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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion tiene como principal objetivo Evaluar el efecto
cicatrizante del gel a base del extracto liofilizado de hojas de Cestrum auriculatum
Ruiz & Pav. al 2% y 4%. Se aplico el modelo de “lesion inducida por corte en ratas”.
Se trabaj6 con 4 grupos; blanco (sin tratamiento), patron (Pantenol 5%), experimental
I (gel al 2%) y experimental Il (gel al 4%). Los metabolitos secundarios mas
abundantes encontrados fueron taninos, flavonoides y saponinas. En los parametros
“Enrojecimiento y Aumento de temperatura” el gel al 2 % y 4% presentaron 0% al 2do
dia, y los tratados con Pantenol 5% y sin tratamiento 25% y 75%; la “Formacion de
Costra Completa” se evidencid por el gel al 2% y 4% al 3er dia, los tratados con
Pantenol 5% vy sin tratamiento al 4to y Sto dia; la “Caida de Costra Completa” se
evidencio por el gel al 4% al 7mo dia, los tratados con Pantenol 5% y gel al 2% al 9no
dia, y el grupo sin tratamiento al 12vo dia; la “Cicatrizacion Completa”, se evidencid
por el gel al 4% al 8vo dia, los tratados con Pantenol 5% y gel al 2% al 10mo dia, y
el grupo sin tratamiento al 13vo dia. El tiempo promedio de cicatrizacién de los grupos
experimental 1y Il fueron de 8+0.4 y 7+0.4 dias, y del patron y blanco 9+0.8 y 12+1.2,
demostrando una diferencia estadisticamente significativa, donde p<0,05 (p=0,00006)
con un nivel de confianza de 95%. El porcentaje de reduccion del tiempo de
cicatrizacion de los grupo experimental 1y 11 fueron al 66.67% y 58.33% Yy del patron
y blanco al 75% y 100%. El gel al 4% presenta mejor efecto cicatrizante, mientras que

el gel al 2% un efecto semejante al pantenol 5%.

Palabras claves: Cestrum auriculatum, Cicatrizante, Liofilizado, Gel.
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ABSTRACT

The main objective of this research work is to evaluate the healing effect of the gel
based on the lyophilized extract of Cestrum auriculatum Ruiz & Pav leaves. at 2% and
4%. The "rat cut-induced injury” model was applied. We worked with 4 groups; blank
(no treatment), standard (5% Panthenol), experimental 1 (2% gel) and experimental 11
(4% gel). The most abundant secondary metabolites found were tannins, flavonoids
and saponins. In the parameters "Redness and Increase in temperature” the gel at 2%
and 4% presented 0% on the 2nd day, and those treated with Panthenol 5% and without
treatment 25% and 75%; The “Complete Crust Formation” was evidenced by the gel
at 2% and 4% on the 3rd day, those treated with Panthenol 5% and without treatment
on the 4th and 5th day; The "Complete Scab Loss" was evidenced by the 4% gel on
the 7th day, those treated with 5% Panthenol and 2% gel on the 9th day, and the group
without treatment on the 12th day; the "Complete Healing" was evidenced by the 4%
gel on the 8th day, those treated with 5% Panthenol and 2% gel on the 10th day, and
the group without treatment on the 13th day. The average healing time of experimental
groups I and Il were 8 £ 0.4 and 7 + 0.4 days, and of the pattern and blank 9 + 0.8 and
12 + 1.2, reporting a statistically significant difference, where p <0.05 (p = 0.00006),
with 95% of confidence. The percentage of reduction in healing time of experimental
groups | and Il were 66.67% and 58.33% and of the standard and blank at 75% and
100%. The 4% gel has a better healing effect, while the 2% gel has an effect similar to

5% panthenol.

Keywords: Cestrum auriculatum, Healing, Lyophilized, Gel.
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I. INTRODUCCION

Existen muchas culturas, cada una de ellas con sus propias creencias y practicas sobre
como mejorar, prevenir y recuperar la salud. A todas estas practicas se denomina
Medicina tradicional, y esta relacionado con el uso de las propiedades terapéuticas de

las plantas medicinales?.

Gallardo y Barboza? mencionan que las plantas medicinales desde la antigiiedad son
importantes para la practica médica, como principal recurso tradicional en la salud, en

la actualidad, los paises en desarrollo siguen utilizando las plantas medicinales.

Seguin la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)?® en el mundo existe cerca de
17 paises con megadiversidad, dentro de ellos, ocho se encuentran en nuestro
continente, América Latina, tales como Bolivia, Venezuela, Brasil, México, Ecuador,
Costa Rica, Colombia y Pert. A su vez afirma que menos del 10% de las plantas
existentes en el mundo, han sido investigadas cientificamente con fines terapéuticos,

y que ademas cerca de 15 000 plantas medicinales estan en peligro de extincion.

Las plantas medicinales son importantes en nuestra vida diaria porgque nos ofrecen una
medicina natural y sin costo, por su tradicion nos da confianza su poder curativo, de
manera segura alivia nuestros males; el 80% de las personas a nivel mundial hace uso
de las plantas medicinales para tratar enfermedades y dolencias. También tienen un
uso importante en la prevencion de diversas enfermedades, y con un costo muy inferior

al de los farmacos*.



Desde tiempos inmemorables, las plantas medicinales, han tenido un rol de
importancia en la vida del hombre; quien tuvo la oportunidad de aprender los
principios curativos de muchas plantas que hasta la actualidad son de gran ayuda para

las enfermedades y también para prevenirlas.

El Perd es uno de los mas ricos en variedad de plantas medicinales, varias de estas
plantas son utilizadas desde tiempos ancestrales, por eso es importante conocer de
manera mucho mas detallada las propiedades de las plantas medicinales que son
utilizados en investigaciones. Cada dia, las personas toman conciencia sobre los
cuidados de su salud y sobre la utilizacion de remedios naturales, por ello utilizan

plantas porque éstas proporcionan un bienestar fisico y una alimentacion saludable>®.

Las plantas medicinales fueron usadas de manera empirica a través de las
generaciones, mientras que, en la actualidad, es un tema muy investigado
especialmente para la bldsqueda de actividad farmacoldgica. Para el tratamiento y
prevencion de enfermedades cronicas y de alta complejidad se pueden usar como
apoyo las propiedades diversas de las plantas medicinales. Debemos tener en cuenta

que parte de estas estructuras pueden ser toxicas o inactivas*’

El Seguro Social de Salud (EsSalud)® refiere que el 76 % de los asegurados estan
dispuestos a recibir tratamiento con plantas medicinales, a su vez casi 90,000
asegurados por afio ya utilizan los servicios de Medicina Complementaria (MC).

El pais presenta una limitacion relacionada al acceso en atencion médica, por lo que la

sociedad decide recurrir en muchos casos a la utilizacion de remedios “caseros o



populares” como las plantas medicinales, ya sea para disminuir y contrarrestar sus
enfermedades, a su vez donde el acceso a un medicamento no es posible o representan
un elevado costo® Es necesario, como profesionales de salud, contar con
conocimientos de los remedios naturales, puesto que ofrecen alternativas econémicas

y un tratamiento méas seguro.

Existen diferentes modelos en animales del efecto cicatrizacion de una planta
medicinal que permiten los procesos de regeneracion de la piel y evaluacion de
tratamientos clinicos. Los animales de experimentacion mas usados para esta
demostrar del efecto cicatrizante son los ratones, ratas, conejos y cuyes. Para evaluar

el efecto de cicatrizacion se realiza la lesion por incision o quemadura?®.

Gallardo y Barboza? refieren que una herida es un evento complejo en el que estan
presentes varios factores como ambientales o fisiopatoldgicos. A su vez también
considera que las alteraciones mas frecuentes para el cierre de la lesion son la infeccién

y la exageracion del proceso inflamatorio.

Para fines de la presente investigacion, resalto el efecto cicatrizante de la Hierba Santa,
a pesar que esta planta medicinal es utilizado en varias ciudades de nuestro pais para
lavar heridas y ayudar a su cicatrizacidn, no se encuentran investigacion que apoyen o
sustenten esta propiedad, por tal motivo nace el interés para investigar y demostrar su
efecto cicatrizante y contribuir con la Medicina tradicional y la mejora de nuestra

Salud.



En una entrevista realizada a los pobladores de la ciudad de Aija, departamento de
Ancash, manifestaron que la hierba santa es una de las plantas méas usadas por la
poblacion en inflamaciones de Garganta, sarpullidos en los nifios, como relajante y
como cicatrizante de heridas superficiales en la piel. La forma en la que la utilizan para
lavar heridas es agregar un pufiado de hojas en 4 tazas de agua y hervirlo por 15
minutos aproximadamente; dejan enfriar por 5 minutos y luego se lavan la herida de 3

a 5 veces repetidas, una vez al dia.

La especie vegetal en estudio, Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa), alivia
los resfrios, fiebre, sarampidn, célicos. También se utiliza cuando los bebes presentan
sarpullido, en caso de hemorroides, caspa, inflamaciones bucofaringeas, astringente,
sudorifico, sedante, ademas ayuda a cicatrizar cortes en la piel evitando su
enrojecimiento. La importancia de su uso esta fundamentada en sus amplios beneficios

mencionados anteriormente, aunque no todos sus efectos han sido estudiados*2,

De las especies vegetales se pueden preparar y administrar en una forma farmacéutica
definida, va a depender de la accion terapéutica. Una de las formas farmacéutica mas

faciles de preparar y econdmicas son los geles.

El gel es una forma farmacéutica semisolida, caracterizada por presentar mayor
viscosidad que el agua. Se aplican sobre la piel 0 mucosas porque actla de forma local
permitiendo la penetracion del principio activo. Es Util en zonas pilosas ya que al
contacto de piel disminuye su viscosidad por la temperatura que presenta la piel, a su

vez tiende a perder el agua de manera rapida (efecto evanescente)*®.



El presente estudio brinda un aporte significativo al tratamiento de heridas para su
pronta cicatrizacion, a su vez brindard una forma farmacéutica adecuada para su
aplicacion, como lo es el Gel, la cual proporcionara una gran ventaja para la poblacion,

ya que es elaborado de una fuente natural (planta medicinal).

En las investigaciones sobre los metabolitos secundarios del Cestrum auriculatum
Ruiz & Pav., se encontrd varias diferencias como por ejemplo en la investigacion de
Alvarado®, los metanolitos presentes fueron alcaloides, antraquinonas, flavonoides,
lactonas sesquiterpénicas y taninos, mientras que Mejia y Rengifo® menciona azufre
organico, taninos, saponinas, heterosidos cianogénicos y mucilagos. Por tal motivo se
realizard un marcha fitoquimica de los metabolitos secundarios presentes en el

Cestrum auriculatum.

Ademas, es importante volver a utilizar las plantas medicinales ya que no presentan
tantos efectos colaterales en la salud, y se evaluard el efecto cicatrizante del Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav. a través de una formulacion (gel) a diferentes
concentraciones y se comparara con el principio activo Pantenol al 5% (Bepanthen®),

ya que este producto comercial es un potente cicatrizante y regenerador de piel dafiada.

Por lo mencionado se plantea la siguiente problemaética ¢Presenta efecto cicatrizante
el gel elaborado a base del extracto liofilizado de las Hojas de Cestrum auriculatum

Ruiz & Pav. (Hierba Santa), al 2% y 4% en Rattus rattus var. albinus.?



Objetivo General

Evaluar el efecto cicatrizante del gel a base del extracto liofilizado de las hojas de

Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa), al 2% y 4% en Rattus rattus

var. albinus.

Objetivos especificos

Identificar los principales metabolitos secundarios presentes en el extracto

hidroalcélico de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa).

Determinar las caracteristicas Fisico-quimicos del gel a base del extracto
liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa), al

2%y 4%.

Comparar los parametros de Enrojecimiento y Aumento de temperatura (EA),
Formacion de Costra Completa (Fcc), Caida de Costra Completa (Ccc) y
Cicatrizacion Completa (Zc), en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a
base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.
(Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia de

tratamiento en funcion del tiempo (dias).

Determinar el tiempo promedio de cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus por

efecto del gel a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum



Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y

ausencia de tratamiento.

Determinar el porcentaje de reduccion del tiempo promedio de cicatrizacion en
Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a base del extracto liofilizado de las
hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con

respecto al Pantenol al 5% y ausencia de tratamiento.



Il. REVISION DE LA LITERATURA

2.1 Antecedentes

En el Pert han sido estudiadas las plantas medicinales para el tratamiento de heridas y
afecciones de la piel, estos estudios demostraron su efecto utilizando animales
experimentales donde se observo el proceso de cicatrizacion hasta la regeneracion

completa®.

De los diferentes usos de la “Hierba santa”, se ha comprobado la actividad
antioxidante, antiinflamatorio, antibacteriana y antiftingical®!®. A diferencia de la
actividad cicatrizante, que solo existe evidencia en libros etnobotanicas donde
recopilan su descripcion y usos medicinales, resaltando su uso en enfermedades de la
piel (heridas superficiales, ulceras, granos), tal es el caso de Cestrum auriculatum y
Cestrum parqui'®?°, Pero existe evidencia de la actividad cicatrizante en otra especie,

Cestrum nocturnum (L.)%.

Investigaciones a nivel Internacional

Cardoza??, en su trabajo de investigacion “Algunas plantas medicinales de la
comunidad indigena de los Kumiai (México)”, realiza una recopilacion de varias
plantas medicinales de uso comun por sus pobladores, dentro de ellas, describe al
Cestrum auriculatum (Hierba Santa), donde menciona sus caracteristicas botanicas,
uso medicinal y preparacion. Dentro de sus propiedades medicinales se resalta su uso

para la tos, dolor de huesos asociado a gripe, irritaciones, llagas o heridas de la piel,



dolor de cabeza y hongos en la piel; la forma de preparacion relacionada a los
problemas de la piel son a través de infusién de las hojas, donde se realiza lavados
repetidas veces y también en forma de cataplasma, es decir se coloca las hojas sobre

la piel dafiada luego de los lavados.

En el libro “Medicamentos Herbarios Tradicionales (Chile)”, se realizd una
recopilacion de 103 especies vegetales, donde se describen sus diferentes
caracteristicas, cualidades tanto curativas como agronomicas, e indicaciones
terapéuticas. Dentro de ellas se destaca las propiedades medicinales del Cestrum
parqui; el cual es utilizada para bajar la fiebre y en afecciones de la piel (heridas
superficiales, Ulceras, granos); se prepara en infusion con 1 cucharada de hojas para 1
litro de agua recién hervida y se aplica localmente en lavados o compresas; 0 como
zumo de hojas exprimidas o0 machacadas y se coloca en la parte afectada. Se le atribuye

el efecto febrifugo, antiinflamatorio y cicatrizante®.

Bussmann y Sharon®®, en su libro “Plantas medicinales de los Andes y la Amazonia”,
describe 510 plantas con propiedades medicinales que fueron registradas en los
departamentos peruanos de Amazonas, Piura, Lambayeque, La Libertad, Cajamarca,
San Martin y la provincia ecuatoriana de Loja. Dentro de las 21 especies pertenecientes
a la familia Solanaceae, se describe los usos medicinales de la especie Cestrum
auriculatum, destacando entre ellas el uso para heridas, el cual indica que se usan las
hojas secas o frescas, se hierve 10g de hojas en 1 litro de agua por 3 minutos, se hace

lavados a la herida 3 veces por dia hasta que mejore.



El trabajo de investigacion realizado por Kumar et al?! en la India, tuvieron por
objetivo investigar el efecto de cicatrizacion del extracto etandlico de las hojas de
Cestrum nocturnum L. (EECN) en ratas Wistar Albino, donde se utiliz6 el modelo de
herida por escision e incision. Se utilizé 5 grupos de 6 animales cada uno. El G-1 sin
tratamiento, el G-II tratado con ungtiento, G-Il1 tratado con povidona yodada 5%, G-
IV tratado con ungliento al 2% a base del EECN y G-V tratado con ungiiento al 5% a
base del EECN. En el andlisis de estadistico se utiliz6 Varianza de una via (ANOVA),
la diferencia entre grupos fueron considerados significativas a niveles de P<0.05. El
unglento al 2% y 5% presentd alta tasa de contraccion de la herida (P <0.001),
disminucion en el periodo de epitelizacion (P <0.01), alta resistencia a la rotura de la
piel (P <0.001), aumento de viabilidad del colageno alrededor del area de la herida
(caracteristicas histopatoldgicas). Concluyeron que el ungiiento al 2% y 5% a base del

EECN presenta efecto cicatrizante a diferentes concentraciones.

Investigaciones a nivel Nacional

En el articulo “Las plantas medicinales de la sierra central de Piura”, Saavedra? realizd
una descripcidn botanica de 27 especies vegetales con interés medicinal, de los cuales
las 2 familias mas representativas fueros Asteraceae (19%) y Solanaceae (14%). La
informacidn registrada incluyd nombres comunes y cientificos, familia botanica y uso
medicinal en la zona. Dentro de la familia Solanaceae, se describe a la especie Cestrum
auriculatum (Hierba santa o hierba santa blanca), la cual es utilizada como refrigerante
contra altas temperaturas corporales, producidas por fiebres internas; contra la caspa

del cuero cabelludo, en casos de sarampion y heridas. También es utilizada como
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sudorifero y para curar sarpullidos en los bebés. El modo de emplearla se basa en
restregar las hojas y/o yemas previamente remojadas en agua fresca y puestas al sol
por lo menos 1 a 2 horas, con el agua coloreada y espumosa se realiza los lavados

repetidamente hasta la mejoria.

Mejia y Rengifo®®, en su publicacion del libro titulado “Plantas Medicinales de Uso
Popular en la Amazonia Peruana” han recopilado 105 especies vegetales, de un total
de 51 familias. Dentro de estas familias sobresalen las Solanaceae, la cual presenta 9
especies. La informacion registrada hace referencia a los compuestos bioactivos
presentes en cada especie. La especie de interés, Cestrum hediondinum (Yerba santa)
pertenece a la familia Solanaceae, dentro de sus compuestos bioactivos presenta

mucilagos, taninos, saponinas y heterdsidos cianogénicos.

En un trabajo de investigacion realizado por Cruz y Zapata®® en Arequipa, evaluaron
la actividad antioxidante, antibacteriana y antifangica in vitro del extracto alcohdlico
de las hojas de Cestrum auriculatum (Hierba santa), a su vez se identifico metabolitos
secundarios por cromatografia en capa fina, obteniendo Flavonoides (flavonas,
isoflavonas o flavonoles), terpenos y taninos. Para la determinacién de la actividad
antioxidante se utilizo la técnica espectrofotométrica, demostrando que presenta alta
actividad antioxidante con un porcentaje de 47.09% de inhibicion. Se concluye que el
extracto alcohdlico de las hojas de Cestrum auriculatum presenta actividad
antioxidante, actividad antibacteriana y antifungica in vitro frente a bacterias

patdgenas Gram positivas, Gram negativas y Hongos.
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En un trabajo de investigacion realizado por Curinambe y Zelada®’ en Lima, evaluaron
el efecto antiinflamatorio del extracto hidroalcohdlico de las hojas Cestrum
auriculatum (Hierba santa) en ratas con induccion a inflamacion. El método utilizado
fue edema plantar, se usé carragenina al 2% en solucion fisiolégica (como inductor del
proceso inflamatorio); se utilizé el pletismémetro para la medicién del volumen de
inflamacion a la 1, 3, 5 y 7 horas. Se concluye que los metabolitos secundarios
obtenidos fueron saponinas, taninos, alcaloides, esteroides, triterpenoides y
flavonoides; siento este Ultimo el mas abundante. El extracto hidroalcohdlico de las
hojas Cestrum auriculatum (Hierba santa) presenta efecto antiinflamatorio, su efecto

es similar a la indometacina y dexametasona.

Investigaciones a nivel Local

Alvarado'* en su investigacion “Actividad antioxidante y citotoxica de 35 plantas
medicinales de la Cordillera Negra” determiné la actividad antioxidante y citotoxica
de especies vegetales. Identifico metabolitos secundarios a través de un tamizaje
fotoquimico, para la actividad antioxidante trabajé con 100, 50 y 25 ug/mL y la
actividad citotoxica con 166 y 333 ug/mL haciendo uso de huevos fértiles de erizo de
mar. La especie de interés, el Cestrum auriculatum, presenta metabolitos secundarios
como lactonas sesquiterpénicas, flavonoides, taninos, compuestos fenolicos,
antraquinonas y alcaloides. Tambien demostro actividad antioxidante presentando el
46.40% de captacion de radicales libres a concentracion de 100 pg/mL de extracto
metandlico, en cuanto a la actividad citotoxica demostré que no presenta mortalidad

en huevos fértiles de erizo de mar.
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En el trabajo de investigacion “Actividad antioxidante y contenido de polifenoles en
hojas de Cestrum auriculatum L'Her (Hierba santa)” realizado por Godos* en
Chimbote, tuvo como objetivo determinar la actividad antioxidante y polifenoles del
Cestrum Auriculatum. Para determinar la actividad antioxidante utiliz6 el método de
secuestro de radicales libres DPPH y para determinar contenido de polifenoles utilizé
el método de Folin-Ciocalteu. De acuerdo a los resultados la actividad antioxidante in
vitro fue 190.57 +49.04 mM trolox eq./g de hojas secas, y para la cuantificacion de
polifenoles fue 23,95 +1,7274 mg de catequina/g de hojas secas. Concluyendo que las
hojas de Cestrum Auriculatum L’Her (hierba santa) presentan actividad antioxidante

y contenido de polifenoles.

2.2 Bases teoricas

2.2.1 La piel

a) Definicion:

La piel forma una cubierta flexible y realiza muchas funciones, una de ellas es su
adaptacion a diferentes medios. A su vez es considerado el 6rgano mas extenso de
nuestro organismo y es aquel que nos protege de agentes dafiinos externos?>.

La piel presenta varias capas en su estructura y es considerado un epitelial
estratificado. Es un drgano autoindependiente, se comporta como una barrera
semipermeable. La piel juega un papel importante en nuestro organismo, produciendo

queratina, sudor, sebo y melanina, controlo de calor y como proteccion?®2®,
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Martinez?’ considera a la piel como 6rgano que cumple la funcion principal de
proteccion y que es capaz de cubrir todo el cuerpo. A su vez afirma que en un adulto
la extincion de su piel mide aproximadamente 2m?y tienen un peso que esta entre 4 'y

5 Kg.

b) Estructura:
La piel tiene una estructura compleja, esta constituida por tres capas bien

diferenciadas?®:

b.1) Epidermis:

Esta capa se encuentra en la parte externa, y estd conformado por un epitelio
estratificado y queratinizado, ya que es la primera barrera de proteccién ante los dafios
exteriores. Su grosor varia mucho, desde 0,1 (parpados) hasta 1,5 milimetros (plantas
de los pies). Estd normalmente compuesta por cuatro siub-capas diferentes®2:
e Capa basal.

e (Capa de células espinosas.

e Capa granular.

e Capa coOrnea.

Son aquellos lugares donde la piel presenta mayor grosor, la epidermis cuenta con 5

capas bien definidas?’.

Las cuatro capas de la epidermis seran descritas a continuacion:
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e Estrato Basal: Esta formado por una secuencia de células poligonales, cubicas o
un tanto cilindrica. Estas células pueden dividirse??’,

e Estrato Espinoso: Constituido por 5 a 10 capas constituidas por células en forma
poligonales, pero que inicialmente su forma fue cubica, va cambiando a una forma
mas plana a la vez que subimos los estratos. Los queratinocitos estan unidos por
muchos desmosomas; estos le confieren el aspecto de tener espinas en su
superficie 2527,

e Estrato Granular: Constituido por entre 2 y 5 capas con una forma de células
achatadas, cuya caracteristica principal es que se acumula en el citoplasma de
forma irregular®>?%,

e Estrato Lucido: se encuentra presente en las partes mas gruesas tales como
palmas de manos o plantas de pies. Presenta escasas cantidades de células planas
y de coloracion blanquecina®?'.

e Estrato CArneo: son muy variables en cuanto a su grosor y nimero de capas de
células, esto dependera de la zona. La membrana celular tiene mayor grosor y la

cubre por glucolipidos en su parte interna®.

La epidermis esta formada por queratinocitos. Las queratinas son macromoléculas y
tienen la propiedad de insolubilidad en agua y es resistente a cambios en el pH?"2:
a)  Los melanocitos, Representan el 10% 2’
b)  Las células de Langerhans, Provienen de la médula 6sea, forman parte del
sistema inmunitario®.
c) Las células de Merkel, Tienen contacto con las neuronas sensoriales y

pueden transmitir informacion del tacto?®.
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b.2) Dermis
Es la parte interna, se encuentra en la parte inferior de la capa de epidermis. Presenta
un grosor que varia de 1 a 2 milimetros, pero en caso del parpado es menor de 0.6

milimetros y en los pies, caso opuesto, puede medir hasta 3 milimetros?.

b.3) Hipodermis
Esta capa acumula células que sirven como reserva de grasa, y esta debajo de la dermis.

Constituye una barrera de proteccion, generalmente proteccion térmica.?” 28,

¢) Funciones:

1. Proteccién o Barrera: La piel protege contra:

1.1. Agentes mecanicos: proteccion contra contusiones, fricciones, intentos de
penetracion de cuerpos extrafios, etc. (epidermis)?’

1.2. Agentes fisicos: Resistencia a la corriente eléctrica, evita la quemadura de los
6rganos internos, dafio grave de los rayos ultravioletas?”?8,

1.3. Agentes quimicos: evitar la deshidratacion por la salida de agua (epidermis)?®.
1.4. Proteccion frente a agentes biologicos: la piel lucha y controla el ingreso de los
microorganismos; pero sabemos que existe una flora bacteriana natural sobre la piel,

éstas no nos causan dafios?’.
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2. Relacion: Porque recibe estimulos externos?.

3. Regulacién corporal: Controla el equilibrio hidroelectrolitico, temperatura y

volumen de sangre?:

3.1. Temperatura corporal: Corrige las variaciones de temperatura internas o
externas?’?°,

3.2. Equilibrio hidrico y electrolitico: a través del sudor se pierde agua por los poros
presentes en la piel®®.

3.3. Volumen de sangre circulante: puede llegar hasta el 10 % del volumen total de

sangre?’.

4. Metabolismo: a continuacion, se presenta las funciones metabdlicas de la piel 2°:

4.1. Sintesis de Vitamina D: se deriva del colesterol con intervencion de la radiacion
ultravioleta.

4.2. Funcion endocrina: la piel es como un receptor de muchas hormonas.

4.3. Funcion excretora: a través del sudor podemos excretar o eliminar sustancias
toxicas y desechos en pequefias cantidades.

4.4 Funcion inmunoldégica: Es el primer 6rgano, en la mayoria de veces, que tiene
contacto con los microorganismos invasores, esta caracteristica es muy importante

para el desarrollo el sistema inmunoldgico.
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d) La distribucion sanguinea en la piel
Nacen muchos vasos debajo de la epidermis, éstos forman una rama. Estos vasos

quedan expuestos en caso de lesiones?’.

2.2.2 Heridas en la piel

a. Definicion
Lesion o dafio que se da en cualquier lugar del cuerpo. Las causas pueden ser

desgarros, abrasiones, golpes, entre otros’,

Pacheco® considera a la herida como discontinuidad de la piel. Nuestra piel tiene la

capacidad de repararse a través del proceso de cicatrizacion.

b. Tipos de las Heridas
Los tipos mas comunes de heridas son las siguientes: Heridas por armas de fuego,
Raspaduras, excoriaciones o abrasiones, Heridas avulsivas, Heridas contusas,

Amputacion, Aplastamiento, Heridas cortantes o incisas, punzantes y laceradas?"3!.

2.2.3 Cicatrizacién

a) Definicion

Proceso de restauracion de la integridad fisica de la piel con la formacién de tejido
fibroconectivo®.

Es una respuesta fisioldgica de la piel, que ante cualquier dafio active el proceso de

cicatrizacion que se lleva en todo 6rgano y sistema®,
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b) Proceso de cicatrizacion

b.1. Fase inflamatoria.

Consiste en la activacion de membranas basales y endoteliales, también el sistema de
quininas, esta Ultima permite la liberacion de factores vasoconstrictores arteriales,
ademas liberan prostaglandinas que producen vasodilatacion. Se caracteriza por
aumento de la temperatura, aumento de la permeabilidad de la piel e incremento de

globulos blancos?”3°,

b.2. Fase de fibroplasia (migracion o proliferacion).

Aqui se destaca por la aparicion de fibroblastos, encargados de la formacion de tejido
granular, sustancias compuestas de coldgeno. Ademas, se recanalizan los vasos
linfaticos032,

b.3. Fase de maduracion.

Se caracteriza por el aumento de la fuerza tisular progresiva, luego ocurre

remodelacion del colageno, esto permite disminuir del color de la cicatriz®2.

Epitelizacion: Este proceso es estimulado para ser liberados por macrofagos y

plaquetas®.
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c) Factores de influyen en la cicatrizacién

Temperatura Local: Si es menor a 30°C estimula y mejora la irrigacion sanguinea

mejorando la cicatrizacion®.

Infeccion de la Herida: Los microorganismos causan destruccion y dafio de los

tejidos retardando el proceso de cicatrizacion®,

Malnutricion: Personas malnutridas tienen dificultad y un aumento en el tiempo de
cicatrizacion, mayormente en los de baja ingesta de proteinas®.

Edad: En sujetos jovenes, el proceso de cicatrizacion es mas rapida.

2.2.4. Gel

a) Definicion

Es una preparacién semisélida que esta formada por un gelificador, es una preparacion
gue contiene principios activos y aditivos, la parte solida se une al liquido que puede
ser agua, alcohol o aceite de tal manera que se forma una red de particulas atrapadas
en la fase liquida. La caracteristica comun es la presencia de un tipo de estructura

continua que les proporciona las propiedades de los semisolidos®®.
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b) Clasificacion

b.1) Comportamiento frente al agua

e Geles lipofilos: Son preparados que presentan generalmente parafina liquida con
polietileno o por aceites grasos gelificados®.

e Geles hidréfilos: Son preparados elaborados generalmente a partir de agua,

glicerol y propilenglicol gelificado con la ayuda de agentes gelificantes®.

b.2) Por su Viscosidad
e Geles fluidos
e Geles semisolidos

e Geles solidos®®

c) Estabilidad

e Temperatura

e Cambios de pH

e Agitacion violenta

e Electrolitos

Los geles con el tiempo pierden su condicion de tal y su estructura puede llegar a

romperse. La estabilidad de un gel depende de su correcta formulacion®.
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d) Ventajas
e Presenta sensacion de frescura.
e Es facil de lavar

e Son tolerados por diferentes tipos de piel®’.

e) Desventajas
e Esincompatible con varios principios activos

e Tiende a desecarse®’.

f) Caracteristicas de un gel
e Presenta una consistencia semisolida o fluida.
e Puede tener un aspecto transparente o turbio.
e Su estructura puede ser de tipo continua.
e Tiene un comportamiento pseudoplastico.

e ElpHoscilaentre 4,5y 8%,

g) Mecanismo de elaboracion de un gel

Los polimeros que forman un gel dependiente del pH del medio producen soluciones

acidas que cuando son neutralizadas, éstas incrementan su viscosidad y elimina la

turbidez de su medio. EI mecanismo de formacién del gel se da a bajo pH, ya que se

disocia una pequerfia cantidad de grupos carboxilicos del polimero, formando un espiral

flexible®’.
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h) Los modulos a considerar en la formulacion de un gel son®’:

e Liquido a gelificar
e Polimero gelificante

e Base neutralizante o acidificante en el caso que la gelificacion dependa del pH

Formula patroén:
e En general se ajusta a:
- Principio activo x%
- Gelificante/s x%
- Regulador de pH (si procede) c.s.

- Diluyente c.s.p.

2.2.5. Liofilizacion

Parzanese® refiere que esta técnica se basa en la desecacion por medio de la
sublimacién del agua contenida, se realiza congelando la planta medicinal y se
remueve el hielo aplicando calor en condiciones de vacio, de esta forma el hielo
sublima evitando el paso por la fase liquida. Todas las plantas medicinales que
contengan sustancias volatiles o termosensibles no se ven afectadas por este proceso,
ya que se trabaja a temperaturas y presiones reducidas. Lo resaltante del método es que
no altera la estructura fisicoquimica del producto y admite su conservacion sin cadena
de frio, ya que su bajo porcentaje de humedad permite obtener un producto con elevada

estabilidad microbioldgica.
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La liofilizacion es llamada también criodesecacion, es un proceso de secado que se
basa en sublimar el hielo de un producto congelado. El agua del producto pasa, por
tanto, directamente de estado sélido a vapor sin pasar por el estado liquido, para lo

cual se debe trabajar por debajo del punto triple del agua, 0.01°C y 4.5mmHg™.

Ventajas de la liofilizacién

Mantiene la estructura y el aspecto original de la planta medicinal.

e La baja temperatura del proceso impide cualquier alteracion termoldbil.

e Al sublimarse el hielo quedan poros que permiten una reconstitucién rapida.

¢ Inhibe el deterioro del color y sabor por reacciones quimicas y las pérdidas de
propiedades fisioldgicas

e Lahumedad residual es baja

e El tiempo de conservacion es largo.

e La retencion de los aromas es muy alta*®:,

2.2.6. Planta medicinal en Estudio

a) Familia: Solanaceae.

Presenta un tamafio aproximado de 1 - 3 m. de alto. Tallo glabro, sus hojas estan
distribuidas de forma alterna; presenta peciolo de tamafio entre 6 - 18 mm de largo, el
limbo aovado-oblongo. Presenta bordes enteros, apice agudo, atenuado o asimétrico

en la base. Flores sésiles o escasamente pediceladas®.
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b) Género: Cestrum L.

Cestrum L. pertenece a la familia Solanaceae, considerado como arbustos, se
encuentran en climas, tropicales y frios, en los paises como Per, México y Brasil.

Cestrum es uno de los géneros que mayor cantidad de especies presenta®.

c¢) Especie: Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

e Nombre comun o vulgar: “Hierba santa” “qapiaq ruki” “hierba hedionda”**2,

e Distribucién geograéfica:
La especie es nativa del Perd. Y se encuentra entre 500 a 3500 metros sobre el
nivel del mar. Se encuentra de forma natural en la sierra, departamentos como
Ancash, Arequipa, Cajamarca, Cuzco, entre otros!t®,

e Habitat:
Puede crecer al borde de los rios, de los caminos, en las quebradas y en el contorno

por donde pasa el agua de los terrenos de cultivo.

e Uso medicinal:
La forma de utilizarlo es estrujando las hojas hasta sacar gran cantidad de
espumas, en aguatibia, luego que el agua se coloree verde y esta espumosa realizar
los bafios y lavados. Para fiebres internas, contra la caspa del cuero cabelludo, en
casos de sarampion y lavados de heridas; en cocimiento como sudorifico en los

resfriados y en forma de enema en los colicost 719,
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d) Taxonomia* (Anexo N°01)

Reino Plantae
Phylum Magnoliophyta
Clase Magnoliopsida
Orden Solanales
Familia Solanaceae
Género Cestrum
Epiteto especifico auriculatum

Autor Ruiz & Pav.
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I11. HIPOTESIS

3.1 Hipdtesis Nula (Ho):

El gel a base del extracto liofilizado de hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

(Hierba Santa) al 2% y 4% no presentan efecto cicatrizante.

3.2 Hipdtesis Alternativa (Hi):

El gel a base del extracto liofilizado de hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

(Hierba Santa) al 2% y 4% presentan efecto cicatrizante.
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IV. METODOLOGIA

4.1. Disefio de la investigacion

4.1.1. Tipo de investigacion

La investigacion corresponde a un estudio de enfoque cuantitativo, de tipo basico, con

un nivel explicativo, de disefio experimental (grupos: blanco, patron, experimental 'y

).

4.1.2. Disefio de la investigacion

R X1-mmmmmmmmeee O11

G2 ---mmmmmmeeee- K2-mmmmmmmeeae 021

G3 - X3-mmmmmmeee 031

[/ ———— ) QB 041
Donde:

G1: Es el Grupo blanco.

G2: Es el Grupo patron.

G3: Es el Grupo experimental I.
G3: Es el Grupo experimental 1.
X1: Sin tratamiento.

X2: Tratamiento con Pantenol al 5% en gel.
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X3: Tratamiento con gel al 2% a base del extracto liofilizado de hojas de
Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba santa).

X4: Tratamiento con gel al 4% a base del extracto liofilizado de hojas de
Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba santa).

O11: Observaciones del proceso de cicatrizacion de la lesion inducida por corte
en el lomo de Rattus rattus var. albinus del grupo blanco.

021: Observaciones del proceso de cicatrizacion de la lesion inducida por corte
en el lomo de Rattus rattus var. albinus del grupo patrén.

O31: Observaciones del proceso de cicatrizacion de la lesion inducida por corte
en el lomo de Rattus rattus var. albinus del grupo experimental I.

O41: Observaciones del proceso de cicatrizacion de la lesion inducida por corte

en el lomo de Rattus rattus var. albinus del grupo experimental I1.

4.2. Poblacion y muestra

4.2.1. Material Vegetal:

Poblacion vegetal
Constituida por la especie vegetal Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba santa)
recolectada en del pueblo de Vicos, distrito de Marcara, provincia de Carhuaz,

departamento de Ancash.
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Muestra vegetal
Constituida por las hojas (1 Kg) de la especie vegetal Cestrum auriculatum Ruiz &
Pav. (Hierba santa) recolectada en del pueblo de Vicos, distrito de Marcard, provincia

de Carhuaz, departamento de Ancash a 3100 m.s.n.m.

Criterios de inclusién: Hojas en buen estado vegetativo del Cestrum auriculatum Ruiz

& Pav. (Hierba santa).

4.2.2. Material biologica

Poblacion animal:
Conjunto de ratas entre hembras y machos, obtenidas del Bioterio de la Universidad

Catolica Los Angeles de Chimbote.

Muestra animal: Constituida por 16 ratas (hembras y machos) distribuidas en 4

grupos. Los animales fueron mantenidos en condiciones normales de temperatura

(25°C) e iluminacion con libre acceso a agua y racién (Bioterio ULADECH).

30



4.3. Definicion y operacionalizacion de variables

Variable

Definicion conceptual

Definicion

operacional

Indicador

Dependiente:
Efecto

cicatrizante

Es una serie de eventos
bioquimicos  complejos  se
presenta para reparar el tejido
dafado, consta de etapas como:
Etapa Hemostasia,
inflamatoria, proliferativa vy

remodelacion o maduracion.

Identificacion de
Metabolitos

secundarios

Fenoles y Tanino: Tricloruro férrico.

Flavonoides: Shinoda, Acido Sulfirico y Hidroxido de Sodio.
Azucares reductores: Fehling y Molish.

Triterpenos y esteroides: Lieberman-Burchard y Tricloruro férrico.
Alcaloides: Dragendorff, Mayer y Keller

Leucoantocianidinas: Rosenheim

Saponinas: Prueba de espuma

Parametros del
proceso de

cicatrizacién

Enrojecimiento y Aumento de temperatura (EA)
Formacion de Costra Completa (Fcc),

Caida de Costra Completa (Ccc) y
Cicatrizacion Completa (Zc)

Tiempo promedio

de cicatrizacién.

En dias.

Reduccion del
tiempo promedio

de cicatrizacion

(%) de tiempo en dias.
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Independiente:
Gel a base del
extracto
liofilizado de las
hojas de
Cestrum
auriculatum.
Ruiz & Pav.
(Hierba Santa)
al 2y 4%

El gel

semisolida que forma una red

es una preparacion

de particulas atrapadas en la
fase liquida.

Extracto liofilizado es método
de desecacion en el que se
elimina el agua por congelacion
del producto himedo vy
posterior sublimacién del hielo
en condiciones de vacio. Al
suministrar calor el hielo
sublima y se evita el paso por la

fase liquida.

Elaboracion del
Gel al 2y 4%

Caracteristicas Fisico-Qimicas:

Color, Olor, Aspecto, Presencia de grumos, Extensibilidad y Ph

Grupo Blanco: Sin tratamiento.

Grupo patron: Pantenol al 5% (Cantidad suficiente para cubrir la herida,
administrado una vez por dia).

Grupo Experimental 1: Gel al 2% a base del extracto liofilizado de las
hojas del Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Cantidad suficiente para
cubrir la herida, administrado una vez al dia).

Grupo Experimental I1: Gel al 4% a base del extracto liofilizado de las
hojas del Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Cantidad suficiente para

cubrir la herida, administrado una vez al dia)
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4.4. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Recoleccion

Las hojas de la especie vegetal fueron recolectadas en el pueblo de Vicos, distrito de
Marcard, provincia de Carhuaz, departamento de Ancash a 3100 m.s.n.m en el mes de
setiembre del 2018. La muestra recolectada se envolvié con papel kraff para su

traslado.

Seleccion
Se selecciond las hojas en su adecuado estado de madurez, que estén libres de dafio a
causa de los insectos, de hongos (la parte media del arbusto) y de manipularlo con

mayor suavidad garantizando de esta manera mejor calidad y menor dafio.

Limpieza y desinfeccion

Una vez obtenida la planta se procedié a lavar y desinfectar con una solucién de 5ml
de hipoclorito de sodio por litro de agua (0.5%).
Se utilizd agua clorada porque son de facil adquisicién, econémica y es un buen

desinfectante.
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Secado

El secado se realizo en sombra a temperatura ambiente, posteriormente se llevé a calor
artificial, en la estufa (Binder FD115) a 40°-50°C de temperatura, para no alterar los
metabolitos presentes en las hojas.

El secado ayuda a prevenir la accion de las enzimas, de las bacterias, los hongos.

Permite también una facil molienda y transporte®*,

Molienda

Se pulverizd la muestra con un triturador (Oster) obteniéndose un polvo fino, con el
objetivo de facilitar la extraccion de los constituyentes deseados que se encuentre

dentro de muestra en investigacion

Obtencidn del extracto hidroalcoholico

Se pesaron 100 g. del polvo seco, después se humectoé con 30 ml de Etanol 80° e
inmediatamente se agrego el resto del solvente (220 mL de Etanol 80°) y se macero en
un frasco ambar por 7 dias con agitacion periddica para optimizar la extraccion de los
metabolitos secundarios, luego se llevo a reflujo por 2 horas y posteriormente se filtro

aun caliente con papel filtro (Anexo n® 10).
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Esquema n° 01 Obtencidn del extracto hidroalcoholico de las hojas de Cestrum

auriculatum Ruiz & Pav.

Recoleccion de la especie vegetal Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav.

v ¥
[ Seleccion Clasificacion
l = taxonomica

Limpieza y
desinfeccion

!

[ Secado J !" -
F\Iatural: T° J J— J' L[ Artificial: Estufa JO

Ambiente (40-50° C)
[ Molienda ] :

¢

2

‘.

Alcohol 80°l e
Maceracion
(7 dias)
| Reflujo 2h

caliente

l

| Obtencion del Extracto
hidroalcohdlico

Filtracion en ]

Fuente: Datos obtenido por el autor

Realizado en los laboratorios de la Universidad Catélica Los Angeles de Chimbote) (Anexo
N° 10)
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4.4.1 Marcha Fitoquimica

La marcha fitoquimica es una de las etapas iniciales de la investigacion fitoquimica,
que permite determinar cualitativamente los principales grupos de constituyentes
quimicos presentes en una planta, a partir de ahi, orientar la extraccion y/o

fraccionamiento de los extractos.*.

La marcha fitoquimica se basa en el método descrito por Lock® y adaptado en el
Laboratorio de Quimica de la escuela de Farmacia y Bioquimica de la Universidad
Catélica Los Angeles de Chimbote (ULADECH), siendo de mas facil ejecucion.
Después de obtener el extracto hidroalcoholico (Fraccion A), se llevo al equipo rota-
evaporador (sequedad) por 2 horas (BUCHI R210), luego se realizd un
fraccionamiento, resultando 4 fracciones mas (B a E), en estas fracciones obtenidas se
realiz6 la aplicacion de pruebas de coloracion y precipitacion. En la fraccion F
(extracto acuoso) se realizo paralelo a las demas fracciones (Cuadro N° 01) (Anexo

n° 02).
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Esquema n° 02 Obtencién de Fracciones (A - F) necesarias para el estudio fitoquimica de Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav. basado en Lock* (Modificado y adaptado por el laboratorio de la ULADECH )

(Anexo n° 10)

o

\mam'ar por 7 dias -80 EtoH
‘ Reflujo 2 horas |

= é

v 2
filtrar en caliente 7
(=]

FRACCION A

- =

HCI 30 mL.\A Bafo maria———»

EXTRACTO ACIDO

pH: 8-9

NH4sOH

Cloroformo 25 mL
Etanot 15 mL

10m

/

[ Extracto cloroformico] (Extracto acuoso)"/

(Extracto clorofdrmlco)

Extracto etandlico

|
’%; Filtrar con Na2504

0

s

Extracto acuoso

Fuente: Elaborado por el autor

Extracto clorofdrmico
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Cuadro N° 01. Los principales reactivos/reacciones para

secundarios

identificar metabolitos

Metabolito
Reactivo Composicién
identificado
Tricloruro Férrico FeCl, Fenoles y Tanino
Shinoda HCI + Mg (particulas)
Acido Sulfrico H2S04 Flavonoides
Hidrdxido de Sodio NaOH 30%

Fehling A: CuSO4 + H20

Fehling Fehling B: Tartrato de Nay K +
Azulcares reductores
NaOH + Hx0O
Molish a-naftol y HoSO4
Lieberman- Anhidrido acético + acido acético
Triterpenos y
Burchard + acido sulfurico
esteroides
Tricloruro acético C2HCI302
Dragendorff Nitrato de bismuto
pentahidratado + Acido nitrico
30% + Kl Alcaloides
Mayer HgCl + Kl
Keller HF + HCI + HNO3
Prueba de espuma Saponinas

Fuente: Informacion. Basado en Lock*® (Modificado y adaptado por el laboratorio de la

ULADECH)
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4.4.2. Obtencioén del Extracto liofilizado

Se hirvié 300mL de agua hasta ebullicion, luego se pesdé 60g de muestra seca y
pulverizada del Cestrum auriculatum Ruiz. & Pav. Seguidamente se agreg6 la muestra
pesada al vaso de precipitacion que contiene el agua caliente; se tapd el vaso de

precipitacion con papel aluminio y se dejo reposar por 15 minutos.

Se filtrd el contenido al vacio utilizando papel filtro, luego se volvio6 a hervir 400mL
de agua hasta ebullicion; se retira de la cocina y se agrega el residuo solido que quedd
en el papel filtro, sequidamente se filtr6 nuevamente al vacio. Se obtuvo un contenido
aproximado de 450 mL de muestra filtrada.

El contenido filtrado se coloc6 en dos placas Petri de 250 mL y se llevé al equipo
Liofilizador (FreeZone Triad- LABCONCO) por 50 horas. Se obtuvo 12.5g de
extracto liofilizado (Anexo n° 11).

Todo el proceso se llevd a cabo en los laboratorios de la facultad de ciencias de la

ULADECH.
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Esquema n° 03 Obtencidn del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz

& Pav. (Anexo N° 11)

[ Obtencion del extracto Lioﬁlizado]

!

[ Hervir 400mL de agua ]1— -

luego lse agregan los

60g de muestra seca y

/ pulverizado*®

Se cubren (?op l dejar
papel aluminio
=

e o — — — — o — — — — —

reposar por 15min
\ / Dos veces
L F l
|__ 2= -~ ™
— Filtrar al vacio ——
b A
Se colocan en Se lleva lal
2 placas Petri ) o
, Equipo Liofilizador
(50 horas)

Muestra obtenida
(12.69 de extracto
liofilizado)

Fuente: Elaborado por el autor
* Se realizan 2 filtrados, solo en la primera se agrega 60g de muestra, en la segunda

se trabaja con los restos sélidos (papel de filtro) de la primera filtracion.
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4.4.3. Elaboracion del Gel

Para la preparacion del gel al 2% y 4% a base las del extracto liofilizado de las hojas
del Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. se utiliz6 gel base proporcionada por el

laboratorio de la universidad (ULADECH).

Preparacion del gel al 2%o:

Para el gel al 2%:
29 extracto liofilizado ------------ 100g de gel base
Xg extracto liofilizado------------ 50g de gel base

Xg extracto liofilizado= 19

Se peso 1g de extracto liofilizada de Cestrum auriculatum Ruiz. & Pav. en un vaso de
precipitacion, luego agregamos gel base hasta completar 50g del peso total. Luego se
agito constantemente hasta conseguir la consistencia deseada, posteriormente se

envaso y rotulé (Anexo n° 12).

Preparacion del gel al 4%:

Para el gel al 4%:
4q extracto liofilizado ------------ 100g de gel base
Xg extracto liofilizado------------ 509 de gel base

Xg extracto liofilizado= 29
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“Se pes6 2g de muestra liofilizada de Cestrum auriculatum Ruiz. & Pav. en un vaso de
precipitacion, luego agregamos gel base hasta completar 50g del peso total. Luego se
agito constantemente hasta conseguir la consistencia deseada, posteriormente se

envaso y rotuld (Anexo n° 12).

4.4.4. Determinacion de las caracteristicas Fisico-Quimicas

Color:

— En una lamina de reloj limpio y seco se llend aproximadamente 3 g del gel y se
observo el color.

Olor:

— Se preparé una tira de papel y se introdujo en el gel, se procedié a registrar el olor.

Aspecto:

— Se tomo una pequefia cantidad del gel con los dedos y se aplico suavemente en el
dorso de la mano y se observé si es homogéneo, deslizable y untuoso.

Presencia de grumos:

— Se tomo una pequefia cantidad del gel con los dedos y se aplico suavemente en el
dorso de la mano y se observo si hay presencia o ausencia de grumos.

Extensibilidad:

— Se pes6 0.13 a 0.15g de gel, se presiona entre dos superficies de vidrio sobre las
cuales se adiciona una pesa de 100g durante 1 minuto. El didmetro originado es la

variable respuesta.
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pH:

— Se utilizé el Peachimétro:

— Se agreg6 gel a un vaso de precipitacion.

—  Seretird el electrodo del tampdn, se lavd con agua destilada.

— Se introdujo el electrodo limpio homogenizar y se registré el valor indicado en el

peachimetro®®4® (Anexo n° 13).

4.4.5. Evaluacion del efecto cicatrizante

La técnica a utilizar “lesion inducida por incisién (corte)” fue propuesta por Gonzalez-
Quevedo Rodriguez, el cual consiste en realizar de un incision (corte) en la regién
dorsal (lomo) del ratén*’; se agruparon en 4 grupos (4 ratas por cada grupo), el Grupo
Blanco (ninguna administracion), el Grupo Patron (administracion del Pantenol al
5%), el Grupo Experimental | (administracion del gel al 2% del Cestrum auriculatum)

y Grupo Experimental 1l (administracion del gel al 4% del Cestrum auriculatum).

En primer lugar, se pesaron los animales de experimentacion, los pesos variaron entre
2209 a 320g; luego se identificaron con la designacion de nimeros ordinarios en las
colas, posteriormente se anestesié con midazolam de 5mg/5ml a cada animal para
luego depilarlos con cuchilla de afeitar Gillette, después de 24 horas se procedid a
realizar un incision (corte) con bisturi (Level) en la region dorsal (lomo) de los
animales de experimentacién, con un tamafio de 2 cm y profundidad 0.2cm, previa

desinfeccion de la zona y manteniendo la asepsia correspondiente, cabe mencionar que
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previo al corte de volvio a anestesiar a los animales de experimentacion. (Anexo n°

14).

Una vez efectuado el corte se procedi6 a la aplicacion por via tépica al grupo patron,
el Pantenol 5%, al grupo experimental I, gel al 2%, al grupo experimental Il, gel al
4%. La frecuencia de aplicacion fue una vez por dia y se aplico la cantidad suficiente
para cubrir la herida. La duracion del proceso de cicatrizacion fue de 13 dias, sin incluir
la depilacion; tomando como referencia el tiempo maximo de cicatrizacion del grupo

blanco (Sin tratamiento).

A los 8 a 10 minutos después del corte, se pudo observar coagulacion y hemostasia en
la totalidad de las ratas de los 4 grupos. Luego de las 24 horas aproximadamente
después del corte se observd enrojecimiento y aumento de temperatura en la zona
lesionada, los dias posteriores se siguié evaluando los demas parametros de
cicatrizacion de cada grupo como el tiempo de Formacion de la costra completa, Caida
de la costra completa y la cicatrizacion completa corroborada por la observacion diaria
del color uniforme del area en el que se realizd el corte y otras caracteristicas propias
del proceso de cicatrizacion, ademas de determind el tiempo promedio de cicatrizacion

y la reduccion de dicho tiempo. (Anexo n° 14).
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Esquema n° 04 Evaluacion del efecto cicatrizante del extracto liofilizado de las hojas
de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Anexo n° 14)

[ Evaluacion del efecto cicatrizante 1
v
( Técnica de Lesion inducida por incision J

|

[ Seleccion de muestra biologica aleatoria}
(4 animales por grupo)

l

[Pesar a los animles de]

exp erimentacién

Eolocacma {)epllacmn de la region
anestésic d01sal

W,

E)esmfeccxon de la piel folocacic')n de]
(zona depilada) anestésico

N Incision en laregion | (Profundidad:
Tamaio: 2 cm|«— —
dorsal 0.2 cm

l J

Aplicacion topica del
+

tratamiento
Gmpo blanco

“ GI‘UPO patron [Grupo exepnemntal I} [Grupo experlmental II]
tratamlento
al 5% extracto liofilizado de extracto liofilizado de

l Cestrum aur ]C'lli(lflli?? Cestrum auriculatum

— |

[ Comparacion de los

Gel al 2% a base del { Gel al 4% a base del

parametros de
cicatrizacion

|

[Tiempo promedio de

cicatrizacion
Tiempo promedio de

cicatrizacion

|

Reduccion del tiempo
promedio de
cicatrizacion

Fuente: Elaborado por el autor
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4.5. Plan de analisis

El andlisis se presentd a través de tablas y gréficos, los cuales fueron trabajados con
Microsoft Excel, se obtuvieron los datos el promedio y desviacién estandar.

Se utilizé el andlisis de Varianza para evidenciar el grado de dispersién de los datos;
se tuvo en cuenta una significancia estadistica de a=0.05 el cuél se trabaj6é con el
programa Microsoft Excel. A su vez se utilizd la prueba de Tukey para realizar la
comparacion multiple de los grupos de tratamiento, con un nivel de confianza del 95%,

se trabajo con el programa Minitab 19.
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4.6. Matriz de consistencia

Titulo de la Formulacion Tipo de Disefio de Poblacién y
Objetivos: Hipétesis Variables Metodologia
investigacion del problema investigacion investigacion muestra
Objetivo General L 1)Elaboracion del | Poblacién Se aplicé el
o Hipotesis Nula: »
* Evaluar el efecto cicatrizante del extracto vegetal: método “lesion
El gel a base del ) ) o . .
gel a Dbase del extracto ract hidroalcohdlico | Constituido por | inducida por
extracto
liofilizado de las hojas de Lo 2)Identificacion del Cestrum | corte en ratas”,
) ) liofilizado de ) )
Evaluacion  del Cestrum auriculatum Ruiz & . Variable de metabolitos | auriculatum cuyo
) ) hojas de Cestrum ) )
efecto (Presenta efecto Pav. (Hierba Santa) a diferentes ) _ | independiente secundarios Ruiz & Pav. | fundamento
o ) auriculatum Ruiz ) . .
cicatrizante del | cicatrizante el concentraciones en  Rattus ENE (Hierb 1: Gel a base del 3)Elaboracion del | (Hierba santa) consiste en la
av. ierba
gel a base del | gel elaborado a rattus var. albinus. . Extracto extracto Muestra realizacion de un
Santa) al 2% y | o
extracto base del extracto | Objetivos especificos liofilizado  de liofilizado vegetal: corte con la
o - Lo 4% no presentan ] ) o o
liofilizado a base | liofilizado  de | 1. Identificar los principales = hojas del 4) Elaboracion del | Constituida por | utilizacion de un
efecto
de hojas de | Hojas de | metabolitos secundarios presentes o Cestrum Estudio de Gel a | las hojas (1 Kg) | bisturi en el
cicatrizante.
Cestrum Cestrum en el extracto hidroalcélico de las auriculatum tipo concentraciones | de la especie | lomo de la rata,
auriculatum Ruiz | auriculatum hojas de Cestrum auriculatum Hiobtesi Ruiz & Pav al | experimental del 2% y 4% vegetal Cestrum | la cual sé depild
) . ipotesis . )
& Pav. (Hierba | Ruiz & Pav. | Ruiz & Pav. (Hierba Santa). Al ) 2%y 4% 5)Determinacion | auriculatum previamente.
ternativa:
Santa), a | (Hierba Santa) a | 2. Determinar las caracteristicas de las | Ruiz & Pav. | Luego de las 24
) . o El gel a base del ) )
diferentes diferentes Fisico-quimicos del gel a base del . variable caracteristicas (Hierba santa). horas se
extracto
concentraciones | concentraciones | extracto liofilizado de las hojas de liofilizad d dependiente: del gel al 2% y | Poblacién procedi6 a la
iofilizado e
en Rattus rattus | (2% y 4%)? Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. ) Efecto 4% animal: aplicacion
. hojas de Cestrum ] .
var. albinus. (Hierba Santa), al 2% y 4% . | cicatrizante 6)Evaluar el | Conjunto de | tépica de Ia
] auriculatum Ruiz )
3. Comparar los pardmetros de ) efecto ratas entre | sustancia a
o & Pav. (Hierba o
Enrojecimiento y Aumento de cicatrizante del | hembras y | evaluar, con el
. Santa) al 2% vy )
temperatura (EA), Formacion de gel al 2% y 4%: | machos, fin de evaluar el
i 4%  presentan ) .
Costra Completa (Fcc), Caida de -Comparacion obtenidas  del
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Costra Completa (Ccc) vy
Cicatrizacién Completa (Zc), en
Rattus rattus var. albinus por
efecto del gel a base del extracto
liofilizado de las hojas de Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba
Santa) al 2% y 4% con respecto al
Pantenol al 5% vy ausencia de
tratamiento en funcion del tiempo
(dias).

4. Determinar el tiempo
promedio de cicatrizacién en
Rattus rattus var. albinus por
efecto del gel a base del extracto
liofilizado de las hojas de Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba
Santa) al 2% y 4% con respecto al
Pantenol al 5% vy ausencia de
tratamiento.

5. Determinar el porcentaje de
reduccion del tiempo promedio de
cicatrizacion en Rattus rattus var.
albinus por efecto del gel a base
del extracto liofilizado de las
hojas de Cestrum auriculatum
Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2%
y 4% con respecto al Pantenol al

5% y ausencia de tratamiento.

efecto

cicatrizante.

los Parametros
de cicatrizacion
- Determinacion
del tiempo
promedio de
cicatrizacion
-Determinacion
del porcentaje
de reduccion el
tiempo
promedio de

cicatrizacion

Bioterio de la
ULADECH.
Muestra
animal:
Constituida por
16 ratas
distribuidas en 4
grupos. Los
animales fueron
mantenidos en
condiciones
normales de
temperatura
(25°C) e
iluminacién con
libre acceso a

agua y racion.

efecto

cicatrizante.
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4.7. Principios éticos

Se promovid la recuperacion del pensamiento sobre el uso de las plantas medicinales,
porque es una responsabilidad preservar estas plantas por su importancia medicinal y
para que nuestras futuras generaciones puedan disfrutar de todos sus beneficios. Asi
también el uso de animales en este proyecto de investigacion seguira normas vigentes

que protegen la vida y el bienestar de los animales utilizados en investigaciones.

En el articulo 19 del capitulo V de la Ley N° 30407 "Ley de proteccion y bienestar
animal” menciona que “Todo experimento, investigacion y docencia con animales solo
puede tener lugar en centros de educacion superior y centros especializados publicos
y privados que cuentan con comités de ética de bienestar animal Unicamente cuando
los resultados de estas actividades no puedan obtenerse mediante otros métodos que

no incluyan animales y garanticen la mayor proteccion contra el dolor fisico*,

El Comité Institucional de Etica en la Investigacion (CIEI) tiene como finalidad
proteger a las personas, animales, plantas o informacion que seran objeto de estudio
en un proyecto de investigacion, asegurando que, los proyectos se cifian a los
principios éticos y buenas practicas establecidas en el presente Cadigo de Etica para
la Investigacion. Las investigaciones que involucran el medio ambiente, plantas y
animales, deben tomar medidas para evitar dafios. Las investigaciones deben respetar
la dignidad de los animales y el cuidado del medio ambiente incluido las plantas, por
encima de los fines cientificos; para ello, deben tomar medidas para evitar dafios y

planificar acciones para disminuir los efectos adversos y maximizar los beneficios*.
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V. RESULTADOS

5.1 Resultados

Tabla 1. Principales metabolitos del extracto hidroalcolico de las hojas del Cestrum

auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa)

Metabolito Reaccion Fraccion Resultado Coloracion/Precipitado
i Tricl férri
Taninos ricloruro férrico D it Verde
. A +++ Rojizo
Shinoda
E +++ Magenta
: A + Amarillo
. Acido Sulfdrico .
Flavonoides E +++ Naranja
N .
Hidréxido de A Amarillo
Sodio 3% D ++ Naranja
E +++ Amarillo
i A ++ Rojo ladrillo
Azlcares Fehling J .
reductores E ++ Rojo ladrillo
Molish A + Precipitado violaceo
Dragendorff C + Rojo Naranja
Precipitado blanco
Mayer C + P
Alcaloides lechoso
C +++ Azul intenso
Keller D +++ Azul intenso
E +++ Rojo
A +++ Rojo oscuro
Triterpenosy Lieberman- C + Rojizo
Esteroides Burchard D +++ Rojo
C +++ Rojo oscuro
Saponinas Espuma F +++ -
Fuente: Datos propios de la investigacion
LEYENDA:

(+++) Presente en abundante cantidad,
(++) Presente en mediana cantidad,

(+) Presente en poca cantidad (Anexo N° 02)
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Tabla 2. Caracteristicas Fisico-quimicas del gel elaborado a base del extracto

liofilizado de hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4%.

Caracteristicas

Fisico-Quimicas

Gel elaborado a base del extracto liofilizado de hojas

de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa)

Gel al 2%

Gel al 4%

Color

Olor

Aspecto

Presencia de grumos

Extensibilidad (max:

5cm)

Ph (4-7)

Peso

Verde petroleo

Madera himeda

Homogéneo, untuoso y

deslizable.

Ausente

3.2¢cm

6.9

5049

Marrén verdoso

Madera himeda

Homogéneo, untuoso

y deslizable.

Ausente

3.6cm

6.8

50g

Fuente: Datos propios de la investigacion
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Tabla 3. Parametro del proceso de cicatrizacion “Enrojecimiento y Aumento de temperatura (EA)” en Rattus rattus var. albinus por efecto
del gel a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol

al 5% y ausencia de tratamiento en funcion del tiempo (dias).

GRUPOS (n =4)
Dias de duracion del Parametro

“Enrojecimiento y Aumento de BLANCO PATRON EXPERIMENTAL I EXPERIMENTAL 11
temperatura”
N° % N° % N° % N° %
Dial 4 100% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 2 3 75% 1 25% 0 0% 0 0%

Fuente: Datos propios de la investigacion

Leyenda:
n: numero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo. Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto
Blanco: Sin tratamiento liofilizado de Cestrum auriculatum
Patrén: Tratamiento con Pantenol al 5% Experimental I1: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto

liofilizado de Cestrum auriculatum
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Tabla 4. Pardmetro del proceso de cicatrizacion “Formacion de Costra Completa (Fcc)” en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a

base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y

ausencia de tratamiento en funcion del tiempo (dias).

Dias de duracion del

GRUPOS (n = 4)

Parimetro “Formacion de BLANCO PATRON EXPERIMENTAL | EXPERIMENTAL I
Costra Completa” N° % N° % N° % N° %
Dia 2 0 0% 0 0% 1 25% 1 25%
Dia 3 0 0% 3 75% 4 100% 4 100%
Dia 4 3 75% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia5 4 100% 4 100% 4 100% 4 100%

Fuente: Datos propios de la investigacion

Leyenda:

n: nimero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo.

Blanco: Sin tratamiento

Patron: Tratamiento con Pantenol al 5%
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Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum
Experimental I1: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto

liofilizado de Cestrum auriculatum



Tabla 5. Parametro del proceso de cicatrizacion “Caida de Costra Completa (Ccc)” en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a base

del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia

de tratamiento en funcion del tiempo (dias).

Dias de duracion del Parametro

GRUPOS (n = 4)

, BLANCO PATRON: EXPERIMENTAL I EXPERIMENTAL 11
“Caida de Costra Completa”
N° % N° % N° % N° %
Dia 6 0 0% 1 25% 3 50% 3 75%
Dia7 0 0% 2 50% 4 75% 4 100%
Dia 8 0 0% 3 75% 4 75% 4 100%
Dia 9 1 25% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 10 2 50% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 11 3 75% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 12 4 100% 4 100% 4 100% 4 100%

Leyenda:

n: numero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo.

Blanco: Sin tratamiento

Patron: Tratamiento con Pantenol al 5%
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Fuente: Datos propios de la investigacion

Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum
Experimental 11: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum



Tabla 6. Pardmetro del proceso de cicatrizacion “Cicatrizacion Completa (Zc)” en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a base del

extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia

de tratamiento en funcion del tiempo (dias).

Dias de duracion del

GRUPOS (n = 4)

Parametro “Cicatrizacion BLANCO PATRON EXPERIMENTAL | EXPERIMENTAL Il
Completa” N° % N° % N° % N° %
Dia 7 0 0% 0 0% 0 25% 3 75%
Dia 8 0 0% 1 25% 3 75% 4 100%
Dia 9 0 0% 2 50% 4 75% 4 100%
Dia 10 1 25% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 11 1 25% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 12 2 50% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 13 4 100% 4 100% 4 100% 4 100%

Fuente: Datos propios de la investigacion

Leyenda:
n: numero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo..
Blanco: Sin tratamiento

Patron: Tratamiento con Pantenol al 5%
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Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum
Experimental Il: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto

liofilizado de Cestrum auriculatum



Tabla 7. Tiempo promedio de cicatrizacioén en Rattus rattus var. albinus por efecto
del gel a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

(Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia de tratamiento.

Tiempo promedio de cicatrizacion

GRUPOS (Dias)

(n=4) Promedio + DE
BLANCO 12+1.2
PATRON 9+0.8
EXPERIMENTAL | 8+0.4
EXPERIMENTAL I 7+0.4

Fuente: Datos propios de la investigacion

Leyenda:

n: numero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo.

Blanco: Sin tratamiento

Patron: Tratamiento con Pantenol al 5%

Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto liofilizado
de Cestrum auriculatum

Experimental 1l: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum

DE: Desviacion estandar (+)
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Tabla 8. Analisis de Varianza del tiempo promedio de cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a base del extracto
liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia de

tratamiento.

ANALISIS DE VARIANZA

Origen de las Suma de Gradosde  Promedio de . Probabilidad -
0 C
variaciones cuadrados libertad  los cuadrados (p)
Entre grupos 50.188 3 16.729 19.585 0.00007 3.490
Dentro de los
10.250 12 0.854
grupos
TOTAL 60.438 15 p <0,05
Fuente: Elaboracion mediante el anlisis de varianza ANOVA.
Leyenda:
Fo= Factor observado p < 0,05: si hay diferencias significativas entre los
Fc= Valor critico grupos
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90%
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40%
30% 58.30%
20%
10%

0%

DE CICATRIZACION

REDUCCION DEL TIEMPO PROMEDIO

Sin Tratamiento Pantenol 5% Gel al 2% a base del Gel al 4% a base del
extrato liofilizado del extrato liofilizado del
Cestrum auriculatum Cestrum auriculatum

EBGRUPOS (n=4)

Fuente: Datos propios de la investigacion

Gréfico 1. Porcentaje de reduccidon del tiempo promedio de cicatrizacién en Rattus rattus var. albinus por efecto del gel a base del extracto
liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia de
tratamiento.

Leyenda: n: nimero de repeticiones (ratas) asignadas a cada grupo.
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5.2. Andlisis de Resultado

En la Tabla 1 se puede observar la marcha fitoquimica que se realizd al extracto
hidroalcdlico de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa), donde
se pudo identificar diferentes metabolitos, dentro de los mas abundantes se encuentran
los taninos, flavonoides, leucoantocianidinas, triterpenos y esteroides, alcaloides y

saponinas.

Segun Mejia y Rengifo® evidenciaron la presencia de Taninos y saponinas en la
especie Cestrum auriculatum (Hierba Santa). A su vez Alvarado!. identificd
antraquinonas, azucares reductores, flavonoides, saponinas, taninos y alcaloides.
Mientras que Curinambe y Zeladal’ encontraron Taninos, Saponinas y Flavonoides,
de los cuales el ultimo fue el mas abundante. De esta manera se evidencia que las tres
investigaciones concuerdan con los resultados obtenidos en la presente investigacion.

Destacando que los mas abundantes son Taninos, Flavonoides y Saponinas.

Para la identificacion de flavonoides, en la prueba de acido sulfurico obtuvimos
coloracion amarilla, indicando positivos para flavonoides, de tipo flavonas y
flavonoles®. Confirmando la presencia de estos tipos de flavonoides Cruz y Zapata’®,
en la especie Cestrum auriculatum L'Hér, donde obtuvieron como resultado
flavonoides, y por las coloraciones obtenidas en cromatografia de capa fina suponen
la presencia de tipos de flavonoides como flavonas, isoflavonas o flavonoles, a traves

de Cromatografia de capa fina, ademas present6 gran cantidad de taninos y terpenos.
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Soriano et al.>! Afirman que los flavonoides intervienen en el proceso de cicatrizacion
porque esos metabolitos evitan la liberacion de prostaglandinas, histaminas, y a su vez
evitan la migracion de elementos formes como son los neutrofilos. Ademas, permite
estabilizar la membrana celular capturando a los radicales libres presentes, de esta
forma evita el dafio celular y por el contrario activando el complejo sistema bioquimico
para la regeneracion del tejido, en la especie vegetal en estudio present6 flavonoides

en gran cantidad, por tal motivo se le atribuye el efecto cicatrizante.

Huaman®? refiere que los taninos son importantes en la curacion de heridas y en su
proceso de cicatrizacion, porque detienen el sangrado y evitan el crecimiento de
bacterias, ya que posee actividad astringente. Los taninos permiten que las proteinas
de los tejidos expuestos al dafio se precipiten, de esta forman una capa protectora
antiséptica debajo de la cual se da la regeneracion de tejido. La especie vegetal en

estudio presenta gran cantidad de taninos, demostrando su efecto cicatrizante.

Por lo tanto se puede decir que estos metabolitos (Flavonoides y Taninos) encontrados
en la marcha fitoquimica realizado al extracto hidroalcohdlico de las hojas de Cestrum

auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) contribuyen en el efecto cicatrizante.

En la Tabla 2 se puede observar las pruebas realizadas al gel de 2% y 4%, para
determinar sus caracteristicas fisico-quimicas, donde las caracteristicas organolépticas
son aceptables por tratarse de un producto natural, el color verde y sus variantes son
caracteristicos de la Hierba santa, la untuosidad es buena y ninguno de los geles

presenta grumos en su formulacion. La extensibilidad del gel se encuentra dentro de
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los valores permitidos, ambos resultados son menores de 5 cm. Mientras que el pH de
ambos geles es ligeramente &cidos, sus valores se encuentran entre 4y 7, siendo estos

valores semejantes a los de la piel“°.

En la Tabla 3 Se observa el parametro del proceso de cicatrizacion de Enrojecimiento
y aumento de temperatura (EA), este proceso se caracteriza por el proceso inflamatorio
y aparicion de eritema, calor, tumor y dolor. En el primer dia los cuatro grupos de
investigacion presentan enrojecimiento y aumento de la temperatura, mientras que en
el segundo dia en el Grupo blanco adn hay un 75% de ratas que presentan sintomas de
inflamacion, mientras que el Grupo patron solo un 25%, y los Grupos experimentales
I'y Il no presentan enrojecimiento y aumento de la temperatura, por lo tanto los tltimos
grupos presentan mejores resultados para este pardmetros de cicatrizacion y

demuestran que aceleran la recuperacion de la lesion.

En la Tabla 4 se observa el pardmetro de Formacion de Costra Completa (Fcc), donde
en el dia 2 solo los Grupos experimentales | y Il presentan un 25% de ratas con
formacion de costra completa, en el dia 3 el Grupo patron presenta el 75%, mientras
que los Grupos experimentales 1 y 1l presentaron el 100 %. EIl Grupo patron logro el

100% el dia 4, mientras que el Grupo blanco en el dia 5.

En el presente pardmetro del proceso de cicatrizacion se destaca la accion del gel al

2% (Grupo experimental 1) y 4% (Grupo experimental I1) sobre los demas grupos.
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En la Tabla 5 se observa el pardmetro de Caida de Costra Completa (Ccc), en el que
muestra que desde el dia 6, Los Grupos patron, Experimental | y 11 obtuvieron un 25%,
50% y 75% respectivamente de ratas con caida de costra completa, el dia 7 solo el
Grupo experimental Il presento el 100%; mientras que en el dia 9 los Grupos patron y
experimental | presentaron el 100% y el Grupo blanco solo el 25%. El Grupo blanco

presentd el 100% en el dia 12.

Se destaca la accion de los geles al 2% y 4% del Cestrum auriculatum, pero el gel al
4% demostro ser mejor segun la Tabla 4, porque presenta una rapida formacion
completa de costra, mientras que el gel al 2% se asemeja con el Pantenol 5%, ya que
ambos lograron la caida de costra completa al dia 9. Cabe resaltar la notable diferencia

de los Grupos patron, experimental 1y 11 con respecto al Grupo blanco.

En la Tabla 6 se observa el proceso de Cicatrizacion Completa, la culminacion del
proceso de cicatrizacion. El dia 7 los Grupos experimentales | y Il presentaron un el
25% y 75% respectivamente de ratas con cicatrizacion completa, el dia 8 solo el Grupo
experimental 1l presentdé una Cicatrizacion completa del 100% de ratas; el Grupo
patron y experimental | presentan el 100 % el 10mo dia, mientras que el Grupo blanco

logré el 100% en el dia 13.

En la Tabla 7 se observa el tiempo promedio del proceso de cicatrizacion, donde el
grupo experimental Il logra la cicatrizacion en 7+£0.4 dias, el grupo experimental | en
8+0.4 dias, el grupo patrén en 9+0.8 dias, mientras que el grupo blanco en 12+1.2 dias

(Anexo n° 06).
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En definitiva, la cicatrizacion de la lesion no tratada (grupo blanco) es méas prolongada
(12+1.2 dias) que los grupos que recibieron tratamiento (grupo patrén, experimental |
y II). A su vez, cabe mencionar que la lesion tratada con el gel al 4% (grupo
experimental Il) ha destacado sobre los demas grupos, tanto en los parametros de
cicatrizacion como el tiempo promedio de cicatrizacion; mientras que el gel al 2%
(Grupo experimental 1) presenta un efecto cicatrizante similar al Pantenol 5% (Grupo
patrdn), ya que en los parametros de cicatrizacion presentan similitud y una minima

diferencia en el tiempo promedio de cicatrizacion.

El tiempo de cicatrizacion esta estrechamente relacionado con los pardmetros de
cicatrizacion, ya que para medir el tiempo que demora en cicatrizar una herida se tiene
que observar todo el proceso evidenciado a través de los pardmetros de cicatrizacion,
donde se tomara en cuenta el Gltimo parametro (cicatrizacion completa) para
determinar el tiempo total que demord en cicatrizar la herida. Por lo tanto en la Tabla
7 se puede observar que el gel al 2 y 4% lograron la cicatrizacion en un tiempo
promedio menor a los demas grupos, demostrando que presentan efecto cicatrizante.
Estos resultados concuerdan con Saavedra® quién realizé un estudio de 27 plantas en
la sierra central del pais, y entre ellas describi6é a Cestrum auriculatum, a la cual se le
atribuye mdltiples propiedades medicinales, destacando entre ellas su uso en la
curacion de heridas, demostrando su potente efecto cicatrizante. Bussmann y Sharon*®
también describen su uso en curacion de heridas a través de lavado. En ambas
investigaciones se evidencia la propiedad cicatrizante de la especie Cestrum

auriculatum, el cual refuerza los resultados obtenidos en la presente investigacion.
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En la Tabla 8 se trabajdé con el andlisis de varianza, ANOVA de un factor de
interaccion, donde la variable explicativa lo conforman los grupos de tratamiento como
el blanco, patron, experimental | y II; y la variable respuesta es el Tiempo promedio
en dias. Se muestra una probabilidad (p) de 0.00006 con un nivel de confianza de
95%; el cual es menor al valor significancia (0.05); ademas el Fo (19.586) es mayor
que el Fc (3.490); por lo tanto en ambos casos se evidencia que existe una diferencia
significativa (p<0.05, Fo>Fc) entre las medias de los grupos de tratamiento en relacion

al tiempo promedio de cicatrizacion (Anexo n° 07).

De acuerdo a los resultados obtenidos en la tabla 8, se evidencio una diferencia
significativa entre las medias de los grupos de tratamiento (p=0.00006), por lo tanto
se aplicd la prueba Tukey, ya que esta prueba solo se aplica cuando en el analisis
ANOVA se determina diferencia significativa (p=0.05); por lo que se procede a
realizar una comparacion multiple, estadisticamente posibles, de los grupos de
tratamiento (Prueba Tukey). En la tabla 14 (Anexo n° 8) se evidencia una similitud
significativa (p=0.451) entre los grupos de tratamiento del Experimental Il (Gel al 2%)
vs Experimental | (Gel 4%), de igual modo entre el Patron (Pantenol 5%) vs
Experimental 1 (Gel al 2%) con una significancia igual que el versus anterior; ambas
comparaciones presentan una menor diferencia de medias de -1 y 1 respectivamente
(Anexo n° 09). A diferencia de los deméas versus, que presentan diferencias
significativas, entre ellas se encuentra el grupo Experimental 1 vs Grupo blanco
(p=0.000), Grupo Experimental Il vs Grupo blanco (p=0.000), Grupo patrén vs Grupo
Experimental 11 (p=0.043) y por dltimo el Grupo patrén y Grupo blanco (p=0.006), de

los cuales Grupo Experimental 1l vs Grupo blanco present6 la mayor diferencia de
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medias (-4,75) seguido del grupo Experimental 1 vs Grupo blanco (-3.75) (Anexo n°

09).

Se puede deducir, segun los resultados estadisticos que el Gel al 2% y 4% presentan
similitud en relacién al tiempo promedio de cicatrizacion y efecto cicatrizante, que el
Gel al 2% y Pantenol 5% presentan similar efecto evidenciado en el tiempo promedio
de cicatrizacion, ademas que el Gel al 2% y 4% en comparacion con el grupo sin

tratamiento, presentan diferencias marcadas en su efecto.

El Gréfico 1 presenta el porcentaje de reduccion del tiempo promedio de cicatrizacion,
tomando como referencias al tiempo maximo promedio de cicatrizacion (12 dias), por
lo tanto el porcentaje de reduccion para el grupo sin tratamiento (blanco) sera el 100%,
mientras que el grupo con tratamiento de Pantenol 5% su tiempo promedio de
cicatrizacion reduce a 75%, y los grupos con tratamiento del gel al 2% (grupo
experimental 1) y 4% (grupo experimental Il) se reducen a 66.67% y 58.33%

respectivamente.

El gel al 2% y 4% a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum,
presenta una reduccion marcada del tiempo promedio de cicatrizacion, a diferencia de
los grupos patron y blanco; estos resultados concuerdan con Kumar et al?*, donde
mencionan que el ungiento del extracto etandlico de Cestrum nocturnum (L.) aumenta
la tasa de epitelizacion, resistencia a la traccion y viabilidad del colageno alrededor del
area de la herida, demostrando que al incrementar la epitelizacion se reduce el tiempo

de cicatrizacion de la herida, ya que también incrementa el colageno, siendo éste una
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célula importante de la epidermis. Por lo tanto se atribuye el efecto cicatrizante al gel
elaborado al 2% y 4% a base del extracto liofilizado de Cestrum auriculatum, por ser

los grupos que presentaron mayor reduccién del tiempo promedio de cicatrizaciéon.

Diaz et al®® menciona que el efecto cicatrizante esta estrechamente relacionado con las
propiedades antioxidantes porque ésta uUltima, se encarga de la conversion de las
sustancias reactivas del oxigeno en moléculas menos perjudiciales, debido a ello
protegen a los lipidos del dafio oxidativo en el tejido naciente. A la especie del
Cestrum auriculatum se le realizd un estudio por Cruz y Zapata®® donde se evalud la
actividad antioxidante del extracto alcoholico de Cestrum auriculatum L'Hér. “Hierba
santa”, obteniendo que posee actividad antioxidante alta. A su vez Godos?® también
realizo el estudio de la actividad antioxidante donde concluy6 que las hojas de Cestrum

Auriculatum L’ Her tienen actividad antioxidante.

Por lo tanto se atribuye un efecto cicatrizante al gel al 2% y 4% a base del extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum, porque ha demostrado en los diferentes resultados
poseer dicha actividad, ademas las investigaciones la respaldan. Cabe mencionar que

el efecto cicatrizante del Pantenol al 5% presenta una similitud con el gel al 2%.
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VI.

CONCLUSIONES

El gel a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz &
Pav. (Hierba Santa) al 2% y 4% tiene efecto cicatrizante en Rattus rattus var.

albinus.

Los principales metabolitos presentes en el extracto hidroalcohdlico de las hojas
del Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. son Taninos, Flavonoides, Alcaloides,
Leucoantocinidinas, saponinas, triterpenos y esteroides, ademas azlcares

reductores.

Las caracteristicas fisico-quimicas del gel a base del extracto liofilizado de las
hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa), al 2% y 4% se

encontraron dentro de los parametros normales.

En los parametros “Enrojecimiento y Aumento de temperatura” el gel al 2 % y
4% presentaron 0% al 2do dia, y los tratados con Pantenol 5% y sin tratamiento
25% y 75%; la “Formacion de Costra Completa” se evidencio por el gel al 2% y
4% al 3er dia, los tratados con Pantenol 5% y sin tratamiento al 4to y 5to dia; la
“Caida de Costra Completa” se evidenci0 por el gel al 4% al 7mo dia, los tratados
con Pantenol 5% y gel al 2% al 9no dia, y el grupo sin tratamiento al 12vo dia; la
“Cicatrizacion Completa”, se evidencio por el gel al 4% al 8vo dia, los tratados

con Pantenol 5% y gel al 2% al 10mo dia, y el grupo sin tratamiento al 13vo dia.

El tiempo promedio de cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus del grupo sin

tratamiento (blanco) fue 12+1.2 dias, del grupo tratado con Pantenol 5% (patron)
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de 9+0-8 dias, mientras que para grupos tratados con el gel al 2% (grupo
experimental 1) y 4% (experimental IlI) fueron de 8+0.4 y 7+0.4 dias
respectivamente, demostrando una diferencia estadisticamente significativa,

donde p< 0,05 (p= 0,00006) con un nivel de confianza de 95%.

El porcentaje de reduccién del tiempo promedio de cicatrizacion en Rattus rattus
var. albinus para el grupo sin tratamiento (blanco) fue de 100%, el grupo tratado
con Pantenol 5% (patrén) tuvo una reduccion al 75%, mientras los grupos tratados
con el gel al 2% (grupo experimental 1) y 4% (experimental Il) tuvieron una

reduccion al 66.67% y 58.33% respectivamente.
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Anexo n° 01

Determinacion taxonémica del Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa)

Herbarium Truxillense (HUT)

Universidad Nacional de Trujillo
Facultad de Ciencias Bioldgicas
Jr. San Martin 392, Trujillo - Pert

Constancia N° 037 — 2018- HUT

EL DIRECTOR DEL HERBARIUM TRUXILLENSE (HUT) DE LA UNIVERSIDAD
NACIONAL DE TRUJILLO.

Da Constancia de la determinacién taxonémica de un (01) espécimen vegetal:

Clase: Equisetopsida

Subclase: Magnoliidae.
Superorden: Asteranae

Orden: Solanales

Familia: Solanaceae

Género: Cestrum

Especie: C. auriculatum Ruiz & Pav.
Nombre vulgar: “hierba santa”

Muestra alcanzada a este despacho por MALDONADO COLLAS ZAEMA GINA,
identificado con DNI N°46040748, con domicilio legal en Villa Magisterial Mz. “H”
Lote 21-Nuevo Chimbote; estudiante de la Escuela Profesional de Farmacia y
Bioquimica, Facultad de Ciencias de la Salud, de la Universidad Privada Los
Angeles de Chimbote: ULADECH, cuya determinacion taxonémica servira para la
realizacién del Proyecto de Tesis: “Efecto cicatrizante del Extracto de las hojas de
Cestrum auriculatum “hierba santa”.

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

cc. Herbario HUT

E- mail: herbariumtruxillensehut@yahoo.com
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Anexo n° 02

Tabla 9. Reacciones de identificacion y metabolitos presentes en el extracto

hidroalcdlico Cestrum auriculatum Ruiz & Pav. (Hierba Santa) segun Fracciones

Metabolito Reaccion Fraccion Resultado Coloracion
Taninos Tricloruro férrico A +++ Verde
D +++ Verde
Gelatina A - -
D - -
Flavonoides Shinoda A +++ Rojizo
D - -
E +++ Magenta
Acido Sulfurico A + Amarillo
D - -
E +++ Naranja
Hidroxido de Sodio A + Amarillo
3% D ++ Naranja
E +++ Amarillo
Azlcares Fehling A ++ Rojo ladrillo
reductores E ++ Rojo ladrillo
Molish A + Precipitado violaceo
Quinonas Borntrager B - -
Bisulfito de Sodio B - -
Alcaloides Dragendorff C + Rojo Naranja
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Cardenolidos

Leuco-
antocianidinas
Triterpenos y

Esteroides

Saponinas

Mayer

Otto

Keller

Baljet

Tollens

Rosenhein

Lieberman-

Burchard

Acido tricloro

acético

Espuma

Molish

F

+++

+++

+++

+++

+++

+++

+++

Precipitado blanco

lechoso

Azul intenso

Azul intenso

Rojo

Rojo oscuro

Rojizo

Rojo

Rojo oscuro

Fuente: Datos propios de la investigacion



N° de ratas/N°

Anexo n° 03

Tabla 10. Seguimiento diario de los parametros de cicatrizacion de los ratones por grupos

P 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
GRUO BLANCO: Sin tratamiento
1 CH Ifc Fc Fcc Pc Icc Crt Cc Cc Ccc Pr Zc
2 CH EA Ifc Fc Fcc Icc Crt Cc Cc Cc Cc Ccc Zc
3 CH EA Fc Fcc Icc Crt Cc Cc Cc Cc Ccc Pr Zc
4 CH EA Ifc Fcc Icc Cc Cc Cc  Ccc/Pr Zc
GRUPO PATRON: Tratado con Pantenol al 5%
1 CH Ifc Fcc Pc Icc Crt Ccc Pr Zc
2 CH Ifc Fcc Icc Crt Cc Cc Cc  Ccc/Pr Zc
3 CH Ifc Fcc Icc Crt Cc Cc Ccc Pr Zc
4 CH EA Ifc Icc Crt Ccc Pr Zc
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GRUPO EXPERIMENTAL I: Gel al 2 % a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum

1 CH Ifc Pc Crt Cc Cc Ccc Pr Zc
2 CH Fc Pc Icc Crt Cc Pr Zc
3 CH Fcc Icc Crt Cc Cc Pr Zc
4 CH Fc Pc Icc Crt Cs Pr Zc

GRUPO EXPERIMENTAL II: Gel al 4% a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum

1 CH Ifc Crt Cc Cc Pr Zc
2 CH Fc Pc Pc Icc Ccl/Pr Zc
3 CH Fcc Pc Icc Crt Pr Zc
4 CH Fc Pc Icc Crt Cc  Ccc/Pr Zc

CH= Coagulacion y hemostasia, EA= Enroquecimiento y aumento de teperatura local , IFC=Inicio de la Formacién de Costra,
FC=Formacidn de Costra, FCC= Formacion de Costra Completa, PC=Presencia de Costra, ICC= Inicia la Caida de la Costra, CRT= Coatra

Reducida en Tamafio, CC= Caida de la Costra, CCC= Caida de la Costra Completa, PR= Piel Rojiza, ZC= Cicatrizacion Completa
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Anexo n° 04
Tabla 11. Parametro del proceso de cicatrizacion “Inicio de Formacion de Costra (Ifc)”

en Rattus rattus var. albinus de los diferentes grupos de experimentacion en funcion

del tiempo (dias)

GRUPOS (n=4)

Dias de EXPERIMENTAL EXPERIMENTAL
duracion PATRON: E I
del BLANCO: Tratamient Tratamiento con gel Tratamiento con gel
Parametro Sin

0 con al 2% a base del

al 4% a base del
“Inicio de tratamiento Pantenol al

Extracto liofilizado Extracto liofilizado

Formacion 5% de Cestrum de Cestrum
de Costra” auriculatum auriculatum
N° % N° % N° % N° %

Dia 1l 0 0% 0 0% 3 25% 3 25%
Dia 2 2 50% 3 75% 4 100% 4 100%
Dia3 4 00% 4 100% 4 100% 4 100%

Fuente: Datos propios de la investigacion

Leyenda:

n: numero de repeticiones asignadas a cada grupo.
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Anexo n° 05

Tabla 12. Parametro del proceso de cicatrizacion “Inicio de Caida de Costra (Icc)” en

Rattus rattus var. albinus de los diferentes grupos de experimentacion en funcion del

tiempo (dias)

GRUPOS (n=4)

EXPERIMENTAL

EXPERIMENTAL

Dias de
» l: I
duracion PATRON:
BLANCO Tratamiento con gel ~ Tratamiento con gel
del Tratamiento
) Sin al 2% a base del al 4% a base del
Parametro con Pantenol
] tratamiento Extracto liofilizado Extracto liofilizado
“Inicio de al 5%
) de Cestrum de Cestrum
Caida de
auriculatum auriculatum
Costra”
N° % N° % N° % N° %
Dia 3 0 0% 0 0% 1 25% 1 25%
Dia 4 0 0% 3 75% 3 75% 3 75%
Dia 5 2 50% 4 100% 4 100% 4 100%
Dia 6 4 100% 4  100% 4 100% 4 100%
Fuente: Datos propios de la investigacion
Leyenda:

n: nimero de repeticiones asignadas a cada grupo.
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Anexo n° 06
Tabla 13. Tiempo promedio de cicatrizacién en Rattus rattus var. albinus por efecto
del gel a base del extracto liofilizado de las hojas de Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

(Hierba Santa) al 2% y 4% con respecto al Pantenol al 5% y ausencia de tratamiento.

Repeticiones GRUPOS (n=4)

(n=4) BLANCO PATRON EXPER.I  EXPER.II
Rata 1 12 9 9 7
Rata 2 13 10 8 7
Rata 3 13 10 8 7
Rata 4 10 8 8 8

PROMEDIO 12 9 8 7

DE +1.2 +0.8 +04 +04
Fuente: Datos propios de la investigacion
Leyenda:

n: numero de repeticiones asignadas a cada grupo.

Blanco: Sin tratamiento

Patron: Tratamiento con Pantenol al 5%

Experimental I: Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto liofilizado
de Cestrum auriculatum

Experimental 1l: Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum

DE: Desviacion estandar ()
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Anexo n° 07

Grifica de intervalos de DIAS vs. GRUPOS
95% IC para la media

137

127

11 \
104 \

DIAS
/

cB GE-I GEI GP
GRUPOS

La desviacidn estdndar agrupada se utilizd para calcular los intervalos,

GRUPOS (n=4) GB GE-I GE-II GP

Media 12 8.25 7.25 9.25

Fuente: Elaboracidon mediante el analisis de varianza ANOVA

Gréfica 2. Intervalos de confianza en funcién de la media del tiempo promedio de

cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus entre los grupos de tratamiento.

Leyenda:

n: nimero de repeticiones asignadas a cada grupo.

GB: Grupo blanco (Sin tratamiento)

GP: Grupo patron (Tratamiento con Pantenol al 5%)

GE-1: Grupo experimental | (Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto liofilizado
de Cestrum auriculatum)

GE-Il: Grupo experimental Il (Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto

liofilizado de Cestrum auriculatum)
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Anexo n° 08
Tabla 14. Andlisis de comparacion multiple de Tukey del tiempo promedio de

cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus entre los grupos de tratamiento.

Comparacion del tiempo media de cicatrizacion realizado por método de

Tukey
Grupos n Media Grupos homogéneos
GB 4 12.000 A
GP 4 9.250 B
GE-I 4 8.250 B C
GE-lI 4 7.250 C

Las medias que no comparten una letra son significativamente diferentes.

Comparacion multiple estadistica (Novel de confianza del 95%)

GruDos Significancia  Valor Decision
P al 95% dep

GE-I vs GB p <0.05 0.000 Si hay diferencia significativa
GE-Il vs GB p <0.05 0.000 Si hay diferencia significativa
GP vs GB p <0.05 0.006 Si hay diferencia significativa
GE-Il vs GE-I p > 0.05 0.451 No hay diferencia significativa
GP vs GE-I p>0.05 0.451 No hay diferencia significativa
GP vs GE-II p <0.05 0.043 Si hay diferencia significativa

Fuente: Elaboracién mediante el andlisis de varianza ANOVA-prueba Tukey.

Leyenda:
n: numero de repeticiones asignadas a cada grupo.

GB: Grupo blanco (Sin tratamiento)

GP: Grupo patrén (Tratamiento con Pantenol al 5%)

GE-I: Grupo experimental | (Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto liofilizado
de Cestrum auriculatum)

GE-I1: Grupo experimental 1l (Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto
liofilizado de Cestrum auriculatum)

P: Probabilidad

A, By C: Grupos homogéneos
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Anexo N° 09

ICs simultaneos de 95% de Tukey
Diferencias de las medias para DiAS

GE-I - GB I > I

GE-II - GB | & |

GP - GB I & |

GE-II - GE-I &

GP - GE-I f

GP - GE-ll

-15 -50 -25 0.0 25 Lo

5 un intervolo Ro contiene cero, los medios correspondientes son significotivomente
aiferentes.

Diferenciade | ~r |\ 5B | GE-11vsGB | GPvsGB | CEMN VS | Gpvs GE-1 | GP vs GE-II
niveles GE-1

Diferencia de las 375 475 275 -1.00 1.00 2.00
medias

Fuente: Elaboracion mediante el andlisis de varianza ANOVA-Prueba Tukey.

Gréfica 3. Intervalos de confianza de las diferencias de las medias del tiempo

promedio de cicatrizacion en Rattus rattus var. albinus entre los grupos de tratamiento.

Leyenda:
GB: Grupo blanco (Sin tratamiento)

GP: Grupo patrén (Tratamiento con Pantenol al 5%)

GE-I: Grupo experimental | (Tratamiento con gel al 2% a base de Extracto liofilizado
de Cestrum auriculatum)

GE-I1: Grupo experimental 1l (Tratamiento con gel al 4% a base de Extracto

liofilizado de Cestrum auriculatum)
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Anexo N° 10

OBTENCION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DE Cestrum
auriculatum Ruiz & Pav.

IANES TERMALES (F

CH

SOMUNCAGD OE vICOS

W —

Vicos).

Imagen 2. Limpieza de las hojas
del Cestrum auriculatum Ruiz & del Cestrum auriculatum Ruiz &
Pav

Imagen 3. Secado de las hojas

Pav (Hierba santa).
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Imagen N°® 05: Muestra después del
reflujo fue filtrada en Caliente. equipo Rotavapor
(franccicon A)

Imagen N° 08: Obtencion de la Fraccion F
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Anexo N° 11

PREPARACION DEL EXTRACTO LIOFILIZADO de Cestrum auriculatum

Ruiz & Pav.

eaazs

gt

org 4aS de Cestrum auriculatum

-

o

Imagen 9. Preparacion de Infusion de las hojas
Ruiz. & Pav.

Imagen 10. Filtracion al vacio de las hojas trituradas de Cestrum auriculatum
Ruiz. & Pav.

\

Imagen 11. Obtencion del extracto liofilizado del Cestrum auriculatum Ruiz. &

Pav.
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Anexo N° 12

ELABORACION DEL GEL AL 2% Y 4% A BASE DEL EXTRACTO
LIOFILIZADO DE Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

Imagen 12. Pesando gel base (Izquierda), agregando el extracto liofilizado hasta
pesar 509

Imagen 13. Pesando gel base (Izquierda), agregando el extracto liofilizado hasta
pesar 509
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Anexo N° 13

CARACTERISTICAS FISICO-QUIMICAS DEL GEL AL 2 % Y 4% A BASE
DEL EXTRACTO LIOFILIZADO DE Cestrum auriculatum Ruiz & Pav.

CARACTERISTICAS Gel al 2% Gel al 4%
Verde petroleo Marron verdoso
Color
Madera humeda Madera humeda
Olor
Homogéneo, untuoso y d.eslizable.
Aspecto
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Presencia de
grumos

Extensibilidad
(méx: 5¢cm)

Ausente

Ausente

Ph (4-7)
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Anexo n° 14

EFECTO CICATRIZANTE

Los animales de experimentacion son pesados para poder sacar la dosis de
administracién de Midazolam.

Después de la administracion de la Midazolam se rasura a cada rata de experimentacion,
en un area de 4cm x4cm aproximadamente en el lomo.

\ =N

2mm de profundidad

A 24 horas de la depilacion, se anestesia con Midazolam, se procede a realizar
la incision (segun el método “lesion inducida en ratas por corte” por Gonzdlez
y Rodriguez), previa desinfeccion. Luego se administra los tratamientos
correspondientes a cada grupo cada dia.

N
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PROCESO DE CICATRIZACION DIARIO DEL GRUPO BLANCO

(Sin tratamiento)

GRUPO REPETICIONES
BLANCO/N°® de dias

Dia 1l

Dia 2

Dia 3

Dia4
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Dia b

Dia 6

Dia 7

Dia 8
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Dia 9

Dia 10

Dia 11

Dia 12

Dia 13
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PROCESO DE CICATRIZACION DIARIO DEL GRUPO PATRON
(Tratado con “Pantenol al 5%”)

GRUPO PATRON/N® REPETICIONES
DE DIAS 3 .

Dial

Dia 2

Dia 3

Dia 4

Dia5
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Dia 6

Dia 7

Dia 8

It

Dia 9

Dia 10
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PROCESO DE CICATRIZACION DIARIO DEL GRUPO EXPERIMENTAL
1
Gel a base del extracto liofilizado de Cestrum auriculatum al 2%

GRUPOEXPERIMENTAL REFETICIOES

I /N° DE DIAS

Dia 1l

Dia 2

Dia 3

Dia 4
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Dia5

Dia 6

Dia7

Dia 8
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PROCESO DE CICATRIZACION DIARIO DEL GRUPO EXPERIMENTAL
11
Gel a base del extracto liofilizado de Cestrum auriculatum al 4%

GRUPO REPETICIONES
EXPERIMENTAL I1

IN° de dias 3 4

Dial

Dia 2

Dia 3
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Dia5

6

Dia

Dia7

Dia 8
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