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Resumen

El objetivo fue determinar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de
Spartium junceum L. “retama” en lesiones gastricas inducidas en ratas Holtzman. Métodos. El
estudio fue tipo aplicado, experimental preclinico, cuantitativo, transversal, explicativo y aleatorio;
se recolectd la planta en distrito de Caja Espiritu, Acobamba, Huancavelica; se us6 36 ratas cepa
Holtzman divididos en 6 grupos, i) solucion salina fisiologica 0,9%, ii) naproxeno 550 mg/kg (N);
iii) Esomeprazol 30 mg/kg + N; iv) Extracto hidroalcohdlico de flores de Spartium junceum L.
“retama” (EHFSJ) 250 mg/kg+ N; v) EHFSJ 500 mg/kg + N; vi) EHFSJ 750 mg/kg + N. La Glcera
gastrica fue inducida con naproxeno, se emple6 escala de Marhuenda para valorar el indice de
ulceracion. Resultados. EI EHFSJ evidencié solubilidad en etanol, agua y metanol; en perfil
fitoquimico se observo alcaloides, flavonoides, triterpenos y/o esteroides, compuestos fendlicos, y
taninos. EI EHFSJ 500 mg/kg mostré 100% de inhibicion de indice de ulceracion, con dosis 750 y
250 mg/kg la inhibicion fue 85 y 62,7% el cual comparado con grupo control naproxeno fue
significante (p<0,05), el esomeprazol 30 mg/kg inhibid 89,5% el indice de ulceracion. El efecto
gastroprotector fue similar entre la dosis 500 mg/kg del EHFSJ con grupo esomeprazol.
Conclusion. ElI EHFSJ si tiene efecto gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas

Holtzman.

Palabras clave. Spartium junceum L, retama, gastroprotector, extracto hidroalcohélico
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Abstract

The objective was to determine the gastroprotective effect of the hydroalcoholic extract of
Spartium junceum L. “retama” flowers on gastric lesions induced in Holtzman rats. Methods. The
study was applied, preclinical experimental, quantitative, cross-sectional, explanatory and random;
The plant was collected in the Caja Espiritu district, Acobamba, Huancavelica; 36 Holtzman strain
rats were used, divided into 6 groups, i) 0.9% physiological saline solution, ii) naproxen 550 mg/kg
(N); iii) Esomeprazole 30 mg/kg + N; iv) Hydroalcoholic extract of Spartium junceum L. “retama”
flowers (EHFSJ) 250 mg/kg + N; v) EHFSJ 500 mg/kg + N; vi) EHFSJ 750 mg/kg + N. The gastric
ulcer was induced with naproxen, the Marhuenda scale was used to assess the ulceration index.
Results. The EHFSJ showed solubility in ethanol, water and methanol; In the phytochemical
profile, alkaloids, flavonoids, triterpenes and/or steroids, phenolic compounds, and tannins were
observed. The EHFSJ 500 mg/kg showed 100% inhibition of ulceration index, with doses 750 and
250 mg/kg the inhibition was 85 and 62.7% which compared to the naproxen control group was
significant (p<0 .05), esomeprazole 30 mg/kg inhibited the ulceration index by 89.5%. The
gastroprotective effect was similar between the 500 mg/kg dose of EHFSJ with the esomeprazole
group. Conclusion. EHFSJ does have a gastroprotective effect on gastric lesions induced in

Holtzman rats.

Keywords. Spartium junceum L, “retama”, gastroprotection, hydroalcoholic extract
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Introduccion

El trabajo de investigacion se divide en cinco capitulos; en capitulo I se desarrolla el
planteamiento del problema referido al estudio preclinico del efecto gastroprotector del extracto
hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama”; de acuerdo con la Organizacion
Mundial de la Salud ha considerado a la terapia con plantas medicinales como un eslabén
importante en los sistemas medicos tradicionales para mantener la salud de los pobladores a nivel
global, se aprecia que el uso de plantas medicinales en el mundo oscila entre 50% a 95%; la especie
Spartium junceum L. “retama” es un arbusto, en el Peru se distribuye en el Valle del Mantaro que
comprende las siguientes provincias; Jauja, Huancayo, Chupaca y Concepcién con clima variado
de templado a frio localizado entre 3100 a 4680 m.s.n.m, ha mostrado efecto antiulceroso por la
presencia de saponinas, alcaloides y compuestos fendlicos; asimismo, en este capitulo se plantea
la formulacién del problema, los objetivos y se plasma la justificacion del estudio orientada a
contribuir a un tratamiento alternativo para Glcera gastrica. En capitulo 11 se desarrolla los estudios
previos nacionales e internacionales y solidos aspectos teéricos con informacién actualizada que
sirven de fundamento teorico para la investigacién, de igual forman se establecen hipotesis. En
capitulo Il se detallan aspectos metodoldgicos, el tipo de estudio fue aplicado, disefio
experimental, enfoque cuantitativo con alcance explicativo, se detalla el procedimiento
experimental para andlisis de solubilidad y perfil fitoquimico del extracto, se describe el ensayo
experimental del efecto gastro protector, el analisis de los datos experimentales y los principios
éticos. En capitulo IV se desarrolla el analisis descriptivo del estudio fitoquimico, farmacoldgico,
se contrasta la hipotesis con prueba de varianza y Tukey, seguido cada resultado es discutido. En
capitulo V se plasman las conclusiones derivadas de los resultados del estudio y las

recomendaciones. Por ultimo, se presentan las referencias bibliograficas en estilo Vancouver.



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

Las plantas medicinales son recursos terapéuticos accesibles y Util para tratar variadas
enfermedades, la Organizacion Mundial de la Salud ha considerado a la fitoterapia como un
eslabdn importante en el sistema medico tradicional para mantener la salud de la poblacion (1).
Se estima que el uso de plantas medicinales en el mundo oscila entre 50% a 95%, en Uganda
se estim6 60% de prevalencia de uso de la fitoterapia mayormente en zonas rurales donde los
servicios médicos no estan al alcance de la poblacién, limitadas instalaciones médicas, sin
embargo, la recoleccién indiscriminada, cambios climaticos y sobreexplotacién de hierbas
medicinales con fines comerciales amenazan la conservacion de la biodiversidad vegetal (2).
La demanda de productos vegetales continGa creciendo a nivel mundial, mas de 85% de
habitantes de Asia, Medio Oriente, Africa, América Latina y aproximadamente 100 millones
de habitantes de la Union Europea dependen de la medicina herbal para tratar enfermedades,
se estima que en Europa la demanda del mercado de extractos vegetales de plantas medicinales
ha crecido de $ 833,7 millones en el afio 2014 a $1,25 mil millones en el afio 2019 (3). La

familia Fabacea o leguminosas es la tercera mas grande del mundo, considerada como principal



fuente de proteina vegetal, lo conforman alrededor de 791 géneros y 20,000 especies, entre
ellos la Glycine max (soja) y Arachis hypogaea (mani) son importantes fuentes de aceite, sin
embrago la familia de leguminosas son fuentes pobres de aceite de 1%-10% de contenido de
grasa y ricos en moléculas bioactivas lipofilicas como fitoesteroles, carotenoides y tocoferoles
(4). El género Spartium de la familia Fabacea tiene una especie el Spartium junceum conocida
popularmente como retama de olor, es un arbusto, leguminosa nativa del Mediterraneo al Sur
de Europa, Noreste de Africa, Sudoeste de Asia, ubicado en zonas arenosas, soleadas, crece
entre 2 a 4 metros de altura, usada como planta ornamental, por su aceite esencial se emplea
como saborizante, la infusion de flores de retama ha mostrado efecto hipoglucemiante y
antiulceroso por la presencia de saponinas, también se han encontrado presencia de alcaloides
que pueden estimular receptores colinérgicos nicotinicos que pueden provocar dolor
abdominal, hipersalivacion, vémitos, diarrea que varian segun la dosis y via de administracion
(5). En el Pert, el Spartium junceum se distribuye en Valle del Mantaro, comprende a
provincias; Jauja, Huancayo, Chupaca y Concepcién con clima variado de templado a frio
localizado entre 3100 a 4680 m.s.n.m.; esta especie tiene interés medicinal, ecoldgico,
ornamental y energético, incorpora nitrdgeno al suelo, se estima 836 hectareas de arbustos de
retama con densidad media de 205 plantas por hectarea con importancia social, econémica y
medicinal en el Valle del Mantaro (6). Se ha evidenciado en Spartium junceum L. “retama” alto
contenido de polisacaridos &cidos con propiedades antibacterianas que sugiere una respuesta
de defensa contra la propagacién bacteriana, asimismo, se ha identificado presencia de
compuestos fendlicos con propiedades antibacterianas, antioxidantes y antiulceroso (7). La
Ulcera gastrica es un problema de salud frecuente en la poblacion, se asocia con complicaciones
graves como perforaciones, hemorragias, obstruccion gastrointestinal, la prevalencia de esta

enfermedad es alrededor de 40% en paises desarrollados y 80% en paises en desarrollo, se



estima unas 15 mil muertes cada afio como consecuencia de Ulcera péptica (8). Las lesiones de
la mucosa gastrica tienen vinculo positivo con el consumo de alcohol, las evidencias muestran
que el dafio oxidativo, citoquinas proinflamatorias y apoptosis celular tienen importante
mecanismo en la progresion de Ulcera gastrica inducida por etanol, otros factores como
consumo de cigarrillos, agentes infecciosos, uso crénico de analgésicos, antinflamatorios no
esteroideos, estrés son causas de Ulceras pépticas (9). Con el aumento de resistencia a
tratamientos convencionales para tratar la Ulcera péptica, es importante se desarrollen nuevas
terapias aceptables, seguras y eficaces para control de la enfermedad a base de extractos de
plantas, sin embargo, se requieren mayores estudios in vivo e in vitro que respalden su uso
terapéutico (10).
1.2. Formulacion del problema
1.2.1. Problema general
e (El extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” tendra
efecto gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas Holtzman?
1.2.2. Problemas especificos:
1. ¢Enqué solvente presentara solubilidad el extracto hidroalcohdlico de las flores
Spartium junceum L. “retama”?
2. ¢Qué metabolitos estara presente en el extracto hidroalcohdlico de las flores
Spartium junceum L. “retama”?
3. ¢Cual es el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de
Spartium junceum L. “retama” mediante la técnica de Lee modificada?

4. iQué grado de lesién gastrica se encontraran en los grupos experimentales

mediante cortes anatomopatoldgicos?



1.3.0Objetivos de la investigacion

1.3.1.

1.3.2.

Objetivo general

Determinar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de

Spartium junceum L. “retama” en lesiones gastricas inducidas en ratas Holtzman

Objetivos especificos:

1. Realizar la prueba de solubilidad del extracto hidroalcoholico de las flores Spartium
junceum L. “retama”

2. ldentificar los metabolitos presentes en el extracto hidroalcohdlico de las flores
Spartium junceum L. “retama” mediante coloracion y precipitacion

3. Demostrar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de

Spartium junceum L. “retama” mediante la técnica de Lee modificada

4. Evaluar el grado de lesiones gastricas en los grupos experimentales mediante cortes

anatomopatoldgico

1.4 Justificacion de la investigacién

1.4.1. Tebrica

La Ulcera péptica es el principal problema gastrointestinal, el uso crénico de
antiinflamatorios no esteroideos, infeccion por Helicobacter pylori, desequilibrio entre
factores reguladores y la hiperacidez gastrica contribuyen al desarrollo de Ulceras
géstricas y duodenales, a pesar de existir diversas clases farmacol6gicas antisecretores
de acido gastrico, antidcidos, antiinfecciosos, citoprotectores gastricos no son
suficientes y ademas se asocian a variados efectos adversos, por ello, las exploraciones
farmacologicas a base de extractos de plantas con sus constituyentes quimicos podrian

tener propiedades gastroprotectores y antiulcerosos de interés para la poblacion y



comunidad cientifica en explorar nuevas opciones de tratamiento accesibles, seguros y
eficaces (11).

1.4.2. Metodoldgica
Promover técnicas metodoldgicas en el area de farmacologia experimental preclinico
basados en estudios previos sobre evaluacion experimental de efecto gastroprotector in
vitro, el cual pretende contribuir con la comunidad académica para investigaciones
futuras de evaluacion bioldgica a partir de extractos vegetales

1.4.3. Préctica
El estudio trata de demostrar el efecto gastroprotector del “extracto hidroalcohélico de
las flores de Spartium junceum L. retama”, con ello se pretende contribuir con nueva
alternativa de tratamiento para la Glcera con menor costo, mas accesible, menor efectos
adversos comparados con la terapia convencional disponible en el mercado
farmacéutico. Asimismo, pretende dar sustento el uso medicinal de la retama,

promover su cultivo, comercializacion y uso racional en la comunidad.

1.5. Limitaciones de la investigacion
La limitacion del estudio se enfoca en los resultados, es decir, que los resultados son validos
solo para la especie vegetal empleada segun las condiciones experimentales realizadas en el
disefio experimental el cual contribuye con el mejor conocimiento para uso del efecto
gastroprotector, por ello, los resultados no deben extrapolarse para la misma especie que
crecen en otras regiones y climas distintos por probable variacion en los constituyentes
fitoquimicos, por tanto, en estos casos se deberia comprobar experimentalmente sus efectos

bioldgicos.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Antecedentes nacionales

Ore K. (2023)12), cuyo objetivo fue “examinar el efecto antiulceroso de los compuestos
fendlicos de las hojas y tallos de Jotropha macrantha Mull. “huanarpo macho” en ratas
albinas”. Método: realizaron reconocimiento y cuantificacion de fenoles y flavonoides por
método de Folin-Ciocalteu. Las ulceras gastricas fueron inducidas a ratas con etanol,
formandose 7 grupos, se administr6 compuestos fendlicos en dosis: 25,50 y 100 mg/kg,
solucién de NaCl 0,9% 5 mL/kg presentd inhibicién de 88,2% de Ulcera gastrica, mayor que
ranitidina 76,5% e igual que sucralfato 88,2%, en analisis histoldgica evidencio dafio menor a
nivel gastrico en grupo de compuestos fendlicos 100 mg/kg y grupo sucralfato. Conclusion:
los componentes fendlicos de tallo y hojas de Jatropha macrantha Mull. “huanarpo macho”
en dosis de 100 mg/kg manifestd efecto antiulceroso superior frente a las dosis de menor
concentracion en ratas con Ulcera gastrica.

Chamba D. (2021)*¥, tuvo como objetivo “identificar los constituyentes quimicos,
demostrar el efecto gastroprotector y antioxidante del extracto etanolico de hojas de Schinus
molle L. en lesion gastrica inducidas en rata”. Método: el efecto gastroprotector se valord en

animales de experimentacion inducidas a lesiones gastricas usando indometacina 75 mg/kg,



fueron 36 ratas separadas en seis grupos; al primer grupo: se le administro solucion salina 4
mL/kg, grupo dos: indometacina 75 mg/kg, grupo tres, ranitidina 50 mg/kg, cuarto, quinto y
sexto grupo recibieron molle en extracto: 100, 200 y 250 mg/Kkg, luego de 5 dias de tratamiento
se administro dosis Unica oral de indometacina 75 mg/kg, después de ocho horas, se tomaron
los estdbmagos para evaluar lesion de ulceras, el efecto antioxidante se realiz6 por medicion de
concentracion de malonaldehido (MDA). Resultado: la dosis de extracto de molle de 200 y
250 mg/kg disminuyeron el dafio gastricas en 52,2 y 30.3% respectivamente, los niveles de
MDA disminuyeron significativamente en comparacion con los animales no tratados con el
extracto. Conclusion: el extracto etanolico de Schinus molle L. present6 efecto antioxidante y
gastroprotector en ratas inducidas a ulcera gastrica.

Pumallanqui O. (2021)%), el objetivo fue “determinar el efecto antiulceroso del
extracto etanolico de las hojas de Pseudelephantopus spicatus (mata pasto) en ratas albinas”.
Método. El disefio fue experimental, cuantitativo, realizaron tamizaje fitoquimico y prueba de
solubilidad al extracto en estudio, para el experimento usaron 36 ratas, con peso medio 200 +
10 g, al azar formaron seis grupos y administraron los tratamiento; G1) 10 mL/kg de solucién
salina fisioldgica, G2) 10 mL/kg de etanol 96%, G3) 100 mg/kg de ranitidina + 10 mL/kg de
etanol, G4) 150 mg/kg del extracto + 10mL/kg de etanol, G5) 300 mg/kg del extracto + 10
mL/kg de etanol, G6) 500 mg/kg + 10 mL/kg de etanol. La induccion de Ulcera gastrica a ratas
se realiz6 con 10 mL/kg de etanol, el indice de Ulcera fue valorado con escala de Marhuenda.
Resultados. Hallaron que el extracto fue soluble, en agua e identificaron componentes
fenolicos, alcaloides, taninos, leucoantocianidinas, glicosidos y flavonoides; el indice
ulcerogénico del extracto fue 65% con 500 mg/kg del extracto, 49% con 300 mg/kg del

extracto, 12% con 150 mg/kg, 79% con 100 mg/kg de ranitidina. Conclusion. Se evidencid



efecto antiulceroso en ratas albinas por el extracto etandlico de hojas de Pseudelephantopus
spicatus (mata pasto).

Acostupa F. (2020)“%, tuvo como objetivo “determinar el efecto gastroprotector y
antisecretor del extractd etandlico de Chenopodium ambrosioides (L.) (paico) en modelos
animales”. Método. Usaron 42 ratas cepa Holtzman para evaluar el efecto gastroprotector, se
form6 7 grupos al azar, la tlcera a nivel gastrico fue inducida con indometacina 80 mg/kg, los
indicadores de lesion gastrica fueron: Inflamacion, bandas hemorragicas y nimero de Ulceras,
método de ligadura de piloro y se evalud el pH gastrico, asi como también, nivel de secrecion.
Resultados. EI tamizaje fitoquimico evidenci6 flavonoides, esteroides, catequinas,
terpenoides, antocianinas, el extracto de Chenopodium ambrosioides L. en dosis 20 mg/kg
mostré disminucion 72% de formacion de Ulceras gastricas el cual evidencio actividad
gastroprotectora, asimismo, la administracién intraduodenal de 50 pg/kg de histamina en ratas
con ligadura de piloro produjo disminucion de 6,4% de volumen de secrecion gastrica,
presentd minimo efecto antisecretor. Conclusion. Se demostrd que el extracto etandlico de
Chenopodium ambrosioides L. tuvo efecto gastroprotector y efecto antisecretor minimo en
ratas segun condiciones experimentales.

Savala J. (2020)®®), el objetivo fue “determinar el efecto antiulceroso del extracto
etandlico de las hojas de Baccharis latifolia “chilca” en ratas con induccion de lesiones
gastricas por indometacina”. Método. Emplearon disefio experimental, enfoque cuantitativo,
alcance explicativo, para el experimento usaron 30 ratas albinas Holtzman, formaron 6 grupos
experimentales, la induccion de ulcera a ratas fue con indometacina 80 mg/kg de peso corporal,
la valoracion del efecto antiulceroso se realiz6 mediante: EI nimero de Glceras hemorrégicas,
inflamacion y nimero de Ulceras, usaron el estadistico SPSS para analizar los datos, efectuaron

analisis de varianza con prueba de Kruskall Wallis y prueba no paramétrica de Games Howell



para identificar diferencia de varianzas en grupos experimentales. Resultados. En el tamizaje
fitoquimico se identific6 componentes fenolicos, alcaloides, flavonoides, esteroides y/o
triterpenos, saponinas, azucares reductores, cumarinas, aminoacidos y quinonas; en el efecto
antiulceroso, en la dosis del extracto de chilca 200 mg/kg evidencié 94% de inhibicion de
Ulcera gastrica, fue superior que dosis de 100 y 400 mg/kg (p<0,05) y similar actividad
comparado con el omeprazol. Conclusion. Se observo efecto antiulceroso del extracto

etandlico de Baccharis latifolia “chilca” en ratas inducidas a lesiones gastricas.

2.1.2. Antecedentes internacionales

Solis E. (2023)17, realizd una investigacion preclinica que tuvo como objetivo
“evaluar la actividad antioxidante y antiinflamatoria de las flores de Spartium junceum L”
“retama”. Método. Obtuvieron extracto hidroalcohdlico de las flores de retama, mediante
extraccion por Soxhlet y maceracion con alcohol etilico 70 y 96%, realizaron identificacion
cualitativa de metabolitos secundarios, la accion antioxidante se realiz6 mediante técnica de
DPPH, la actividad antiinflamatoria se evalu6 con la solucion de albumina de huevo en
almohadilla de la pata trasera de la rata. Resultados. Se identific6 componentes activos;
fenoles, taninos, flavonoides, quinonas, alcaloides y saponinas, la extraccion con etanol 70%
tuvo rendimiento de 14%, la capacidad antioxidante fue 76,7%, la actividad antiinflamatoria
fue 76,6% significante comparado con el grupo control. Conclusién. Se observo que extracto
de flores de Spartium junceum L. “retama” presento actividad antioxidante y antiinflamatoria
segun condiciones experimentales del estudio.

Avcioglu M. (2022)8) realizaron un estudio preclinico que tuvo objetivo “evaluar el
efecto gastroprotector del extracto de Hypericum perforatum L. hierba de san juan sobre la

ulcera gastrica inducida por indometacina”. Método. Usaron 60 ratas Wistar machos con peso
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corporal entre 250-350 g, edad tres meses, al azar se dividieron en seis grupos, control negativo
no tratados, control farmacoldgico 25 mg/kg de indometacina, grupo extracto de Hypericum
perforatum 25 mg/kg; extracto Hypericum perforatum L. 10 mg/kg + indometcina 25 mg/kg;
extracto de Hypiricum perforatum L. 25 mg/kg + indometacina 25 mg/kg; extracto Hypericum
perforatum L. 50 mg/kg + indometacina 25 mg/kg. La indometacina se administré 5 minutos
antes de administrar el extracto. Luego de 6 h las ratas fueron sacrificadas y se midio el indice
de Ulcera de todos los estomagos. Se valoraron niveles de catalasa (CAT), glutation (GSH),
superoxido dismutasa (SOD), malondialdehido (MDA) en tejidos gastricos. Resultados. Dosis
de extracto de Hypericum. perforatum L. 50 mg/kg increment6 la actividad de GSH, SOD y
disminuy6 niveles de MDA en Ulcera gastrica inducida por indometacina, hubo disminucién
significativa de indice de Ulcera en grupo que solo recibid extracto de Hypericum. perforatum
L. Conclusion. El extracto de Hypericum perforatum L. en estudios macroscopicos no mostré
efecto antiulceroso.

Raish M. et. al. (2021)19, efectuaron un estudio experimental con el objetivo de
“evaluar el potencial terapéutico del acido sinapico (AS) en términos del mecanismo
subyacente a su accidn gastroprotectora contra las Ulceras gastricas inducidas por etanol en
ratas”. Método, usaron ratas Wistar macho con peso entre 170-202 g, fueron inducidas con
etanol 80% 5 mL/kg, en séptimo dia se formaron 4 grupos; el grupo 1 fue tratado acido sinapico
(AS) 10 mg/kg, al grupo 2 fue tratado con acido sinapico (AS) 20 mg/ kg, el grupo 3 fue tratado
con &cido sinapico (AS) 40 mg/kg, el grupo 4 recibié omeprazol 20 mg/kg 2 horas antes de
administrar etanol en el dia 7. Realizaron evaluacion macroscoépica de la cavidad del estbmago
para determinar el indice de Ulcera gastrica, evaluaron el pH, volumen de jugo gastrico, acidez
libre, Acidez total, moco en pared gastrica, cambios de Prostaglandinas2, peroxidacién

lipidica, antioxidantes catalasa y glutation, interleucinas, factor de necrosis tumoral a,
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mieloperoxidasa (MPO), apoptosis, factor nuclear k-B, niveles de 6xido nitrico y evaluacién
microscopica. Resultados. Se observd disminucion del dafio géastricas producido por etanol,
hubo disminucién de acidez y volumen gastrico, aumentd el pH y la mucosidad gastrica,
aumentd la PGE2 y NO>, efectos similares a lo observado con omeprazol, Conclusion. La
administracion profilactica de SA (40 mg/kg) disminuyd las Ulceras géstricas inducidas por
etanol en ratas por medio de la modulacién de la sefializacion de Nrf2/HO-1 y NF-KB y
posterior mejora de la viabilidad celular.

Silva F, et al. (2021)@9, realiz6 un trabajo preclinico que tuvo como objetivo “realizar
un cribado fitoquimico del extracto etandlico de hojas de Moringa oleifera (moringa) y evaluar
sus actividades antioxidantes y gastroprotectoras”. Método. Fue un estudio experimental
preclinico, usaron 50 g de hojas de Moringa oleifera “moringa” y realizaron una maceracion
en 500 mL de alcohol etilico, cuantificaron los fenoles totales y flavonoides, actividad
antioxidante mediante DPPH; para la actividad gastroprotectora usaron ratas Wistar machos
con edad de 2 a 3 meses, peso entre 200 — 230 g, se mantuvieron a 12 horas luz/oscuridad,
temperatura entre 21°C a 24°C, la tlcera fue inducida por etanol 4 mL/1000 g de masa corporal
via oral, formaron 5 grupos; luego de 18h de ayuno fueron pretratados con NaCl 0,9% 10
mL/kg (grupo control); lanzoprazol 30 mg/kg (control positivo), extracto hojas de Moringa 50,
100, 200 mg/kg. Resultados. El contenido de fenoles fue 128,4 + 14,42 mg EAG/g extracto,
de flavonoides mg EQ/100g de extracto; la capacidad antioxidante fue mayor en concentracion
de 1000 mg / mL con 71,39 £ 0,52, la dosis de 200 mg/kg del extracto mostr6 mayor actividad
gastroprotectora con 48,48% de inhibicion de Ulcera gastrica. Conclusion. El extracto
etanolico de hojas de moringa en cribado fitoquimico se observo presencia de flavonoides,

presento actividad antioxidante y gastroprotector en ratas.
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Okechukwu O. et al. (2018)Y, realiz6 un trabajo preclinico que tuvo como evaluar las
“propiedades antiulcerosas de extracto acuoso y con metanol de hojas de Vitex doniana
“ciruela negra” en tulceras gastricas inducidas por indometacina en ratas albinas”. Método. El
disefio fue experimental, enfoque cuantitativo, nivel explicativo, emplearon 35 ratas, en forma
aleatoria formaron 7 grupos experimentales; indujeron Ulcera gastrica con dosis Unica de
indometacina 60 mg/kg, usaron Indometacina como control farmacolégico, en estomago de
ratas se valord el indice de ulceracidn y realizaron estudio histoldgico, Resultados. El extracto
metanolico de hojas de Vitex doniana mostr6é 70% de inhibicion de Ulcera géstrica con dosis
de 400 mg/kg del extracto metanol y 59% con extracto acuosos 400 mg/kg, estos efectos fueron
semejantes al farmaco Cimetidina y confirmados con estudios de corte histoldgico.
Conclusion. El extracto metandlico y acuoso de hojas de Vitex doniana presentaron

propiedades antiulcerosas frente a Ulcera gastrica inducida con Indometacina en ratas.

Bases teoricas
1.1.1. Especie vegetal Spartium junceum L. “retama”
La especie vegetal Spartium junceum L. “retama” tiene la siguiente clasificacion
taxonémica:
Orden: Fabales
Familia: FABACEAE
Género: Spartium
Especie: Spartium junceum L.
El género Spartium pertenece a la familia fabaceae, incluye a la especie Saprtium junceum
L. conocida popularmente como retama de olor, es un arbusto, leguminosa nativa del

Mediterraneo, crece entre 2 — 4 metros de altura, presenta tallos con 5 cm de espesor, hojas
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pequefas de 1-3 cm de largo y 2-4 mm de ancho, presenta flores color amarillo intenso de
2 cm de ancho, presenta vainas de color marrén con 4-8 cm de longitud, 6-8 mm de ancho
y 2-3 mm de espesor (5). Los frutos son legumbres comprimidas al madurar se tornan de
color negro, en cualquier momento del afio florecen, la floracion principal es a finales de
la primavera, su céliz estd formado por una sola pieza, no tiene dientes, por debajo abraza
a la flor y por encima se abre (22).

Spartium junceum L. “retama”, crece principalmente en sitios soleados, suelos arenosos y
secos, su aceite esencial se extrae por presion en frio, este aceite podria usarse para
fabricacion de champu y jabdn por su contenido en acidos grasos insaturados con alto
indice de saponificacion y acidez, los &cidos principales son &cido linoleico y palmitico
(23). En las flores de Spartium junceum L. “retama” se han identificado flavonoides,
alcaloides, taninos y compuestos fendlicos con actividad antibacteriana frente a
Staphylococcus aureus, Streptococcus o y fhemolitica, asi como actividad antioxidante
(24).

Las plantas medicinales son fuentes de moléculas de potencial terapéutico, por ello, el
estudio de metabolitos secundarios se ha incrementado, sirve como punto de inicio para
la quimica médica, los flavonoides y compuestos polifendlicos son de amplia distribucion
en la naturaleza, juegan papel importante en la resistencia a depredadores, patdgenos,
proteccidn del calor y radiacién ultravioleta, son de interés bioldgico por sus propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias, cicatrizantes, antiulcerosas y gastroprotectores que

contribuyen con la salud humana (25).
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1.1.2. Ulcera péptica
La Ulcera péptica es una enfermedad comun en la poblacion, su prevalencia a nivel
mundial es entre 5% a 10% de la poblacidn, se caracteriza por ruptura de la barrera que
protege la mucosa epitelial del estdmago, esdéfago o duodeno, la principal defensa es la
sintesis de prostaglandina protectora (PG), bicarbonato, moco, Oxido nitrico, flujo
sanguineo adecuado Yy sistema antioxidante enddgeno; los agentes agresivos incluyen a
secrecion de acido gastrico, reflujo biliar, actividad de la pepsina, infeccion por
Helicobacter pylori, motilidad anormal; también se asocia a factores exdgenos como
estrés, habitos alimentarios inadecuados, tabaquismo, consumo de alcohol, consumo

cronico de antiinflamatorios no esteroideos (26).

1.1.3. Metabolitos secundarios de plantas en tratamiento de Ulcera gastrica

Los flavonoles como el Kaempferol y quercetina se encuentran en variadas especies
vegetales como brdcoli, tomates, repollo, uvas y fresas con importantes propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias y cardioprotectores, el Kaempferol protege de Ulcera
gastrica producida por etanol en animales de experimentacion por disminucion de la
actividad de mieloperoxidasa (MPO), inhibicion de acumulacion de neutrofilos,
disminucion de actividad de citoquinas proinflamatorias como interleucina 6 (IL-6), TNF-
o, mejora la mucosidad géstrica y niveles de o0xido nitrico (26). El Kaempferol puede
inhibir el crecimiento de Helicobacter pylori in vitro, disminuyendo los procesos
inflamatorios causados por esta bacteria al disminuir los mediadores quimicos de la
inflamacién (27).

La quercetina en dosis de 50 mg/kg administrado a ratas mostrd efecto gastroprotector en

modelo experimental de Ulcera gastrica inducida por indometacina, el efecto se relaciond
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con aumento de actividad de enzimas antioxidantes como el glutation peroxidasa (GPx) y

superoxido dismutasa (SOD) (25), asimismo, evita la activacion del factor nuclear Kappa

B (NF-kB) inducido por indometacina (28).

La catequina y sus derivados han mostrado efecto antiulceroso en modelo de ulcera

inducida por antiinflamatorios no esteroideos por su capacidad de reducir el estrés

oxidativo y mediadores quimicos de la inflamacion, su mecanismo implica disminucion

de NO e iNOS, actividad de niveles de mieloperoxidasa (MPO), infiltracion de

neutréfilos; la epicatequina ha mostrado actividad gastroprotector en modelos de Ulceras

inducidos por etanol con aumento de la produccion de moco, disminucion de la secrecion

de acido gastrico, la catequina aumentd la actividad de glutation peroxidasa (GPx), acido

sulfhidrico total y glutation reductasa (GR) (29).

2.3. Formulacion de la hipétesis
2.3.1. Hipdtesis general
El extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” tiene efecto
gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman
2.3.2 Hipotesis especificas:

1. Existe solubilidad del extracto hidroalcoholico de las flores Spartium junceum L.
“retama” en solventes polares

2. Existe metabolitos secundarios en el extracto hidroalcohélico de las flores Spartium
junceum L. “retama” segtin analisis cualitativo de coloracion y/o precipitacion

3. Existe efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium
junceum L. “retama” segtin técnica de Lee modificada

4. Existe inhibicion de lesiones gastricas en los grupos experimentales segun cortes

anatomopatologico
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

Método de investigacion

Se usO el método hipotético deductivo porque plantea hipdtesis general para llegar a
conclusién particular, trata de contrastar la veracidad, el cual permitira incrementar la teoria
inicial y plantear posibles soluciones a un problema préactico (30). En este enfoque, el estudio
trata de probar el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium
junceum L. “remata” en modelo experimental in vitro.

Enfoque de investigacion

El enfoque fue cuantitativo, porque trata de medir variables con empleo de datos numéricos
obtenidos de la observacion luego los analiza mediante modelos estadisticos (31).

Tipo de investigacion

El estudio fue de tipo aplicado, es una investigacion original que aporta nuevos conocimientos
en base a objetivos especificos asociado a contribuir o resolver un problema practico (32).
Disefio de la investigacion

El disefio de investigacion fue experimental porque se manipuld intencionalmente la variable
independiente para observar los cambios en la variable dependiente y se trabajé con grupos

controles (33).
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3.4.1. Corte: Fue transversal porque los datos se recolectaron en un Gnico momento en el
transcurso del desarrollo experimental.
3.4.2. Alcance: Fue explicativo porque trata de establecer relacion causal entre dos variables

y explico el comportamiento de los hechos observados (34).

3.5. Poblacién, muestra y muestreo
3.5.1. Poblacion:

Poblacion bioldgica: 36 ratas albinas cepa Holtzman.

Poblacién vegetal: Especie vegetal Spartium junceum L. “retama”

Criterios de inclusién

- Caracteristicas organolépticas de la planta: Hojas, tallo, flores, sin signos de deterioro.
que cuente con certificado taxonémico.

- Ratas de 270 + 10 g, edad 2-3 meses, con certificado sanitario de conservar buena
salud

Criterios de exclusién

- Ratas con peso inferior a 200 g o superior de 300 g

- Especie de Spartium junceum L. “retama” con signo de deterioro

3.5.2. Muestra
e Muestra vegetal. Flores de Spartium junceum L. “retama”

e Muestra bioldgica. Se formaran 6 grupos de seis ratas albinas por cada grupo
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3.5.3.  Muestreo:
Se realiz6 muestreo aleatorizado simple
Procedimiento experimental:
Las flores de Spartium junceum L. “retama” se recolectd en distrito Caja Espiritu

provincia Acobamba, departamento Huancavelica a 3668 m.s.n.m.

Extracto hidroalcohdlico de las flores Spartium junceum L. “retama” (35).

Las flores fueron recolectadas, seleccionadas sin signos de deterioro y desinfectado con
etanol al 96%. Se realiz6 una maceracion hidroalcohdlica con las flores frescas de
Spartium junceum L, “retama” en una proporcion de 1/10 es decir, 1 g de flores trituradas
en fresco en 10 mL de etanol 70% por 7 dias en frasco de vidrio &mbar completamente
cerrado a temperatura ambiente y agitacion constante tres veces al dia. Seguidamente se
filtré tres veces con papel de filtro N°40, el filtrado se colocé a la estufa a 40°C hasta
evaporacion completa del solvente y obtencidén del extracto seco para los estudios

respectivos (35).

Solubilidad del extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum L. “retama”
segun (36).

Se us6 tubos de ensayo y se afiadié 20 mg del extracto mas 1 mL de solventes de polaridad
variada: Agua destilada, etanol, metanol, acetato de etilo, butanol, cloroformo, hexano,
Acetona, Benceno, Acetato de éter etilo y Eter de petroleo. La valoracion cualitativa de

solubilidad se realizara segun la siguiente escala: Soluble (+), Insoluble (-) (36).
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Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum
L “retama” segun (36).

Se afadio aproximadamente 0,5 mL del extracto hidroalcoholico al fondo de los tubos de
ensayo previamente rotulado y se adicioné 2 mL de reactivo en el siguiente orden:
Tricloruro de aluminio (Al Cl5), tricloruro férrico (Fe Cl3), Shinoda, Gelatina, Bertrand,
Dragendorff, Mayer, Popoff, Sonnenschein, Wagner, Liebermann-burchard y Saikowski.
La valoracién cualitativa de acuerdo con el color y/o precipitacion se realizard segun la

escala siguiente: Presencia (+), Ausencia (-) (36).

Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum L.
“retama” (37).

Las ratas albinas cepa Holtzman fueron sometidos a ayuno 24 h s6lo con agua a voluntad,
se inducen a lesiones géstricas una hora antes de recibir los tratamientos con naproxeno
550 mg/kg, las ratas se dividieron al azar en 6 grupos experimentales: Grupo 1: NaCl 0,9%
10 mL/kg; Grupo 2: Naproxeno 550 mg/kg; Grupo 3: Esomeprazol 30 mg/kg + naproxeno
550 mg/kg; Grupo 4: Extracto hidroalcohdlico de flores de Spartium junceum L. “retama”,
250 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg; Grupo 5; Extracto hidroalcohdlico de flores de
Spartium junceum L. “retama” 500 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg y Grupo 6: Extracto
hidroalcohdlico de flores de Spartium junceum L. “retama” 750 mg/kg + naproxeno 550
mg/kg. Después de 6 h de haber administrado los tratamientos las ratas fueron sacrificadas
con pentobarbital 40 mg/kg via intraperitoneal, seguido, se obtuvieron los estomagos de
ratas mediante incision en la linea abdominal media, se abrieron los estbmagos por la

curvatura mayor, se procedié a lavar con agua destilada y solucién salina con cuidado de
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no dafiar los tejidos, la valoracion de indice de Ulceras se realizd mediante la escala de

Marhuenda (37).

3.6. Variables y operacionalizacion
Variable independiente: Extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L.
“retama”

Variable dependiente: Efecto gastroprotector
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“Efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium junceum L. “retama” en lesiones gastricas inducidas en

ratas Holtzman”

Alcaloides

Escala de Escala valorativa
Variables Definicion conceptual | Definicion operacional Dimensiones Indicadores
medicién (niveles o rangos)
V1: Extracto Los extractos vegetales | El analisis del extracto | D1: Prueba de Agua destilada Soluble (+)
hidroalcohdlico de | Obtenidos por | hidroalcohdlico de las | solubilidad Etanol Insoluble (-)
las flores de maceracion  presentan | flores de  retama
- Metanol
. . olor caracteristico, son . .
Spartium junceum consiste en realizar la
obtenidas de droga seca o Butanol
L. “retama” ) ] prueba de solubilidad y
de diversos drganos de o ) ) Acetato de etilo
) andlisis fitoquimico
especies vegetales en Cloroformo
contacto con solventes prellmlnar con el
adecuados. propésito de identificar Hexano
ausencia o presencia de Acetona Cualitativo
metabolitos Benceno nominal
secundarios. Acetato de etilo
Eter etilico
Eter de petréleo
D2: Perfil .
] ) Compuestos fenolicos )
fitoquimico _ Presencia = (+)
. Flavonoides i
preliminar Ausencia = (-)
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Triterpenos y/o esteroides
- Taninos

Azlcares reductores

V2: Efecto

gastroprotector

El efecto gastroprotector
se evidencia mediante
neutralizacién del acido
gastrico y disminucion
de lesiones en la mucosa

gastrica

La valoracion del
efecto gastroprotector
serda mediante
induccion experimental
de Ulcera gastrica con
naproxeno 550 mg/kg,
y porcentaje de
proteccion de lesion
gastrica y
neutralizacion de acido

gastrico

D1: Lesiones en

mucosa gastrica

D2: Petequias en

mucosa gastrica

D3: Diametro de

Ulcera géstrica

D4: Dosis del
extracto
hidroalcohdlico
de las flores de
Spartium
junceum L.

“retama”

Pérdida de pliegues en mucosa
gastrica

- Decoloracion de mucosa gastrica

- Edema

- Hemorragia

- NUmero de petequias

- Intensidad de Ulcera

- 250 mg/kg
- 500 mg/kg
- 750 mg/kg

Cualitativo

nominal

0 = No presenta

1 = Si presenta

0 = No presenta

1 = Si presenta

0 = No presenta ulcera

gastrica

1 =1-5 tlcera menor
de 1 mm

2 =5-10 ulceras mayor
almm

3 = Maés de 10 Ulceras

o perforadas
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Técnicas e instrumento de recoleccion de datos
3.7.1. Técnica
La técnica fue la observacion y el instrumento una ficha de observacién validado

3.7.2. Descripcion

Anexo 2
3.7.3. Validacion

El instrumento ficha de observacion fue validado por juicio de experto (Mg.
Farmacologia con mencidn en farmacologia experimental).
3.7.4. Confiabilidad

La confiabilidad del instrumento ficha de observacion fue sometido a confiabilidad de o
de Cronbach, el valor de a fue 0,757 indica que el instrumento fue aceptable y confiable.
Procesamiento y andlisis de datos
Los datos obtenidos con la ficha de observacion fueron registrados en un formato
preestablecido en hoja de célculo Excel, luego fueron exportados al programa, paquete
estadistico para las ciencias sociales (SPSS) version 27 en el cual se realizé analisis de varianza
(ANOVA), prueba de Tukey, estadistica descriptiva promedio y desviacion estandar, el nivel
de confianza fue de 95% y 5% de margen de error.
Aspectos éticos
Se tuvo presente la Ley N° 30407, ley de Proteccion y Bienestar del animal (37), asimismo,
las normas emitidas por el Instituto Nacional de Salud (INS) del Ministerio de Salud sobre
guia de manejo y cuidado animal de laboratorio (38,39). Por otro lado, se tuvo presente los
principios éticos propuestos en el “Codigo de Etica de Investigacion de la Universidad Norbert
Wiener”, se requirio que el porcentaje de similitud no supere el 20% en el sistema antiplagio

Turnitin, se respeto los derechos de autor en todas sus formas (40).



CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE RESULTADOS

4.1. Resultados
4.1.1. Analisis descriptivos de resultados
Tabla 1.

Solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama”.

Solventes Solubilidad
1. Agua destilada +
2. Etanol +
3. Metanol +

4. Butanol

5. Acetato de etilo

6. Cloroformo

7. Hexano
8. Acetona
9. Benceno

10. Acetato de éter etilico

11. Eter de petréleo

Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)
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Figura 1. Prueba de solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium

junceum L. “retama”

En la figura 1 se observa que el extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L.

“retama” son solubles en solventes polares e insolubles en solventes apolares.



Tabla 2.
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Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum L.

“retama”
Color ylo
Metabolito secundario Reactivo Resultados
precipitacion
1. Compuestos fenolicos FeCls Verde amarillento +
Shinoda Rojo vino +
2. Flavonoides Presencia de halo
AICl3 +
amarillo
Wagner Precipitado café +
Precipitado rojo
Dragendorff +
anaranjado
Precipitado
Mayer +
blanco
3. Alcaloides Precipitado
Bertrand +
blanco lechoso
Precipitado
Popoff +
amarillo
Precipitado
Sonnenschein +
amarillo verduzco
Liebermann — Burchard coloracion +
4. Triterpenos y/o esteroides
amarillo rojizo
esteroides
Salkowski Verde azulado +
Precipitado
5. Taninos Gelatina /NaOH +

blanco lechoso

Leyenda: Presencia (+), Ausencia (-)
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Figura 2. Perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroalcoholico de flores Spartium

junceum L. “retama”
En la figura 2 se observo en el perfil fitoquimico cualitativo del extracto hidroalcoholico de
flores Spartium junceum L. “retama” presencia de compuestos fenolicos, alcaloides,

triterpenos y/o esteroides, flavonoides y taninos.
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Tabla 3.

Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum L. “retama”

Desviacion % Inhibicién
Tratamientos n U p Minimo Maximo de
estandar L,
ulceracion

Blanco SSF 0,9% 6 0,00 0,00 0 0 100
Naproxeno 550 mg/kg (Nap) 6 11,17 3,06 7 14 0
Esomeprazol 30 mg/kg + Nap 6 1,17 1.47 0 4 89,5
EHFSJ 250 mg/kg + Nap 6 4,17 0,41 4 5 62,7
EHFSJ 500 mg/kg + Nap 6 0,00 0,00 0 0 100
EHFSJ 750 mg/kg + Nap 6 1,67 0,82 1 3 85,0

Leyenda: EHFSJ = Extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama”, n = nimero de ratas,
SSF = Solucion salina fisiologica, IU = Media de indice de ulceracién.

% inhibicion = 100 — (lf—z x 100)

Pt = Puntos grupo tratado / Pc = Puntos grupo control

En la tabla 3 se evidencia que el grupo blanco conserva su estructura del estbmago, mientras
el grupo inductor naproxeno 550 mg/kg presenta edema, pérdida de pliegues, decoloracion de
la mucosa, hemorragiay ulcera por estos hallazgos presenta una inhibicion de 0%, con respecto
al estandar esomeprazol 30 mg/kg hay proteccion en la mucosa gastrica mostrando una
inhibicion del 89,5%, también se observa que el extracto de las flores de retama a la
concentracion de 500 mg/kg protegié la mucosa gastrica con una inhibicién del 100% como

se observa en la figura 3.
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Figura 3. Estudio macroscdpico de los estdbmagos tratados con el extracto hidroalcohélico de flores Spartium
junceum L. “retama” en diferentes concentraciones por via oral.
Leyenda: A: Blanco con cloruro de sodio 0,9% 1mL/kg, B: Naproxeno 550 mg/kg, C: Esomeprazol 30 mg/kg + naproxeno

550 mg/kg, D: EHFSJ. 250 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg. E: EHFSJ. 500 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg, F: EHFSJ 750

mg/kg + naproxeno 550 mg/kg.
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En tabla 3, y figura 3 se muestra el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de flores
Spartium junceum L “retama” para lo cual se usé la escala de Marhuenda donde se verifico:
grupo blanco no se observan edema, perdida de pliegues, decoloracion de la mucosa,
petequias, ni presencia de ulceras (Fig. 3A); grupo de naproxeno 550 mg/kg se evidencio
edema, perdida de pliegues, decoloracién de la mucosa, petequias y ulceras > 1 mm (Fig. 3B);
grupo de esomeprazol 30 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg evidencio 89,5% inhibicion de indice
de ulceracion evidenciando: edema y perdida de pliegues (Fig. 3C); grupo de EHFSJ 250
mg/kg + naproxeno mg/kg la inhibicion fue 62,7% presentando: edema, perdida de pliegues,
decoloracidon de la mucosa, petequias y ulceras < 1 mm (Fig. 3D); grupo EHFSJ 500mg/kg +
naproxeno 550 mg/kg inhibicion al 100% del indice de ulceracion sin manifestacion de edema,
perdida de pliegues, decoloracion de la mucosa, petequias ni presencia de ulceras (Fig.3E);
grupo EHFSJ. 750 mg/kg + naproxeno 550 mg/kg la inhibicion fue 85% observandose edema

y perdida de pliegues (Fig. 3F).
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Figura 4. Analisis hlstologlco de estomago de ratas del grupo blanco solucmn sallna f|S|oIog|ca.

En la figura 4 se observa la mucosa gastrica intacta normal (A), incluida estructuras

glandulares normales (B). Coloracion H-E, 10x).
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Figura 5. Andlisis histoldgico de estdmago de ratas del grupo naproxeno 550 mg/kg

En la figura 5 se observa: A.- Mucosa gastrica con inflamacion crénica leve a nivel de la
mucosa y submucosa. (Coloracién H-E 10X), B.- Presencia de escasos eosinofilos (Coloracion

H-E 40X)

¢ : eI :

Figura 6. Analisis histologico de estémagos de ratas del grupo naproxeno 550 mg/kg méas esomeprazol 30 mg/kg.

En la figura 6 se observa: A.- Mucosa gastrica con marcada congestion vascular. (Coloracién

H-E, 10X), B.- Presencia de hematies a nivel intravascular. (Coloracion H-E, 40X).
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e, ) — A

Figura 7. Andlisis histoldgico de estomago de ratas del grupo naproxeno 550 mg/kg méas EHFSJ. 250 mg/kg.
En la figura 7 se observa: A.- Mucosa gastrica sin alteraciones. (Coloracion H-E, 10X), B.-

Congestion vascular, con presencia de hematies a nivel intravascular. (Coloracion H-E, 40X).

- P,

'

Figura 8. Andlisis histoldgico de estdmago de ratas del grupo naproxeno 550 mg/kg mas EHFSJ 500 mg/kg.

En la figura 8 se observa: A.-Inflamacion cronica leve a nivel de la mucosa y submucosa.

(Coloracion H-E, 10X). B.- Presencia de linfocitos. (Coloracion H-E, 40X).
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Figura 9. Andlisis histoldgico de estémago de ratas del grupo naproxeno 50 mg/kg mas EHFSJ. 750 mg/kg.
En la figura 9 se observa: A.- Mucosa géstrica con inflamacion crénica. (Coloraciéon H-E,

10X). B.- Presencia de linfocitos. (Coloracién H-E, 40X).

4.1.2. Prueba de hipotesis

Prueba de hipotesis general

El extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” tiene efecto

gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman

Hipotesis estadistica

HO: Extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” No tiene efecto
gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman

H1: Extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” Si tiene efecto
gastroprotector en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman

Nivel de significancia: a=0,05=5%

Regla de decision: p > a — acepta la hipotesis nula HO

p < a — rechaza la hipotesis nula HO
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Tabla 4.
Anélisis de varianza del efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de las flores de

Spartium junceum L. “retama” seglin técnica de Lee modificada (37).

ci:?rzggs Glriz((i(r);u(jj © cugtjeggca Estadistico Significancia
Inter grupos 547,139 5 109,428 53,092 0,000
Intragrupo 61,833 30 2,061
Total 608,972 35

En la tabla 4 se observa el anélisis de varianza (ANOVA) donde se puede apreciar que el p-
valor fue 0,000, en este sentido, los valores medios del indice de ulceracidn fueron distintos y
significantes (p<0.05). Por tanto, se acepta la hipotesis H1. Es decir, extracto hidroalcohdlico
de las flores de Spartium junceum L. “retama” Si tiene efecto gastroprotector en lesiones

gastricas inducidas en ratas holtzman

Prueba de hipdtesis especifica

Existe efecto gastroprotector del extracto hidroalcoho6lico de las flores de Spartium junceum

L. “retama” segun técnica de Lee modificada

Hipotesis estadistica

HO: No existe efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium
junceum L. “retama” segtin técnica de Lee modificada

H1: Si existe efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium

junceum L. “retama” segtin técnica de Lee modificada
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Tabla 5.
Anélisis de Tukey del efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de

Spartium junceum L. “retama” seglin técnica de Lee modificada (37).

Subconjunto para alfa = 0.05

Grupos n 1 ) 3

SSF 10 mg/kg 6 0,00

EHFSJ 500 mg/kg + Naproxeno 550 mg/kg 6 0,00

Esomeprazol 30 mg/kg + Naproxeno 550 mg/kg 6 1,17

EHFSJ 750 mg/kg + Naproxeno 500 mg/kg 6 1,67

EHFSJ 250 mg/kg + Naproxeno 550 mg/kg 6 4,17

Naproxeno 550 mg/kg 6 11,17
Sig. 0,360 0,053 1,000

EHFSJ = Extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium junceum L. “retama”
n = ndmero de ratas
SSF = Solucion salina fisioldgica

En la tabla 5 se observa el analisis de Tukey donde la dosis de 500 y 750 mg/kg del extracto
hidroalcoholico de flores de Spartium junceum L. “retama” tienen efecto similar (p<0,05) que
el esomeprazol 30 mg/kg; asimismo, dosis; 500, 750 y 250 mg/kg del extracto tienen efecto
diferente (p>0,05) al ser comparado con grupo naproxeno 500 mg/kg. Por ello, se acepta H1,
es decir, si existe efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium

junceum L. “retama” segtin técnica de Lee modificada
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4.1.3. Discusion de resultados

En base a los resultados se observo que el extracto hidroalcoholico de las flores de
Spartium junceum L. “retama” presento solubilidad en agua destilada, etanol y metanol (tabla
1); en perfil fitoquimico cualitativo se observo presencia de componentes fendlicos, alcaloides,
triterpenos y/o esteroides, flavonoides, y taninos (tabla 2). La solubilidad fue principalmente
en solventes polares el cual fue compatible con identificacion de metabolitos secundarios de
naturaleza polar. En base a estas evidencias fueron compatibles con lo reportado por
Pumallanqui O, (2021) en estudio del extracto etandlico de las hojas de Pseudelephantopus
spicatus, identific6 compuestos fendlicos, taninos, alcaloides, flavonoides, glicésidos y
leucoantocianidinas los cuales son de naturaleza polar y fueron solubles en solventes polares
como el agua y etanol 96% (14). Por su parte, Solis E, (2023) en estudio de extracto
hidroetandlico 70% de las flores de Spartium junceum L. “retama” identifico taninos,
flavonoides, fenoles, alcaloides, saponinas y quinonas, presentaron solubilidad en etanol 96%
y agua (17). De igual forma, Shi L, et al. (2022) sostuvo que la maceracion es la técnica
ampliamente usada para extraer compuestos fenolicos el cual utiliza el principio de similitud
e intermiscibilidad (lo similar disuelve lo similar), el solvente que usualmente se usa es el
etanol o metanol, para aumentar la tasa de extraccion y superficie del solvente con la muestra
se agita de manera constante y se controla la temperatura, con frecuencia se realiza a
temperatura ambiente, la temperatura alta puede aumentar la difusion y solubilidad, sin
embargo si la temperatura es demasiado alto el solvente se perdera y los compuestos fenélicos
se descompondran (41), en este estudio se usé la maceracion con etanol 70% a temperatura
ambiente para extraer los metabolitos secundarios de las flores de Spartium junceum

L.”retama”
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Por otro lado, se observo que el extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum
L. “retama” en la dosis de 500 mg/kg por via oral hubo una inhibicion de 100% de indice
ulcerogénico, con dosis de 750 y 250 mg/kg la inhibicién fue 85y 62,7% respectivamente; el
esomeprazol 30 mg/kg evidencio 89,5% de inhibicién de indice de ulceracién (tabla 3), los
cuales fueron evidenciados con observaciones macroscoépicas (figura 3) y estudios histologicos
(figura 4, 5, 6, 7, 8 y 9). Para inducir Ulcera géstrica se usan diferencias sustancias quimicas,
entre ellos tenemos al etanol absoluto 5 mL/kg por via oral (42), etanol 96% 10 mL/kg
(14,19,20), antiinflamatorios no esteroideos como la indometacina 75 mg/kg (13),
indometacina 80 mg/kg (15,16), en este estudio preclinico se us6 naproxeno 550 mg/kg, el
mecanismo es por disminucion de secrecion de prostaglandinas y bicarbonato a nivel gastrico,
la mucosa del estomago queda expuesto a efectos irritantes del &cido gastrico que se manifiesta
con formacion de ulcera (16). Sobre la base de estas evidencias los resultados fueron
semejantes al estudio de Oré K, (2023) sobre efecto antiulceroso, hallaron que 100 mg/kg de
compuestos fenolicos presentaron 82,2% de inhibicion de Ulcera en tejido gastrico, en tanto,
el grupo tratado con ranitidina presentd 76,5% y sucralfato 88,2% de inhibicion de Ulcera
gastrica (12); en esta linea, Chamba D, (2021) en estudio de efecto antioxidante y
gastroprotector del extracto etandlico de Schinus molle, hallaron que dosis de 200 y 250 mg/kg
inhibieron las lesiones en tejidos gastricos inducidas por indometacina 75 mg/kg en 52,2% y
30,3% respectivamente, asimismo, el efecto antioxidante se evidencié con disminucion de las
concentraciones de MDA (malonaldehido) comparado con animales no tratados con el
extracto, el efecto gastroprotector y antioxidante fue atribuido a compuestos polifenoles (13),
de la misma forma, Pumallanqui O, (2021) indicé que el extracto etanolico de hojas de
Pseudelephantopus spicatus presentd inhibicion de indice ulcerogénico de 65% con dosis de

500 mg/kg, 49% en dosis de 300 mg/kg y 12% en dosis de 150 mg/kg y 79% con ranitidina



38

100 mg/kg por presencia de flavonoides, alcaloides, taninos y fenoles en el extracto (14); por
su parte, Acostupa F, (2020) hall6 que el extracto etandlico de Chenopodium ambrosioides
presentd efecto de protector gastrico de 72% con dosis de 20 mg/kg, el efecto fue atribuido a
presencia de catequinas, flavonoides, antocianinas, terpenoides y esteroles en el extracto (15),
asimismo, Savala J, (2020) report6 que el extracto etandlico de hojas de Baccharis latifolia
“chilca” presentd 94% de inhibicion de tlcera en tejido gastrico con dosis de 200 mg/kg y fue
similar al grupo tratado con omeprazol, el efecto antiulceroso lo relacionaron con presencia de
esteroides, flavonoides, triterpenos, compuestos fenolicos, alcaloides, cumarinas y quinonas
(16), del mismo modo, Avcioglu M, (2022) indic6 que el extracto Hypericum perforatum L.
“hierba de san juan” present6 efecto gastroprotector en ratas albinas inducidas a tlcera del
tejido gastrico evidenciado por aumento de la actividad de enzimas superoxido dismutasa
(SOD), glutatiéon (GSH) y disminucion de niveles de MDA (malondialdehido) a nivel gastrico
(18), estudio de Raish M, et al. (2021) sobre potencial terapéutico del acido sinapico (AS) en
términos a su accion gastroprotectora contra las dafio gastrico inducidas por etanol 80% en
ratas, observaron que el acido sinaptico disminuy® las lesiones gastricas, el efecto fue atribuido
por aumento de mucosidad gastrica, pH, NO2 y PGE,, asi como disminucion de IL-6
(interleucinas), TNF- a, (factor de necrosis tumoral o) y MPO (mieloperoxidasa) similar a lo
observado con omeprazol y disminucion del estrés oxidativo con aumento de actividad de
catalasa y glutation (19), por otra parte, Silva F, et al. (2021) en estudio de cribado fitoquimico
y actividad gastroprotectora del extracto etanolico de hojas de Moringa oleifera, la ulcera fue
inducida a ratas con etanol 4 mL/kg, observaron que dosis de 200 mg/kg del extracto mostrod
actividad gastroprotectora con 48,48% de inhibicién de Ulcera gastrica el cual fue atribuido a
presencia de fenoles y flavonoides (20), asimismo, Okechukwu O. et al. (2018) en estudio de

propiedades antiulcerosas de extracto acuoso y metanol de hojas de Vitex doniana “ciruela
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negra”, la actividad antiulcerosa fue 70% con dosis de 400 mg/kg de extracto de metanol y
59% con extracto acuoso observaron efecto similar con el farmaco cimetidina y se relacion6
con los flavonoides y compuestos fendlicos (21). De acuerdo con lo expuesto, el efecto
antiulceroso evidenciado con extracto hidroalcohdlico de flores Spartium junceum L. “retama”
pueden estar relacionado con propiedades antioxidantes de los flavonoides y compuestos
fendlicos identificados en el extracto; la presencia de taninos podria relacionarse con sus
propiedades astringentes a nivel gastrico en precipitar a las proteinas, formar barrera protectora
sobre la mucosa gastrica y ofrecer efecto protector frente al acido géstrico.

Por Gltimo, de acuerdo con lo expuesto concluimos que el extracto hidroalcohdlico de
flores de Spartium junceum L. “retama” si presentd efecto protector gastrico significante en
lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman, evaluadas segin escala de Marhuenda y

evidenciado en estudio histolégico mostrando disminucion de ulceracion.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones
El extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” se evidencio efecto
gastroprotector significante en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman.
El extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” evidencio
solubilidad en agua, etanol y metanol.
Los metabolitos secundarios identificados en el extracto hidroalcohdlico de flores de Spartium
junceum L. “retama” fueron compuestos fenodlicos, flavonoides, triterpenos y/o esteroides,
alcaloides, y taninos.
El Extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” mediante técnica
de Lee modificada evidencié con dosis de 500 mg/kg 100% de inhibicion del indice de

ulceracién, con 250 y 750 mg/kg la inhibicién fue 62,7% y 85% respectivamente.
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5.2. Recomendaciones

e Valorar el efecto antiulceroso del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium
junceum L. “retama” mediante estudio enzimatico de catalasa, superoxido dismutasa,
glutation, 6xido nitrico sintasa en mucosa géstrica de ratas albinas

e Realizar efecto antioxidante del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum
L. “retama” mediante estudio de TBARS (sustancias reactivas del acido tiobarbiturico),
DPPH (2,2-Difenil-1-Picrilhidrazilo) y marcador de estrés oxidativo MDA
(malondialdehido)

® Realizar estudios fitoquimicos para cuantificar los compuestos fendlicos, flavonoides y
taninos y relacionar con estudios de estrés oxidativo

e Efectuar estudio para determinar la estructura de los principales constituyentes fitoquimicos

del extracto de flores de Spartium junceum L. “retama” mediante técnicas espectroscépicas
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“Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L. “retama” en lesiones gastricas inducidas en

ratas holtzman”

Formulacién del problema

Objetivos

Hipotesis

Variables

Disefio metodolégico

Problema general
¢El extracto hidroalcoholico de las
flores de Spartium junceum L. “retama”
tendra efecto gastroprotector en lesiones
gastricas inducidas en ratas holtzman?

Objetivo general
Determinar el efecto gastroprotector
del extracto hidroalcohdlico de las
flores de Spartium junceum L.
“retama” en lesiones  gastricas
inducidas en ratas holtzman.

Hipétesis general
El extracto hidroalcohdlico de las flores
de Spartium junceum L. “retama” tiene
efecto gastroprotector en lesiones
gastricas inducidas en ratas holtzman

Problemas especificos:

1.;.En qué solvente
solubilidad el extracto
hidroalcohdlico de las flores
Spartium junceum L. “retama”?

2. ¢Qué metabolitos estara presente en
el extracto hidroalcohdlico de las
flores  Spartium  junceum L.
“retama”?

3.¢Tendra efecto gastroprotector el
extracto hidroalcohdlico de las flores
de Spartium junceum L- “retama”
mediante la técnica de Lee
modificada?

4.,Qué grado de lesion gastrica se
encontraran en los  grupos
experimentales  mediante  cortes
anatomopatol6gicos?

presentara

Objetivos especificos:

1. Realizar la prueba de solubilidad del
extracto hidroalcohdlico de las
flores  Spartium  junceum L.
“retama”

2. Identificar los metabolitos presentes
en el extracto hidroalcohoélico de las
flores  Spartium  junceum L.
“retama” mediante reacciones de
coloracion y precipitacion

3. Demostrar el efecto gastroprotector
del extracto hidroalcohélico de las
flores de Spartium junceum L.
“retama” mediante la técnica de Lee
modificada

4. Evaluar el grado de lesiones
gastricas en los grupos
experimentales mediante cortes

anatomopatoldgicos.

Hipotesis especificas:

1. Existe solubilidad del extracto
hidroalcohdlico de las flores Spartium
junceum L. “retama” en solventes
polares

2. Existe metabolitos secundarios en el
extracto hidroalcoholico de las flores
Spartium junceum L. “retama” segun
método cualitativo de coloracion y/o
precipitacion

3. Existe efecto gastroprotector del
extracto hidroalcoholico de las flores
de Spartium junceum L. “retama”
segin técnica de técnica de Lee
modificada

4. Existe inhibicion de lesiones gastricas
en los grupos experimentales segln
cortes anatomopatolégico

Variable 1: Extracto
hidroalcohdlico de las
flores de Spartium junceum
L

Dimensiones:

- Prueba de Solubilidad
- Andlisis fitoquimico
preliminar

Variable 2: Efecto
gastroprotector
Dimensiones:

- Lesiones en mucosa
gastrica

- Petequias en mucosa
gastrica

- Diametro de Ulcera
gastrica.

- Dosis del extracto

hidroalcohélico de
Spartium junceum L

Tipo de investigacion
Aplicada

Poblacion y muestra

Poblacién: 36 ratas albinas con
peso promedio 270 + 10gde 2a3

meses de edad

Muestra: 6 grupos experimentales
conformados por 6 ratas albinas

cada uno

Procesamiento de datos

Hoja de calculo Excel y programa

estadistico SPSS version 27

Técnica de analisis de datos

Estadistica descriptiva y Prueba de

hipdtesis mediante  andlisis
varianza - ANOVA

de
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Prueba de solubilidad del extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium junceum L.

“retama”

Solventes

Solubilidad

12. Agua destilada

13. Etanol

14. Metanol

15. Butanol

16. Acetato de etilo

17. Cloroformo

18. Hexano

19. Acetona

20. Benceno

21. Acetato de éter etilico

22. Eter de petroleo

Leyenda: Soluble (+), Insoluble (-)

Analisis cualitativo preliminar de extracto hidroalcohdlico de las flores de

Spartium junceum L. “retama”

Colorylo
Metabolito secundario Reactivos Resultados
precipitacion
6. Compuestos fendlicos FeCls
7. Flavonoides Shinoda
8. Alcaloides Wagner
Dragendorff
Mayer

Bertrand




Popoff

Sonnenschein

9. Triterpenos y/o esteroides | Liebermann—
Burchard
Esteroides Salkowski
10. Taninos Gelatina /NaOH

Leyenda: Presencia (+), Ausencia (-)

48

I1l.  Efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium

junceum L. “retama” (Escala de Marhuenda) (37).

Puntaje
Signos
0 1 2 3

Pérdida de pliegues de mucosa | No presenta | Si presenta

Decoloracion de la mucosa No presenta | Si presenta

Edema No presenta | Si presenta

Hemorragia No presenta | Sipresenta

Numero de petequias ninguno Del-5

Intensidad de la ulceracién No presenta | Ulcera menor [ De 5 — 10| Mas de 10

Ulcera de 1mm tlcera mayor | Ulcera
de 1mm perforada

La valoracion total se expresa en Porcentaje de inhibicion respecto al indice de ulceracién del grupo

control, segun lo siguiente:

% inhibicién = 100 — (i—z x 100)

Pt = Puntaje del grupo tratado.

Pc = Puntaje del grupo control
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Disefio experimental para el efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de

las flores de Spartium junceum L “retama”

Grupos _ _ U % Inhibicion de
Tratamientos Dosis

(G1) (indice de ulceracién) U

Gl Naproxeno 550 mg/kg

G2 SSN 0,9% 1 mL/kg

G3 Esomeprazol 30 mg/kg

G4 EHFSJ 250 mg/kg

Gb EHFSJ 500 mg/kg

G6 EHFSJ 750 mg/kg

Leyenda: EHFSJ = Extracto hidroalcoholico de las flores de Spartium junceum L.

“retama”



Anexo 3. Certificado de Validez de instrumento

Validez 1

9@

Universidad
Norbert Wiener

Powered by Arizona State University

Certificado de validez de instrumento

Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L.

“retama” en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman.

N° DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE): Pertinencia | Relevancia Claridad Sugerencias
Extracto Hidroalcohélico de las flores de Spartium junceum L. . 2 3
“retama”
DIMENSION 1: Prueba de solubilidad SI NO | SI NO SI NO
1 Agua destilada X X X
2 Etanol X X X
3 Metanol X X X
4 Butanol X X X
5 Acetato de etilo X X X
6 Cloroformo X X X
7 Hexano X X X
8 Acetona X X X
9 Benceno X X X
10 | Acetato deetilo X X X
11 | Eeretilico X X X
12 | Eter de petréleo X X X
DIMENSION 2: Anilisis cualitativo preliminar
1 Compuestos fendlicos X X X
2 Flavonoides X X X
3 Alcaloides X X X
4 Triterpenos y/o esteroides X X X
5 Esteroides X X X
6 Taninos X X X
DIMENSIONES / items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Efecto gastroprotector
DIMENSION 3: Lesiones en mucosa géstrica
1 Pérdida de pliegues en mucosa gdstrica X X X
2 Decoloracién de mucosa gdstrica X X X
3 Edema X X X
4 Hemorragia X X X
DIMENSION 4: Petequias en mucosa géstrica
1 Nimero de petequias X X X
DIMENSION 5: Didmetro de tilcera gastrica
2 Intensidad de dlcera: Leve o moderada X X X
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L& 4

Universidad
Norbert Wiener

Powered by Arizona State University

DIMENSION 6: Dosis del extracto hidroalcohdlico de las flores de

Spartium junceum L. “retama”

1 250 mg/kg X X X
2 500 mg/kg X X
3 750 mg/kg X X X

Observaciones: Buen instrumento
Opini6n de aplicabilidad: Aplicable (X) Aplicable después de corregir () No aplicable ( )
Apellidos y Nombres del juez validador: Mg/ Dr. Fidel Ernesto Acaro
DNI:07459338
Especialidad del validador: Maestria en Farmacologia experimental
Dr. en Ciencias de la Salud

17 de noviembre del 2023

Firma del expérto Informa
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Validez 2

¢'¢

Universidad

Norbert Wiener

Powerea by Arizona State University

Certificado de validez de instrumento

Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohélico de las flores de Spartium junceum L.

retama” en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman.

DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE):
Extracto Hidroalcohélico de las flores de Spartium junceum L.

“retama”

Pertinencia
1

Relevancia
2

Claridad

3

Sugerencias

DIMENSION 1: Prueba de solubilidad

12}
-

NO

w
-

NO

NO

Agua destilada

Etanol

Metanol

Butanol

Acetato de etilo

Cloroformo

Hexano

Acetona

Benceno

10

Acetato de etilo

Eter etilico

12

Eter de petréleo

b ] B o ] ] B B B B B

b B B B I e B ] B o ] B ] e

| om| o x| x| x| x| x| x| x| x| x| @

DIMENSION 2: Anlisis cualitativo preliminar

Compuestos fendlicos

Flavonoides

Alcaloides

Triterpenos y/o esteroides

Esteroides

| | & w|

Taninos

b ] s e e e

b B e e e e

b I e e e e

DIMENSIONES /items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Efecto gastroprotector

DIMENSION 3: Lesiones en mucosa gastrica

Pérdida de pliegues en mucosa gdstrica

Decoloracién de mucosa géstrica

Edema

= W

Hemorragia

bl B B e

b e e e

I e e

DIMENSION 4: Petequias en mucosa gastrica

Nimero de petequias

DIMENSION 5: Diametro de tlcera gastrica

Intensidad de tlcera: Leve o moderada
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i

Universidad
Norbert Wiener

Powered by Arizona State University

DIMENSION 6: Dosis del extracto hidroalcohélico de las flores de

Spartium junceum L. “retama”

1 250 mg/kg
2 | 500 mg/kg X X
3 | 750 mgkg X X X

Observaciones: APROBADO

Opinion de aplicabilidad: Aplicable ( x ) Aplicable después de corregir ( ) No aplicable ( )
Apellidos y Nombres del juez validador: Mg.: Condori Huancacuri, Lurdes Bertha.

DNI: 25733415
Especialidad del validador: Magister en farmacologia con mencién en farmacologia experimental.

18 de diciembre del 2023

.* mm ............ e
CQFP.N" 10833

Firma del experto Informant




Validez 3

'@

Universidad
Norbert Wiener

Powered by Arizona State University

Certificado de validez de instrumento

Efecto gastroprotector del extracto hidroalcohdlico de las flores de Spartium junceum L.

“retama” en lesiones gastricas inducidas en ratas holtzman.

N DIMENSIONES / items (VARIABLE INDEPENDIENTE): Pertinencia | Relevancia Claridad Sugerencias
Extracto Hidroalcohélico de las flroes de Spartium junceum L. L A 3
“retama”
DIMENSION 1: Prueba de solubilidad SI NO | SI NO SI NO
1 Agua destilada X X X
2 Etanol X X X
3 Metanol X X X
4 Butanol X X X
5 Acetato de etilo X X X
6 Cloroformo X X X
7 Hexano X X X
8 Acetona X X X
9 Benceno X X X
10 | Acetato de etilo X X X
11 | Eteretilico X X X
12 | Eter de petréleo X X X
DIMENSION 2: Anilisis cualitativo preliminar
1 Compuestos fendlicos X X X
2 Flavonoides X X X
3 Alcaloides X X X
4 Triterpenos y/o esteroides X X X
5 Esteroides X X X
6 Taninos X X X
DIMENSIONES / items (VARIABLE DEPENDIENTE):
Efecto gastroprotector
DIMENSION 3: Lesiones en mucosa gistrica
1 Pérdida de pliegues en mucosa gistrica X X X
2 Decoloracion de mucosa gdstrica X X X
3 Edema X X X
4 Hemorragia X X X
DIMENSION 4: Petequias en mucosa gastrica
1 Niimero de petequias X X X
DIMENSION 5: Difimetro de tlcera gistrica
2 Intensidad de ilcera: Leve o moderada X X X
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DIMENSION 6: Dosis del extracto hidroalcohélico de las flores de

Spartium junceum L. “retama™

1 250 mg/kg X X X
2 500 mg/kg
3 750 mg/kg X X X

Observaciones: HAY SUFICIENCIA
Opinion de aplicabilidad: Aplicable ( X) Aplicable después de corregir () No aplicable ()
Apellidos y Nombres del juez validador: Dr. TASAYCO YATACO NESQUEN JOSE

DNI: 21873096
Especialidad del validador: Maestro en Farmacologia con mencién en Farmacologia

Experimental 14 de noviembre del 2023

Dr. Nesquen José Tasayco Yataco

DNI: 21873096
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Anexo 4. Confiabilidad del instrumento

Confiabilidad N %
Validos 36 100,0

Casos Excluidos 0 0
Total 36 100,0

Estadisticos de fiabilidad

Alfa de Cronbach N de elementos

0,757 6

El valor de alfa fue 0,757 indica que el instrumento es aceptable y confiable



Anexo 5. Aprobacion del Comité de ética

"" COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA
: . INVESTIGACION

Universidad

Norbert Wiener

CONSTANCIA DE APROBACION

Lima, 19 de mayo de 2024

Investigador(a)

Roy Tulio De La Cruz Flores
Marcelino Perez Quispe
Exp. N°: 0322-2024

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial saludo y a la vez informarle que el Comité Institucional de
Etica para la investigacion de la Universidad Privada Norbert Wiener (CIEI-UPNW)
evalué y APROBO los siguientes documentos:

e Protocolo titulado: “Efecto gastroprotector del extracto hidroalcoholico de las
flores de Spartium junceum L “retama” en lesiones gastricas inducidas en
ratas holtzman” Version 01 con fecha 10/04/2024.

El cual tiene como investigador principal al Sr(a) Roy Tulio De La Cruz Flores y al Sr(a)
Marcelino Perez Quispe.

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas practicas éticas, el balance
riesgo/beneficio, la calificacion del equipo de investigacion y la confidencialidad de los
datos, entre otros.

El investigador debera considerar los siguientes puntos detallados a continuacion:

1. La vigencia de la aprobacion es de dos afios (24 meses) a partir de la emision
de este documento.

2. El Informe de Avances se presentara cada 6 meses, y el informe final una vez
concluido el estudio.

3. Toda enmienda o adenda se debera presentar al CIEI-UPNW y no podra
implementarse sin la debida aprobacion.

4. Si aplica, la Renovacion de aprobacion del proyecto de investigacion debera
iniciarse treinta (30) dias antes de la fecha de vencimiento, con su respectivo
informe de avance.

Es cuanto informo a usted para su conocimiento y fines pertinentes.

Atentamente TS

> ‘//& ku‘m"’é\»

//// A\

HELTI

L\ Universideg r 4
Norbert Wiener

o > ,/ v y l.«
<’€é//<%0“: &'
.\:mfw"

Raul Antonio Rojas Ortega
Presidente
Comité Institucional de Etica para la Investigacién

UBNW.

Av. Arequipa 440 — Santa Beatriz

Universidad Privada Norbert Wiener

Teléfono: 706-5555 anexo 3290 Cel. 981-000-698
Correo:comite etica@uwieneredu. pe
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Anexo 6. Formato de consentimiento informado

No aplica
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Anexo 7. Taxonomia
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Anexo 8. Testimonios fotograficos

R\ =

Estomagos inducidos a lesion gastrica con naproxeno de 550 mg/kg sin protectores gastricos por

via oral.

Estomagos inducidos a lesion géstrica con Naproxeno 500 mg /kg y protegido con esomeprazol

de 30 mg/kg por via oral.



Estémagos inducidos a lesidn gastrica con naproxeno de 550mg/kg mas Extracto hidroalcohdlico
de Spatium junceun L. “retama” 250 mg/kg por via oral.

Estomagos inducidos a lesién gastrica con naproxeno 550mg/kg mas Extracto hidroalcohdlico de
Spatium junceun L. “retama” 500 mg/kg por via oral.
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Estomagos inducidos a lesion gastrica con naproxeno 550mg/kg mas extracto hidroalcohdlico

750mg/kg por via oral.



Anexo 9. Procedimientos para realizar el estudio preclinico en el efecto gastroprotector en ratas

holtzman.

Seleccion

de flores
de retama

Descontamina
cion vy

limpieza de

las flores

Trituracion
de flores

frescas de

retama

Macerar en

etanol 70%

(1/10)

Filtrado
(Papel filtro)

Liquido

Residuo ’ filtrado

Secado en Extracto seco en
estufa a frasco color ambar
40 °C rotulado )
. )
Obtencion Prueba de
del extracto solubilidad
seco
Perfil
fitoquimico
preliminar
Evaluacion del
efecto
\_gastroprotector




Anexo 10. Informe del asesor de turnitin
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® 9% de similitud general

Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

» 8% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

» 6% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se
mostraran.

repositorio.unsch.edu.pe

Internet

repositorio.uma.edu.pe

Internet

repositorio.uigv.edu.pe

Internet

hdl.handle.net

Internet

intra.uigv.edu.pe

Internet

purl.org

Internet

repositorio.uwiener.edu.pe

Internet

uwiener on 2023-11-23

Submitted works

Reporte de similitud

* 1% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de

Crossref

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Descripcion general de fuentes


http://repositorio.unsch.edu.pe/bitstream/UNSCH/4164/1/TESIS%20Far478_Qui.pdf
https://repositorio.uma.edu.pe/bitstream/handle/20.500.12970/499/EFECTO%20ANTIULCEROSO%20DEL%20EXTRACTO%20ETAN%c3%93LICO%20DE%20LAS%20HOJAS%20DE%20Pseudelephantopus%20spicatus%20%28Mata%20pasto%29%20EN%20RATAS%20ALBINAS.pdf?isAllowed=y&sequence=1
http://repositorio.uigv.edu.pe/handle/20.500.11818/4594
https://hdl.handle.net/20.500.12672/16652
http://intra.uigv.edu.pe/bitstream/handle/20.500.11818/4984/TESIS_BAUTISTA%20BARBOZA-QUIPUZCO%20VENTURA.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://purl.org/pe-repo/renati/type
https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/7576/T061_43723131_T.pdf?isAllowed=y&sequence=1
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