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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo principal determinar el
efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum angustifolium
“calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus rattus
variedad albinus. Se trabajo con la infusion de hojas secas de calaguala al 2,5 y 5%.
El disefio metodologia se elaboré con 5 grupos de 5 especimenes cada uno; luego
de 12 horas de ayuno se les administro las sustancias gastroprotectoras: solucion
de ranitidina al grupo control positivo, suero fisiologico al grupo control negativo,
infusion de hojas de calaguala al 2,5% al grupo problema N° 01 y al 5% al
grupo problema N° 02; después de 2 horas, se indujo lesiones gastricas con
indometacina, a excepcion del grupo blanco. Los resultados arrojaron 99,69%
como promedio de proteccion gastrica para el grupo blanco, 97,44% para el
grupo control positivo, 93,85% para el grupo problema N° 02 y 73,82% para el
grupo problema N° 01, resultados que fueron analizados mediante la prueba de
T - Student, en la que se obtuvieron valores de p < 0,05 pudiéndose interpretar
que existio diferencia significativa. Se concluyd que la infusion de las hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” tiene efecto gastroprotector sobre las

lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus rattus variedad albinus.

Palabras claves: Efecto gastroprotector, Campyloneurum angustifolium

“calaguala”, lesiones gastricas.
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ABSTRACT

The main objective of this research was to determine the gastroprotective effect of
the infusion of the leaves of Campyloneurum angustifolium “calaguala” on gastric
lesions induced with indomethacin in Rattus rattus albinus variety. We worked
with the infusion of dry leaves of calaguala at 2,5 and 5%. The methodology
design was elaborated with 5 groups of 5 specimens each; after 12 hours of
fasting, the gastroprotective substances were administered: ranitidine solution to
the positive control group, physiological serum to the negative control group,
infusion of 2,5% calaguala leaves to problem group N° 01 and to 5% to the group
problem N° 02; after 2 hours, gastric lesions were induced with indomethacin,
except for the white group. The results showed 99,69% as average gastric
protection for the target group, 97,44% for the positive control group, 93,85% for
the problem group N° 02 and 73,82% for the problem group N° 01, results that
were analyzed by the T - Student test, in which values of p < 0,05 were obtained
and it could be interpreted that there was a significant difference. It was concluded
that the infusion of the leaves of Campyloneurum angustifolium “calaguala” has
gastroprotective effect on the gastric lesions induced with indomethacin in Rattus

rattus albinus variety.

Key words: Gastroprotective effect, Campyloneurum angustifolium “calaguala”,

gastric lesions.
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l. INTRODUCCION

La Ulcera péptica es una enfermedad gastrointestinal que abarca tanto las ulceras
gastricas como las duodenales y afecta al menos al 10 % de la poblacion mundial.
La fisiopatologia de la enfermedad gastrica es atribuida a un desequilibrio entre
los factores agresivos como: acidez, pepsina e infeccion por Helicobacter pylori y
las defensas de la mucosa local como: la secrecion de bicarbonato, moco y
prostaglandinas, siendo los principales factores etioldgicos relacionados a esta
enfermedad el uso irracional de antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), el

estrés emocional, el abuso de alcohol y el tabaquismo.*®

Por tanto, una produccion excesiva de &cido clorhidrico (&cido que en condiciones
normales produce el estdbmago para ayudar la digestion de los alimentos) se
considera un factor importante en el origen de la Ulcera, asi como un agente
infeccioso bacteriano, denominado Helicobacter pylori, pues esta bacteria infecta
el estbmago en una gran parte de la poblacion mundial (aproximadamente al
50%), aunque ello no quiere decir que estas personas desarrollen molestias
digestivas, ni tengan o vayan a tener Ulcera, tan s6lo un 10 - 20 % de las personas
infectadas por este microorganismo desarrollaran a lo largo de su vida una Ulcera

en el estdmago y/o duodeno.>?

Esta afeccion también estd asociada al consumo de farmacos denominados
antiinflamatorios no esteroideos (AINES), entre los que se incluye el acido acetil

salicilico, puesto que estos medicamentos se emplean con mucha frecuencia para
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el tratamiento del dolor, la inflamacion y la fiebre; sin embargo, con relativa
frecuencia producen efectos no deseados y afectan especialmente al estémago y
duodeno, siendo una de sus complicaciones més frecuentes el riesgo de desarrollar
Ulceras en el estomago. El 25 % de pacientes que consumen AINESs pueden llegar
a presentar alguna alteracion y entre un 50 % y el 80 % de las hemorragias
digestivas atendidas hospitalariamente presentan antecedentes de haber utilizado
estos medicamentos de manera reciente, siendo los pacientes mas propensos a
manifestar este tipo de Ulceras, los pacientes mayores de 60 afios, con historia
previa de enfermedad ulcerosa, que padecen una enfermedad grave concomitante
(especialmente del corazon, rifion o higado), que utilizan medicamentos

anticoagulantes (heparina) y/o corticoides a dosis altas.

Frente a un problema de salud, en los paises subdesarrollados o en desarrollo, las
plantas medicinales representan una alternativa terapéutica; es asi que, uno de los
recursos mas utilizados por los seres humanos en distintas épocas a lo largo de su
historia, fueron las plantas medicinales, las mismas que han permitido prevenir,
tratar y curar multiples problemas de salud. La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) estimdé que mas del 80 % de la poblacion mundial usa la medicina
tradicional para cubrir sus necesidades de salud. Algunas plantas medicinales
empleadas en paises del primer mundo cuentan con estudios farmacoldgicos que
avalan su uso y determinan sus mecanismos de accion, estando sus
investigaciones incorporadas en diversas farmacopeas, como en la Organizacion
de Estados Americanos (OEA) y en la Comisién Europea; sin embargo, en

nuestro pais se utilizan con mas frecuencia plantas autdctonas, que cuentan con
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menor cantidad de estudios farmacoldgicos experimentales y clinicos, de tal

manera que hay poca bibliografia disponible.”?

En el Pery, el uso de plantas medicinales es una practica ancestral, desde la época
precolombina hasta nuestros dias, puesto que éstas, han sido utilizadas para tratar
diferentes enfermedades debido a la concentracién de metabolitos responsables de
numerosos efectos farmacoldgicos. La biodiversidad que caracteriza al Per( ha
hecho resurgir el uso de diferentes preparados de plantas medicinales por parte de
la poblacion, aunque muchas de ellas no tienen el respaldo cientifico sobre el
efecto terapéutico que se les atribuye. Como ejemplo, se tiene a la calaguala,
planta medicinal que se utiliza de manera empirica para problemas del sistema
digestivo (ulcera géstrica y duodenal), afecciones del sistemas respiratorio, entre

otros.131°

Por tal motivo como estudiantes de la Carrera Profesional de Farmacia y
Bioquimica de la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Privada
Antonio Guillermo Urrelo, enfocados al area de investigacion se decidio evaluar
el efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” en modelo agudo de ulcera gastrica inducidas con
indometacina en especimenes de investigacion, por ser un tema que esta tomando
mucho interés en la actualidad y contando con las herramientas necesarias para
poder obtener los resultados, sin dejar de lado la parte legal y ética del empleo de

especimenes de investigacion.
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Por lo antes mencionado se formuld el siguiente problema de investigacion:

¢Tendra efecto gastroprotector la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium  “calaguala” sobre lesiones géastricas inducidas con

indometacina en Rattus rattus variedad albinus?

Planteandose los siguientes objetivos:

e Objetivo general:
Determinar el efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas

con indometacina en Rattus rattus variedad albinus.

e Objetivos especificos:

» Obtener el promedio de lesiones gastricas que produce el farmaco
antiinflamatorio no esteroideo indometacina en los diferentes grupos de
especimenes del género Rattus rattus variedad albinus.

» Determinar el efecto gastroprotector promedio de la infusién de las hojas
de Campyloneurum angustifolium “calaguala” en sus concentraciones de
2,5 y 5 % sobre las lesiones gastricas inducidas con indometacina en
Rattus rattus variedad albinus.

» Determinar el porcentaje de proteccidn gastrica de la ranitidina frente a la

infusion de las hojas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” al 2,5

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -4 - Facultad de Ciencias de la Salud
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y 5 %, sobre las lesiones géastricas inducidas con indometacina en Rattus

rattus variedad albinus.

Con el propésito de dar respuesta a los objetivos planteados se formuld la

siguiente hipotesis:

La infusion de las hojas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” tiene efecto
gastroprotector sobre las lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus

rattus variedad albinus.
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1.  MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes tedricos de la investigacion
El Campyloneurum angustifolium “calaguala” es un helecho oriundo del Peru
que crece en lugares hudmedos de climas tropicales entre los
2200 a 3000 m.s.n.m, esta especie es muy apreciada por tener propiedades
antiinflamatorias, gastroprotecoras, antiespasmodicas, antirreumaticas, entre

otras.b11

Al respecto, Bucciarelli J (Chile - 2007)® realiz6 un estudio titulado, Estudio
de la actividad gastroprotectora de Campyloneurum angustifolium
“calaguala”, en la que se probd la actividad terapéutica de Campyloneurum
angustifolium en ratones, a los cuales se les indujo Ulceras con etanol y se le
aplico dos tipos de extractos: extracto nimero 1 (5%) y el extracto nimero 2
(10%). Los resultados del estudio refieren que el extracto nimero 1 ejercio
una proteccion total en los estdbmagos de los especimenes, con una inhibicion
de las lesiones del 91,9 %; en tanto el extracto nimero 2, produjo una
proteccién del 91,1 %; por lo que, se concluyo que el extracto acuoso nimero

1 obtuvo una mejor proteccion en comparacion con el extracto nimero 2.

De otro lado, Casco J (Ecuador - 2011)® hizo una Evaluacion de la actividad
gastroprotectora del extracto de la planta medicinal Campyloneurum
angustifolium “calaguala” en Glceras de estdbmago inducidas con etanol en

ratas (Rattus norvegicus), se evalud la actividad gastroprotectora del extracto
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Campyloneurum angustifolium “calaguala” frente a Ulceras de estomago
inducidas con etanol al 96% en ratas (Rattus norvegicus) hembras, a las
cuales se les administro tres dosis diferentes del extracto (2,5mg/mL,
5mg/mL y 7,5mg/mL), y una dosis control de omeprazol 0,28mg/Kg. El
extracto se obtuvo mediante filtracion, usando 100g de las hojas en 40 mL de
agua. Mediante la realizacion de biopsias a los tejidos afectados se efectué un
estudio macro y microscopico, cuyos resultados se expresaron en porcentajes
de recuperacion y con la ayuda de métodos estadisticos (ANOVA y TUKEY)
se comprobd matematicamente la eficacia de las dosis aplicadas y se
confirm6 la actividad gastroprotectora del extracto Campyloneurum
angustifolium “calaguala”, ya que existi0 una cicatrizacion total de los
estomagos estudiados en un porcentaje de 95%, 97% y 98% respectivamente

segun las dosis administradas.

Asimismo, Bucanelion T (Ecuador - 2014)? realizd una investigacion titulada
Estudio de la actividad gastroprotectora de Campyloneurum angustifolium
“calaguala”, se evalud la actividad gastroprotectora de los extractos de las
hojas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” frente a un modelo
experimental de lesiones gastricas inducidas por etanol en ratones. Los
resultados demostraron que la dosis de 350 mg/Kg de extracto acuoso
hicieron una gastroproteccion del 91,9 %; en tanto, la administracion de dosis
equivalentes al doble de la anterior (700mg/Kg) no incrementd este efecto
(91,1 %); en cambio, la dosis de 400mg/Kg de extracto, exhibieron mayor

capacidad gastroprotectora (97,4 %). El estudio fitoquimico preliminar reveld

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -7- Facultad de Ciencias de la Salud
Bach. Erik Johan Diaz Rodriguez



Determinacion del efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum T
angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus
rattus variedad albinus UPACU

la presencia de flavonoides y polifenoles, por lo que estos flavonoides, entre

otros compuestos, estarian involucrados en la actividad gastroprotectora.

De igual manera, Romero V (Ecuador - 2012)% realiz6 la Validacion de la
actividad Gastroprotectora de los extractos de Polypodium Calaguala,
Buddleja Globosa y Piper carpunya Ruiz & Pav en ratones con lesiones
gastricas, pues se realiz6 la evaluacion de calaguala (Polipodium calaguala) y
guaviduca (Piper carpunya Ruiz & Pav) y matico (Buddleja globosa) en
ratones albinos con lesiones gastricas inducidas con &cido acetilsalicilico en
el Bioterio de la Carrera de Farmacia y Bioquimica de la Escuela Superior
Politécnica de Chimborazo (ESPOCH), buscando determinar la capacidad de
remediar las lesiones gastricas y su potencial efecto gastroprotector. Se
prepararon los extractos de las plantas escogidas a partir de las hojas
empleando una mezcla hidroalcohdlica y se procedio a realizar los extractos
distribuidas de acuerdo a las siguientes proporciones: calaguala (30%);
guaviduca (30%), y matico (30%). Para evidenciar la actividad
gastroprotectora de los extractos, se procedio a suministrar los extractos antes
descritos por via oral empleando una canula, se usé como control positivo
omeprazol 40mg/Kg de peso. Para evaluar la actividad gastroprotectora fue
necesario calcular el porcentaje de inhibicion de las lesiones estomacales por
cada uno de los grupos de analisis, asi como el grupo control positivo. Se
obtuvieron los siguientes resultados: calaguala (30%) presentan un 99,83% vy
guaviduca (30%) presentan un 95,83% de inhibicidn de las lesiones gastricas.

En tanto que el control y matico (30%) presentaron un porcentaje de
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inhibicidn de las lesiones géstricas del 90,23%; por lo que se concluyd, que el
extracto de calaguala (30%) por presentar un 99,83% de proteccidn gastrica,
lleg6 a garantizar una recuperacion absoluta dentro del presente modelo

experimental.

Entre tanto, Ramirez M (Ecuador - 2013)? realizd una investigacion sobre el
Efecto gastroprotector del extracto etandlico de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” en ratas albinas, se emplearon 32 ratas albinas
Sprague-Dawley de 200 - 250 g de peso, pues estos animales se alojaron en
jaulas metalicas y se mantuvieron en ayunas durante 12 horas antes de
comenzar el experimento, dejandolos Unicamente con agua a disposicion,
para la produccion de Ulceras gastricas se utilizé etanol 96° a la dosis de
1mL/250g de peso del animal en una sola dosis. Como medicamento control
se empled omeprazol a dosis de 20mg/kg Unica dosis. Los tratamientos se
administraron via oral con la ayuda de una canula orogastrica de metal, media
hora antes de la administracion del agente ulcerogénico (etanol de 96°). Los
grupos se dividieron de la siguiente manera: Control negativo, se le
administro suero fisiolégico, Control positivo, se le administré omeprazol,
Grupo experimental 1, se le administr6 extracto de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” al 30%, grupo experimental 2, se le administrd
extracto de Campyloneurum angustifolium “calaguala” al 50%. Los
resultados obtenidos después de la admiracion del extracto, revelo que el
Grupo experimental 1, al cual se administré el extracto de Campyloneurum

angustifolium “calaguala” al 30%, tuvo un 99,2% de proteccion ante las
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Ulceras y el grupo experimental 2, a los cuales se les administro el extracto de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” al 50%, tuvo un 95,5% de
proteccion ante las Ulceras. Por lo tanto se llegé a la conclusion que el
extracto de Campyloneurum angustifolium “calaguala” al 30% por producir

una proteccion de 99,2%, es la que tiene mayor efecto ante las Ulceras.

Al contraste el estudio, de Quijada J y Lopez E (Pert - 2014)% titulado
Comparacion de la actividad antiulcerosa de los extractos de Foeniculum
vulgare “hinojo” y Solanum tuberosum “papa” en Rattus rattus variedad
albinus, utilizando el método “Visualizacion y cuantificacion de lesiones
gastricas asistida por ordenador” en ratas experimentales, se determiné que el
extracto de Solanum tuberosum “papa” a dosis de 20mL/Kg presentd6 mayor
actividad antiulcerosa a diferencia del extracto de Foeniculum vulgare
“hinojo” a dosis de 300mg/Kg a nivel de porcentaje de proteccion donde se
obtuvo como resultados 53,92 % en el grupo problema 1 “papa” en
comparacion a un 20,16 % en el grupo problema 2 “hinojo”; asi como en el
tamafio del area de las ulceras formadas donde se obtuvo como resultados
41,07 mm? de dafio en el caso del grupo problema 1 “papa” a comparacion de
71,11 mm? de dafio en el caso del grupo problema 2 “hinojo”. Estos
resultados fueron contrastados con los anélisis no paramétricos ANOVAyY T
de Student en los cuales se obtuvo un valor de “p” menor a 0,05; llegando a
concluir, que existe una diferencia significativa entre los grupos estudiados en
donde se demuestra que el grupo problema 1 “papa” tiene mejor efecto

antiulceroso que el grupo problema 2 “hinojo”.

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -10- Facultad de Ciencias de la Salud
Bach. Erik Johan Diaz Rodriguez



Determinacion del efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus
rattus variedad albinus UPACU

Por otra parte, Sanchez R, Sandoval M (Per( - 2015)® en su estudio de
Comparacion del efecto protector de los extractos de diferentes variedades de
Solanum tuberosum “papa” sobre lesiones gastricas inducidas en animales de
experimentacion” donde utilizaron el método “Visualizacion y cuantificacion
de lesiones gastricas asistida por ordenador” en ratas experimentales, se
determiné que la variedad “limefia” destaco6 mas proteccion, presentando un
84,83 % de proteccion gastrica, seguida por la variedad ‘“huayro” con un
63,00 % y finalizando con la variedad “huagalina” con un 19,51 %. Al
someter estos resultados al andlisis estadistico no paramétrico “ANOVA” se
obtuvo como resultado un valor de probabilidad “p” menor de 0,0036 y al
contrastar este resultado con el andlisis estadistico paramétrico “T de
Student”, el cual compardé de manera independiente cada grupo, se obtuvo
como resultados de valores de probabilidad “p” menor de 0,05, los cuales
indican que si existe diferencia significativa entre los resultados obtenidos de

la actividad antiulcerosa de las tres variedades de Solanum tuberosum “papa”

en animales de experimentacion.

En tal sentido, Garcia M, Rabanal M (Per( - 2016)*! realizaron un estudio
titulado Efecto gastroprotector de la infusiébn de Desmodium molliculum
“manayupa” sobre lesiones gastricas agudas inducidas con indometacina en
animales de experimentacion, utilizando el método “Visualizacion vy
cuantificacion de lesiones gastricas asistida por ordenador en ratas
experimentales”, se determind que el grupo problema N° 03 (infusion de 20g

de las hojas de Desmodium molliculum “manayupa”/1L de agua) presento
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mayor efecto gastroprotector, obteniendo un 31,71 % de proteccion, seguido
por el grupo problema N° 02 (infusion de 10 g de las hojas de Desmodium
molliculum “manayupa”/1L de agua) con un 20,26 % de proteccion vy
finalizando con el grupo problema N° 01 (infusién de 5 g de las hojas de
Desmodium molliculum “manayupa”/1L de agua) con un 13,94 % de
proteccion, resultados que presentaron diferencia significativa (p < 0,05) a
comparacion del grupo control positivo (ranitidina a dosis de 50 mg/Kg), el
cual presentdé un 90,78 % de efecto gastroprotector en animales de

experimentacion.

2.2. Bases tedricas
2.2.1.Ulcera péptica
La ulcera péptica, o enfermedad ulcerosa péptica, es una lesion en
forma de herida mas o menos profunda, en la capa superficial
(denominada mucosa) que recubre el tubo digestivo. Cuando esta lesion
se localiza en el estbmago se denomina Ulcera gastrica y cuando lo hace
en la primera porcion del intestino delgado se llama Glcera duodenal, es
una enfermedad frecuente que afecta a aproximadamente el 5- 10% de

la poblacion en general en algiin momento de sus vidas.*3!

2.2.1.1. Epidemiologia
Desde hace més de un siglo, la enfermedad ulcerosa constituye
una causa importante de morbilidad y mortalidad a nivel

mundial. Si bien, la incidencia de la UGlcera péptica ha
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disminuido paulatinamente a nivel mundial a partir de la
década de los afios 50, se ha podido notar, paraddjicamente,
sobre todo en pacientes de edad geriatrica, un incremento en la
incidencia de las complicaciones de la misma: sangrado,
perforacion y obstruccién. Este cambio es debido a la mayor
tasa de enfermedades comorbidas y mayor uso de
medicamentos tales como los antiinflamatorios no esteroides

(AINES) y aspirina. 102!

Aunque la indicacion de una cirugia electiva para Ulcera
péptica intratable (dolor intratable, inefectiva cicatrizacion), ha
disminuido dramaticamente, el nimero de operaciones de
emergencia o de urgencia realizadas anualmente debido a
complicaciones de esta enfermedad ha permanecido
relativamente constante o incluso en algunas estadisticas ha
aumentado. La prevalencia en paises occidentales
desarrollados es elevada ya que un 5 - 15 % de las personas la
van a padecer en algin momento de su vida, siendo mas
frecuente en varones que en mujeres. La incidencia anual
oscila entre un 0,04 % vy el 2,4 % para la Glcera duodenal y
entre un 0,02 % y un 0,34 % para la Ulcera géstrica, siendo la
mortalidad entre un 2 - 3/100 000. La ulcera duodenal se
diagnostica hacia los 40 afios por término medio, la Ulcera

gastrica se suele diagnosticar mas tarde por término medio
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hacia los 55 afios y afecta por igual a ambos sexos. Todas estas
cifras estdn sujetas a variaciones temporales y geogréficas,
pues gran parte de esta variabilidad puede ser debida a cambios
en la tasa de infeccion por Helicobacter pylori, también es
indudable que otros factores ambientales (ingesta de AINEs,
tabaquismo, factores dietéticos y otros farmacos), genéticos
(sexo, grupo sanguineo) y el aumento de la esperanza de vida
influyen, tal vez directamente o indirectamente en la incidencia
de la enfermedad, aumentando las complicaciones como

hemorragia o perforacion.*4/

2.2.1.2. Etiologia
Las tres formas méas comunes de Ulceras pépticas son: la
asociada a la infeccion por Helicobacter pylori, la causada por

ingesta de AINEs y la tlcera por estres.

a) Ulcera causada por Helicobacter pylori>®2t
Helicobacter pylori es un bacteria de tipo bacilo espiral
flagelado Gram negativo, que se adquiere principalmente en
la infancia, se encuentra en el estomago de cerca del
90 - 95 % de los pacientes con ulcera duodenal y del 60 -
80 % de aquellos con Ulceras gastricas, ademas la infeccién
por este germen es la mas frecuente a escala mundial. En

paises desarrollados las tasas de prevalencia varian segun
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cohorte de nacimiento y clase social. Asi las tasas de
prevalencia tienden a ser mucho mayores (del 50% al 80%)
en los nacidos antes de 1950, en comparacion con la tasas
de los nacidos mas recientemente (menos del 20%). En
muchos paises en vias de desarrollo la infeccion adn tiene
una prevalencia muy alta (del 80% al 95%),

independientemente del periodo de nacimiento.

Existe una alta prevalencia de esta infeccion entre la
poblacion, sin  embargo, no todos los infectados
desarrollaran ulceras o gastritis, sino que la mayoria pueden
estar asintomaticos durante toda su vida, se sabe que
Helicobacter pylori sélo puede colonizar el epitelio de tipo
gastrico. Su capacidad de adhesién a la superficie del
epitelio celular le permite quedar situado por debajo de la
capa de moco y debido a su actividad ureasa que hidroliza
la drea y la transforma en amonio, puede crear un micro
entorno alcalino que le permite sobrevivir en el estomago,
ademas el 60 % de las cepas de Helicobacter pylori secretan
toxinas vacuolizantes. Actualmente se ha demostrado que la
infeccién por Helicobacter pylori actia modificando la
secrecion de acido en el estbmago, ademas de provocar una
disminuciéon de la concentracién de somatostatina y una

disminucién de la poblacion de células D (productoras de
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somatostatina). Por este motivo, se pierde el efecto
inhibitorio sobre la gastrina con la consiguiente
hipergastrinemia que origina un aumento de células
parietales y un aumento de la secrecion cida. De hecho se
ha demostrado que tanto la secrecién acida basal como la
estimulada por la pentagastrina se encuentra aumentada en
pacientes con ulcera duodenal, puesto que aun no se conoce
el mecanismo de transmision de la bacteria, aunque hay dos
vias que son las més aceptadas:
» La via oral-oral: A través de la saliva y secreciones del
estomago que es la forma mas frecuente.
» La via fecal-oral: A través del consumo de agua
contaminada con residuos fecales o alimentos regados

con aguas no depuradas.

b) Ulcera inducida por AINEs #17:30
Este tipo de lesiones se establecen a consecuencia de la
administracion de estos farmacos incluso a bajas dosis, a
corto, medio y largo plazo, pudiéndose presentar éstas, con
diferentes intensidades estando en relacion con la
composicion quimica del farmaco y las condiciones
especificas de cada paciente. Las propiedades
fisicoquimicas y el mecanismo de accion de estos farmacos

estan directamente implicados en la patogenia de las
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lesiones gastrointestinales, al inhibir la sintesis de
prostaglandinas (PG). Las PG tienen un efecto citoprotector
de la mucosa géastrica ya que aumentan la secrecion de
mucus, la secrecion de bicarbonato, el flujo sanguineo y la
restauracion epitelial. Por tanto, su inhibicion altera los
mecanismos de proteccién y permite que los &cidos biliares,
la pepsina y el &cido clorhidrico ataquen a la mucosa. Las
lesiones originadas en la mucosa gastroduodenal se
producen, por un efecto toxico local dependiente de las
propiedades fisicoquimicas del farmaco, y por un efecto
toxico sistémico tras la absorcion y activacion hepatica del
farmaco, mediado éste por el mecanismo de accion
farmacoldgico que es la inhibicion de la sintesis de

prostaglandinas.

¢) Ulcera inducida por estrés 5
Se suele dar en pacientes poli traumatizados y pacientes
guemados, enfermos con hipertensién endocraneal después
de una cirugia muy mutilante, en pacientes con sepsis y en
aquellos que han sufrido un shock hemorréagico. Aparece
también en enfermos sometidos a ventilacion mecanica y en
general en los pacientes ingresados en unidades de cuidados

intensivos con motivo de enfermedades graves.
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2.2.1.3. Fisiopatologia de la tlcera péptical®1430
Las Ulceras pueden clasificarse como Ulceras pépticas crénicas
0 Ulceras géstricas agudas, clasicamente se ha considerado la
Ulcera como el resultado de un deshalance entre factores
agresivos, que dafian la mucosa y factores defensivos, que
tienden a protegerla o a estimular su regeneracion. La Ulcera
duodenal parece depender mas bien de un aumento en los
factores agresivos (Helicobacter pylori, AINEs, alcohol y
acido mas pepsina), mientras que la ulcera gastrica depende de
la disminucion de los factores defensivos (mucus, bicarbonato,

flujo sanguineo, prostaglandinas uniones celulares).

Las ulceras pépticas generalmente se localizan en la curvatura
menor del estobmago en las proximidades del limite de la
mucosa corporal y antral con menor frecuencia en las paredes
anterior y posterior, generalmente se trata de lesiones en forma
de sacabocados, de paredes relativamente rectas, redondeadas
y ovales. El borde mucoso puede sobresalir de la base
ligeramente, especialmente en la region mas proximal de su
circunferencia, los margenes suelen estar al nivel de la mucosa
circundante o s6lo ligeramente elevada, la profundidad de las
Ulceras varia desde lesiones superficiales, que sélo interesan a
la mucosa, a profundamente excavadas y penetrantes. Puede

ocurrir la perforacion completa de la pared del estomago
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pudiendo ser ésta una perforacion libre hacia la cavidad
peritoneal o su base estar formada por otros érganos adheridos

como el pancreas, higado o grasa del epipldn.

La base de la Ulcera péptica es lisa y brillante debido a la
digestion peptidica de todo el exudado, suelen observarse
vasos trombosados que pueden ser la fuente de gravisimas
hemorragias, la mayoria de las Ulceras sufre una retraccion
fibrosa de los bordes, de tal manera que la mucosa circundante
se contrae en forma de rayos que se irradian desde el crater, las
zonas adyacentes se presentan edematosas y enrojecidas
debido a la presencia, casi invariable, de gastritis. El aspecto
microscopico varia desde necrosis activa, pasando por
inflamacion crénica con cicatrizacion, hasta curacion, en las
Ulceras activas con necrosis se visualizan cuatro zonas: la base
y los margenes, con una fina capa superficial de detritus
fibronecroticos, no visibles macroscopicamente; debajo de esta
capa esta la zona de infiltracién celular no especifica, con
predominio de neutréfilos; mas abajo, en la base de la Ulcera
existe una zona activa de tejido de granulacién y el tejido de

granulacion esta sobre una cicatriz fibrosa o de colageno.

La ulceracién gastrica aguda o Ulcera por estrés puede

localizarse en cualquier parte de la mucosa gastrica, a
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diferencia de las Ulceras pépticas, que tienen predileccion por
determinadas zonas de esa mucosa. Generalmente se trata de
lesiones mdaltiples cuya profundidad va desde una simple
erosion que consiste en la descamacion del epitelio superficial,
hasta lesiones mas profundas que interesan todo el espesor de

la mucosa llamadas ulceraciones.

Las lesiones mas superficiales son, en esencia, una extension
de la gastritis aguda erosiva mientras que, las mas profundas,
son Ulceras bien definidas, aunque no se trata de precursores de
Ulceras pepticas, pues tienen una biopatologia totalmente
diferente. Morfolégicamente estas Ulceras son pequefias y de
forma circular, pues raramente penetran mas alla de la mucosa.
El fondo de las mismas tiene un color rojo pardo oscuro,
debido a la digestion &cida de la hemorragia acompafiante,
pueden ser Unicas, pero lo frecuente es que sean multiples y se
encuentren diseminadas por toda la mucosa gastrica y el
duodeno. El patron de pliegues gastricos a diferencia de la
Ulcera peéptica es normal, microscopicamente son lesiones
abruptas, sin lesiones significativas en la mucosa adyacente,
dependiendo de la duracién de la ulceracion puede haber
infiltraciobn de sangre en la mucosa y submucosa y cierta
reaccion inflamatoria, es destacable la ausencia de

cicatrizacion y engrosamiento de los vasos sanguineos, ya que
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cuando desaparecen los factores causantes ocurre la
epitelizacion completa, la cual puede durar desde algunos dias

a varias semanas.

2.2.1.4. Diagndstico®1430
Para el diagnostico de los pacientes con clinica sugerente de
lesion gastrica se debe cumplir los siguientes objetivos: excluir
patologia tumoral, confirmar o no la presencia de una Ulcera
péptica y finalmente, si existe dicha Ulcera, determinar si hay o
no infeccion por Helicobacter. Ademas es conveniente
confirmar en lo posible si el paciente ha recibido tratamiento
con AINEs y si este tratamiento es estrictamente necesario o

no.

Los examenes para el diagnostico pueden ser:

a) Endoscopial®
La endoscopia detecta mas del 95 % de las lesiones
gastricas y ademas permite obtener muestras biopsicas y
citologia lo cual admite el diagnéstico diferencial con el
cancer gastrico. Un 5 % de las lesiones malignas gastricas
ofrecen aspecto endoscdpico de benignidad y esto significa
que es obligado obtener entre 4 - 8 muestras de bordes y

fondo de la lesion. En el caso de la Ulcera duodenal, la
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rareza de tumores malignos en dicha region, permite no

realizar biopsias, excepto en casos seleccionados.

La recomendacion de la Conferencia Espafiola de Consenso
sobre la infeccion por Helicobacter pylori, en cuanto al
diagndstico de Ulcera duodenal o gastrica, es la realizacion
de una endoscopia ante la sospecha clinica de dicha
patologia, si el paciente ya tiene previamente el diagnostico
de Ulcera péptica, realizado por procedimientos adecuados,
debemos diagnosticar la infeccion con el test del aliento con
urea marcada de carbono 13 (urea C 13). No se recomienda
tratamiento erradicador sin confirmar previamente la
infeccidn. La endoscopia permitira la toma de muestras para
el diagndstico de la infeccion por Helicobacter pylori bien
con test de la ureasa, con histologia, con cultivo o con una
combinacion de métodos. Si el paciente no ha recibido
tratamientos previos que puedan modificar el status de la
infeccion por Helicobacter pylori, el resultado del test de
ureasa rapido es suficiente. Probablemente lo mas
recomendable es obtener muestras para el test de ureasa
para Ulcera duodenal y para histologia y test de la ureasa en

caso de Ulcera gastrica.
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b) Radiologial®412
Puede demostrar hasta un 80 — 90 % de los nichos ulcerosos
con técnicas meticulosas y doble contraste, si se observa la
Ulcera sobre una masa, si se sitia por dentro de la curvatura
tedrica, los bordes son irregulares, los pliegues no
convergen hacia la lesion, la Glcera sera probablemente
maligna. Sin embargo, la ausencia de estos signos, en
absoluto garantiza la benignidad.
¢) Radiologia versus endoscopial*!’
La endoscopia es sin duda superior en fiabilidad
diagnostica, no es mas cara en nuestro medio y permite la
toma de muestras facilitando el diagnostico de infeccion por
Helicobacter, por lo que es la técnica recomendable en
primer lugar. Es aceptable la exploracion radiologica si la
endoscopia es poco accesible por un desarrollo insuficiente
de la infraestructura sanitaria o si el paciente rechaza la
exploracion. En cualquier caso la endoscopia es necesaria
en caso de sintomas de alarma (anorexia, disfagia, anemia
inexplicable, pérdida de peso, vomitos graves), si hay mas
de un episodio, hemorragia digestiva, Ulcera gastrica,
sintomas persistentes con radiologia negativa en mayores de
45 afios, historia familiar de cancer digestivo, uso

prolongado de AINEs, radiologia baritada sospechosa,
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intervenciones quirdrgicas gastricas previas y en caso de

resistencia al tratamiento médico correcto.

d) Prueba de aliento ((irea C 13)4%/
La curacion de la infeccibn por Helicobacter pylori
significa en la mayoria de casos la cicatrizacion simultanea
de la Ulcera, es por esto que esta técnica no invasiva es de
eleccion para monitorizar la respuesta al tratamiento en la
Ulcera duodenal y sobre todo en aquellas que han sufrido
complicaciones. La Ulcera gastrica tiene un seguimiento
distinto (endoscdpico) tras el tratamiento de la infeccion y
dejando pasar un minimo de 30 dias se comprueba con esta

técnica la presencia o ausencia de la bacteria.

2.2.1.5. Prevencion*®
La prevencion en cuanto al uso de los antiinflamatorios no
esteroideos, es hacer un uso racional, mediante las indicaciones
correctas, utilizando las dosis minimas eficaces y evitando las
asociaciones se estos, pues es recomendable suprimir todas las
comidas y bebidas que puedan irritar el estbmago y sean de
dificil digestion, en este caso de los alimentos muy picantes y
calientes, el alcohol de alta grado y el café. Puesto que la
tolerancia de la mayoria de las bebidas y comidas depende en

gran medida de cada paciente, es importante que los afectados

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -24 - Facultad de Ciencias de la Salud
Bach. Erik Johan Diaz Rodriguez



Determinacion del efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus
rattus variedad albinus UPACU

con lesiones gastricas comprueben ellos mismos qué ingieren y

en qué cantidad.

2.2.1.6. Tratamiento®!/
El objetivo del tratamiento es lograr la curacion definitiva de la
enfermedad, pues la mayoria de las Ulceras estan asociadas a
Helicobacter pylori y es obligado entonces erradicar la
infeccion ya que asi se consigue la curacion definitiva de la
enfermedad y por tanto se consigue cambiar el curso de la
enfermedad al evitar la recaida. Cuando la ulcera es causada
por un AINEs se debe intentar suprimir esta terapéutica,
aungue esto es a veces imposible por suponer una disminucion

en la calidad de vida del paciente.

Para el tratamiento farmacoldgico se pueden utilizar los

siguientes farmacos:

a) Bloqueadores H;
Son farmacos anti secretores cuyo mecanismo de accion
consiste en inhibir de forma reversible la accion de la
histamina sobre el receptor H. de la célula parietal gastrica.
Se incluyen en este grupo la cimetidina, la ranitidina,
famotidina, roxatidina y la nizatidina. Estos medicamentos
han demostrado ser eficaces y seguros en la cicatrizacion de

las lesiones ulcerosas asi como en la disminucion de las
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recidivas si se administran de forma continua. En cuatro
semanas consiguen cicatrizar el 80 — 85% de las Ulceras
duodenales y el 70 — 75 % de las Ulceras gastricas y a las 6
semanas estas cifras ascienden a un 90 — 92% y a un 80 —
85% respectivamente. La eficacia, seguridad y efectos
secundarios de los diferentes farmacos de este grupo son
parecidos y el utilizar uno u otro va a depender de la
experiencia y opinion del médico responsable. En
tratamientos a largo plazo se suele utilizar la mitad de dosis
que en el brote agudo. La ranitidina ha demostrado ser
eficaz en la prevenciéon de la ulcera duodenal cuando se
administran AINEs, pero no evita la aparicion de lesiones

gastricas a dosis estandar.

b) Inhibidores de la bomba de protones (IBP)
El omeprazol, el lansoprazol y el pantoprazol inhiben la
secrecion gastrica de forma muy efectiva, son mas rapidos y
eficaces que los bloqueadores H en lograr alivio
sintomatico y cicatrizar las lesiones. En cuatro semanas
cicatrizan el 92 — 96 % de las Ulceras duodenales y un 85 %
de las Ulceras gastricas, a las ocho semanas de tratamiento
mas del 95 % de las lesiones, tanto duodenales como
gastricas, estan cicatrizadas. En tratamiento a largo plazo

hay menos experiencia; pero al menos en dos afios de
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seguimiento 20 mg de omeprazol son mas eficaces que 150
a 300 mg de ranitidina en la prevencion de recidivas y sin

aparentes efectos secundarios.

El omeprazol también es el farmaco de eleccion en el
tratamiento de las lesiones ya establecidas por AINEs, tanto
a nivel duodenal como gastrico y a una dosis de 20mg/dia,
es superior a misoprostol (400 - 800 ug/dia) y a ranitidina
(300 mg/dia). Tanto omeprazol como lansoprazol inhiben in
vitro el crecimiento de Helicobacter pylori y cuando se
administran in vivo, aungue no consiguen la erradicacion, si
disminuyen el nimero de colonias y por esto se utilizan
como parte del tratamiento de la infeccion por Helicobacter,

ademas de mejorar la eficacia de los antimicrobianos.

¢) Farmacos antimicrobianos
Los principales antibioticos usados en el tratamiento
erradicador, que tienen efecto sistémico, son: la
amoxicilina, claritromicina, el metronidazol vy el
hidrocloruro de tetraciclina. Las tasas de erradicacion de
Helicobacter pylori son muy bajas con tratamiento
antibiotico Unico, pues las combinaciones de antibi6ticos
proporcionan las mejores tasas de curacion y éste

tratamiento se usa durante 7 a 14 dias.
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d) Agentes de accion local (protectores de la mucosa)
El sucralfato, el subsalicilato de bismuto coloidal y el
acexamato de cinc, cicatrizan las lesiones ulcerosas por
mecanismos que favorecen las defensas de la mucosa. No
interfieren en la secrecion gastrica, excepto, tal vez, el
acexamato de cinc, no superan a los bloqueadores Hz ni a
los inhibidores de la bomba de protones en tasas de

cicatrizacion y, son inferiores en el control de los sintomas.

e) Otros farmacos
Los analogos de las prostaglandinas como el misoprostol
solo resultan eficaces en la cicatrizacion, si se administran a
dosis antisecretoras, rango en el cual producen efectos
adversos (diarreas en un 13% de pacientes). Es eficaz a
dosis estandares en la prevencion de Ulceras gastricas y

duodenales cuando se administran AINEs.

2.2.2.Campyloneurum angustifolium “calaguala”
Es un helecho perenne epifito obligado, con un rizoma rastrero grueso,
que se destaca sobre la superficie de ramas generalmente laterales del
foréfito. Sus frondas poco lobuladas pueden alcanzar hasta 46 cm de
largo, sus esporas se encuentran en el envés de las frondas agrupandose
los esporangios en los bordes. Se cree que esta planta es originaria del

Per( y que se extiende por todos los bosques himedos de Sudamérica y
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es conocida con el nombre comdn de hierba de lagarto debido a que el
rizoma que crece sobre los troncos de los arboles adopta la forma de

este animal.1'1®

2.2.2.1. Habitat
La calaguala se encuentra generalmente sobre troncos y ramas
de distintos arboles, en lugares con sombra moderada y
también a pleno sol en arboles aislados, se identifica por su
rizoma carnoso que tiene escasa afinidad por un determinado
soporte, creciendo frecuentemente en arboles aldctonos
cultivados. Esta planta se desarrolla en los lugares humedos de
zonas tropicales entre los 2200 a 3000 m.s.n.m. La calaguala
estd formada por un rizoma rastrero y escamoso, presenta hojas
densas, glabras verdes, los tallos son de color azul café, esta
planta medicinal también puede ser encontrada en
Centroamérica y otras partes de Sudamérica, siendo el habitat

rocoso y montafioso el perfecto donde se puede desarrollar.t°

2.2.2.2. Clasificacion taxondémica®*?®

Reino : Plantae.
Division : Pteridophyta.
Clase : Polypodiopsida.
Orden : Polypodiales.
Familia : Polypodiaceae.
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Subfamilia : Polypodioideae.
Género : Campyloneurum.
Especie : Campyloneurum angustifolium.

2.2.2.3. Composicion quimica
La calaguala contiene Flavonoides, azlcar, aceite esencial,
mucilago (desoxihexosa), almidén, oleorresina, osladina,
nitrato de potasio y colorante rojo, calagualina (heterosido
compuesto por glucosa fructosa y una aglicona triterpénica),
polipodinas A y B, aceites grasos y taninos, asi como
esteroides  (ecdisterona 'y dos ecdisonas como la
polipodaureina), alcaloides, sesquiterpenlactonas y taninos.

Ademas, sal de comer, calcio y acido silicico.”%%

2.2.2.4. Usos medicinales 132427
La calaguala posee la propiedad de incrementar las células T
supresoras sin alterarlas, lo que contribuye a normalizar el
equilibrio organico en procesos autoinmunes 0 en
enfermedades que cursan con inmunodeficiencia, también se le
atribuye actividad colagoga, laxante y aperitiva, pues es
utilizada en trastornos digestivos (dispepsia biliar,
insuficiencia hepéatica y estrefiimiento moderado), se

recomienda por su gran efectividad para parasitosis intestinal.
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Los efectos principales de la calaguala estan dotados de accion
antivirica e inmunosupresora debido a su composicion (ediol),
inhibe la acciéon del factor de agregacion plaquetario que
postula que la transcripcion nuclear del factor-kB activado por
(NF-kB) es blogueado por calagualina. NF-kB, un factor de
transcripcion nuclear, fue identificado por primera vez en 1986
por Sen y Baltimore. Se ha identificado que este factor regula
la expresion de varios genes que juegan un papel critico en la
inflamacion, la replicacion viral, la proliferacion celular,
tumorigénesis, y la inmunomodulacion. Estas junto con otras
evidencias dentro de la linea de investigacion de la actividad
sobre el sistema inmune, han hecho que esta planta
actualmente se la utilice en el tratamiento de la psoriasis,
cancer y dermatosis atopicas. El efecto antitumoral tiene
relacion con la actividad de la calagualina (saponina), en lo
que se ha demostrado que esta planta favorece la sintesis de
coldigeno.  Ademas esta  especie  presenta  accidn

antiespasmaodica, febrifuga, expectorante y diaforética.

2.2.2.5. Usos etnomedicinales
La infusion o decoccion del rizoma se emplea en forma oral
para el abordaje de enfermedades gastrointestinales (gastritis,
diarreas, dolores, colicos) y enfermedades respiratorias (asma,

bronquitis, tos). Otros usos se refieren a dolencias cardiacas,
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osteoarticulares, metabdlicas (diabetes, gota), hipertension
arterial edemas, enfermedades venéreas y afecciones renales
(célculos, nefritis). La decoccion de las hojas se recomienda
para detener hemorragias. La infusibn se emplea como
emplasto en dolores articulares, quemaduras, psoriasis,

eczemas, tumores y quemaduras®®242°

2.3. Discusion teorica
El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo principal determinar
el efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium  “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con
indometacina en Rattus rattus variedad albinus, ya que estuvo enfocada a la
busqueda de una alternativa fitoterapéutica para contribuir con el tratamiento
alternativo a un problema de salud muy comdn en nuestro entorno, como es el
caso de la ulcera péptica causada por varios factores, como es el caso, el
consumo de antiinflamatorios no esteroideos (AINES) y el desequilibrio entre
los factores defensivos y agresivos. Puesto que, el estudio conté con bases
tedricas solidas sobre el problema de salud al cual se enfoc6 y como
Profesionales de la Salud, haciendo mencion a nuestra Universidad Privada
Antonio Guillermo Urrelo (UPAGU), asociados directamente al area de
investigacion conjuntamente a las fuentes tedricas de informacion; ya que
para los resultados se contd con un método estandarizado, validado y
publicado en la Revista Salud & Vida Sipanense, el cual lleva por nombre

“Visualizacion y cuantificacion de lesiones gastricas asistida por ordenador

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -32 - Facultad de Ciencias de la Salud
Bach. Erik Johan Diaz Rodriguez



Determinacion del efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus
rattus variedad albinus UPACU

en ratas experimentales”, el cual apoyado con el programa de disefio grafico y
de dominio publico Scion Image, se obtuvieron resultados dptimos, con un
elevado porcentaje de confiabilidad y un disminuido margen de error, puesto
que es un método que puede ser adaptado dependiendo a las condiciones y
necesidades del investigador y de sus variables de estudio como puede ser el
tipo y/o genero de especimenes que se utilizara o los agentes generadores de

lesiones gastricas (AINEs, etanol, entre otros).1%18:20
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I1l. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. Unidad de analisis, universo y muestra
3.1.1.Unidad de analisis
Hojas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” y especimenes de

Rattus rattus variedad albinus.

3.1.2. Universo

Plantas de Campyloneurum angustifolium “calaguala”.

3.1.3. Muestra
- Infusion al 2,5 y 5%, obtenido de un 1 kg de hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala”.

- 25 especimenes de Rattus rattus variedad albinus.

a) Campyloneurum angustifolium “calaguala”
Criterios de inclusion
Hojas secas de calaguala que estuvieron en buen estado, libre de

contaminacién microbioldgica y de impurezas.

Criterios de exclusion
Hojas de calaguala frescas, que mostraron alguna contaminacion

microbioldgica o estuvieron en mal estado.
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b) Especimenes de Rattus rattus variedad albinus
Criterios de inclusion:
> Ratones de la variedad albinus mayores de 6 semanas y con peso
promedio no menor a 150 g.
» Ratones de la variedad albinus de ambos sexos.
> Ratones de la variedad albinus que no fueron usados en otros

estudios de experimentacion.

Criterios de exclusion:
» Ratones que estuvieron con malformaciones evidentes, menores
de 6 semanas y con peso promedio menor a 200 g.

» Ratones del sexo femenino que estuvieron prefiadas.

3.2. Métodos de investigacion
3.2.1.De acuerdo al fin que persigue:
La investigacion de acuerdo al fin que se persigue fue de tipo basica,
pues el proposito de esta investigacion fue buscar y recolectar
conocimientos ya existentes y a la vez enriquecerlos; ya que, es
importante conocer los antecedentes para poder generar criterios
nuevos. La presente investigacion estuvo encaminada a la resolucién de
problemas practicos, con un margen de generalizacién limitado, su
propdsito fue realizar aportes al conocimiento cientifico sobre el efecto

gastroprotector de la infusibn de las hojas de Campyloneurum
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angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas en Rattus ratttus

inducidas con indometacina.

3.2.2.De acuerdo al objeto de estudio:
De acuerdo al objeto de estudio esta investigacién fue explicativa, pues
el propdsito es responder las causas los eventos y fendmenos fisicos,
quimicos o sociales, se tratara de explicar el por qué ocurre un
fendmeno y en qué condiciones se manifiesta, 0 por qué se relacionan
dos o mas variables, con la finalidad de buscar el fundamento de los

resultados obtenidos.

3.2.3.De acuerdo a la técnica de contrastacion:
La investigacion fue experimental, ya que se manipularon
intencionalmente una 0 mas variables independientes (supuestas causas-
antecedentes), analizando las consecuencias que la manipulacién tuvo
sobre una o0 mas variables dependientes (supuestos efectos-
consecuentes), asimismo se utilizd una técnica y un método;
utilizandose como método, la “visualizaciéon y cuantificacion de
lesiones gastricas asistidas por ordenador”, la que a la vez fue usada en
otros estudios de investigacion y la técnica consistié en la producir
Ulceras gastricas a los especimenes con indometacina, para su posterior
captura como imagen, y luego someterlos a su cuantificacién utilizando

el programa de analisis de imagen “Scion image”.?
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3.3.Técnicas de investigacion

a) Obtencion y preparacion de la especie vegetal

Recoleccion y secado de la especie vegetal

>

Las hojas de calaguala se obtuvieron de la provincia de San Marcos,
Departamento de Cajamarca.

Primero se tuvo que viajar a la provincia de San Marcos y con la
ayuda de los pobladores de esa zona, previa explicacion del estudio, se
recolectd hojas de calaguala, haciendo uso de guantes de latex y
tijeras.

Posteriormente se empacd y luego se trasladd a la ciudad de
Cajamarca y luego al Laboratorio de Biologia de la Universidad
Privada Antonio Guillermo Urrelo (UPAGU).

Luego se procedio al secado, mediante el método tradicional “secado
al aire libre”, en la que se colocaron en una manta al aire libre las
hojas de la especie vegetal, pero sin la exposicion directa al sol,
durante un lapso de 15 dias.

Pasado este tiempo se procedié a la seleccidn de las hojas teniendo en

cuenta los criterios de inclusién y exclusion.

Elaboracién de la infusidén de hojas de calaguala al 2,5 y 5%

Infusion a concentracion de 2,5 %:

>

>
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Posteriormente haciendo uso de una balanza, se pesé 25 g de hojas
secas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” y se vertieron en
el litro de agua hervida.

Se esperd por un lapso de 20 minutos, para que se produzca la
infusion.

Luego se filtr6 con gasa estéril y se envasé en un frasco de color
ambar para su posterior utilizacion, obteniendo de esta manera, la

infusion de calaguala al 2,5 %.

Infusion a concentraciéon de 5 %o:

>

Haciendo uso de una cocina eléctrica, se puso a ebullicion agua,
cantidad suficiente.

Luego se vertid en un recipiente de capacidad de un litro.
Posteriormente, se pesd6 50 g de hojas secas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” y se vertieron en el litro de agua hervida.
Se esperd por un lapso de 20 minutos, para que se produzca la
infusion.

Luego se filtré con gasa estéril y se embaz6 en un frasco de color
ambar para su posterior utilizacion; obteniendo de esta manera, la

infusion de calaguala al 5 %.

b) Obtencidn de los especimenes de investigacion (Rattus rattus)

Los especimenes Rattus rattus variedad albinus, fueron adquiridos del

Bioterio de la Universidad Nacional de Trujillo y luego utilizando medidas
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de seguridad con previa alimentacion y oxigenacién, se trasladados a la
ciudad de Cajamarca y luego al Laboratorio de Biologia de la Universidad

Privada Antonio Guillermo Urrelo (UPAGU).

c) Obtencion y preparacion de la solucién de ranitidina

» Las tabletas de ranitidina de 150 mg (Laboratorio Farminsdustria),
fueron compradas de una farmacia de la ciudad de Cajamarca.

» Para la preparacion de la solucion de ranitidina, se trituraron tres
tabletas de ranitidina de 150 mg en un mortero, hasta obtener un polvo
muy fino, luego se vertié en una fiola y se aforé a 75 mL con agua
destilada, obteniéndose de esta manera una solucion de 450 mg de

ranitidina en 75 mL.

d) Obtencidn del suero fisiologico
Se compro un frasco de cloruro de sodio al 0,9% x 100 mL, de una

farmacia de la ciudad de Cajamarca.

e) Disefio metodologico: Visualizaciéon y cuantificacion de lesiones
gastricas asistidas por ordenador
Seleccion y peso promedio de los especimenes por grupo:
» Se seleccionaron 5 grupos de 5 especimenes por grupo conformado
como sigue: Grupo N° 01 (control negativo), Grupo N° 02 (control
positivo), Grupo N° 03 (problema N° 01), Grupo N° 04 (problema

N° 02), Grupo N° 05 (blanco).
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» Posteriormente a todos los grupos se mantuvieron en ayunas durante
12 horas.

» Luego se pesd cada espécimen y se sacO el peso promedio por cada

grupo.

Administracion de las sustancias:

> Se procedié a la administracion de las sustancias, via oral, haciendo
uso de una sonda nasogastrica N° 04:

» Al primer grupo (control negativo), se administraron 1,84 mL
(10 mL/Kg), de cloruro de sodio al 0,9% en dosis Unica.

» Al segundo grupo (control positivo), se administraron 1,62 mL
(8,4mL/Kg) de solucién de ranitidina en dosis unica.

» Al tercer grupo (problema N° 01), se administraron 1,82 mL
(10mL/Kg) de la infusion de calaguala al 2,5% en dosis Unica.

» Al cuarto grupo (problema N° 02), se administraron 1,87 mL
(10mL/Kg) de la infusion de calaguala al 5% en dosis Unica.

» Finalmente, al quinto grupo (blanco), no se administré ninguna
sustancia; debido que este representd un estado fisiolégico normal de
los especimenes sin ninguna alteracion, ademas de servirnos como

grupo comparativo para los demas.

Induccion de lesiones géastricas
Las lesiones gastricas se indujeron después de dos horas de haber

administrado las sustancias a todos los grupos del estudio, excepto al
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grupo blanco; para ello, se administraron via oral indometacina suspendida
en carboximetilcelulosa en agua al 1 %, a una dosis de 30 mg/kg de peso
corporal en dosis Unica durante 5 minutos, haciendo uso de una sonda

nasogastrica N° 4.

Extraccion de los estomagos

» Después de 4 horas de la induccion de lesiones géastricas a los
especimenes, se administré ketamina a todos los grupos de estudio por
via intraperitoneal a dosis de 120 mg/Kg.

» Posteriormente se extrajeron los estomagos y fueron abiertos a lo
largo de la curvatura mayor, para luego ser lavados con solucion

fisiologica a chorro suave.

Captura de imagen®?

» Las muestras de los estdmagos se presionaron cuidadosamente entre
dos capas de papel plastico transparente de tamafio A4 (un elemento
estacionario comunmente utilizado). La captura de las imagenes se
realizé utilizando un escaner configurado en formato de imagen TIFF
(Tagged Image File Format “formato de imagen etiquetado™) a una

resolucion de 600 dpi (Dots Per Inch “puntos por pulgada”).

Cuantificacion de las lesiones gastricas'?
El protocolo se compuso de seis tareas que son secuencialmente como se

menciona a continuacion:
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. Apertura de archivo de imagen.

Conversion de imagen a escala de grises.
Resta del area no lesionada.

Umbral.

. Ajuste de escala.

Medida del area lesionada.

3.4. Instrumentos, equipos, materiales y reactivos

Instrumentos

>

Programa Basico Estadistico Excel 2010.

» Programa Estadistico Sofware 1.B.M. Statistical Package for the Social
Sciences (IBM - SPSS) versién 22,0.

» Programa Scion Image version beta 4,0,2.

Equipos

» Balanza analitica Marca: Ohaus, Modelo: Explorer.

» Equipo de diseccion completo.

» Cocina eléctrica Marca: Sodimac, Modelo: Lazada.co.TH.

» Escaner Marca Epson: Modelo XPROG M V5.70 Auto ECU de XPROG
5.70.

» Computadora: Marca Toshiba, Modelo: Sony Vaio VPC- EB 15.5

pulgadas

Materiales: Materiales de vidrio y otros de uso comun del Laboratorio de
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3.5.
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Biologia de la Universidad Privada Antonio Guillermo Urrelo.

Reactivos

Cloruro de sodio al 0,9%, del Laboratorio Trifarma.
Agua destilada, del Laboratorio B. Brau.
Carboximetilcelulosa, del Laboratorio Poen.

Ranitidina 150mg tableta, del Laboratorio Farmindustria.

Indometacina 100mg en tableta, del Laboratorio Gen-Far.

YV V VYV VvV V V¥V

Ketamina 100mg iny, del Laboratorio CHINFIELD.

Técnicas de analisis de datos

Las imagenes escaneadas se sometieron a analisis para la cuantificacion de las
lesiones gastricas, utilizando el programa de dominio puablico de
procesamiento de imagenes y analisis desarrollado en el Instituto Nacional de
Salud de EE.UU, conocido como Scion Image, (Scion Image version beta
4,0,2). Se usé ademas el Programa Estadistico Sofware I.B.M. Statistical
Package for the Social Sciences (IBM - SPSS) version 22,0, para la
organizacion y el andlisis de los datos estadisticos; y a la vez, el Programa
Basico Estadistico Excel 2010, para la construccion de tablas y graficos que
nos permitieron visualizar los resultados obtenidos. De igual manera también
fue importante la Prueba T - Student, ya que esta prueba sirve para contrastar
la hipétesis, la cual tiene como referencia valores de P < 0,05, para que exista

una diferencia significativa.
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3.6. Aspectos éticos de la investigacion
En esta investigacion se tuvo en cuenta aspectos que se consideran parte de la
ética de la investigacion en animales de experimentacion; ya que, los
especimenes después de obtenerlos, se trasladaron con medidas de seguridad
poniendo a su disposicion alimento y agua hasta llegar al Laboratorio de
Biologia de Universidad Privada Antonio Guillermo Urrelo, en donde fueron
revisados minuciosamente, para garantizar que de dichos animales de
expedientacion cumplan con los criterios de inclusion. De otra parte, después
de someterles al ayuno por 12 horas y administrarles las sustancias
respectivas tanto para proteccion como para ocasionar lesiones gastricas, se
utilizo antes de su sacrificio, ketamina en dosis de 120 mg/kg, para no causar
dolor y sufrimiento. Este criterio para la utilizacion de especimenes de
investigacion se consideré teniendo en cuenta las recomendaciones de la
Directiva del Consejo de Europa y la Guia para el Cuidado y Uso de

Animales de Experimentacion.®18:2°
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IV. RESULTADOS

TABLA N° 01: Peso promedio en gramos de Rattus rattus variedad albinus

Especi Peso (g) de los especimenes por grupo

menes Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
N° Control Control Problema Problema Blanco

Positivo Negativo N° 01 N° 02

01 195 187 160 185 194
02 196 154 185 193 180
03 193 198 193 182 194
04 199 184 186 180 179
05 189 196 186 197 193

Prome 194 184 182 187 188
dio

Fuente: Elaboracion propia de los tesistas.

194
192
190
188
186
184
182
180
178
176

194

Peso promedio(g)

Grupo
Control

Positivo

187 188
184
l .182

Grupo Grupo Grupo Grupo Blanco
Control Problema N° Problema N°
Negativo 01 02

GRAFICO N° 01: Peso promedio en gramos de Rattus rattus variedad

albinus

Interpretacion: La tabla N° 01 y el grafico N° 01 muestran el peso promedio de

los diferentes grupos de especimenes, siendo el peso promedio mas elevado, el del

grupo control positivo; mientras que, el peso promedio menor estuvo representado

por el grupo problema N° 01.
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TABLA N° 02: Lesiones gastricas en Megapixeles cuadrados (Mpx?)
obtenidos de los estémagos de Rattus rattus variedad albinus

Especi Lesiones gastricas (Mpx°) de los especimenes por grupo

menes Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
N° Control Control Problema Problema Blanco

Positivo Negativo N° 01 N° 02

01 354 14543 3276 750 41
02 278 13547 4534 759 58
03 467 12554 3917 629 32
04 365 16602 2766 1276 37
05 292 11354 3465 804 42

Prome 351,2 13720 3591,6 843,6 42
dio

Fuente: Elaboracion propia de los tesistas.

Lesiones gastricas (Mpx?)

13720
14000 -
12000 -
10000 -
8000 -
6000 -
4000 - 843.6
Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema N° Problema N° Blanco

Positivo Negativo 01 02
GRAFICO N° 02: Lesiones gastricas en Megapixeles cuadrados (Mpx?)

obtenidos de los estbmagos de Rattus rattus variedad albinus

Interpretacion: En la tabla N° 02 y el grafico N° 02, se muestran las lesiones
gastricas en megapixeles cuadrados (Mpx?) obtenidos de los estomagos de Rattus
rattus variedad albinus, después de administrar la indometacina, observandose un
promedio de 13720 megapixeles cuadrados de lesiones gastricas para el grupo
control negativo, 3591,6 para el grupo problema N° 01 y 42 megapixeles

cuadrados para el grupo blanco.
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TABLA N° 03: Lesiones gastricas en milimetros cuadrados (mm?) obtenidos

de los estdémagos de Rattus rattus variedad albinus

Especi Lesiones gastricas (mm?) de los especimenes por grupo

menes Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
N° Control Control Problema Problema Blanco

Positivo Negativo N° 01 N° 02

01 2,46 100,99 22,75 521 0,28
02 1,93 94,08 31,49 2,27 0,4
03 3,24 87,18 27,20 4,37 0,22
04 2,53 115,29 19,21 8,86 0,26
05 2,03 75,85 24,06 5,58 0,29

Prome 2,44 95,28 24,94 5,86 0,29
dio

Fuente: Elaboracion propia de los tesistas.

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Lesiones gastricas (mm?)

95.28

244 = 0:29
- -
Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo Blanco
Control Control Problema N° Problema N°
Positivo Negativo 01 02

GRAFICO N° 03: Lesiones gastricas en milimetros cuadrados (mm?)

obtenidos de los estbmagos de Rattus rattus variedad albinus

Interpretacion: La tabla N° 03 y el grafico N° 03 muestran las lesiones gastricas

en milimetros cuadrados (mm?) obtenidos de los estomagos de Rattus rattus

variedad albinus,

después de administrar la indometacina, observandose un

promedio de 95,28 mm? de lesiones gastricas para el grupo control negativo,

0,29 mm? para el grupo blanco y 24,94 mm? para el grupo problema N° 01.
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TABLA N° 04: Porcentaje de proteccion gastrica obtenidos de los estémagos
de Rattus rattus variedad albinus

Especi Porcentaje (%) de proteccion gastrica de los especimenes por
menes grupo
N° Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema Problema Blanco
Positivo Negativo N° 01 N° 02
01 97,42 -6,00 76,12 94,53 99,70
02 97,97 1,26 66,95 94,47 99,58
03 96,60 8,50 71,45 95,42 99,77
04 97,34 15,22 79,84 90,70 99,73
05 97,87 -18,98 74,74 94,14 99,69
Prome 97,44 0,00 73,82 93,85 99,69
dio

Fuente: Elaboracion propia de los tesistas.

Proteccion gastrica (%0)

97.44 93.85 99.69
100 A
73.82
80 A
60 -
40 -
20 T oy
U
=
0 T T T T T
Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema N° Problema N° Blanco
Positivo Negativo 01 02

GRAFICO N° 04: Porcentaje de proteccion gastrica obtenidos de los

estdbmagos de Rattus rattus variedad albinus

Interpretacion: En la tabla N° 04 y el grafico N° 04, se muestra el porcentaje
promedio de proteccion gastrica de los diferentes grupos del estudio;
observandose, 97,44% de proteccion gastrica para el grupo control positivo al cual
se le administrd ranitidina; mientras que, a los grupos a los cuales se les
administro infusion de calaguala fue: 93,85% para el grupo problema N° 02 y

73,82% para el grupo problema N° 01.
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TABLA N° 05: Comparacion estadistica mediante la Prueba de T - Student
de los resultados obtenidos entre los diferentes grupos de Rattus rattus
variedad albinus

rattus variedad albinus

ANALISIS DE LA PRUEBA DE T- STUDENT DE MUESTRAS EMPAREJADAS

VARIAB Vs VARIABLE N° 02 VALOR SIGNIFICANCIA
LE N° 01 DE “P”
Grupo Grupo control Negativo 0,000087 Si existe diferencia significativa
Control Vs  Grupo Problema N° 01 0,000456 Si existe diferencia significativa
Positivo Grupo Problema N° 02 0,015350 Si existe diferencia significativa
Grupo Blanco 0,001142 Si existe diferencia significativa
Grupo Grupo Control Positivo 0,000087 Si existe diferencia significativa
Control Vs  Grupo Problema N° 01 0,000260 Si existe diferencia significativa
Negativo Grupo Problema N° 02 0,000120 Si existe diferencia significativa
Grupo Blanco 0,000072 Si existe diferencia significativa
Grupo Grupo Control Positivo 0,000456 Si existe diferencia significativa
Problema Vs  Grupo Control Negativo  0,000260 Si existe diferencia significativa
N° 01 Grupo Problema N° 02 0,002065 Si existe diferencia significativa
Grupo Blanco 0,000279 Si existe diferencia significativa
Grupo Grupo Control Positivo 0,015350 Si existe diferencia significativa
Problema Vs  Grupo Control Negativo  0,000120 Si existe diferencia significativa
N° 02 Grupo Problema N° 01 0,002065 Si existe diferencia significativa
Grupo Blanco 0,002055 Si existe diferencia significativa
Grupo Grupo Control Positivo 0,001142 Si existe diferencia significativa
Blanco Vs  Grupo Control Negativo ~ 0,000072 Si existe diferencia significativa
Grupo Problema N° 01 0,000279 Si existe diferencia significativa
Grupo Problema N° 01 0,002055 Si existe diferencia significativa

Fuente: Elaboracidn propia de los tesistas.

Leyenda:

P > 0,05: No existe diferencia significativa.
P < 0,05: Si existe diferencia significativa.

Interpretacion: La tabla N° 05 muestra una comparacion estadistica mediante la

Prueba T - Student de los resultados obtenidos entre los diferentes grupos de

especimenes, observandose que existié una diferencia significativa.
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V. DISCUSION

La Ulcera péptica es un problema de salud comun que afecta a la mayoria de la
poblacién, pues esta enfermedad estaria relacionada con el abuso o desordenes en
la ingestion de los alimentos o con uso irracional de algunos medicamentos como
es el caso de los AINEs y la infeccion por Helicobacter pylori, siendo las
manifestaciones clinicas mas frecuentes dolor epigastrico, reflujo gastroesofagico,
malestar general, acompafiado de fiebre y dolor de cabeza. El tratamiento
farmacoldgico para esta enfermedad da buenos resultados, siempre y cuando el o
los medicamentos administrados sean los correctos y el paciente cumpla con el
tratamiento indicado y con la dieta recomendada por el prescriptor. Otra forma de
prevenir o curar esta enfermedad es recurrir a la medicina tradicional y/o
alternativa, principalmente en el campo de la fitoterapia, asi que existen diferentes
especies vegetales, que presentan actividad beneficiosa para el tracto
gastrointestinal, tal es el caso de la especie vegetal calaguala investigada en este
trabajo cuyo objetivo principal fue determinar el efecto gastroprotector de la
infusion de las hojas de Campyloneurum angustifolium “calaguala” sobre lesiones
gastricas inducidas con indometacina en Rattus rattus variedad albinus, siendo la
muestra infusion de calaguala al 2,5% y 5% y para el disefio metodoldgico 25
especimenes (Rattus rattus variedad albinus) divididos en 5 grupos (grupo control
positivo, control negativo, problema N° 01, problema N° 02 y grupo blanco) de 5

por grupo.

Para determinar el efecto gastroprotector, primero se pesaron a todos los
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especimenes, siendo el peso promedio por grupo: 194 g para el grupo control
positivo, 184 g para el grupo control negativo, 182 g para el grupo problema N° 01,
187g para el grupo problema N° 02 y 188 g para el grupo blanco (tabla N° 01 y

grafico N° 01).

Después de obtener el peso promedio por grupo y de haber administrado las
sustancias gastroprotectoras, se extrajeron los estomagos, y se determinaron las
lesiones gastricas ocasionadas por el farmaco antiinflamatorio indometacina,
obteniéndose como promedio de lesiones gastricas (en megapixeles cuadrados)
por grupo: 351,2 Mpx? para el grupo control positivo, 13720 Mpx? para el grupo
control negativo, 3591,6 para el grupo problema N° 01, 843,6 Mpx? para el grupo
problema N° 02 y 42 Mpx? para el grupo blanco (tabla N° 02 y grafico N° 02). Al
haber obtenido las lesiones gastricas en megapixeles cuadrados (Mpx?), se optaron
por convertirlos a milimetros cuadrados, ya que las unidades descritas
anteriormente son poco conocidas y utilizadas; obteniéndose como promedios de
lesiones gastricas: 2,44 mm? para el grupo control positivo, 95,28 mm? para el
grupo control negativo, 24,94 mm? para el grupo problema N° 01, 5,86 mm? para
el grupo problema N° 02 y 0,29 mm? para el grupo blanco (tabla N° 03 y grafico
N° 03). En este estudio se utilizd la indometacina para producir lesiones gastricas
y para el conteo de dichas lesiones, el método “visualizacion y cuantificacion de
lesiones gastricas asistidas por ordenador”, farmaco y metodologia semejante, al
estudio que realizaron, Garcia M, Rabanal M (Per(i - 2016)!* sobre el Efecto
gastroprotector de la infusion de Desmodium molliculum “manayupa” sobre

lesiones gastricas agudas inducidas con indometacina en animales de
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experimentacion; en donde utilizaron, el método “Visualizacion y cuantificacion
de lesiones gastricas asistida por ordenador en ratas experimentales”, obteniendo
como resultados, que en el grupo problema N° 03 (infusion de calaguala al 20 %)
presentd el mayor efecto gastroprotector, de un 31,71 %, seguido por el grupo
problema N° 02 (infusién 10%) con un 20,26 % Yy el grupo problema N° 01 (5 %)
con un 13,94 %. Otro estudio similar y con la misma metodologia, pero con
diferente especie vegetal, se tiene al que hicieron, Sanchez R, Sandoval M (Peru -
2015)?8 sobre la Comparacion del efecto protector de los extractos de diferentes
variedades de Solanum tuberosum “papa” en lesiones gastricas inducidas en
animales de experimentacion”, utilizando el método “Visualizacion y
cuantificacion de lesiones gastricas asistida por ordenador” en ratas
experimentales; resultados que arrojaron que la variedad “limefia” presentd mas
proteccion gastrica en un 84,83 %, seguida por la variedad “huayro” con un
63,00 % y finalizando con la variedad ‘“huagalina” con un 19,51 %. Estudios
que se eligieron y a la vez son mencionados, por la estrecha relacion que guardan
en la metodologia; en tanto que, las especies utilizadas fueron otras, pero el

problema de salud el mismo.

Al haber determinado las lesiones gastricas en milimetros cuadrados, se opté por
determinar el porcentaje de proteccion gastrica de cada sustancia administrada a
los diferentes grupos de experimentacion, obteniéndose como promedio de
proteccién gastrica: 97,44 % para el grupo control positivo, 0,00% para el grupo
control negativo, 73,82% para el grupo problema N° 01, 93,85% para el grupo

problema N° 02 y 99,69% para el grupo blanco (tabla N° 04 y grafico N° 04);
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resultados que fueron analizados e interpretados mediante el anélisis estadistico de
la prueba de T — Student (tabla N° 05), pudiéndose interpretar que existio una
diferencia significativa para todos los grupos. Como se puede constatar en este
estudio la ranitidina obtuvo el mayor porcentaje de proteccion gastrica (99,69%),
seguido de la infusién de calaguala al 5% (93,85%) y la infusion de la calaguala al
2,5% (73,82%); esto se debe a que la ranitidina es un medicamento antiulceroso,
utilizado para el tratamiento de la Glcera péptica, cuyo mecanismo de accion es
antagonizar los receptores H> de la histamina de las células parietales del
estomago e inhibir la secrecion estimulada y basal de &cido gastrico, reduciendo la
produccién de pepsina. En cambio la calaguala, se conoce empiricamente que es
una especie medicinal con propiedades protectoras gastricas, pero no se sabia
exactamente el porcentaje de proteccion gastrica; por lo que, con los resultados
obtenidos en este estudio queda demostrado que dicha especie medicinal tiene
propiedades protectoras gastricas en porcentajes sumamente interesante, hecho
gue se puede constatar y a la vez relacionar con el estudio que realizé Bucciarelli J
(Chile - 2007)% titulado, Estudio de la actividad gastroprotectora de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” en ratones, a los cuales se les indujo a
Ulceras con etanol y se les administré dos tipos de extractos de calaguala: extracto
N° 01 (5%) y N° 02 (10%), obteniendo, 91,9 % de proteccidn para el extracto al
5% y 91,1 % para el extracto al 10%. Por otra parte, el estudio de Casco J
(Ecuador - 2011)® sobre la Evaluacion de la actividad gastroprotectora del extracto
de la planta medicinal Campyloneurum angustifolium “calaguala” en Ulceras del
estobmago inducidas con etanol en ratas (Rattus norvegicus), a los cuales se les

administro tres dosis diferentes del extracto de calaguala (2,5mg/mL, 5mg/mL y
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7,5mg/mL) y una dosis control de omeprazol 0,28mg/Kg, resultados que
confirmaron la actividad gastroprotectora del extracto Campyloneurum
angustifolium “calaguala”, ya que existié una cicatrizacion total de los estémagos
estudiados en un porcentaje de 95%, 97% y 98%, respectivamente segun las dosis
administradas. Los porcentajes de proteccion gastrica de la calaguala de los dos
estudios mencionados, comparados con los de este estudio son sumamente
semejantes y guardan un relacion directa, ya que dichos estudios utilizaron la
misma especie vegetal, arrojando como resultados mas del 90% de proteccion

gastrica, quedando demostrada su actividad gastroprotectora.

La infusion de las hojas de calaguala mostrd tener actividad gastroprotectora,
sobre las lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus rattus variedad
albinus, que estaria relacionado directamente con los principios activos, como
polifenoles, terpenos y flavonoides, cuyo mecanismo de accion se le atribuye a los
grupos funcionales, hidroxilo, carboxilico y el anillo bencénico de las estructuras
quimicas de dichos compuestos, los cuales generan la activacion de la secrecion
de colageno y fibronectina cicatrizado las lesiones gastricas y neutralizando al
acido que se encuentra en la superficie del estomago; tal como revela el estudio
realizado por Bucanelion T (Ecuador - 2014)? sobre la actividad gastroprotectora
de Campyloneurum angustifolium “calaguala”, en donde se evalud la actividad
gastroprotectora de los extractos extraidos de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” frente a un modelo experimental de lesiones gastricas
inducidas con etanol en ratones; en cuyos resultados se demostré que la dosis de

350 mg/Kg de extracto acuoso hicieron una gastroproteccion del 91,9 %; en tanto
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que, la administracion de dosis equivalentes al doble de la anterior (700mg/Kg) no
incremento6 este efecto (91,1 %); en cambio, la dosis de 400mg/kg de extracto,
exhibieron mayor capacidad gastroprotectora (97,4 %). El estudio fitoquimico
preliminar revelé la presencia de flavonoides y polifenoles, siendo los
flavonoides, los involucrados en la actividad gastroprotectora. En tal sentido, otro
estudio realizado por Ramirez M (Ecuador - 2013)% sobre el Efecto
gastroprotector del extracto etandlico de Campyloneurum angustifolium
“calaguala” en ratas albinas, induciéndolas con etanol 96° la produccion de
Ulceras géstricas a la dosis de 1mL/250g de peso como dosis Unica y para la parte
experimental dividid 4 grupos administrandoles suero fisiologico al grupo control
negativo, omeprazol al grupo control positivo, extracto de calaguala al 30% al
grupo experimental 1 y extracto de calaguala al 50% al grupo experimental 2. Los
resultados mostraron, que el grupo experimental 1 obtuvo un 99,2% y el grupo
experimental 2 un 95,5% de proteccion ante las Ulceras. Si se compara este
estudio con los estudios mencionados en este parrafo, se puede decir que la
actividad terapéutica de la calaguala, estaria relacionado con los principios activos

que esta especie contiene.
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V1. CONCLUSIONES

»  Se determind que la infusion de las hojas de Campyloneurum angustifolium
“calaguala” tuvo efecto gastroprotector sobre lesiones gastricas inducidas

con indometacina en Rattus rattus variedad albinus.

>  El promedio de lesiones gastricas que ocasiond el farmaco antiinflamatorio no
esteroideo indometacina en los diferentes grupos de especimenes del género
Rattus rattus variedad albinus fue de: 95,28 mm? para el grupo control
negativo, 24,94 mm? para el grupo problema N° 01, 5,86 mm? para el grupo

problema N° 02 y 2,44 mm? para el grupo control positivo.

»  El efecto gastroprotector promedio de la infusiobn de las hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas
inducidas con indometacina en Rattus rattus variedad albinus a

concentracion de 2,5% fue 73,82% y al 5% fue 93,85%.

»  Se determind que la ranitidina alcanzé un 97,44% de proteccion gastrica
sobre las lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus rattus
variedad albinus, en cambio la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” al 2,5 y 5 %, alcanzaron un 73,82% y 93,85%,

respectivamente.
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VIl. RECOMENDACIONES

Se recomienda hacer mas estudios relacionadas con el efecto
gastroprotector de Campyloneurum angustifolium “calaguala”, con la

finalidad de contrastar los resultados de dicho estudio.

La especie Campyloneurum angustifolium “calaguala”, mostro tener efecto
terapéutico gastroprotector en los especimenes de experimentacion de este
estudio; por lo que, se recomienda hacer mas estudios relacionados, de tal
manera que se puede identificar los principios activos responsables de

dicha actividad terapéutica.

Se recomienda comparar el efecto gastroprotector de Campyloneurum
angustifolium “calaguala”, con otros farmacos antiulcerosos, para

determinar la efectividad de cada uno de ellos.

Se recomienda realizar estudios de toxicidad de la calaguala, con el
propésito de evaluar los efectos benéficos y perjudiciales que dicha

especie pueda manifestar.
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ANEXOS
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ANEXO N° 01

CALCULOS DE VOLUMEN A ADMINISTRAR DE LAS SOLUCIONES

CONTROL Y PROBLEMA

A. Grupo control positivo (ranitidina):

Si la dosis a administrar de ranitidina es 50 mg por 1000 g de peso:

¢Cuénto de ranitidina se administrara a los especimenes si estos tienen como peso
promedio 194 g?

50mg de ranitidina -------------- 1000g de peso (dosis a administrar)

X mg de ranitidina -------------- 194 g (peso promedio por grupo)

X =9,7 mg de ranitidina

Si la solucién control positivo esta constituida por 450 mg de ranitidina en 75 mL
de la solucion de carboximetilcelulosa al 1 %):

¢Qué volumen de la solucion control positivo se administrara a los especimenes si
es necesario administrar 9,7 mg de ranitidina?

450 mg de ranitidina ------------------- 75 mL de solucidn control positivo

9,7 mg de ranitidina --------------------- XmL de solucion control positivo

X =1,617 mL de solucion control positivo
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Resultado: El volumen a administrar de la solucién control positivo (ranitidina)
fue de 1,617 mL, en la cual existi6 9,7 mg de ranitidina para un peso promedio de

119,95 g del grupo control positivo.

B. Grupo control negativo (solucion salina fisioldgica):

Si la dosis a administrar de solucién salina fisioldgica es 10 mL por 1 000 g de
peso:

¢Qué volumen de solucion salina fisiologica se administrara a los especimenes si
estos tienen como peso promedio 184 g?

10 mL de cloruro de sodio -------------------- 100g de peso (dosis a administrar)

X mL de cloruro de sodio ------------=--=------ 1849 (peso promedio por grupo)

X= 184 mL de cloruro de sodio
Resultado: El volumen a administrar de la solucion salina fisiologica fue de

1,268 mL para un peso promedio de 184 g del grupo control negativo.

C. Grupo problema N° 01. (Infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” a concentraciéon de 2,5 %):

Si la dosis a administrar de la infusién de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” a concentracion de 2,5 % es de 10 mL por 1 000 g de
peso:

¢Qué volumen de la infusién de las hojas de Campyloneurum angustifolium
“calaguala” a concentracion de 2,5 % se administrard a los especimenes si estos

tienen como peso promedio 182 g?
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10 mL de la infusién al 2,5%-----------=-=------ 1000g de peso (dosis a administrar)
X mL de la infusion al 2,5%---------=----=-=----- 182 g (peso promedio por grupo)

X =1,82 mL de la infusion al 2,5%
Resultado: EI volumen a administrar de la infusiébn de las hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” a concentracion de 2,5 % fue de 1,82

mL para un peso promedio de 182 g del grupo problema N° 01.

D. Grupo problema N° 02. (Infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” a concentracion de 5 %):

Si la dosis a administrar de la infusién de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” a concentraciéon de 5 % es de 10 mL por 1 000 g de
peso:

¢Qué volumen de la infusién de las hojas de Campyloneurum angustifolium
“calaguala” a concentracion de 5 % se administrara a los especimenes si estos
tienen como peso promedio 187 g?

10 mL de la infusion al 5%---------------=----- 1000g de peso (dosis a administrar)

X mL de la infusion al 5%---------------------- 187 g (peso promedio por grupo)

X =1,87 mL de la infusion al 5%
Resultado: EI volumen a administrar de la infusion de las hojas de
Campyloneurum angustifolium “calaguala” a concentracion de 5 % fue de 1,87

mL para un peso promedio de 187 g del grupo problema N° 02.
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ANEXO N° 02

CALCULO DE VOLUMEN A ADMINISTRAR DEL AGENTE

ULCEROGENICO “INDOMETACINA”

A. Solucion ulcerogénica (Indometacina):

Si la dosis a administrar de indometacina es 30 mg por 1 000 g de peso:

¢Cuanto de indometacina se administrara a los especimenes si estos tienen como
peso promedio 194,4 g?

30 mg de indometacina ------------------- 1000 g de peso (dosis a administrar)

X mg de indometacina -------------------- 194,4 g (peso promedio por grupo)

X =5,832 mg de indometacina

Si la solucion control positivo esta constituida por 300 mg de indometacina en
100 mL de la solucién de carboximetilcelulosa al 1 %):

¢Qué volumen de la solucion ulcerogénico se administro a los especimenes si s
necesario administrar 5,832 mg de indometacina?

300 mg de indometacina ---------------- 100 mL de solucion ulcerogeénica

5,832 mg de indometacina -------------- X mL de solucién ulcerogénica

X =1,994 mL de solucion ulcerogénica
Resultado: El volumen a administrar de la solucién ulcerogénica (indometacina)
fue de 1,944 mL, en la cual existi6 5,832 mg de indometacina para un peso

promedio de 194,4 g de todos los grupos de estudio.
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ANEXO N° 03

ANALISIS ESTADISTICO DE LA PRUEBA DE T - STUDENT

GRUPO CONTROL POSITIVO

T- Student Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema Problema Blanco
Positivo Negativo N° 01 N° 02

Media 0,974402332 8,88178E-17  0,738221574 0,93851312  0,996938776

Varianza 2,98435E-05 0,017540754  0,002378964 0,000332702 5,07335E-07

Observaciones 5 5 5 5 5

Coeficiente de  -0,55624022

correlacion de

Pearson

Diferencia 0

hipotética de

las medias

Grados de 4

libertad

Estadistico t 4,059885398

P(T<=t)una 0,000228106

cola

Valor critico 2,131846786

de t (una cola)

P(T<=t)dos 0,000456211 P <0,05 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05

colas

Valor critico 2,776445105

de t (dos

colas)

Fuente: Resultados del Paquete Estadistico Sofware Sciences (IBM - SPSS) version 22,0.

Leyenda:

P < 0,05: Existe diferencia significativa.
P > 0,05: No existe diferencia significativa.
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GRUPO CONTROL NEGATIVO

T- Student Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema Problema Blanco
Negativo Positivo N° 01 N° 02

Media 8,88178E-17 0,974402332  0,738221574 0,93851312  0,996938776

Varianza 0,017540754 2,98435E-05  0,002378964 0,000332702 5,07335E-07

Observaciones 5 5 5 5 5

Coeficiente de  -0,55624022

correlacion de

Pearson

Diferencia 0

hipotética de

las medias

Grados de 4

libertad

Estadistico t -16,0732524

P(T<=t)una 4,38108E-05

cola

Valor critico 2,131846786

de t (una cola)

P(T<=t)dos 0,000260231 P <0,05 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05

colas

Valor critico 2,776445105

de t (dos

colas)

Fuente: Resultados del Paquete Estadistico Sofware Sciences (IBM - SPSS) version 22,0.

Leyenda:

P < 0,05: Existe diferencia significativa.
P > 0,05: No existe diferencia significativa.
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rattus variedad albinus

T- Student Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Problema N° Control Control Problema Blanco
01 Positivo Negativo N° 02

Media 0,738221574 0,974402332 8,88178E-17 0,93851312  0,996938776

Varianza 0,002378964 2,98435E-05 0,017540754 0,000332702 5,07335E-07

Observaciones 5 5 5 5 5

Coeficiente de  -0,179860014

correlacion de

Pearson

Diferencia 0

hipotética de

las medias

Grados de 4

libertad

Estadistico t -10,55250422

P(T<=t)una 0,000228106

cola

Valor critico 2,131846786

de t (una cola)

P(T<=t)dos 0,000456211 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05

colas

Valor critico 2,776445105

de t (dos

colas)

Fuente: Resultados del Paquete Estadistico Sofware Sciences (IBM - SPSS) version 22,0.

Leyenda:

P < 0,05: Existe diferencia significativa.
P > 0,05: No existe diferencia significativa.
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GRUPO PROBLEMA N° 02

rattus variedad albinus

T- Student Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
Problema N° Control Control Problema Blanco
02 Positivo Negativo N° 01

Media 0,9851312 0,974402332 8,88178E-17 0,738221574 0,996938776

Varianza 0,000332702 2,98435E-05 0,017540754 0,002378964 5,07335E-07

Observaciones 5 5 5 5 5

Coeficiente de  -0,141395949

correlacion de

Pearson

Diferencia 0

hipotética de

las medias

Grados de 4

libertad

Estadistico t -4,059885398

P(T<=t)una 0,007675079

cola

Valor critico 2,131846786

de t (una cola)

P(T<=t)dos 0,000120633 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05

colas

Valor critico 2,776445105

de t (dos

colas)

Fuente: Resultados del Paquete Estadistico Sofware Sciences (IBM - SPSS) version 22,0.

Leyenda:

P < 0,05: Existe diferencia significativa.
P > 0,05: No existe diferencia significativa.
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GRUPO BLANCO

T- Student Grupo Blanco  Grupo Grupo Grupo Grupo
Control Control Problema Problema
Positivo Negativo N° 01 N° 02

Media 0,996938776 0,974402332 8,88178E-17 0,738221574 0,93851312

Varianza 5,07335E-07 2,98435E-05 0,017540754 0,002378964 0,000332702

Observaciones 5 5 5 5 5

Coeficiente de  0,0819504252

correlacion de

Pearson

Diferencia 0

hipotética de

las medias

Grados de 4

libertad

Estadistico t 8,31513342

P(T<=t)una 0,000571331

cola

Valor critico 2,131846786

de t (una cola)

P(T<=t)dos 0,001142663 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05 P < 0,05

colas

Valor critico 2,776445105

de t (dos

colas)

Fuente: Resultados del Paquete Estadistico Sofware Sciences (IBM - SPSS) version 22,0.

Leyenda:
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ANEXO N° 04

A. Fotos sobre la obtencion de la infusidn de la calaguala, administracion

de las sustancias gastroprotecoras, lesionadora y a la vez extraccion de

los estomagos

iy

. l / N .. a3 g
Fotografia N° 01. Secado de
recolectada de su habitat natural.

a especie vegetal Campyloneurum angustifolium “calaguala”

Fotografia N° 02. Pesado de la especie vegetal Campyloneurum angustifolium “calaguala” para la
elaboracion de las infusiones.
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Fotografia N° 03. Pesado de las hojas de la especie vegetal Campyloneurum angustifoliu
“calaguala” para la elaboracion de las infusiones.

Fotografia N° 04. Calentamiento del agua para la preparacion de las infusiones de las hojas de la
especie vegetal Campyloneurum angustifolium “calaguala”.

Bach. Yudith Yasselly Burga Olano -76 - Facultad de Ciencias de la Salud
Bach. Erik Johan Diaz Rodriguez

iil

UPACU



Determinacion del efecto gastroprotector de la infusion de las hojas de Campyloneurum
angustifolium “calaguala” sobre lesiones gastricas inducidas con indometacina en Rattus
rattus variedad albinus

Fotografia N° 05. Infusiones al 2,5% y 5 % de las hojas de la especie vegetal Campyloneurum
angustifolium “calaguala”.

Fotografia N° 06. Filtracion de las infusiones de las hojas de la especie vegetal Campyloneurum
angustifolium “calaguala” a las concentraciones de 2,5% y 5 %.
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Fotograffa N° 07. Proceso de clasificacion de los especimenes de investigacion de la especie
Rattus rattus variedad albinus en grupos para su empleo en la investigacion.

At AaL
Fotografia N° 08. Administracion de preparados problema y de las soluciones de ranitidina e
indometacina.
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Fotografia N° 09. Anestesiado de los especimenes de investigacion con ketamina segin la
metodologia empleada.

Fotografia N° 10. Especimen de investigacién bajo el efecto de la solucion de ketamina, listo para
la extraccion del estémago.
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Fotografia N° 11. Depilado del espécimen de la especie Rattus rattus variedad albinus para su
posterior extraccion del estomago.

<

_

A
otografia N° 12. Extraccion de los estomagos de [os especimenes de investigacion de la especie
Rattus rattus variedad albinus.
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Fotografia N° 13. Estomago extraido de un espécimen de investigacion de la especie Rattus rattus
variedad albinus.

Fotografia N° 14. Lavado de los estomagos extraidos a chorro suave con la finalidad de no alterar
los resultados obtenidos.
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Fotografia N° 15. Cortado de los estomagos de los especimenes de la especie Rattus rattus
variedad albinus por la curvatura mayor.

| : e - 1 S
Fotografia N° 16. Estomagos presionados cuidadosamente entre dos capas de papel pléstico
transparente de tamafio A4 listos para su captura de imagen.
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