos la diferencia en su actividad

antinflamatoria en relacion al tiempo no es estadisticamente significativa.
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FIGURA 2. Comparacion de actividad antiinflamatoria por grupos
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DISCUSION

La investigacion se centra en la planta Leucheria daucifolia (D. Don)
Crisci, conocida como "sasawi". Este estudio surge a partir del interés en
validar cientificamente los usos tradicionales atribuidos a esta planta en
diversas regiones, donde ha sido empleada para aliviar malestares como
gripe, tos, dolores estomacales y hemorragias genitales. La observacion de
Su uso empirico motivo la busqueda de una validacion cientifica, llevando
a cabo una indagacion sobre sus propiedades cicatrizantes y
antiinflamatorias. Se elaboraron el extracto hidroalcohdlico y aceite esencial
a partir de hojas y tallos de Leucheria daucifolia, y se evaluaron sus efectos
en ratas albinas rattus novergicus var. sprague dawley. La metodologia
incluyé pruebas de actividad cicatrizante y antiinflamatoria, asi como

analisis estadisticos detallados.
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Para el primer objetivo especifico, se plante6 determinar la actividad
cicatrizante y antiinflamatoria del extracto hidroalcohélico de hojas vy tallo
de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” en ratas albinas rattus
novergicus var. sprague dawley. Los resultados cumplieron en parte este
objetivo, evidenciando que el extracto hidroalcohdlico facilité tiempos de
cicatrizacion mas cortos en comparacion con el grupo control. Esta
observacion se alinea con hallazgos previos, como el de Cortes!®, donde
determino el efecto cicatrizante del extracto etandlico de la Calendula
officinalis L. en heridas posquirargicas de modelo murino de la cepa Wistar
obteniendo como resultado el incremento en la velocidad de la cicatrizacion
y optimizacion del resultado final. Por otro lado, también se encuentran
Cervantes et col.??, al evaluar el efecto cicatrizante de la Grindelia en ratas
Sprague Dawley con los extractos que prepararon, las cuales se aplicaron
en las heridas producidas en las ratas, concluyendo asi que el extracto
hidroalcohdlico y aceite esencial favorecié a la cicatrizacién. Sin embargo,
discrepa con este mismo estudio, ya que también concluye en el extracto
hidroalcohdlico con actividad antiinflamatoria, lo que difiere con los
resultados de la presente investigacién que sugieren que no hay diferencias
estadisticamente significativas en el tamafio de la inflamacién a lo largo del

tiempo entre el grupo control y el grupo al que se aplico el extracto.
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Del mismo modo con el trabajo de Soto?° cuyo resultado sugiere que
el extracto hidroalcohdlico de Leucheria daucifolia “Sasawi” posee
propiedades antiinflamatorias notables, discrepando también con los
resultados obtenidos en la presente investigacion. Por ello se resalta que
el extracto hidroalcohdlico presenta mejores resultados como actividad

cicatrizante que antiinflamatoria.

En el segundo objetivo especifico, se plante6 determinar de que el
aceite esencial de Leucheria daucifolia exhibiria actividad cicatrizante y
antiinflamatoria superior al grupo control. Los resultados respaldaron
parcialmente este objetivo al mostrar que el aceite esencial también facilitd
tiempos de cicatrizacion mas cortos en comparacion con el grupo control.
El resultado se corrobora con el trabajo de Cervantes et col.??, cuyos
hallazgos indicaron que la aplicacion de la planta Grindelia boliviana, en
forma de gel con aceite esencial, logré tener un mayor efecto cicatrizante
sobre las heridas producidas en las ratas. De igual manera Turpo?! quien
en su trabajo de investigacién concluyo que el extracto acuoso de hojas de

sasahui “Leucheria daucifolia” presenta actividad bactericida.
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Estos hallazgos se alinean con la naturaleza de mi investigacion,
donde también se evalud el potencial cicatrizante, pero en esta ocasion, del
aceite esencial de Leucheria daucifolia aunque ambas plantas utilizadas
pertenecen a la misma familia. En el caso de la accién antimicrobiana se
uso la misma planta de estudio lo cual respalda la accion cicatrizante de mi

presente trabajo.

Por otro lado, no se puede realizar una discusion en base a la
actividad antiinflamatoria del aceite esencial de la planta, ya que no se
encontraron estudios especificos sobre esta junto al método utilizado; aun
asi, los resultados evidenciaron que el aceite esencial, al igual que el
extracto hidroalcohdlico, presentaron una actividad antiinflamatoria no
significativa, sin evidenciar alguna diferencia significativa entre el grupo
control y el grupo de aplicaciéon. La ausencia de estudios especificos sobre
la actividad antiinflamatoria del aceite esencial de Leucheria daucifolia
destaca la necesidad de investigaciones adicionales en esta area. Mi
estudio, aunque no ofrece hallazgos concluyentes sobre la actividad
antiinflamatoria del aceite esencial, establece un punto de partida
importante y proporciona datos preliminares que podrian motivar futuras

investigaciones mas especializadas.
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En el tercer objetivo especifico, plante6 comparar la actividad
cicatrizante y antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico con el aceite
esencial. Los resultados determinaron que la eficacia del extracto
hidroalcohdlico fue destacada solo en términos de cicatrizacion. La
comparacion entre el extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial revela
hallazgos significativos en términos de actividad cicatrizante.

El analisis estadistico indica que el extracto hidroalcohélico muestra
una menor media en el tiempo de cicatrizacion en comparacion con el
aceite esencial. Este resultado se corrobora con el estudio realizado por
Cervantes et col.??, que evaludé el efecto cicatrizante de diferentes
preparaciones de Grindelia boliviana. Este estudio también encontr6 que
ciertas formas de extraccion, como el extracto alcoholico, favorecieron la
cicatrizacion de heridas en ratas. En cuanto a la actividad antiinflamatoria,
la falta de datos comparativos directos entre el aceite esencial y el extracto
hidroalcohdlico de Leucheria daucifolia dificulta determinar cuél es mas
efectivo en términos de actividad antiinflamatoria. Aunque el extracto
hidroalcohdlico muestra ventajas en cicatrizacion, la ausencia de evidencia
especifica resalta la necesidad de investigaciones futuras para abordar esta
cuestién y proporcionar una respuesta mas definitiva sobre la eficacia
relativa en propiedades antiinflamatorias entre ambas formas de

preparacion.
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Al abordar el objetivo general de determinar la actividad cicatrizante y
antiinflamatoria del extracto hidroalcohdlico y el aceite esencial de la
Leucheria daucifolia, se revela una contribucion significativa a la
informacion y bases cientificas. La actividad cicatrizante fue evidente en
ambos tratamientos, mientras que la actividad antiinflamatoria, aunque

presente, no alcanzo significancia estadistica.

Comparando con estudios previos sobre plantas con propiedades
antiinflamatorias, como Aristeguietia glutinosa de Andrade et al.'°, y otros
trabajos ya mencionados como los de Cervantes et col.??, Cortes'® y Soto??;
se destaca que la eficacia antiinflamatoria de Leucheria daucifolia puede
requerir una exploracion mas detallada. Y como se explicé anteriormente
esta falta de evidencia directa complica la comparacion entre el extracto
hidroalcohdlico y el aceite esencial en términos de eficacia antiinflamatoria.
Aungue se resalta que los resultados generales sugieren que el extracto
hidroalcohdlico y el aceite esencial presentan una actividad cicatrizante

significativa.
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En resumen, este estudio proporciona evidencia sustancial de la
actividad cicatrizante de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci, conocida
como "sasawi' en ratas Sprague Dawley. Los resultados obtenidos
determinaron parcialmente los objetivos planteados y contribuyen a la
comprension cientifica de las propiedades medicinales de esta planta. A
pesar de las limitaciones, como la ausencia de la marcha fitoquimica, los
hallazgos actuales destacan la importancia potencial de Leucheria

daucifolia como una fuente valiosa de agentes cicatrizantes.
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PRIMERA:

SEGUNDA:

TERCERA:

CONCLUSIONES

Se determind que el extracto hidroalcohdlico y aceite
esencial presentan actividad cicatrizante con un p valor
0,003 estadisticamente significativa pero no actividad

antiinflamatoria estadisticamente significativa p>0,05

Se determind el extracto hidroalcohdlico de hojas vy tallo de
Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” tiene actividad
cicatrizante estadisticamente significativa p=0,003 pero no
antiinflamatoria estadisticamente significativa (p= 0,949) en

ratas albinas rattus novergicus var. sprague dawley.

Se determiné el aceite esencial de hojas y tallo de Leucheria
daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” tienen actividad
cicatrizante estadisticamente significativa (p=0,003), pero no
tiene actividad antiinflamatoria estadisticamente significativa
(p= 0,160), en ratas albinas rattus novergicus var. sprague

dawley.



CUARTA:

Se concluyd que el extracto hidroalcohdlico de hojas y tallo
de Leucheria daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi” tiene mayor
actividad cicatrizante estadisticamente significativa que el
aceite esencial (p=0,003), pero no hay evidencia
suficientemente significativa (p=0,260>0,05) para afirmar
gue presenta actividad antiinflamatoria en ratas albinas
rattus novergicus var. sprague dawley. Podria decirse que la

actividad antiinflamatoria es similar con el extracto y aceite.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar un estudio completo de la Leucheria
daucifolia (D. Don) Crisci “sasawi’, de varios lugares, ya que la
usada es de una ubicacion geografica diferente a las estudiadas
anteriormente.

Realizar un estudio toxicolégico de la Leucheria daucifolia (D. Don)
Crisci “sasawi”, ya que al usar el aceite esencial directamente tanto
sea en la herida y la inflamacién, presento reacciones irritantes y
segun pobladores de las zonas donde se usa y recolecta dicha
planta, su uso es medido y controlado, por presentar antecedentes
de intoxicacién de la planta. Lo cual recomendamos comprobar

cientificamente con un estudio toxicoldgico.

En cuanto a la actividad cicatrizante, y antiinflamatoria se
recomienda compararla con otros cicatrizantes y antiinflamatorios de
uso comercial, para ver su eficacia 'y poder recomendar su uso. Para
futuras investigaciones, se sugiere explorar a fondo la composicion
fitoquimica de esta planta y ampliar la investigacion sobre su posible
actividad antibacteriana. Estos pasos podrian enriquecer ain mas la
comprension de Leucheria daucifolia y su aplicacion en la medicina

tradicional.
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ANEXO 1. Matriz de consistencia

ACTIVIDAD CICATRIZANTE Y ANTIINFLAMATORIA DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y DEL ACEITE ESENCIAL DE LAS HOJAS Y TALLOS DE
Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “SASAWI” EN RATAS ALBINAS RATTUS NOVERGICUS VARIEDAD SPRAGUE DAWLEY

PROBLEMA

PROBLEMA PRINCIPAL

¢ Tiene actividad cicatrizante y
antiinflamatoria, el extracto
hidroalcohdlico y el aceite
esencial de hojas y tallos de
Leucheria daucifolia (D. Don)
Crisci “sasawi”?

PROBLEMAS
SECUNDARIOS

¢ Tiene actividad cicatrizante y
antiinflamatoria el extracto
hidroalcohdlico de hojas y tallo
de Leucheria daucifolia (D.
Don) Crisci “sasawi”?

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar si se tiene actividad
cicatrizante y antiinflamatoria,
del extracto hidroalcohdlico y el
aceite esencial de hojas vy tallos
de Leucheria daucifolia (D. Don)
Crisci “sasawi”

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar si se tiene la
actividad cicatrizante y
antinflamatoria, del extracto

hidroalcohdlico de hojas y tallo
de Leucheria daucifolia (D. Don)
Crsisci “sasawi”

Fuente: Elaboracion propia

HIPOTESIS

HIPOTESIS ALTERNA

El extracto hidroalcohdlico y
el aceite esencial de hojas y
tallos de Leucheria daucifolia
(D. Don.) Crisci, tiene
actividad  cicatrizante vy
antiinflamatoria

HIPOTESIS NULA

El extracto hidroalcohdlico de
hojas y tallo de Leucheria
daucifolia (D. Don) Crsisci
“sasawi‘ no tiene actividad
cicatrizante y
antiinflamatoria.

99

VARIABLES

VARIABLE
INDEPENDIENTE

Extracto

hidroalcohdlico y el
aceite esencial de
hojas y tallos de
Leucheria daucifolia
(D. Don.)  Crisci
“sasawi”

VARIABLE
DEPENDIENTE

Actividad Cicatrizante
y Antinflamatoria

METODOLOGIA

TIPO DE

INVESTIGACION:

Experimental
Longitudinal
Prospectivo

Analitico

DISENO DE

INVESTIGACION:

Experimental

NIVEL DE
INVESTIGACION

Explicativo

TECNICAS E
INSTRUMENTOS DE
RECOLECCION DE
DATOS

EXTRACTO HIDRO
ALCOHOLICO
Mediante percolacion
alcohdlica.

ACEITE ESENCIAL
Mediante destilacion por
arrastre vapor

DISTRIBUCION DE LA
MUESTRA BIOLOGICA

Formacion de grupos de
manera aleatoria.



ANEXO 2. Matriz de consistencia parte 2

ACTIVIDAD CICATRIZANTE Y ANTIINFLAMATORIA DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO Y DEL ACEITE ESENCIAL DE LAS HOJAS Y TALLOS DE
Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “SASAWI” EN RATAS ALBINAS RATTUS NOVERGICUS VARIEDAD SPRAGUE DAWLEY

PROBLEMA

¢ Tiene actividad

cicatrizante y
antiinflamatoria, del aceite
esencial de hojas y tallo
de Leucheria daucifolia

(D. Don) Crsisci “sasawi’?

¢ Tiene el extracto
hidroalcohdlico mayor
actividad cicatrizante y
antiinflamatoria que el
aceite esencial de hojas y
tallo de Leucheria
daucifolia (D. Don) Crsisci
“sasawi’?

OBJETIVOS

Determinar si se tiene
actividad cicatrizante y
antiinflamatoria, del aceite
esencial de hojas y tallo
de Leucheria daucifolia

(D. Don) Crsisci “sasawi”

Comparar la actividad
cicatrizante y
antiinflamatoria, del
extracto hidroalcohdlico
con el aceite esencial de
hojas y tallo de Leucheria
daucifolia (D. Don) Crsisci
“sasawi”

Fuente: Elaboracion propia

HIPOTESIS
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VARIABLES METODOLOGIA

POBLACION Y
MUESTRA

Se realizé con 18 ratas
albinas, variedad
Sprague-Dawley,

ejemplares de ambos
machos de 4 meses de

edad.

- Por el
inducida por corte en ratas”
Aplicaciéon  del
tépico diario, sobre la herida
Evolucion macroscopica (en
dias)

TECNICAS E INSTRUMENTOS
DE RECOLECCION DE DATOS

DETERMINACION
CICATRIZANTE

método de “lesion

tratamiento

DETERMINACION
ANTIINFLAMATORIA

- Mediante el modelo bilégico de
edema sudplantar inducido por
carragenina.

- Aplicacién  del
tépico sobre el edema.

- Medicién del edema con el
instrumento manual Vernier en
diferentes horas.

tratamiento



ANEXO 2. Constancia de identificacién taxonémica

CONSTANCIA DE IDENTIFICACION TAXONOMICA

Yo Dr. Pablo Juan Franco Ledn Docente de la Facultad de Ciencias, de la Catedra de Botanica de la
Universidad Nacional Jorge Basadre Grohmann, dejo constancia que:

La muestra alcanzada al laboratorio de Botanica por Yeni Dina Davalos Garcia, identificado con DNI N°
71054046; estudiante de la Facultad de Ciencias de la Salud, Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica
de la Universidad Nacional Jorge Basadre Grohmann de Tacna, cuya determinacion taxonomica servird
para la realizacion del proyecto de Tesis: “Actividad cicatrizante y antiinflamatoria del extracto
hidroalcoholico y aceite esencial de las hojas y tallos Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “Sasawi” en ratas
albinas Rattus novergicus variedad Sprague Dawley, ha sido estudiada y clasificada como: Leucheria daucifolia
y tiene la siguiente posicion taxonomica, segun el Sistema de Clasificacion de Cronquist (1988).

DIVISION MAGNOLIOPHYTA
CLASE MAGNOLIOPSIDA
ORDEN ASTERALES
FAMILIA ASTERACEAE
GENERO Leucheria
ESPECIE Leucheria daucifolia

Nombre vulgar: Sasawi

Se expide la presente Constancia a solicitud de la parte interesada para los fines que hubiera lugar.

Tacna, 06 de junio del 2022

| B Pablo n Franco Legn
{ . 2097
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ANEXO 3. Planta usada en la tesis

Figura 3. Planta Leucheria daucifolia (D. Don.) Crisci “Sasawi”.

Fuente: Libro Nuestras plantas medicinales en las comunidades de Pitumarca, Cusco,
Peru
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ANEXO 4. Recoleccion de la planta

Figura 4. Reconocimiento del lugar de recoleccion

Figura 5. Poblador de la zona realizando el reconocimiento
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Figura 7. Recoleccion completa de la planta para su identificacion
taxon6mica
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ANEXO 5: Procesado de la planta

Figura 8. Limpieza y secado del “Sasawi”

Figura 9. Molido del “Sasawi”
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ANEXO 6: Proceso de obtencion de los extractos

Figura 10. Destilacidon por arrastre de vapor para obtencién del aceite
esencial

Figura 11. Método de percolacion alcohdlica
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Figura 12. Obtencidn del aceite esencial
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ANEXO 7. Proceso de cicatrizacion

Dia 8

Dia 6

Figura 13. Proceso de Cicatrizacion con aceite esencial (Rata 4)
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ANEXO 8. Proceso antiinflamatorio

Figura 14. Preparacion de carragenina al 1%

Figura 15. Aplicacion de carragenina en el plantar de la rata
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Figura 17. Medicion del edema con el instrumento Vernier
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