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2 Titulo

Efecto antiinflamatorio del aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus

(Eucalipto) sobre granuloma inducido por carragenina en ratas albinas.



Resumen

Esta investigacion buscd determinar la actividad antinflamatoria del aceite
esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto), el modelo de
granulomas inducidos con carragenina en ratas albinas. El disefio de estudio fue
preclinico, la muestra estuvo constituida por 30 ratas albinas, ademas de aceite
esencial de eucalipto, se formaron cinco grupos conformados por seis ratas,
administrandose al 1° suero fisioldgico 4 mL/kg, el 2° Dexametasona 4 mg/kg y
los grupos 3°, 4° y 5° recibieron aceite de eucalipto 0.1, 0,2 y 0.4 ml/rata. Se
encontré que los valores de eosindfilos, basofilos, monocitos y linfocitos se
encontraban dentro de los parametros normales, asi también se encontré que
para el grupo que recibi6 aceite 0.4 ml/rata reporto mejor efecto antiinflamatorio
ya que los valores de PCR y HDL fueron de 0.67 y 84.83 mg/dL
respectivamente. Se concluyd que el aceite esencial de las hojas
Eucalyptus globulus (Eucalipto) tienen actividad sobre la inflamacion

experimental en ratas, con granulomas inducidos por carragenina.

Palabras clave: antiinflamatorio, aceite esencial, Eucalyptus globulus,

eucalipto, granuloma.



Abstract

This research sought to determine the anti-inflammatory activity of essential oil
from Eucalyptus globulus (Eucalyptus) leaves, the model of carrageenan-
induced granulomas in albino rats. The study design was preclinical, the sample
consisted of 30 albino rats, in addition to eucalyptus essential oil, five groups
made up of six rats were formed, administering the 1st physiological saline 4
mL/kg, the 2nd Dexamethasone 4 mg/ kg and the 3rd, 4th and 5th groups
received eucalyptus oil 0.1, 0.2 and 0.4 ml/rat. It was found that the values of
eosinophils, basophils, monocytes and lymphocytes were found within normal
parameters, thus it was also found that for the group that received oil 0.4 ml/rat it
reported better anti-inflammatory effect since the values of CRP and HDL were
of 0.67 and 84.83 mg/dL respectively. It was concluded that the essential oil of
Eucalyptus globulus (Eucalyptus) leaves has activity on experimental
inflammation in rats, with granulomas induced by carrageenan.

Keywords: anti-inflammatory, essential oil, Eucalyptus globulus, eucalyptus,

granuloma.



5 Introduccion

Antecedentes y fundamentacion cientifica

Villarreal et al (2022) Buscaron evaluar el uso del eucalipto en las afecciones
respiratorias y su efecto, su trabajo fue descriptivo; se aplicd un cuestionario
referente a productos naturales utilizados para problemas respiratorios. Se encontrd
que la poblacién consume de manera frecuente el eucalipto en infusién sobre todo
para enfermedades respiratorias logrando un alivio de su patologia hasta en un 80%;
Se concluye que el uso de productos derivados del eucalipto se usa de manera
complementaria a la medicina convencional debido a la presencia de cineol, pineno y
limoneno como principales componentes bioactivas, cediéndole propiedades

antivirales y antibacterianas.

Lozada (2021) Evalué la presencia de fenoles presentes en una infusion
compuesta por aguaymanto, eucalipto y pulmonaria. Se halld las cantidades de
fenoles en cinco sistemas de proporciones diferentes de plantas, encontrandose que
de cada 100 g de hojas contiene 2.80 g de lipidos, 22.90 g de fibra, 61.08 g de
carbohidratos, 4.62 g de cenizas y 8.49 g de proteinas. Los tratamientos con mayor
cantidad de compuestos fendlicos fueron pulmonaria (50,5) y aguaymanto (45%)
respectivamente; Se concluye que los productos naturales poseen compuestos
fenolicos en regular cantidad siendo posibles candidatos para tratar ciertas

enfermedades como las respiratorias, debido a éste metabolito activo.

Rojas (2022) Busc6 Comprobar el efecto inhibitorio in vitro del aceite esencial
de Eucalyptus globulus (Eucalipto) sobre cepas de Streptococcus Anginosus,
teniendo en cuenta el diametro de halo de inhibicion del aceite esencial. Los
resultados mostraron alta actividad inhibitoria a partir del 75% de concentracion,
siendo sensible frente a cepas de Streptococcus Anginosus, presento un efecto
sumamente sensible, sobre las cepas de Streptococcus Anginosus, Se puede concluir
que el aceite esencial de Eucalyptus globulus presento un efecto muy sensible, sobre

las cepas de Streptococcus Anginosus, segun la escala de Duraffourd.



Carretero y Ortega (2018) Realizaron un estudio descriptivo referente al uso
del eucalipto en los problemas respiratorios, donde refieren que debido a que éstas
son producidas por agentes infecciosos, es necesario el uso de productos medicinales
ya que han demostrado tener actividad antiséptica, otro factor primordial que
justifica su uso es el incremento de las resistencias que presentan los
microorganismos frente al consumo inadecuado e indiscriminado de antibioticos,
siendo de primera eleccion algunas especies que contienen aceites esenciales y
resinosos. Como es el caso del tomillo utilizado en la expectoracion y el tratamiento
de problemas respiratorios y dentro ellos las hojas y aceite de eucalipto han sido
consumidas de manera complementaria para tratar enfermedades relacionadas al

sistema respiratorio.

Mayorga (2020) Busco evaluar la actividad antibacteriana y antiinflamatoria de
un gel cuya base fue el aceite esencial de mufia (Minthostachys mollis). El aceite
esencial se obtuvo por arrastre de vapor, se preparo el gel segin la norma técnica de
salud, para evaluar el efecto antinflamatorio se usé el método de edema subplantar en
ratas. Para la determinacion del efecto antibacteriano se utilizo el método de disco y
difusion de Kirby- Bauefrente administrados a Staphylococcus aureus y Escherichia
coli logrando mayor efectividad del aceite a concentraciones del 80% y 100%. Se
encontrd que el gel presenta efecto antibacteriano y antiinflamatorio constituyéndose

en una alternativa para nuestra poblacion.

Us-Medina et al. (2020) en su trabajo titulado actividad antioxidante y
antiinflamatoria de extractos de chaya (Cnidoscolus aconitifolius (Mill.) 1.M. Johnst),
se determiné la presencia de flavoniodes, flavononas y fenoles, se utilizé el método
DPPH (1,1-difenil-2-picrilhidrazilo), ABTS (acido 2,2’-azinobis) para evaluar la
actividad antioxidante y para evaluar el efecto antiinflamatorio se midio la proteina C
reactiva en sangre. El extracto acetonico registrd la mayor inhibicion del radical
DPPH (49,85 £ 5,30 %) mientras que el etandlico present6 la mayor inhibicion del
radical ABTS (41,01 + 3,81 %). El extracto etandlico demostré elevada actividad

antiinflamatoria inhibiendo a los factores de necrosis tumoral tipo alfa en un 39,78 %



y la interleucina-6 en un 97,81 %. Se concluy6 que los extractos mostraron in vitro

su potencial antioxidante y antiinflamatorio.

Cueva et al (2020) Evaluaron el efecto antiinflamatorio del gel a base del latex
de Ficus obtusifolia Kunth (“sugo”) sobre el edema subplantar inducido en 30 ratas
albinas por carragenina, las ratas fueron dividas en cinco grupos de experimentacion
aplicandose a tres grupos gel a concentraciones de 1 %, 3 %, 5 % ; un cuarto grupo
gel diclofenaco 1 % y finalmente gel placebo; se encontré que el latex al 3 % en
comparacion con los de 1 %, y 5 %; gel Diclofenaco 1 % y gel placebo, a las seis 6

horas presenta un mayor efecto antiinflamatorio en ratas.

Coz et al (2018) evaluaron el efecto antioxidante del extracto acuoso de la
moringa, la que, debido a la presencia de compuestos fendlicos y elevada capacidad
antioxidante, asi también presenta actividad antiinflamatoria in vitro. Determinaron
el efecto inhibidor del éxido nitrico (NO) de la infusién de Moringa en las lineas
celulares de macrdfagos de ratones albinos. Se encontré que el efecto inhibidor de la
infusion sobre el NO, llego a ser dosis dependiente con resultados muy cercanos al
grupo que recibié dexametasona, los principales compuestos fendlicos encontrados
en la decoccién e infusion fueron la rutina (54,1%-66,2%) y acido galico (39,6%-
52,4%), respectivamente.

Huari, et al (2017) evaluaron los efectos antiinflamatorios y cicatrizantes de
cremas, donde utiliz6 como base los extractos etanolicos de hojas de onagra. Para
ésta investigacion se realizé evaluacién médica diagnostica del estado general, luego
se inicid aplicacion tdpica con observacion y control del area afectada hasta su total
recuperacion. El estudio fitoquimico evidencio la presencia de saponinas, glucésidos,
fenoles, taninos, alcaloides y flavonoides. Se encontré que las cremas al 3% y al 5 %
tenian buenos efectos antiinflamatorios y cicatrizantes regulares, mientras que la

crema al 1 % no tenia ningan efecto.



Inflamacién
Generalidades

La inflamacién se produce por factores enddgenos (necrosis o fractura de tejido) o
por factores exdgenos (p. ej., dafio mecanico). Aunque en algunos casos, se produce
por alergias, las consecuencias pueden ser perjudiciales segun la intensidad de la
agresion, generando respuesta que buscan restaurar tejidos dafiados. Las células
circulantes involucran a monocitos, neutrofilos, linfocitos, eosinéfilos, plaquetas y
baséfilos. Las células del tejido conectivo son mastocitos y fibroblastos que rodean
los vasos sanguineos. La matriz extracelular esta compuesta por proteinas
estructurales fibrilares, glicoproteinas de adhesion y proteoglicanos.

La membrana basal consta de glicoproteinas adhesivas y proteoglicanos. los
principales signos de un proceso inflamatorio son: enrojecimiento, tumor, calor,
dolor y pérdida de las funciones. La coloracion y el calor se deben al aumento del
flujo sanguineo del area dafiada con la subsiguiente constriccion de vénulas. La
microcirculacion es impulsada por medios quimicos, incrementando la
permeabilidad capilar, promoviendo que los liquidos y las células sanguineas
ingresen a los espacios extravasculares, provocando inflamacion y elevada presion

local, lo que finalmente desencadena el dolor (Khor, 2011).

Fisiopatologia

Los procesos inflamatorios representan respuestas tisulares imprevistas a la lesion,
que incluyen: decisiones de iniciar o detener el inicio, consistente en la activacién de
secuencias moleculares, causando dafio tisular por penetraciébn microbiana o
sustancias extrafias exdgenas o presencia endogena; grupo de reclutamiento,
entrenamiento y envio; elimina microorganismos, células infectadas y cuerpos
extrafios, también forma barreras evitando la transferencia microbiana y reparar los
tejidos lesionados por el ataque o respuesta del huésped. Si diferentes causas alteran
o impiden alguna etapa de este ordenado proceso, la inflamacion puede dar lugar a
soluciones no deseadas, como linfocitos y agregados leucocitarios (granulomas) que

se infiltran en los tejidos, y en ocasiones en las articulaciones, embebidos en grandes



cantidades de material hiperproliferativo fibroblastos sinoviales, o deformacion del
tejido a traves de la biosintesis de coldgeno descontrolada (fibrosis o cirrosis)
(Flores, 2008).

Mediadores de la inflamacién (Guyton, 2006)

Existen diferentes causas que alteran o impiden alguna etapa de este ordenado
proceso, inflamatorio, dando lugar a procesos que buscan remediar este
desequilibrio, como linfocitos y agregados leucocitarios (granulomas) que se
infiltran en los tejidos, y almacenados en grandes cantidades de material
hiperproliferativo como los fibroblastos sinoviales, o deformacion del tejido a traves
de la biosintesis de colageno descontrolada (fibrosis o cirrosis) (Flores, 2008).
Algunas de estas sustancias activan fuertemente el sistema de macrofagos y, en unas
pocas horas, los macréfagos comienzan a engullir el tejido destruido. Los autacoides
como mediadores de la inflamacion estan formadas por &cidos grasos poliinsaturados
(principalmente acido araquidonico) que contienen veinte atomos de carbono, que se
agrupan en: prostaglandinas (PG), prostaciclinas (IGP), leucotrienos (LT),
fosfolipidos trombo (TX) y fosfolipidos modificados (PAF) representados por factor
activador de plaquetas.

Fases de la inflamacion (Licastro et al., 2005).

Tipos de inflamacion

La inflamacion puede ser aguda o cronica segun su duracion: (Licastro, 2005). La
inflamacion aguda puede terner una duracion corta pudiendo ser de minutos, horas o
dias, su inicio es veloz, y se reconoce por presentar una exudacion y migracion de
liguido plasmatico predominantemente leucocitos. La inflamacion cronica puede
durar varias semanas, meses 0 afios y se caracteriza por presentar infiltracion de

linfocitos, macrdfagos e hiperplasia de vasos sanguineos y tejido conjuntivo.



¢ Inflamacion aguda

Es una respuesta inicial y directa frente a un agente lesivo y es de tipo
estereotipico, Unico, e inespecifico, cuyas funciones estan relacionadas con:
eliminacién de tejido muerto, prevencion de infeccion local y promocién del
sistema inmunoldgico en el area afectada (Flores, 2008). Se caracteriza por
cambios del didmetro los vasos sanguineos, incrementado su flujo, cambios en
la estructura microvascular, permitiendo que los leucocitos y las proteinas
plasmaticas abandonen la circulacion y estimulen la migracion de los
leucocitos desde la microcirculacion hasta el punto focal. La inflamacién, bajo

la influencia de las quimiocinas, se acumulan alli.

e Inflamacion cronica

Es una respuesta inflamatoria que persiste durante varios dias y puede llegar a
demorar semanas y aparece de manera lenta, polimdrfica y proliferativa, con
una base indistinta de inflamacién aguda, persistiendo el dolor y los tumores,
pero el enrojecimiento y el calor casi desaparecieron al completarse los
cambios vasculares (Hernandez, 2008).

e Inflamacion granulomatosa

Los granulomas son lesiones inflamatorias cronicas localizadas, generalmente
nodulares. Consiste en acumulaciones microscépicas de macrofagos
convertidas en células epiteliales rodeadas por linfocitos como principal
leucocito mononuclear, éstas células casi siempre se fusionan para formar
Langhans gigantes o células de cuerpo extrafio.

Los granulomas difieren en dos mecanismos patogénicos, granulomas inmunes
que surgen de particulas insolubles capaces de inducir respuestas inmunes
mediadas por células T y granulomas de cuerpo extrafio que surgen de cuerpos
extrafios relativamente inertes. Porque el talco, las suturas u otras fibras son
demasiado grandes para ser engullidas por macréfagos individuales y no

provocan una respuesta inmunitaria (Cotran et al., 2000).



¢ Inflamacion experimental (Walker, 2003).

Los modelos in vivo se utilizan ampliamente debido a su relativa simplicidad y
eficiencia para identificar posibles compuestos antiinflamatorios. Los modelos
experimentales de actividada antiinflamatoria, tenemos: ElI modelo de edema
plantar por carragenina, la inflamacién auricular por xilol, ademéas de los

modelos de artritis y colitis.

Fitoterapia antiinflamatoria (Ghasemian et al., 2016)

Existen varios mecanismos para el proceso inflamatorio, por lo diversos estudios
experimentales demuestran la accion o inhibicion de citocinas proinflamatorias.
Dentro de los productos medicianles con propiedad antiinflamatoria tenemos la
carcuma, el jengibre, el romero, la borraja, Harpagophytum procumbens, Boswellia
serrata, canis rose, ortiga, Uncaria, salvia, mora, cornejo americano, Elaeagnus

angustifolia, Vaccinium myrtillus, Olea europea y Evening Primrose.

Eucalyptus globulus

Descripcion

Crece en la mayoria de los paises del mundo, crece rapidamente y es resistente al
viento y las heladas. Es un arbol de buen tamafio y forma, utilizado como arbol
ornamental con hojas plateadas, facilmente reconocible por el olor alcanforado de las

hojas cuando se trituran (Becerra, 2010).

El tronco es cilindrico, recto, robusto, de hasta 2 m de diametro y 60 m de altura.
Sobre ramas desnudas crece una copa irregular, Corteza gruesa de 3 cm. Grueso, se
cae en tiras en la madurez, dejando una segunda corteza lisa que le da al arbol su

apariencia distintiva, a veces drena resina.

Caracteristicas botanicas: Hojas jovenes opuestas, sésiles, base acorazonada, gris
azulado. 4-8 cm de largo. Amplio. Adultos alternos, peciolados, base cuneada,

linear-lanceolados, de 15-25 cm de largo, apice acuminado.



Flores axilares, solitarias 0 en grupos de 2-3, de hasta 3 cm de diametro, con
numerosos estambres blancos. El fruto es una cépsula acampanada, blanca,
recubierta de polvo blanco, de 1,4-2,4 cm de largo. diametro. Las semillas fértiles
son negras, rugosas y de mayor tamafio, y los 6vulos abortados son rojizos (Tarte,
1986).

Habitat y distribucion

Esta especie de arbol, la subespecie globular, se encuentra principalmente en la costa
sureste de Tasmania, pero también crece en la costa oeste de Tasmania, ciertas islas
en el Estrecho de Bass en el norte de Tasmania, Cabo Otway y Wilson Algunas islas
al sur del Cabo en Victoria, Australia. Eucalyptus es de origen griego y significa
"bien tapado”, ya que la tapa esta sobre las flores y esferoides, indicando la forma del
fruto (Humberto, 2001).

Eucalyptus globulus es originario de Australia y fue introducido al pais entre 1860 y
1870, principalmente en los valles entre las montafias de los Andes en la sierra
peruana, especialmente en el valle del Mantaro en 1876, donde la especie se ha
adaptado completamente a las montafias con eéxito. El suelo y condiciones
ambientales de la costa e incluso de la selva alta, aunque en su forestacién no se han

utilizado las técnicas de propagacion mas adecuadas.

Tanto es asi que las plantaciones se establecen sin un fin identificado o uso
especifico, y sobre terrenos eriazos y transitorios, especialmente en terrenos publicos,
reemplazando gradualmente el 95% de especies nativas. Los principales
beneficiarios de esta especie son los agricultores y las poblaciones urbanas

marginales (Tarte, 1986).

Eucalyptus globulus es una especie lefiosa distribuida en casi todas las localidades
del el Peri (90%). Esta especie se encuentra en altitudes de 2000-3500 m.s.n.m, con
caracteristicas tipicas asociadas, su madera rustica es apta para la construccion rural,

puntales de mineria, fabricacion de muebles, etc. (Damjanovic, 2011).



Clima

Aunque el eucalipto tiene una gran adaptabilidad climatica, puede crecer en climas
suaves a moderados o en altitudes elevadas, asi como soportar temperaturas frias en
los trépicos. Si bien por lo general crece bien en los paises mediterrdneos con méas
precipitaciones, también puede desarrollarse exitosamente en climas lluviosos de

verano de Etiopia y Argentina (Damjanovic, 2011).
Biologia y ecologia

e Tiempo de vida/Forma de vida: Perenne

e Llegaasu madurez sexual a los cinco afos

e Su reproduccion es asexual y sexual.

e Produccion de semillas/plantas: cientos.

e Resistencia a factores externos: es sensible a climas frios
ya inundaciones superficiales. Ademas de ser suceptible
de ser atacada por diversas plagas como hongos, gusano
azul y algas terrestres (hongos), Rhizobium (bacteria),
Gonitterus scutellatus (Coleoptera). Tiene la capacidad de

volver a crecer después de un incendio (Alegria, 2010).
Composicion quimica del eucalipto

Diversis estudios fitoquimicos del aceite esencial destacan la presencia de cineol o
cineol (6xido de éter terpénico). También contiene: terpineol, terpenos carbonizados

(alfa pineno), alcoholes grasos, terpenos, ectonas, acidos valérico y capraico.

También posee taninos (sustancias desintoxicantes), pigmentos flavonoides
(quercetina creosota) y creosota fenodlica compleja, antocianinas, acidos fenolicos

(&cido galico, acido cafeico), componentes resinosos y amargos.



Propiedades

Ciertas propiedades del eucalipto y sus aceites esenciales han sido objeto de
numerosos estudios experimentales, como las actividades antisepticas, expectorantes,
antitusivas e hipoglucemiantes, probada por diversas vias de administracion, donde
los aceites tienen eliminacion pulmonar siendo de eleccion para tratar problemas
infecciosos a nivel del tracto nasofaringeo y broncopulmonar. El aceite esencial de
las hojas de eucalipto administrado como inhalacion, llega a eliminar y frenar la
proliferacion de microorganismos nocivos del sistema respiratorio como el
estafilococo aureus y candida albicans, asi como los virus de la tuberculosis, la rabia,
elimina hongos) y es un potente antiséptico de microorganismos aerobios, asi como

el cOlera para el caso del Eucalyptus globosa (Rabir, 2011).

También es un excelente expectorante, por lo que a menudo se usa para tratar las vias
respiratorias congestionadas, faringitis, gripe, bronquitis, rinitis, sinusitis y asma,
sinusitis o rinitis. En algunos casos para tratar la infestacion de piojos y en la

cosmética como un aclarante de la piel. (Damjanovic, 2011).

El aceite de eucalipto a nivel de la piel estimula la circulacién sanguinea logrando la
mejoria de imperfecciones, forinculos y espinillas. Su aplicacion sobre la piel debe
ser en pequefias cantidades, ya que la puede irritar, recomendandose su uso de
manera combinada, como es el caso de la mezcla con aceite de jojoba utilizado para
masajes antisépticos y para tratar imperfecciones de la piel y la espalda (Damjanovic,
2011).

Uso medicinal (Eucalyptus globulus Labill, 2011).

Los productos naturales vienen siendo estudiados en diversos ambitos médicos.
Donde diversos productos botanicos han demostrado su eficacia; como la inhibicion
de la proliferacion de bacterias, utilizandose para tales casos extractos o aceites
esenciales de diversas partes de especies vegetales, entre éstos los de eucalipto y

naranja.
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Justificacion

El presente trabajo se justifica teéricamente ya que la informacion encontrada
referente al aceite esencial de eucalipto servira como referente cientifico, para ser

utilizados en futuros trabajos de investigacion.

Se justifica metodoldgicamente, ya que se pondra a disposicion un instrumento
de recoleccion de datos adecuado para procesos experimentales, y estard a

disposicion para ser utilizado en futuras investigaciones.

Se justifica socialmente ya que permitira a la industria farmacéutica contar con
una alternativa terapéutica para continuar con estudios de seguridad y eficacia a nivel
preclinico y clinico, ademas brindara una alternativa para tratar procesos

antinflamatorios en la poblacion, siendo un producto mas accesible y a bajo costo.
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Problema

¢El aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto) tendra efecto
antiinflamatorio al ser administrado por via oral en ratas con granuloma inducido

por carragenina?
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Conceptuacion y operacionalizacion de las variables

Tipo de
Definicion conceptual de la Dimensiones _
) Indicadores escala de
variable (factores) L
medicion
Inflamacin: Abastonados, | Niveles en | %
basofilos, sangre mg/dL
La inflamacion es un proceso .
monocitos,
originado por factores como | . :
linfocitos,
lesiones u otros agentes, cuya | .. .
lipoproteina
finalidad de generar una respuesta
de alta
protectora que busca restaurar los
(HDL)
tejidos lesionados (Khor, 2011). _
J ( ) densidad,
proteina C
reactiva
(PCR).
Aceite esencial de Eucalyptus Metabolitos | Aparicion Elevada
ot : secundarios | de
globulus (eucalipto):  Tiene la 5 cantidad,
oropiedad de detener  e| | Presentes en coloracion,
crecimiento de microorganismos a el aceite formacion regular
nivel del aparato respiratorio, virus de cantidad,
de la tuberculosis, rabia, ademas de precipitados, poca
tener propiedad fungicida formacion
(Eucalyptus globulus Labill, 2011). de espuma | cantidad,
ausencia.
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Hipdtesis

Ha=EIl aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto) al ser
administrado por via oral posee efecto antiinflamatoio en ratas albinas con

granuloma inducido por carragenina.

Ho=El aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto) al ser
administrado por via oral no posee efecto antiinflamatoio en ratas albinas con

granuloma inducido por carragenina.

Objetivos

Objetivo general
Determinar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de las hojas de
Eucalyptus globulus (Eucalipto) sobre granuloma inducido por carragenina en ratas

albinas.

Objetivos especificos

1. Obtener el aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto)
2. Realizar el estudio de la composicion quimica del aceite esencial de las hojas

de Eucalyptus globulus (Eucalipto)
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3. Evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de las hojas de
Eucalyptus globulus (Eucalipto) sobre granuloma inducido por carragenina

en ratas albinas.
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6 Metodologia

a) Tipoy disefio de investigacion

Tipo de investigacion: Basica

Disefio de la investigacion:

La investigacion fue de tipo béasica ya que aportard con informacion importante
del uso del aceite de eucalipto para tratar enfermedades inflamatorias. Para ésta

investigacion se realizo el disefio experimental que se muestra:

Grupo  Tratamientos

I Suero fisioldgico: 4 mL/Kg

] Dexametasona 4 mg/Kg
i Aceite de eucalipto 0.1 mL/rata
v Aceite de eucalipto 0.2 mL/rata
\ Aceite de eucalipto 0.4 mL/rata

b) Poblacion, muestra y muestreo

Poblacion

- P1: Mus musculus var albinus
- P2: Eucalyptus globulus (Eucalipto).

Criterios de inclusién

- Seincluyeron ratas albinas machos cepa Holtzman de 80 + 20 g de peso corporal
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Se incluyeron dentro de la muestra vegetal, hojas de eucalipto frescas con un

tiempo de recoleccion maxima de 48 horas.

Criterios de exclusion

Se excluyeron ratas albinas machos cepa Holtzman con un peso superior a los

100 g.

Se excluyeron ratas albinas de otra cepa diferente a la Holtzman.
Se excluyeron ratas que no fueron aclimatadas previamente.

Se excluyeron ratas trabajadas anteriormente.

Se excluyeron ratas enfermas.

Se excluyeron hojas secas de eucalipto.

Se excluyeron hojas de eucalipto de una especie diferente a la globulus.

17



Muestra

- MZ1: Mus musculus var albinus 30 unidades

- M2: Eucalyptus globulus (Eucalipto). 1000 g de hojas.

Técnica de muestreo

El muestreo fue aleatorio simple, conformando por 5 grupos de 6 ratas cada grupo.

c) Técnicas e instrumentos de investigacion

Obtencion de la muestra vegetal:

El producto vegetal fresca, fue obtenida del mercado “De la chacra a la olla”,
ubicado en la ciudad de Chimbote, se adquiri6 1000 gramos de hojas, las que
posteriormente fueron seleccionadas, lavadas, secadas y se acondiciond en un

recipiente seco para ser llevado al laboratorio.

Obtencion del aceite esencial de Eucalyptus globulus (Eucalipto) (CYTED

1995).

Se utilizé el método de arrastre de vapor de agua para extraer el aceite esencial
de eucalipto, que consiste en colocar la muestra vegetal reducida de tamafio y
hacer llegar vapor de agua que rodea a la muestra y atrapa los aceites esenciales,

los que son condensados y decepcionados en un refrigerante y pera de
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decantacion respectivamente, luego el contenido recepcionado en la pera se

decanta y el aceite se colecta en una botella de color ambar (Wankat, 1988).

Determinacion de las caracteristicas fisicas del aceite esencial de las hojas

de Eucalyptus globulus Segun Quispe (2017).

Para determinar el color y el color de la muestra de aceite se utilizara la técnica
de la observacion identificando éstos caracteres organolépticos. El indice de
refraccidn, rotacion dptica y el punto de congelamiento se colocara una muestra
de aceite esencial y se ira disminuyendo de manera gradual la temperatura hasta

observar su solidificacion.

Evaluacion del efecto antiinflamatorio del aceite esencial de las hojas de
eucalipto sobre el granuloma inducido con carragenina en ratas (Sedwick et

al., 1983).

Se utilizaron 30 ratas albinas, machos de la cepa Holtzman con un peso de
80420 g. Estos se aclimataron y alojaron en jaulas metalicas una semana antes
del experimento a 25+1 °C con luz/oscuridad de 12:12 y humedad del 60 % de,
se alimentaron con ratonina y agua libre, acondicionados y divididos
aleatoriamente en cinco grupos, las ratas fueron depiladas al nivel del lomo y se
les indujo granulomas administrandoles 1 cc de aire, luego al tercer dia 10cc y al

cuarto dia se les inyecto 2 cc de carragenina al 1% en la bolsa de aire.
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Los extractos y los estandares farmacoldgicos fueron adminsitrados v.o. por
cuatro dias, finalmente se les extrae sangre del apice de la cola, la misma que
sirvio para realizar estudios de recuento leucocitario y numeracion y férmula, asi

como proteina C reactiva.

Instrumento

El instrumento de investigacion estuvo conformado por una tabla d recoleccion de
datos cuyos campos considerados fueron nimero de espécimen, tratamientos que
recibieron los especimenes y los valores de los porcentajes de eosindéfilos, basofilos,
monocitos, linfocitos, asi como mg/dL de proteina C reactiva (PCR), lipoproteinas de
alta densidad (HDL).

d) Procesamiento y analisis de la informacién

Los valores obtenidos al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite de eucalipto
fueron mostrados en tablas y figuras considerando la estadistica descriptiva:
valores maximos y minimos, media, moda, error estandar, etc., asi mismo se
realiz6 el analisis de varianza para un solo factor, considerando un 95% de
intervalo de confianza, y una p <0,05. Se utilizé el programa estadistico Excel

para Windows.
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7 Resultados

Tabla 1
Determinacion de las caracteristicas fisicas del aceite esencial de las hojas de

Eucalyptus globulus

Parédmetro Caracteristica
Color Incoloro —amarillo pélido
Olor Suegeneris
Densidad (25°C) 0,89 mg/mL
indice de refraccion (25°C/25°C) 1,45
Rotacion optica (25°C/25°C) -5° - +10°
Punto de congelacion Superior a 35°C

En la tabla N° 1. Se observan las caracteristicas fisico —quimicas del aceite esencial
de eucalipto, donde los caracteres organolépticos encontrados fueron que el aceite
tiene color amarillo palido, olor caracteristico o suegeneris, asi también una densidad
a temperatura ambiente de 0,89 mg/mL, indice de refraccion 1,45, rotacidn Optica

dentro (-5 hasta 10 °C) y un punto de congelacion que superar a los 35 ° C
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Figura 1. Porcentaje de eosintfilos en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial
de eucalipto

En la figura 1, observamos que los valores de eosinofilos para el grupo control fue de
3,17%, mientras que para el estandar farmacol6gico incremento hasta 3,5%, mientras
que para los grupos que recibieron aceite esencial de eucalipto en volimenes de 0,1;
0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 2,50%, 0,83% y 1,67% respectivamente.
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Figura 2. Porcentaje de basdfilos en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de
eucalipto

En la figura 2, observamos que los valores de basofilos para el grupo control fue de
1,33%, mientras que para el estandar farmacoldgico incrementd hasta 0,67%,
mientras que para los grupos que recibieron aceite esencial de eucalipto en
volimenes de 0,1; 0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 0,50%, 0,67% y 0,83%

respectivamente.
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Figura 3. Porcentaje de monocito en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de
eucalipto

En la figura 3, observamos que los valores de monocitos para el grupo control fue de
3,17%, mientras que para el estandar farmacoldgico incrementé hasta 0,83%,
mientras que para los grupos que recibieron aceite esencial de eucalipto en
volimenes de 0,1; 0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 1,17%, 0,67% y 0,50%
respectivamente.
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Figura 4. Porcentaje de linfocitos en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de
eucalipto

En la figura 4, observamos que los valores de linfocitos para el grupo control fue de
41,83%, mientras que para el estandar farmacoldgico incrementd hasta 27,83%,
mientras que para los grupos que recibieron aceite esencial de eucalipto en
voliumenes de 0,1; 0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 29,33%, 35,83% y 31,00%
respectivamente.
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Figura 5. Porcentaje de PCR en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de
eucalipto
En la figura 5, observamos que los valores de proteina C reactiva para el grupo

control fue de 12,00 mg/dL, mientras que para el estandar farmacoldgico incrementd
hasta 1,33 mg/dL, mientras que para los grupos que recibieron aceite esencial de
eucalipto en volimenes de 0,1; 0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 7,5 mg/dL; 6,83%
mg/dL y 0,67 mg/dL respectivamente.
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Figura 6. Porcentaje de HDL en sangre al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de

eucalipto

En la figura 6, observamos que los valores de lipoproteina de alta densidad para el
grupo control fue de 44,50 mg/dL, mientras que para el estdndar farmacoldgico
incremento hasta 115,83 mg/dL, mientras que para los grupos que recibieron aceite
esencial de eucalipto en volumenes de 0,1; 0,2; y 0,4 mL/rata fueron de 55,67

mg/dL; 72,00% mg/dL y 84,83 mg/dL respectivamente.
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8 Analisis y discusion

Las identificaciones de las caracteristicas fisicas del aceite esencial de las hojas
de eucalipto evidenciaron una coloracién amarilla-palida, olor sugieneris, densidad
0.89 mg/ml, indice de refraccion de 1.45, rotacion Optica de -5 - +10 y un punto de
congelacion mayor a los 35°C (tabla 1). cuyos valores son parecidos segun lo

reportado en el estudio realizado por Quispe (2017).

Investigaciones realizadas en la evaluacion del efecto antinflamatorio asocian
dicha actividad a la presencia del metabolito secundario compuesto fenélico (Lozada,
2021) y flavonoides (Us-Medina, 2021), los que actuarian inhibiendo la sintesis
proteica, evitando la formacién de &cido araquiddnico, conllevando a la formacion de
prostaglandinas y leucotrienos. En otro estudio realizado por Huari (2017) encontrd
que la presencia de flavonoides, triterpenos, cineol, pineno y limoneno, inhiben a la
enzima la prostaglandina sintetasa lo que disminuye la formacion de prostaglandinas

relacionadas con la actividad antiinflamatoria.

Segln Cueva et al., (2020), la carragenina es un agente mucopolisacarido
induce la formacion de granulomas, que actia induciendo edemas debido a la
liberacion de ciertos autacoides u hormonas locales como pueden ser: ciclooxigenas,
factores activadores de plaquetas, leucotrienos e histamina, y posteriormente causa

una infiltracion y liberacion de neutrdfilos.
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Existen farmacos como son los corticoides que actlan inhibiendo la
lipooxigenasa 2 y también inhibiendo la ciclooxigenasa, la dexametasona actla
disminuyendo el nimero de cuerpos formes en la sangre como son: la serie blanca, e
inducen a los neutréfilos para la liberacion de ciertas moléculas que tendrian

actividad frente a la inflamacion (Coz et al., 2018).

Al evaluar el efecto antiinflamatorio del aceite esencial de eucalipto utilizando
el modelo del granuloma inducido por carragenin, las muestra sanguineas
evidenciaron, que las dosis de 0.1, 0.2 y 0.4 mL/rata mantuvieron las concentraciones
normales de monocitos, basofilos, linfocitos y eosindfilos en sangre, también se
observo que la administracion del aceite esencial de eucalipto a dosis de 0.4 mL/rata
presenta mejor efecto antinflamatorio, encontrandose valores de PCR de 0,67

mg/dL y HDL 84,83 mg/dL). (Figura 1-6).

La PCR activa la lisis celular iniciando el proceso inflamatorio, reconociendo a
las sustancias liberadas producidas en los las zonas donde se realizd la injuria,
(Saltar, 2003), ademas gue durante el proceso inflamatorio los niveles de HDL se ven
reducidos debido a la accion de la formacion de citoquinas y otras moléculas,
donde la HDL actta disminuyendo la secrecion de IL-1 ademas de servir como un
marcador de enfermedades como el sindrome coronario agudo, que presenta

niveles disminuidos de HDL. (Sprandel et al, 2015).
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9 Conclusiones y recomendaciones

9.1. conclusiones

- El rendimiento de aceite esencial de las hojas de eucalipto obtenido por el
método de arrastre con vapor de agua, fue del 2.2%, asi también se
identifico las caracteristicas fisicas del aceite de eucalipto encontrandose

valores dentro de los parametros aceptables segun otros autores.

- El estudio de las caracteristicas fisicas del aceite esencial de las hojas de
Eucalyptus globulus (Eucalipto), permitié evidenciar que los parametros
encontrados estan dentro de los valores normales para este producto

vegetal.

- EIl del aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus (Eucalipto),
presenté mayor actividad antiinflamatoria en la dosis de 0.4 mL/rata, al

evaluarse en ratas con granuloma inducido por carragenina.
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9.2. Recomendaciones

- Evaluar la seguridad del producto natural a dosis Unicas y dosis repetidas.

- Se debe de probar el efecto antiinflamatorio utilizando los aceites

esenciales de eucalipto, pero de diferentes especies.

- Evaluar el efecto antiinflamatorio utilizando métodos in vitro.
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12 Anexos

Anexo 1

Autorizacion de la institucion donde se va a realizar la recoleccién de los datos

ASOCIACION PERUANA DE CIENCIA, TECNOLOGIA Y MEDIO
AMBIENTE SALUDABLE — ASOCIACION PERUANA CTYMAS

AUTORIZACION PARA EJECUCION DE TESIS

De mi consideracion:

Tengo el agrado de dingirme a Uds. A efectos de informarle la autorizacion para la libre
disponibilidad de los ambientes, materiales y equipos necesarios con el fin de realizar
actividades experimentales conducentes al desarrollo de la tesis denominada:

Efecto antiinflamatorio del aceite esencial de las hojas de Eucalyptus globulus
(Eucalipto) sobre granuloma inducido por carragenina en ratas albinas

para optar el Grado de Quimico Farmacéutico. de los alummos:

- ESTEBAN MENDOZA MADELY SHEYLA
- SILVA OSORIO JULIA AURORA

Se expide el presente documento, para los fines que los interesados crean conveniente.

Chimbote, 18 de julio del 2022.

‘\\, e S
AGOGIAGIGH o TANACY ) ASOCIACION PERUANA
1] ¢ D Y 3 1AS
Y

Y M A

VICE PRESIDT

NTE
MENDOZA CHAVEZ KATIA ELIZABETH

Asociacion Peruana CTYMAS RUC: 20604190291 celular: 993976156, email:
asociacionperuanactymas@gmail.com
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Anexo 2

Ficha de recoleccion de datos (instrumento)

PCR HDL
Nro  TRATAMIENTO eosinofilos basofilos monocitos linfocitos mg/L mg/dL

1 SSF 2 mL/kg 4 2 3 44 11 45
2 SSF 2 mL/kg 3 1 4 38 9 42
3 SSF 2 mL/kg 2 1 3 41 11 41
4  SSF2ml/kg 4 1 4 43 14 46
5 SSF 2 mL/kg 2 1 3 42 14 49
6 SSF 2 mL/kg 4 2 2 43 13 44
7 Dexametasona 4 mL/kg 5 1 1 28 1 116
8 Dexametasona 4 mL/kg 5 0 0 27 1 121
9 Dexametasona 4 mL/kg 3 1 1 36 2 119
10 Dexametasona 4 mL/kg 2 0 1 27 1 112
11 Dexametasona 4 mL/kg 2 1 1 22 2 113
12 Dexametasona 4 mL/kg 4 1 1 27 1 114
13  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 4 1 1 28 7 51
14  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 3 1 1 29 8 43
15  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 2 0 1 26 6 66
16  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 2 0 1 33 8 60
17  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 2 0 2 28 7 57
18  aceite eucalipto 0.1 mL/rata 2 1 1 32 9 57
19  aceite eucalipto 0.2 mL/rata 1 0 1 35 8 70
20  aceite eucalipto 0.2 mL/rata 1 1 0 34 6 74
21  aceite eucalipto 0.2 mL/rata 1 1 1 37 5 72
22  aceite eucalipto 0.2 mL/rata 1 1 0 37 7 73
23  aceite eucalipto 0.2 mL/rata 0 1 1 36 8 71
24  aceite eucalipto 0.2 ml/rata 1 0 1 36 7 72
25  aceite eucalipto 0.4 mL/rata 2 1 0 30 2 88
26  aceite eucalipto 0.4 ml/rata 2 1 1 28 1 85
27  aceite eucalipto 0.4 mL/rata 1 1 1 35 0 83
28  aceite eucalipto 0.4 ml/rata 1 1 0 33 1 82
29 aceite eucalipto 0.4 mL/rata 2 0 1 31 0 83
30 aceite eucalipto 0.4 mL/rata 2 1 0 29 0 88
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Anexo 3

Matriz de consistencia

Problema Variables Objetivos Hipotesis Metodologia
Objetivo general
Determinar el | Hipotesis
efecto general:
anti'inflamatorio del | Ha=El aceite
aceite ese_:nmal de | esencial de las
las hojas de | hojas de
Eucaly_ptus globulus | Eucalyptus glo _
Antiinf (Eucalipto)  sobre | pulus Tipo de
ntiinflama- | oanyloma inducido | (Eycalioto) al | 'Nvestigacion
torio ( (Eucalipto) a AL
por carragenina en | ser : Basica
ratas albinas. administrado Disefio de
por via oral .
_ _ posee  efecto Investigacion
¢El aceite esencial Objetivos antiinflamatoio :
de las hojas de " en ratas Experimental
especificos .,
e :
efecto P granuloma Muestra:
antiinflamatorio al 1. Obtener el aceite 'Cr;(:;flgr?inapor Técnicae
ser  administrado esencial de las g ' Instrumento
por via oral en ratas hojas de | HO=EI aceite de
con granuloma Eucalyptus globu esgnual de 1as | | acoleccion
inducido por lus (Eucalipto) hojas de | e datos: Se
carragenina? > Realizar ol lIfulcalyptus glo utilizé la
Aceite estudio utus técnica de la
. N (Eucalipto) al | gpservacion y
esencial de fitoquimico  del | gqf omo
. aceite esencial de | yqministrado )
Eucaliptus las hoias de , instrumento
J por via oral no | |\ tabia de
globulus Eucalyptus globu | hoeee  efecto -
lus (Eucalipto) POSE : recoleccion
(eucalipto) P antiinflamatoio de datos.
3. Evaluar el efecto | en ratas
antiinflamatorio | albinas  con
del aceite | granuloma
esencial de las | inducido por
hojas de | carragenina.
Eucalyptus globu
lus  (Eucalipto)

sobre granuloma
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inducido
carragenina
ratas albinas.

por
en
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Anexo 4

Estadistica descriptiva y analisis de varianza de los datos obtenidos del grupo

experimental solucién suero fisiologico 2mL/Kg.

Descriptor eosinofilos basofilos monocitos linfocitos PCRmg/L  HDL mg/dL
Media 3,16666667 1,33333333 3,16666667 41,8333333 12 44,5
Error tipico 0,40138649 0,21081851 0,30731815 0,87241682 0,81649658 1,17615192
Mediana 3,5 1 3 42,5 12 44,5
Moda 4 1 3 43 11 #N/A
Desviacion estdandar  0,98319208 0,51639778 0,75277265 2,13697606 2 2,88097206
Varianza de la
muestra 0,96666667 0,26666667 0,56666667 4,56666667 4 8,3
Curtosis 2,39001189 -1,875 0,10380623 1,87809686 -1,175 0,10886921
Coeficiente de - - -
asimetria 0,45593925 0,96824584 0,31256996 1,33895458 -0,45 0,45165479
Rango 2 1 2 6 5 8
Minimo 2 1 2 38 9 41
Maximo 4 2 4 44 14 49
Suma 19 8 19 251 72 267
Cuenta 6 6 6 6 6 6
Analisis de varianza de un factor
RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
4 5 15 3 1
2 5 6 1,2 0,2
3 5 16 3,2 0,7
44 5 207 41,4 4,3
11 5 61 12,2 4,7
45 5 222 44,4 10,3
ANALISIS DE VARIANZA
Valor
Origen de las Suma de Grados de  Promedio de los critico para
variaciones cuadrados libertad cuadrados F Probabilidad F
Entre grupos 10016,5667 5 2003,31333 566,975472  4,3915E-24 2,62065415
Dentro de los
grupos 84,8 24 3,53333333
Total 10101,3667 29
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Anexo 5

Estadistica descriptiva y analisis de varianza de los datos obtenidos del grupo

experimental Dexametasona 4mL/Kg.

Descriptor eosinofilos basofilos monocitos linfocitos PCRmg/L  HDL mg/dL
Media 3,2 0,6 0,8 27,8 1,4 115,8
Error tipico 0,58309519 0,24494897 0,2 2,26715681 0,24494897 1,77200451
Mediana 3 1 1 27 1 114
Moda 2 1 1 27 1 #N/A
Desviacion estdandar  1,30384048 0,54772256  0,4472136 5,06951674 0,54772256 3,96232255
Varianza de la
muestra 1,7 0,3 0,2 25,7 0,3 15,7
Curtosis 1,48788927 3,33333333 5 2,70057079 3,33333333 2,33802588
Coeficiente de - -
asimetria 0,54138705 0,60858062 2,23606798 1,13442228 0,60858062 0,60763436
Rango 3 1 1 14 1 9
Minimo 2 0 0 22 1 112
Maximo 5 1 1 36 2 121
Suma 16 3 4 139 7 579
Cuenta 5 5 5 5 5 5
Analisis de varianza de un factor
RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
5 5 16 3,2 1,7
1 5 3 0,6 0,3
1 5 4 0,8 0,2
28 5 139 27,8 25,7
1 5 7 1,4 0,3
116 5 579 115,8 15,7
ANALISIS DE VARIANZA
Valor
Origen de las Suma de Grados de  Promedio de los critico para
variaciones cuadrados libertad cuadrados F Probabilidad F
Entre grupos 52328,2667 5 10465,6533 1430,38542 7,071E-29 2,62065415
Dentro de los
grupos 175,6 24 7,31666667
Total 52503,8667 29
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Anexo 6

Estadistica descriptiva y analisis de varianza de los datos obtenidos del grupo

experimental aceite esencial de eucalipto 0.1 mL/rata.

Descriptor eosinofilos basofilos monocitos linfocitos PCRmg/L  HDL mg/dL
Media 2,2 0,4 1,2 29,6 7,6 56,6
Error tipico 0,2 0,24494897 0,2 1,28840987 0,50990195 3,77624152
Mediana 2 0 1 29 8 57
Moda 2 0 1 #N/A 8 57
Desviacion estandar 0,4472136 0,54772256 0,4472136 2,88097206 1,14017543 8,44393273
Varianza de la
muestra 0,2 0,3 0,2 8,3 1,3 71,3
Curtosis 5 3,33333333 5 1,80432574 0,17751479 2,36436525
Coeficiente de -
asimetria 2,23606798 0,60858062 2,23606798 0,0376379 0,40479601 -1,1387713
Rango 1 1 1 7 3 23
Minimo 2 0 1 26 6 43
Maximo 3 1 2 33 9 66
Suma 11 2 6 148 38 283
Cuenta 5 5 5 5 5 5
Analisis de varianza de un factor
RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
5 11 2,2 0,2
5 2 0,4 0,3
1 5 6 1,2 0,2
28 5 148 29,6 8,3
7 5 38 7,6 1,3
51 5 283 56,6 71,3
ANALISIS DE VARIANZA
Valor
Origen de las Suma de Grados de  Promedio de los critico para
variaciones cuadrados libertad cuadrados F Probabilidad F
Entre grupos 12781,4667 5 2556,29333 187,962745  1,9905E-18 2,62065415
Dentro de los
grupos 326,4 24 13,6
Total 13107,8667 29
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Anexo 7

Estadistica descriptiva y analisis de varianza de los datos obtenidos del grupo

experimental aceite esencial de eucalipto 0.2 mL/rata.

Descriptor eosinofilos basofilos monocitos linfocitos PCRmg/L  HDL mg/dL
Media 0,8 0,8 0,6 36 6,6 72,4
Error tipico 0,2 0,2 0,24494897 0,54772256 0,50990195 0,50990195
Mediana 1 1 1 36 7 72
Moda 1 1 1 37 7 72
Desviacion estandar 0,4472136  0,4472136 0,54772256 1,22474487 1,14017543 1,14017543
Varianza de la
muestra 0,2 0,2 0,3 1,5 1,3 1,3
Curtosis 5 5 3,33333333 2 0,17751479 0,17751479
Coeficiente de - - - - -
asimetria 2,23606798 2,23606798 0,60858062 1,36082763 0,40479601 0,40479601
Rango 1 1 1 3 3 3
Minimo 0 0 0 34 5 71
Maximo 1 1 1 37 8 74
Suma 4 4 3 180 33 362
Cuenta 5 5 5 5 5 5
Analisis de varianza de un factor
RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
1 5 4 0,8 0,2
0 5 4 0,8 0,2
1 5 3 0,6 0,3
35 5 180 36 1,5
8 5 33 6,6 1,3
70 5 362 72,4 1,3
ANALISIS DE VARIANZA
Valor
Origen de las Suma de Grados de  Promedio de los critico para
variaciones cuadrados libertad cuadrados F Probabilidad F
Entre grupos 21468,2667 5 4293,65333 5367,06667  9,3832E-36 2,62065415
Dentro de los
grupos 19,2 24 0,8
Total 21487,4667 29
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Anexo 8

Estadistica descriptiva y analisis de varianza de los datos obtenidos del grupo
experimental aceite esencial de eucalipto 0.4 mL/rata.

Descriptor eosinofilos basofilos monocitos linfocitos PCRmg/L  HDL mg/dL
Media 1,6 0,8 0,6 31,2 0,4 84,2
Error tipico 0,24494897 0,2 0,24494897 1,28062485 0,24494897 1,06770783
Mediana 2 1 1 31 0 83
Moda 2 1 1 #N/A 0 83
Desviacién estandar  0,54772256  0,4472136 0,54772256 2,86356421 0,54772256 2,38746728
Varianza de la
muestra 0,3 0,2 0,3 8,2 0,3 5,7
Curtosis 3,33333333 5 3,33333333 1,54372397 3,33333333 1,09879963
Coeficiente de - - -
asimetria 0,60858062 2,23606798 0,60858062 0,30662793 0,60858062 1,26391004
Rango 1 1 1 7 1 6
Minimo 1 0 0 28 0 82
Maximo 2 1 1 35 1 88
Suma 8 4 3 156 2 421
Cuenta 5 5 5 5 5 5
Analisis de varianza de un factor
RESUMEN

Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
5 8 1,6 0,3
1 5 4 0,8 0,2
0 5 3 0,6 0,3
30 5 156 31,2 8,2
2 5 2 0,4 0,3
88 5 421 84,2 5,7
ANALISIS DE VARIANZA
Valor
Origen de las Suma de Grados de  Promedio de los critico para
variaciones cuadrados libertad cuadrados F Probabilidad F
Entre grupos 28572,8 5 5714,56 2285,824 2,5923E-31 2,62065415
Dentro de los
grupos 60 24 2,5
Total 28632,8 29
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Anexo 9

Constancia de similitud emitida por vicerrectorado de investigacion

UHIVERBIEADR LAH PESR

L-ﬁr; U S P ‘ YICERRECTORADD DE MVESTIGACION

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD

El que suscribe, Vicermector de Investigacion de |a Universidad San Pedro:

HACE CONSTAR

Qe de la revizion del trabsjo titulzdo “Efecto antiinflamatorio del sosite esendal de b
hojas de Euoslyptus globulus |Eumlipte] sobre gramuloma indudido por camagenina en
ratas albinas” del (3] esudiante: Madely Sheyla Esteban Mendozs, identificadola) oon
Codigo M2 1415100453, se ha werficado un porcentsje de sSmilitud del 19%, = ozl s=
encuenita dentro del parametro establecido por i Universidad S5an Pedro mediante
resolucion de Consejo Universitanio N2 503 7-2009-USP/CU pars |= obtendon de grados y
titulos smdemicos de pre y posgrado, asi como proyechos de investizadon anual Docente.

Se expidee |5 presente constanda pars kos fines pertinentes.

Chimbote, 7 de Setiembre de 2022

[apt o
Exis dooumsntc: cares o wior 2l no Hene sdjunts & reporis del Softwere TURKITIRL

Uirtusr beci e Laderae S8 Mane H-id
www_usanpedro.edu_pe "

wherrraaarmds iresrrigace r i Enpesine. sl ps
e e i koen e padre. ao pe
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UHINTER RICAD LAH PETHRC

{ite | U S P ‘ WiC ERRECTORADD DE MVESTIGACION
s ! X

COMNSTAMCIA DE ORIGINALIDAD

El que suscribe, Vicerrector de Investigacion de ls Universidad San Pedro:

HACE CONSTAR

e, de la revizion del trabsjo titulzdo “Efecto antiinflamatorio del sceite esencisl de las
hojas de Bumlyptus globulhie |Bumlipte] sobre gramnuloma indudido por camagenina en
ratas albires” del (2] estudiante: Julia Aurors Sibve Osorio, identficado(s) con Codigo N®
1415100172, s= ha werificado un porcentaje de similitud del 19%, el oual == =nosentra
dentro del parametro estableddo por la Universidad San Pedro mediante resoludon de
Consejo Universitario N2 SB7-2015-USP/CU para la obtendon de grados y ttulos
scademicos de pre y posgrado, 251 Como proyecios de investizscon anual Docente

Se expide |2 presente constanda para los fines pertinentes.

Chimbote, 7 de Setiembre de 2022

= TR

e

RO
Exim d oouments carscs o = ior 2l no Hens sdjunts = reports del Softwere TURKITIRL

Lirbssr b moidt e e dad Mors H-14

www._usanpedro.edu.pe "

vicsrreoorsdo inssctigecicnfunsnpescic. sd s
bitpa: firwsaign oo s padro. s o
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