UNIVERSIDAD
ALAS PERUANAS

*UAP

Facultad de Medicina Humana y Ciencias de la Salud

Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica

TESIS:

“EFECTO DE LA CONCENTRACCION DEL ACEITE
ESENCIAL DE Ocimum basilicum L. (ALBAHACA)
SOBRE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA”

PARA OBTENER EL TITULO PROFESIONAL DE:

Quimico Farmacéutico

PRESENTADO POR:

Bach: Elizabeth Esther Yufra lllanes

ASESORAS:

Mg. Marili Ricardina Jaramillo B.

Mg. Cecilia Ignacio Punin

Lima, Perud, Noviembre 2018



DEDICATORIA

A Dios por bendecirme para lograr una de mis metas.

A mis padres Reynaldo Yufray Justina de Yufra por su
dedicacion, apoyo incondicional, paciencia y por sus
palabras de esfuerzo y valentia en los tiempos dificiles
de mi vida, asimismo ellos hicieron que mi meta se

cumpla; los amo mucho.

A mis hermanos Domenica, David, Milagros y amigo
Jhohan; quienes han aportado en conseguir mis logros
personales y profesionales; quiero agradecerles
inmensamente por su apoyo, confianza y optimismo

gue han confiado en mi.

A mis profesores en general por darme los
conocimientos y ensefianza en mi formacion

profesional.



AGRADECIMIENTOS

Especialmente agradecer a DIOS por darme salud,
guiarme, protegerme y darme las fuerzas y sabiduria

necesarias para alcanzar el objetivo propuesto.

Un agradecimiento a mis asesoras Mg. Marilu
Ricardina Jaramillo, Mg. Cecilia Ignacio Punin, Ing.
Pedro Romero, por el interés, conocimientos y la

paciencia.

A la Universidad Alas Peruanas y al Director de la
Escuela profesional de Farmacia y Bioquimica que me
permiti6 adquirir los conocimientos y ensefianzas

durante mi formacién universitaria.



INDICE GENERAL

D=0 [[o= 1 (o] = RN i
7o [ = (o [ Tod 10 0T 1=T 01 (o 1SRRI ii
1Yo [To=N o T=Y g 1= = | ii
1Yo [To=Yo [ 1o =Y SRR Vi
INCICE A TADIAS .......eeeveeeeee ettt ettt teereenens vii
RESUIMEIN L.ttt viii
Y 013 1 = X SO PP PPPPPPPPPP iX
[ oo (8 ToTo1 o] o IR X

CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica ..........ccccceeeeeeeiiiiiiiiiiie e, 11
1.2 Formulacion del problema.............coooiiiiiiiii e 12
1.2.1 Problema gENETAI .........uuiiiiiiiiiiiiiiiitiiiiiieiieiteie e 12
1.2.2 Problemas eSpecCifiCOS ..........cuiiiiiiiiiiiiiiiiiceee e 13
1.3 Objetivos de la iINVESHGACION........ccceiiiiiiiiiiiiiiee e 13
1.3.1 ObJetiVo gENETAL.......ccce e 13
1.3.2 Objetivos SPECITICOS ......cuviiiiiii e 13
1.4 Justificacion, importancia de la investigacion..............c..eevieeeiiiiiiiiieecee e, 14
1.4.1 Justificacion de la inVestigacion ..............cccoeeiiiiiiiiieiiiee e 14
1.4.2 Importancia de la investigacion............ccccooeeeeiiiiiiiiiiin e 14
1.5 Limitaciones del @StUAIO. ..........uuviiiiiiiiiiiiiiieiiee e 15

CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 ANTECEUABINTIES. ...ttt e e e e e e e e e 16
2.1.1 A NIVl NACIONAL.......eeiiiiiiiiiie e 16
2.1.2 A Nivel iNternacional............cccuuuiiiiiiieiieiie e 19

2.2 BASES TEOMICAS ...ttt e ettt e e e et e e e e 21
2.2.1 Ocimum basilium L. (albahaca)...........ccooeeeeeeiie, 21

2.2.1.1 0rigen € NiStOria .......cccveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiie 22
2.2.1.2 Taxonomia Vegetal............couvvviieeiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 23



2.2.1.3 DescCripCiOn DOtANICA ........cceeeiiiiiiiiiiiiiee e 23

2.2.1.4 COMPOSICION QUIMICA ...evveeieeeiiiiiiiiieee e e e et 24
2.2.1.5 Aspectos fiSIOlOQICOS ........uuuuieiiieeeiieicce e 24
2.2. 1.6 USOS...ccoiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 24
2.2.0.7 NULTICION ...ttt e e e 25
2.2.2 LOS ACEItES ESENCIAIES ..o 25
2.2.2.1 Principales compuestos qUIMICOS. ........ccouiiiiuiiiiiiieeeeaiiiiiiieeeeenns 25
2.2.2.2 Metodos de eXIraCCiON ..........coocuiriiiiiiieeeeiiee e 28
2.2.2.3 Metodos de @NAlISIS........ccuiiiiiiiiiiiiiiiiiee e 31
2.2.3 Definicion de inflamacion ... 33
2.2.3.1 Alteraciones principales de la inflamacion ..............cccooociiiienen. 33
2.2.3.2 Componentes de la reaccion inflamatoria...........cccccccooviivvieeennnn. 33
2.2.3.3 Tipos de inflamacion............cccooooeiiiiiiiiii e, 34
2.2.3.4 Fisiopatologia del proceso inflamatorio ............ccccceeeeeeeeiiiiniinnnnnn. 35
2.2.3.5 Proceso inflamatorio agudo............ceevvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee 40
2.2.3.6 Proceso de inflamacion CroNiCa............coouiiiiiiiieiiieeeiiiiiiiieeeenn 41
2.2.3.7 Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)..........ccccccvvvvviiiiiinennnn. 42
2.2.3.8 Método de Winter: edema plantar inducido ...........cc...cceevvvvivnnnnnn. 45
2.3 Definicion de terminos DASICOS ..........ccooiiiiiiiiiiiiiiiee e 45

CAPITULO IIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de hipOteSIS .........cuuuuiiiie e 47
3.1.1 HIpOtESIS gENEIAl ......covviiii i 47
3.1.2 HipOtesis €SPECITICAS ...uuueiiiiiiiiiiiiice e 47

3.2 Identificacion de variables.............ccuviiiiiiiiiii 48
3.2.1 Variable independiente .............oouvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee e 48
3.2.2 Variable dependiente ............oovvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee e 48

3.3 Operacionalizacion de variables ... 49

CAPITULO IV: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
4.1 Tipo y nivel de INVESIGACION ........c.uuiiiiiiiiie e 50

4.1.1 TipO d€ INVESHGACION ....eeveiiieeiiiiiiiiiiee ettt e e e e e e e 50



4.1.2 Nivel de INVESHGACION ......ccceeiiiiiiiiiiiiii e 50

4.2 Método y Disefio de la iNVestigacion.............occuuuiiieiiieeeiiieiiieece e 51
4.2.1 Método de 1a iNVeStIgacCiON.........ccceeeeeiiieeiiicii e 51
4.2.2 Disefio de 1a investigacion ..............cccovvviiiiiiiiii e 51

4.3 Poblacién y muestra de la investigacion ..............cccoevviiiiiiieee e, 51
4.3.L PODBIACION ...t 51
e T |V [T 1 = TP PPPPTT 51

4.4 Técnicas, instrumentos y procedimientos de recoleccion de datos............... 51
o R I =Tox o7 L PP PP P T PP POPPPPPPPPPPPP 51
4.4.2 INSITUMENTOS ....ceeeeetiie ettt e e e e et e e e e e e e e e nnnenes 53
4.4.3 ProCcedimi€ntOsS ........ccouiiiiiiiiiiiiee e 53

CAPITULO V: ANALISIS E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

5.1 Resultados de la INVESHGACION.........ccciiiiiiiiiiiiiiiee e 60

CAPITULO VI: DISCUSION DE LA INVESTIGACION

6.1 Discusion de [a iNvestigacion ...........ccoveeeiiiieiiiiiii e 66
CONCLUSIONES ... ..ttt ettt e e e e e e et e e e e e e e e s s nnnsreneeaaeens 69
RECOMENDACIONES.......cci ittt ettt e s e e e e e e e e s sreaenaaaeeeaannns 70
FUENTES DE INFORMACION .......oouiiiiiecieite et ee e 71
ANEXOS ..ttt e e e a e e e e e e e raaaaeaeaannnreaes 78



INDICE DE FIGURAS

Figura N°1. Ocimum basilicum L. (albahaca).............ccccccvvmimiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiins 22
Figura N°2. Estructura de |0S MONOLErPENOS ........ccooviieiiiiiiiieeieieieeee e 26
Figura N°3. Estructura de los flavonoides .............cccooiiiiiiiiiiiiiiiiie 28
Figura N°4. Destilacion por arrastre CON VAPOI ...........cccuvvvreeeieeeiiaiiiiieeaaee e 30
Figura N°5. Componentes de un eSpectro de masas.........ccccceeevevvivriiiineeeeennne 32
Figura N°6. Componentes de la respuesta inflamatoria................ccccccvvviiieennnnne 34
Figura N°7. QUIMIOTAXIS ......uuueueiiiiiiiiiiiiiieititie e 38
Figura N°8. Proceso de inflamacion................eeeeiiiiiiiiiiiieieee e 41
Figura N°9. Edema de la pata del animal en experimentacion...............cccc.uee... 53

Figura N°10. Esquema de procesos para la obtencidén de aceite esencial por
destilacion por arrastre a Vapor. ...........veeeieeeeeieeiiiieee e 55

Figura N°11. Procesos fisicoquimicos al aceite esencial de Ocimum basilicum L.
(BIDANACA) ...ttt 57

Figura N°12. Curva de la actividad antiinflamatoria del grupo control, grupo
control positivo (ibuprofeno), aceite esencial a concentraciones de
15%(0.03 mL/Kg) y 25%(0.05 ML/KQ).. .ccuvvvveeeeieeeeiiiiiiiiieeee e e e 64

Figura N°13. Evaluacion del porcentaje de inflamacién .............ccccoooooeiiivinnnnnnn. 65

Vi



Tabla N°1.
Tabla N°2.
Tabla N°3.
Tabla N°4.
Tabla N°5.
Tabla N°6.
Tabla N°7.
Tabla N°8.
Tabla N°9.

INDICE DE TABLAS

Clasificacion de Cronquist 1988............ccoeeiiiiiiiiiiiiiiieee e 23
Clasificacion de antiinflamatorios no esteroideos...............ccccceeenee. 44
Variable independiente ... 49
Variable dependiente ...........coovviiiiiiiii e 49
Caracteristicas organoléptiCas............cuuvieeiiiieeeieeeiiiee e 60
Parametros fiSiCOQUIMICOS ........ccuuviiiiiieeieeiice e 61
SOIUBIAAT ... 61
“Cromatografia de gases con deteccion de masas” ............cccee....... 62
ANAIISIS D€ VANANZA ......cooiiiiiiiiiiee et 63

Vi



RESUMEN

El objetivo del trabajo de investigacion fue comprobar el efecto de la
concentracion del aceite esencial Ocimum basilicum L. (albahaca) sobre la
actividad antiinflamatoria. La metodologia que se realiz6 es la destilacién
por arrastre a vapor, asimismo el control de los pardmetros fisicoquimicos
y la identificacion de metabolitos mediante cromatografia de gases
acoplada a masas. La actividad antiinflamatoria fue evaluada in vivo usando
el método del edema plantar inducido por carragenina en animales de
experimentacion a 16 ratas albinas (machos) de la cepa Holztman con peso
promedio 200£20gr y se clasificaron en cuatro grupos un control negativo
1, un grupo control positivo 2 (ibuprofeno), un grupo experimental 3 de
concentracion 15% (0.03mL/kg) y otro grupo experimental 4 de 25%
(0.05mL/kg), se usé el micrometro digital para medir el diametro del edema
de inflamacion en un tiempo de 1, 3, 5y 7 horas. Los resultados fueron: el
rendimiento de aceite es 0.3%, densidad 0.97g/mL, indice de refraccion
1.502 y pH 5.0, los principales metabolitos del aceite esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca) fueron el Eucaliptol 3,39%, Linalool 32,03%, trans-
a-Bergamoteno 11,35%, Cis-B-Terpineol 2,57% y Eugenol 6,02%. La
actividad antiinflamatoria se evidencio a la séptima hora con un porcentaje
de 68.77% a la concentracion de 15% (0.03mL/kg) y 26.65% para la
concentracion de 25% (0.05mL/kg) y un 28.16% para el grupo control
positivo (ibuprofeno). Por lo que se concluye que al 25% (0.05mL/kg) del
aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca) present6 una
disminucién de la actividad antiinflamatoria muy similar al grupo control
positivo (ibuprofeno) con un grado de significancia de p<0.05, posiblemente
por la presencia de sustancias polifenélicas en el aceite esencial que han

demostrado su actividad antiinflamatoria.

Palabras clave: Ocimum basilicum L., aceite esencial, actividad

antiinflamatoria.

viii


https://webbook.nist.gov/cgi/cbook.cgi?ID=C18252465
https://webbook.nist.gov/cgi/cbook.cgi?ID=C18252465

ABSTRACT

The objective of the research work was to determine the effect of the
concentration of the essential oil Ocimum basilicum L. (basil) on the anti-
inflammatory activity. The technique that was used is steam distillation,
also the control of the physicochemical parameters and the identification of
metabolites by gas chromatography coupled to masses. The anti-
inflammatory activity was evaluated invivo using the method of plantar
edema induced by carrageenan in experimental animals were used to 16
albino rats (males) of the Holztman strain with average weight 200 + 20gr
and a negative control 1, a positive control group 2 (ibuprofen), an
experimental group 3 of concentration 15 were classified in four groups. %
(0.03mL / kg) and another experimental group 4 of 25% (0.05mL / kg), the
digital micrometer was used to measure the diameter of the inflammation
edema in atime of 1, 3, 5 and 7 hours. In the results obtained, the oil yield
was 0.3%, physicochemical parameters density 0.97g / mL, refractive index
1502 and pH 5.0, the main metabolites of the essential oil of Ocimum
basilicum L. (basil) were Eucaliptol 3.39 %, Linalool 32.03%, trans-a-
Bergamoteno 11.35%, Cis-p-Terpineol 2.57% and Eugenol 6.02%. The
anti-inflammatory activity was evidenced at the seventh hour with a
percentage of 68.77% at the concentration of 15% (0.03mL / kg) and
26.65% for the concentration of 25% (0.05mL / kg) and 28.16% for the
control group positive (ibuprofen). It is concluded that the 25%
concentration (0.05mL / kg) of the essential oil of Ocimum basilicum L.
(basil) showed a decrease in anti-inflammatory activity very similar to the
positive control group (ibuprofen) with a significance level of p <0.05 ,
possibly due to the presence of polyphenolic substances in the essential oil

that have demonstrated their anti-inflammatory activity.

Key words: Ocimum basilicum L., essential oil, anti-inflammatory activity.



INTRODUCCION

En la actualidad diversas enfermedades cursan con diferentes grados de
inflamacion, la que es considerada inicialmente como una respuesta del
tejido ante un estimulo, este puede ser fisico, quimico, microbiano, entre
otros.(1,2) Debido a esto, los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) son
los farmacos ampliamente usados a nivel mundial en este tipo de procesos,
lamentablemente el consumo inadecuado de los mismos produce efectos
secundarios en el organismo como lesiones gastroduodenales, renales,
hepéticas, cardiovasculares, etc. Es por ello que la humanidad a través de
la historia ha preferido recurrir al uso de productos naturales como

propuesta de tratamiento alternativo.(3)

Por tal razdén, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) considera a
recursos vegetales que tenga fines terapéuticos como una planta medicinal;
esta practica en muchos de los casos se realiza de manera empirica, por
lo que es necesario realizar investigaciones clinicas, epidemiolédgicas y
quimicas, que sustenten cientificamente las acciones terapéuticas. El
interés del presente estudio es investigar sobre las bondades que presenta
Ocimum basilicum L. (albahaca) como un recurso vegetal medicinal, ya que
la poblacion le atribuye propiedades farmacolégicas como antiséptico,

antiinflamatorio, analgésico, antiespasmadico, entre otras.(4-6)

Ocimum basilicum L. (albahaca) es considerada como una planta
cosmopolita porque abunda en distintas regiones y climas del Perd con
temperaturas entre 15 a 25°C (7), se encuentra en gran cantidad en la
provincia de Arequipa en el distrito de Sachaca; por ello la investigacion
tiene como finalidad evaluar la actividad antiinflamatoria mediante la técnica

de edema plantar inducido en ratas.(8)



1.1.

CAPITULO |
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Descripcion de la situacion problemética

Inflamacion se considera una entidad fisiologica que esta presente
en casi todas las enfermedades, cursa con dolor, calor,
enrojecimiento, y edema puede manifestarse de forma aguda o
cronica sean ocasionadas por medios fisicos, microbioldgicos,
quimicos e inmunoldgicos. Los procesos inflamatorios son
consideradas como una preocupacion de salud comun debido a que
afecta diferentes 6rganos a nivel subcorneal (enfermedad Sneddon-
Wilkinson), a nivel pélvico (enfermedad inflamatoria pélvica),
gastrointestinal (sindrome de colon irritable), endocardio

(endocarditis) y a nivel autoinmune (Lupus eritematoso). (8,9)

Debido a esto la poblacibn como primer recurso consume los
medicamentos antiinflamatorios sintéticos (antiinflamatorios no
esteroideos y antiinflamatorios esteroideos) para curar sus
dolencias, no sabiendo que estos farmacos presentan reacciones
adversas que pueden causar morbilidad, enfermedades gastricas,

tromboembolismo, dafio renal, etc.(10)
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1.2.

Por tal razén, el uso inadecuado de este tipo de medicamentos y los
problemas relacionados a los medicamentos (PRM) como las
reacciones adversas medicamentosas (RAM) se esta fomentando
el empleo de recursos vegetales con fines terapéuticos, siendo la

opcién mas viable y accesible.(3)

El Perd cuenta con una amplia diversidad de recursos vegetales y
conocimiento etnobotanico (7) por lo que se recurre a la medicina
alternativa siempre y cuando avalen su calidad y actividad

terapéutica.

Por lo mencionado anteriormente, se esta buscando nuevas fuentes
de principios activos que posean propiedades antiinflamatorias
entre ellos contamos con Ocimum basilicum L (albahaca), utilizada
como un producto medicinal y aromatico, rico en aceites esenciales
y por ello posee una amplia variedad de beneficios para la salud, la
poblacion le atribuye propiedades farmacoldgicas, tales como
actividades antiinflamatoria, antiespasmadica, antibacteriana, entre
otras. (5,11)

La presente investigacion tuvo como finalidad aportar avances a la

medicina tradicional. (6)

Formulacién del problema

1.2.1. Problema general

¢,Cual es el efecto de la concentracién del aceite esencial de

Ocimum basilicum L. (albahaca) sobre la actividad

antiinflamatoria?

12



1.2.2. Problemas especificos

P.E.1:. ¢Cuales son las caracteristicas fisicoquimicas y los
principales metabolitos del aceite esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca)?

P.E.2: ¢Cual es el efecto de la concentracion al 15% (0.03
mL/kg) del aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca)
sobre la actividad antiinflamatoria?

P.E.3: ¢Cual es el efecto de la concentracién al 25% (0.05
mL/kg) del aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca)

sobre la actividad antiinflamatoria?

1.3.  Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Determinar el efecto de la concentracion del aceite esencial de
Ocimum basilicum L. (albahaca) sobre la actividad

antiinflamatoria.

1.3.2.  Objetivos especificos

O.E.1: Determinar las caracteristicas fisicoquimicas y los
principales metabolitos del aceite esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca).

O.E.2: Determinar el efecto de la concentracién a 15% (0.03
mL/kg) del aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca)
sobre la actividad antiinflamatoria.

0O.E.3: Determinar el efecto de la concentracién a 25% (0.05
mL/kg) del aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca)

sobre la actividad antiinflamatoria.

13



1.4.

Justificaciéon, importancia de la investigacion

1.4.1. Justificacion de la investigacion

Estudios realizados por la Federal Drug Administration (FDA),
indican que 21% de los medicamentos sintéticos
especificamente (AINES) son la fuente mas habitual de la
generacion de reacciones adversas medicamentosas (RAM).(8)
En las Ultimas dos décadas se ha elevado el uso de remedios
tradicionales, particularmente medicamentos herbarios, en
efecto no se ha prestado la debida exigencia en el control y
garantia de calidad de estos recursos vegetales.(12) Por tal
razén, es beneficioso realizar estudios de recursos vegetales
medicinales y evaluar parametros fisicoquimicos que avalen su

calidad, inocuidad y eficacia.(13)

En la investigacion se determiné el efecto de la concentracion
del aceite esencial Ocimum basilicum L. (albahaca) sobre la
actividad antiinflamatoria, mediante la técnica de edema plantar
inducido, los resultados obtenidos confirmaran dicha actividad
de tal manera que servira de sustento para el desarrollo de
futuras investigaciones que contribuyan con el bienestar de la

poblacién.(13)

1.4.2. Importancia de la investigacion

El presente trabajo nos permiti6 comprobar el efecto terapéutico
del recurso vegetal Ocimum basilicum L. (albahaca) en el
tratamiento de procesos inflamatorios, ya que es utilizada en
preparados naturales de manera empirica; se pretende orientar
a la poblacion sobre las propiedades medicinales y el consumo
adecuado de esta especie vegetal que garantice la seguridad,
la eficacia e inocuidad.(14)

14



1.5.

Limitaciones del estudio

A pesar de haber realizado una busqueda exhaustiva no se ha
encontrado antecedentes a nivel nacional sobre este tipo de
investigacion; sin embargo a nivel internacional si se ha reportado
propiedad antiinflamatoria; es por ello que se decidio realizar el

presente estudio para comprobar dicha propiedad.
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2.1.

CAPITULO Il
MARCO TEORICO

Antecedentes

2.1.1. A nivel nacional

Curinambe W., Zelada I. “EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DE LAS HOJAS DE
Cestrum auriculatum Heritier HERBA SANTA EN RATAS CON
INDUCCION A INFLAMACION’, tesis para optar el titulo
profesional de Quimico Farmacéutico y Bioquimico, en la
Universidad Inca Garcilaso de la Vega, Perd, 2018. En este
estudio determinaron la actividad antiinflamatoria mediante la
técnica de ensayo edema plantar inducido por carragenina al
2% en solucion fisiolégica, se realizaron mediciones del
volumen de inflamacién con el pletismémetro con respecto al
tiempo alas 1, 3,5y 7 horas. En los resultados se observé que
a dosis de 500 mg/kg del extracto obtuvo mejor efecto
antiinflamatorio (7% de eficacia) muy similar al grupo del
farmaco dexametasona (8% de eficacia) y a la indometacina
(10% de eficacia) con un grado de significancia (p>0.05).
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De los metabolitos secundarios identificaron los flavonoides,
compuestos fendlicos que fueron los mas abundantes; la dosis
letal media (DLso) hallada fue de 5000 mg/kg de peso corporal.
De lo analizado concluyeron que el extracto hidroalcohélico de
Hierba Santa presenta efecto antiinflamatorio y ha evidenciado
ser seguro por encontrarse por encima de los 2000mg/kg
establecido por la comunidad europea y se le considera como
una sustancia no toxica segun las condiciones experimentales

de estudio.(1)

Camacho G., Honorio C. EVALUACION DEL EFECTO
ANTIINFLAMATORIO EN RATAS ALBINAS SEGUN EL
MODELO EDEMA PLANTAR Y EFECTO ANALGESICO EN
RATONES ALBINOS SEGUN EL MODELO TAIL FLICK DEL
EXTRACTO ETANOLICO DE Dalea isidori Barneby “Yerbechil”,
tesis para obtener el grado de Quimico Farmacéutico, en la
Universidad Nacional Mayor de San Marcos, Pertd, 2017. En
este estudio los autores determinaron el efecto antiinflamatorio
mediante la técnica de edema plantar inducido por carragenina
A, utilizaron 3 diferentes dosis de extracto 500, 250y 125 mg/Kg
y se compararon con diferentes medicamentos entre ellos el
naproxeno y &cido acetilsalicilico, evidenciaron el volumen de
inflamacion en funcion del tiempo (expresado en horas) usando
como instrumento al pletismometro. Los resultados de la
eficacia antiinflamatoria reflejaron que a 250mg/kg presento
mayor actividad. De lo analizado concluyeron que se identificd
metabolitos secundarios y el tipo de compuestos mediante la
técnica cromatografica en los que se encontré alcaloides,
flavonoides (auronas, chalconas y flavononas); y que el DL50

de dicho extracto también es mayor a 5000mg/kg.(15)
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Cosio H., Rodriguez H. EFECTO IN VITRO DEL EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO DE (ALBAHACA) Ocimum basilicum L.
SOBRE EL CRECIMIENTO DE Actinomyces viscosus, de la
Universidad Alas Peruanas en la facultad de Ciencias y
Desarrollo, Pert, 2017. El objetivo fue determinar el efecto
antibacteriano del extracto hidroalcohdlico de albahaca sobre la
bacteria Actinomyces viscosus que se encuentra en la
superficie dental, comparado a un Gold standard (Clorhexidina)
y un control de agua destilada; aplicaron la técnica halos de
inhibicion sobre 20 placas Petri a una T° de incubacion de 37°
por un tiempo transcurrido de 4 a 7 dias; en concentraciones
de 5, 10y 15%. También realizaron una reconstitucion de cepas
las cuales se evaluaron diariamente. Los resultados fueron que
al 5% no se evidencio ningun efecto invitro ya que hubo
crecimiento bacteriano formado en la superficie. Por lo tanto
concluyeron que la mejor efectividad fue a la concentracion de
15% a partir del cuarto dia de incubacion determinando que a

mayor concentracion mayor efecto antimicrobiano.(16)

Pérez T., Arroyo A., Calderén O., Cisneros C., EFECTO
ANTIINFLAMATORIO Y ANTIOXIDANTE DEL ACEITE DE
Linum usitatissimum L. “Linaza” de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos, Perd, 2016. Los autores tuvieron como
objetivo determinar la actividad antiinflamatoria y antioxidante.
El método que usaron es el de edema plantar inducido por
carragenina, aplicando dosis de aceite a 0.5, 1 y 1.5 mL/kg y
como estandar farmacolégico ibuprofeno de 120mg/kg, se
inyecto carragenina en la pata posterior derecha produciendo
un edema de inflamacion y midiendo el diametro con el
micrometro digital expresada en (mm) a untiempodel, 2, 3,5
y 7 horas. Para la actividad antioxidante invitro se aplico el
método (DPPH) 1,1-difenil-2-picrilhidrazilo en concentraciones

de 100, 500 y 1000 ug/mL y como patrén el Trolox.
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Los resultados mostraron una disminucion de inflamacion en un
8.10% y 13.41% en dosis de 1 y 1.5 mL/kg. Por lo tanto
concluyeron que el aceite de linaza tiene actividad
antiinflamatoria comparada con el control y no presenta efecto

antioxidante.(17)

2.1.2. A nivel internacional

Pazmifio G., Sanchez R., “APLICACION DE LAS
OPERACIONES UNITARIAS DE LIXIVIACION Y
DESTILACION EN LA OBTENCION DEL SUSTRATO, CON LA
FINALIDAD DE CUANTIFICAR EL PODER ANTIOXIDANTE
DE LA ALBAHACA (Ocimum basilicum L.)”, para la obtencion
del titulo de Ingeniero Quimico, Universidad de Guayaquil.
Ecuador, 2016. Los autores tuvieron como objetivo conseguir
los sustratos de Ocimum basilicum L. mediante a arrastre con
vapor y la lixiviacion para la medicibn de la capacidad
antioxidante por ser una planta rica en polifenoles como el
Eugenol, Linalol y trans-fB-cariofilina que tienen una actividad
biolégica generalmente como antioxidante, antiinflamatoria,
antibacteriana, antiviral, entre otras; aplicaron los principios de
operaciones unitarias lixiviacion y destilacion para obtener un
mejor rendimiento de sustrato de albahaca; la actividad
antioxidante se midieron con la técnica de DPHH. De los
resultados obtenidos se evidencio inhibicion de radicales libres;
los rendimientos de extraccion en peso fue de 1,075% en la
extraccion solido-liquido y un 0.55% en peso para el aceite
esencial. Por tanto concluyeron que la operacion de lixiviacion
es mas significativa en la capacidad antioxidante al presentar

un porcentaje de 87% y 84.9%.(18)
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Guaman C., “DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DE LA PLANTA Clinopodium
tomentosum MEDIANTE INHIBICION DE EDEMA PLANTAR
INDUCIDO POR CARRAGENINA EN RATAS Rattus
norvegicus”, para el titulo profesional de Bioquimica
Farmacéutica, de la Escuela Superior Politécnica de
Chimborazo, Ecuador, 2017. El propésito de la tesis concurrio
en comprobar la acciéon antiinflamatoria mediante la técnica de
edema plantar inducido en animales de experimentacion,
elaborando una maceracion en alcohol al 96%, realizando el
control de calidad y su andlisis fisico y quimico utilizando como
técnica la cromatografia de capa fina y la espectrofotometria
para la capacidad antioxidante. En la induccién del edema
usaron carragenina al 1% y se formd 6 grupos cada uno con 4
ratas a las cuales se le administraron dosis de 25, 100 y
300mg/kg, para medir el area de la inflamacién consideraron
un tiempo de cero a siete horas. De los resultados obtenidos se
evidencio disminucién antiinflamatoria significativa a dosis de
100 y 300mg/kg y 6,68% con 66,832 mgEQ/mL para la
cuantificacion de fenoles, mientras que para flavonoides totales
0,92% a una concentracion de 9,240 mgEQ/mL, en cuanto a la
capacidad antioxidante del extracto su CIM es 47,751 ug/mL en
un porcentaje de 64,25% de capacidad captadora de radicales
libres. Por tanto concluyeron que los extractos con mayor
concentracion se permite evidenciar actividad antiinflamatoria
ya que presento una funcién similar al grupo control, al farmaco

y a Eupatorium glutinosum como referencia patrén.(3)
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Saquicaray M., “‘EVALUACION DE LA ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DE LA MEZCLA DE EXTRACTOS
FLUIDOS DE JENGIBRE (Zingiber officinale), TOMILLO
(Thymus vulgaris L) ROMERO (Rosmarinus officinalis)
MEDIANTE EL TEST DE EDEMA INDUCIDO EN RATAS
(Rattus novergicus)”, para obtener titulo de Bioquimico
Farmacéutico, en la Escuela Superior Politécnica de
Chimborazo, Ecuador, 2012. El propdsito del estudio fue usar
mezclas de extractos fluidos para determinar la propiedad
antiinflamatoria; utilizaron como técnica el edema plantar
provocado por carragenina a 0.5%, aplicando diferentes dosis
en 3 formulaciones distintas de las cuales se tomaron
mediciones del volumen de inflamacion en un tiempo de 0 a 12
horas, compararon con un farmaco patron (naproxeno sddico).
Los resultados evidenciaron una diferencia estadistica
significativa entre los grupos y una baja formacion del edema.
Concluyeron que hubo una alta accion antiinflamatoria en la

formulacién 2.(19)
2.2. Bases teoricas
2.2.1.  Ocimum basilicum L. (albahaca)
Se utiliza tradicionalmente en estados de ansiedad, porque
fortalece la mente; presenta actividad antimicrobiana a bajas
diluciones, presenta dentro de sus propiedades el efecto

antiinflamatorio, antiespasmadico, antibacteriano, etc. (6,20)

Se usa como colutorio (16), y para tratar quemaduras solares en

regiones africanas.(7)
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2.2.1.1. Origen e historia

Se origina de las regiones calidas como el Africa o el sureste
de Asia, también se encuentra naturalizada en Brasil,
muchos historiadores la conocen como okimon=oloroso por
la fragancia de sus hojas.(14) Dentro de su sinonimias se
conoce a Ocimum americamum L; Ocimum basilicum L,
entre otras.(21) Se caracteriza por ser hermafrodita y tiene

una polinizacién cruzada (alégama).

La albahaca se usa para combatir diferentes malestares de
salud como el meteorismo, la diuresis, las inflamaciones,

afecciones renales, etc. (21,22)

Durante la edad media se usaban las plantas aromaticas
para protegerse de pestes e insectos; en la India la albahaca
se usa en celebraciones religiosas; asi como también en la
china en la medicina se usa para los colicos estomacales,

etc. (23,24)

En la Figura N°1 se observa una muestra de Ocimum

basilicum L. (albahaca):

Figura N°1. Ocimum basilicum L. (albahaca)

Fuente: Elaboracion propia 2018
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2.2.1.2. Taxonomia vegetal

La especie vegetal fue investigada en la Universidad
Nacional Mayor San Marcos (UNMSM) segun Cronquist ver
Tabla N°1.

Tabla N°1

Clasificacion Cronquist 1988
DIVISION MAGNOLIOPHYTA
CLASE MAGNOLIOPHYTA
SUBCLASE ASTERIDAE
ORDEN LAMIALES
FAMILIA LAMIACEAE
GENERO Ocimum
ESPECIE Ocimum basilicum L.

Fuente: Museo de Historia Natural (UNMSM) Anexo N° 3

2.2.1.3. Descripcion botanica

Es una planta herbacea, anual o perene, se considera una
especia melifera es decir la rodean siempre abejas y otros

insectos, lo que beneficia la obtencion de semillas. (14,24)

Sus tallos son erectos, tienen ramificaciones que pueden
alcanzar una medida de altura 25 -35 cm, presentan
aovadas hojas, de bordes lisos, sus 6Organos son las
portadoras de tricomas y carpelos, tiene 4 estambres y 2
estigmas en donde se sintetizan los aceites esenciales; sus
flores son blancas como espigas de 5 a 10 cm de longitud;
son alargadas, axilares y se ubican en el tallo y su caliz es
de forma ovoide; y presentar cuatro hendiduras en el labio

superior de la corola.(11)
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2.2.1.4. Composicion quimica

Presenta aceite esencial, y derivados terpénicos
aproximadamente 40 tipos de monoterpenos y/o
sesquiterpenos, un 75% linalol, cineol, (20%) eugenol,
alcanfor, - Myrceno, metilchavicol, oxido de cariofileno, a-
bergamoteno, a-bisaboleno y a-humuleno y entre otros.

Su rendimiento aproximado es (0.02 a 0.7%), también
contiene saponinas, flavonoides, taninos y sales minerales

como calcio, potasio. (6, 21, 23,24)

2.2.1.5. Aspectos fisiologicos

Su propagacién de la (albahaca) es por semillas que
necesitan luz para germinar por tal motivo su siembra es
siempre después del invierno y su floracion empieza de junio
hasta setiembre, temperaturas inferiores a 0°C no resiste,
sino T° entre 24-30°C. (14)

2.2.1.6. Usos

Se usa como infusion para favorecer la asimilacion digestiva,
es antiinflamatoria, antibacteriana, analgésica, entre otras.
El aceite esencial se localiza en las hojas usado en la
aromaterapia, farmacia, cosmetica, entre otras; asimismo
posee propiedades valiosas para casos de nerviosismo,
ansiedad y depresion; es eficaz para el hipo, la tos ferina, es
un buen antifebril. Se considera que en altas dosis el aceite
esencial puede producir irritacion o efectos narcéticos. El
Status legal de la farmacopea de Francia, Bulgaria, Suiza,
Japon y China a nivel industrial reconoce y elabora

perfumes, jabones, cremas, etc. (5, 6,24)
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2.2.1.7. Nutricién

Por cada 100 gr. posee 27 Kcal, proteinas (2.5g), sodio
(4mg), grasas monoinsaturadas (0.1g), poliinsaturadas
(0.49), calcio (154 mg), hierro (3.2mg), magnesio (81 mg),
fosforo (69 mg), potasio (462 mg).(11,20)

2.2.2. Los aceites esenciales

Son fracciones liquidas volatiles, generalmente destilables por
arrastre con vapor de agua; se clasifican en esencias fluidas,
balsamos y oleorresinas. Los aceites esenciales generalmente
son mezclas complejas por tener una composicion quimica
amplia y se clasifican en base a sus grupos funcionales que
pueden ser hidrocarburos (monoterpernos, sesquiterpenos),
aldehidos alifaticos, alcoholes, fenoles entre otras.(25,26)

Los aceites esenciales son artificiales, naturales, y sintéticas;
ya que se obtienen de las hojas o frutos son consideradas de
bajo rendimiento y muy costosas. También se pueden obtener
esencias por diferentes procesos quimicos estos si pueden ser
mas econdmicos y por lo tanto son utilizados en industria como

saborizantes y fragancias. (27)

2.2.2.1.  Principales compuestos quimicos

» Los Monoterpenos

Es una molécula que tiene enlaces de isopreno
(C10), estan ligadas a carbohidratos, se considera

precursores inmediatos del aceite. (26,28)

25



En la Figura N°2 se observa la estructura de algunos

monoterpenos:

¥78.00

Alcanfor Carhona  Citral Limoneno Mentol Pineno

Figura N°2. Estructura de los Monoterpenos
Fuente:http://aulas.uruguayeduca.edu.uy/mod/b
ook/view.php?id=22153&chapterid=5376

> Acidos Triterpénicos

Presenta un grupo aproximadamente de 30 atomos
de carbono, y se encuentran siempre en organismos
procariotas como  eucariotas, ampliamente
distribuidos en las plantas naturales que sean
resinosas. (28)

> Tetraterpenos

El principal grupo son los carotenoides, que se
encuentran por sus pigmentos, conforma una béasica
estructura basica es un esqueleto tetraterpénico
simétrico formado por la conjugacion de C20.
Todos los carotenoides se obtienen por diferentes
etapas de reaccion como la hidrogenacién,
deshidrogenacion, ciclacion, y reacciones de
oxidacion. (28)
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La funcion del retinol (vitamina A) es muy diferente
ya que esta se forma principalmente por escision
simétrica de B-caroteno, proceso que ocurre en el
intestino gracias al complejo enzimatico

dioxigenasa. (26)

» Polifenoles

Se forma por un grupo hidroxilo y ndcleo bencénico,
estas se unen a azucares para formar heterdsidos
(taninos y ligninas). Los importantes grupos mas se
consideran a los fenoles, cumarinas, las quinonas,

entre otras. (28)

» Compuestos Fendlicos

Tenemos a los aril-carboxilicos, presentan acciones
farmacolégicas que son antiinflamatorias,
antiespasmadicas, antioxidantes, etc.(24) Por
ejemplo como antiséptico y analgesico (eugenol), el
estragol es un fenol que se encuentran en éter

oxidado, (23)

> Flavonoides

Son obtenidos por fenil cromona y fenil-benzo pirona
0, a su vez son pigmentos amarillos, tienen su
organizacion molecular de C15, y existen 6 clases:
las chalconas, las flavonas, los flavonoles, los
flavanoles, las antocianidinas, y los taninos
condensados; de sus clases muchos de ellos tienen
actividad farmacolégica sobre el sistema

vascular.(28)
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En la Figura N°3 se muestra su basica estructura de

los flavonoides:

Figura N°3. Estructura de los flavonoides
Fuente:http://ocw.upm.es/ingenieria-agroforestal/uso-
industrial-de-plantas- aromaticas

medicinales/contenidos/material-de-clase/tema6.pdf

2.2.2.2. Métodos de extraccion de aceites esenciales

Existen varias formas de extraer como la destilacién de
arrastre a vapor, extraccion con fluidos supercriticos,

extraccion continua y discontinua. (27)

» Extraccion mecéanica

Es cuando el recurso vegetal transita por una
presibn de calor e incisiones y se obtiene el
exudado de la planta, en donde se encuentran los

principios activos disueltos.(27)
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» Extraccion con fluidos supercriticos

Se da al usar condiciones especiales de
temperatura y presion en los recursos vegetales
por un liquido supercritico; en donde los aceites
esenciales se solubilizan y el liquido supercritico se
elimina por descompresion progresiva hasta
alcanzar la temperatura ambiente, presion y asi

obtener un aceite puro. (25)

» Extraccion continua o progresiva

En esta técnica el solvente actla sobre la materia
vegetal en una sola direccidén, para obtener una
extraccion completa de principios activos; se utiliza

el “Soxhelt”. (26)

» Extraccion discontinua

Es cuando el principio activo y el disolvente
asemejan las concentraciones; se utiliza embudos

de dispersion. (27,28)

» Destilacion arrastre a vapor

Este método sirve para extraer por calentamiento
sustancias volatiles a partir de recursos vegetales,
gue relativamente son inmiscibles con el agua,
estas a una temperatura dada la presion total de
vapor permitira la separacién de sus compuestos

guimicos.
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Generalmente se utiliza el proceso mas comun que
es la destilacion por arrastre con vapor de agua,
para extraccion esencias, aceites esenciales, entre

otras.(25,26)

En la Figura N°4 se muestra la técnica de

destilacién por arrastre con vapor:

Destilacion por
Arrastre con vapor

Gonerador
do vapor

Figura N°4. Destilacion por arrastre con vapor
Fuente:http://quimicaorgancialalejandraaguilar.blogspot.

com/2012/02/practica-3-destilacion-por-arrastre-de.html

Extraccion con solventes volatiles

Se emplea para la extraccién de principios activos,
consiste en usar disolventes organicos que
penetren en el material vegetal y disolver sus
aceites volatiles; ambos tienen la ventaja de
trabajar a temperaturas bajas por lo que provoca la
termodestruccion ni  alteracion quimica de los

componentes del aceite.
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Los solventes que pueden utilizar son el alcohol,
éter de petroleo, cloroformo, éter etilico, etc. Estos
solventes solubilizan la esencia y extraen otras

sustancias como acidos grasos, ceras y pigmentos.
(22)

2.2.2.3. Métodos de andlisis e identificacion

Los aceites esenciales son combinaciones complejas, por
tanto para la identificacion cuantitativa y cualitativa de los
componentes, (25,29) se puede realizar con las siguientes

técnicas:

» Cromatografia en columna y capa fina, se utiliza
ampliamente la silica gel como fase estacionaria
y como fase mévil se emplea solventes apolares

puros o mezclados.

» Cromatografia liquida de alta eficiencia HPLC, es
una técnica en columna, tiene una fase
estacionaria 'y moévil, donde se realiza la

separacién de compuestos o analitos.

» Cromatografia de gases acoplado a la
espectrometria de masas (CG-MS), es una
técnica separativa que tiene la cualidad de
conseguir la separacion de mezclas muy
complejas; una vez separados, detecta e incluso
cuantifica todos los componentes individuales de
una muestra problema, el dato que se obtiene
representa el tiempo de retencion para los picos

cromatograficos.
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La asociacion de las dos técnicas, GC (Gas
Chromatography) y MS (Mass Spectrometry)
ambas trabajan en fase gaseosa y utilizan una
pequefia cantidad de muestra para su analisis,
por lo que son muy compatibles. En resumen, en
el cromatégrafo de gases se inyectan una mezcla
de compuestos, para separar en la columna
cromatografica obteniendo la elucion sucesiva de
los componentes individuales aislados que pasan

inmediatamente al espectrémetro de masas.

Cada uno de estos componentes se registran en
forma de pico cromatografico se identifica
mediante su respectivo espectro de masas, estos
espectros, actian como detector de la corriente

iGnica por una representacion grafica. (29)

En la Figura N°5 se muestra simplificadamente
los componentes de espectrometro de masas:

(’
Muestra

. s T r .
Sistema de |:> Fu'ente de E> Analizador E>( Detector
! entrada iones de masas |
\ oL Y S ¥
(
Procesador
de la sefial

r
Sistema de U
vacio
Dispositivo
de lectura

Figura N°5. Componentes de un espectro de masas
Fuente:http://www4.ujaen.es/~mjayora/docencia_archivos/Quimica%?20an

alitica%20ambiental/Tema?.pdf
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2.2.3. Definicién de inflamacién

Respuesta reparadora del sistema inmunologico al dafio
ocasionado por patdogenos bacterianos sean de naturaleza
biolégica, quimica, fisica 0 mecéanica a las células y tejidos, (3)
aislando y destruyendo al agente agresor, posteriormente para
su reparacion; hay situaciones cronicas en enfermedades

degenerativas como artritis, arteriosclerosis, o cancer. (9,30)

Los signos locales son:

» Hinchazén (ensanchamiento de la permeabilidad capilar).
» enrojecimiento.
» Calor (mayor irrigacion).

» Dolor (excitacion de fibras sensitivas).

2.2.3.1.  Alteraciones principales de la inflamacion

Durante este proceso ocurren el incremento de la
permeabilidad, aumento de la participacion sanguinea en el
lugar afectado, permitiendo atravesar al endotelio las
moléculas de tamafio grande al foco inflamatorio, la

infiltracion de leucocitos y fagocitos. (10,30)

2.2.3.2. Componentes de la reaccion inflamatoria

A. Componente vascular
- Vasos sanguineos
- Plasma

B. Componente celular
- Neutrofilos
- Monocitos
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2.2.3.3.  Tipos de inflamacion

» AGUDA: es caracteristica por sensacion de
malestar, fiebre y leucocitos pasajera, provoca
una reaccién organica generalizada, predominan

los procesos vasculares (o0 exudativos) (3,4)

» CRONICA: participan y predominan plaquetas,
linfocitos B, mastocitos.(4,9)

En la Figura N°6 se muestra los componentes de

la respuesta inflamatoria aguda:

Mastocitos Fibroblastos Macréfagos

nasMonocitos
i &0 \

Linfocitos - Cini
o B BN i | P 3

pIaii uetas -/
- Basdfilos

e e T e e e

Elastina Colageno Proteoglucanos

Figura N°6. Componentes de la respuesta inflamatoria

Fuente: http://ley.exam-10.com/biolog/22531/index.html
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2.2.3.4.  Fisiopatologia del proceso inflamatorio

Es la consecuencia del al agente lesivo, este puede durar
segundos, horas, pero no mas de 2 dias; ocurre cambios

hemodinamicos en los fendbmenos vasculares como:

A. Cambio del torrente sanguineo y el tamafio de los
vasos: comienzan muy rapidamente después de la
lesion, ocurre un periodo de vasoconstriccion
transitorio que duran un tiempo corto (segundos),
tambien una vasodilatacién que primeramente afecta
las arteriolas y da lugar al comienzo de nuevos lechos

capilares.(10)

Ambos fenémenos producen mayor flujo sanguineo,
retrasando la  circulacion, incrementado la
permeabilidad microvascular hasta los tejidos

extravasculares. (9, 30,31)

B. Incremento de la permeabilidad: causa la salida de
flujo en proteinas (exudado) al intersticio, cuando hay
pérdida de proteinas el plasma reduce
intravascularmente la presién osmaética del liquido

intersticial (edema).(30)
Los siguientes mecanismos son:
- Las células endoteliales forman una abertura
principalmente entre las uniones intercelulares

este mecanismo ocurre por la histamina y

enzimas de la fosfolipasa A2y sustancia P.
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- Reparacion del citoesqueleto, aqui las células
soportan un cambio en su estructura que se

aislan entre si.(33)

- Trancitosis a través del citoplasma, se provoca
mediante las reservas de vesiculas formadas
por canales y vacuolas sin revestimiento,
acopladas entre si y al factor de crecimiento a la

histamina.

- Necrosis con dafio endotelial y liberacién de
células, se debe al estimulo por la lesion directa
del endotelio (Ejemplo: quemaduras arduas).

- La filtracion prolongada comienza de 2 a 12
horas, es causada por dafios térmicos (las
radiaciones ultravioleta) y afecta a capilares y

vénulas.

- Lesidén endotelial participada por leucocitos
pueden dar desprendimiento de enzimas

proteoliticas.(9)

- Filtracion mediante vasos neoformados, es
cuando las células endoteliales se reparan y

crean vasos sanguineos (angiogénesis).

C. Cambios de los fendmenos celulares: Es cuando los
neutréfilos polimorfonucleares infiltran el tejido
lesionado y transitan en las uniones de las células
endoteliales destruyendo la bacteria.(10) La

extravasacion ocurre en diferentes estadios:
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- Marginacion es cuando la sangre fluye lento a
causa de los leucocitos que estan mas cerca del

plasma y la pared vascular del eje central .(39)

- Rodamiento ocurre porque los leucocitos se
colocan y se unen sobre el endotelio de forma

propia y transitoria .(10)

- Pavimentado: es cuando los leucocitos se fijan
al endotelio sin desprenderse.

- Transmigracion (diapédesis): los leucocitos
cruzan las uniones endoteliales y pasan de los

espacios tisulares a la pared vascular.(9,39)

D. Quimiotaxis: es la translacibn por un gradiente
guimico, en donde el leucocito encuentran bastantes
sefiales de quimioatraccion y migra a los tejidos.
Dentro de los factores quimiotacticos hay agentes

endégenos y exdgenos. (10,31)

En la Figura N°7 se muestra como ocurre la

Quimiotaxis:
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Figura N°7. Quimiotaxis

Fuente:https://es.slideshare.net/divelezo/diapositivas-tema-08-

mecanismos-de-defensa-frente-a-la-infeccin-presentation

. Fagocitosis: es cuando las enzimas se liberan por los

neutréfilos y macréfagos contribuyendo a la

recoleccion de leucocitos a través de los siguientes

pasos:

Reconocimiento y fijacion, es cuando los
neutrdfilos fagocitan a las bacterias en ausencia

de sueros.(39)

Englobamiento, es donde la particula
opsonizada se fijara al receptor y el citoplasma
la rodeara para ser fagocitada.(10)

Destruccion o degradacion: se consigue por el
aumento y produccion de consumo de oxigeno
y aumento oxidativo de glucosa

(glucogenalisis).(31)
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F. Mediadores quimicos de la inflamacion:

Las aminas vasoactivas, encontramos a la
histamina(10) que es secretada por los baséfilos y
mastocitos, tiene una poderosa accion
vasodilatadora en las arteriolas y vénulas; la
serotonina se encuentra en las plaquetas como

un mediador vasoactivo.(31, 35)

Las proteasas plasmaticas tiene como cofactores
a la coagulacion dentro de ellas el factor Xl
(presente en la cicatrizacion de heridas y tejidos),
esta se produce en la superficie de las plaquetas
o fosfolipidos de la membrana celular endotelial,
también se encuentra a la cininas y a los

metabolitos del &cido araquid6nico.(3)

El acido araquidonico es graso y poliinsaturado
de 20 atomos de carbono se liberan por la accion
de distintos estimulos hormonales, quimicos e
inmunologicos por lo que estan involucrados en
las reacciones inflamatorias, la enzima mas
abundante es la fosfolipasa A2, ademas existe
cantidades pequeias de esteres del colesterol
gue actian en la sintesis de eicosanoides. Los
metabolitos biosintetizados son la ciclooxigenasa

lipooxigenasa.(8)

Factor de activacion, las plaquetas son
mediadores bioactivos procedente de
fosfolipidos, por lo cual provoca la filtracion

vascular.(31)
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- Citosinas son formadas por macrofagos
mononucleares, entre otras; actuando como
mediador inflamatorio de la (interleuquina-1), su
funcién es el efecto sobre el endotelio, al inducir

la adhesién moléculas endotelial.(10)

- Oxido nitrico es otro mediador de la inflamacion
posee la capacidad de incitar que se relaje el
muasculo liso, este efecto puede durar

segundos.(19)

2.2.3.5.  Proceso inflamatorio agudo

Se caracteriza por aparecer inmediatamente a la agresion
permanece por poco tiempo, estda mediada por células
leucocitos  polimorfonucleares  (PMN)(©,28) y se

caracterizan:

» Leucocitos Polimorfonucleares : por tener un un
citoplasma y nudcleo lobulado con lisosomas
encargados de eliminar al agresor agente mediante
la fagocitosis, su tiempo dura 24 hr, y se le

considera como una defensa.(9)

» Plaguetas: regularizan la permeabilidad y la
propagacion de células mesenquimaticas, se
encuentra el Ca*, serotonina, difosfato de

adenosina.(27)

En la Figura N°8 se observa el proceso de
inflamacion en el incremento de la permeabilidad

capilar:
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Matriz extracelular Linfocito o macréfago
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INFLAMADA | @Aumento del flujo de sangnel

I Dilatacion de Expansion del Dilatacién de!
las arteriolas lecho capilar las vénulas

| (3 Emigracién de los neutréfilos I (2)salida de proteinas
del plasma—edem

Figura N°8. Proceso de inflamacion

Fuente: https://es.slideshare.net/chuchitomedl/inflamacion-aguda-

y-cronica

2.2.3.6. Proceso de inflamacion crénica

Generalmente se produce una reaccion moderada en los
vasos sanguineos, puede ser 0 no precedida por un proceso
agudo o estar mediada fundamentalmente por la inmunidad
celular (linfocitos, macréfagos y células plasmaéticas). Este
proceso puede durar: dias, semanas 0 meses. (4,9) La
inflamacion cronica se produce por diferentes agentes

agresores como:
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» Infeccion por bacterias resistentes a la fagocitosis
(Brucella, Mycobacterium, tuberculosis).

> Presencia de cuerpos extrafios externos e interno

(acido urico entre otros a nivel articular).

» Inmunolégico (enfermedades como la  artritis

reumatoide, enfermedad Crohn).

Las células involucradas en el proceso inflamatorio crénico

son:

» Linfocitos: Es una célula secretora con un reticulo
endopldsmico desarrollado para la sintesis de
inmunoglobulinas contiene celulas T y B. (27)

» Macroéfago: se genera partir del monocito, participa en
la inflamacion aguda y crénica, también pueden
disminuir las reacciones inmunes mediante la
liberacion de citoquinas y esta presente en la

regulacion de la coagulacion.(9)

En la inflamacion crénica el macrofago pueden sufrir

una division mitotica y una proliferacion celular. (19)

2.2.3.7.  Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)

Son farmacos muy utilizados y su mecanismo de accion los
cuales inhibe ambas formas de la ciclooxigenasa que tiene
dos isoenzimas: la COX1 y COX2 o prostaglandin sintetasa,
las misma que participan en el metabolismo del &cido

araquidénico hasta prostaglandinas y tromboxanos.(8,26)
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La COX2, se expresa en respuesta a procesos inflamatorios

(inducida). (3) Se ha encontrado diferentes isoformas como:

>

COX-1: se expresa en la mayoria de los tejidos como
las plaquetas, inhibe la acidez de la mucosa gastrica y
vasos renales, esta presente en la sefializacion celular
fisiol6égica asimismo presenta la mayoria de los efectos
adversos de los AINES. (31,32)

COX-2: se estimula en las zonas de inflamacion y
desarrolla los prostanoides involucrados en las
respuestas inflamatorias, debido a la inhibicion,
presenta una incidencia baja de efectos secundarios
gastricos, pero un mayor riesgo de episodios
cardiovasculares.

La COX-2 actlia como constitutiva en algunos tejidos y
como enzima inducible en las células inflamatorias;
estd relacionada con las trasmisiones nerviosas del
dolor y la fiebre. Se activa por el estimulo de las
citoquinas proinflamatorias, como IL-1,TNF a, entre
otra.

En cultivos de fibroblastos la PGE2 induce a la COX2
e induce produccidn de citoquinas inflamatorias IL6 por

macréfagos. (3, 8, 32)

Las acciones farmacoldgicas de los antiinflamatorios no

esteroideos son las siguientes:

>

Accion analgésica: se realiza en nivel periférico y
se debe a consecuencia de la inhibicion de
prostaglandinas de serie E y F que estan
implicadas en la accién sensibilizadora del sistema

nervioso central, por ejemplo el paracetamol.
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> Accion antiinflamatoria: las PGs incrementan la
permeabilidad vascular, la vasodilatacion y el edema,
es por ello que la inhibicion de la sintesis de

prostaglandinas disminuye la reaccién inflamatoria.

> Acciébn  antipirética: interviene en el centro
termorregulador del hipotalamo, ya que los leucocitos
liberan pirdgenos inflamatorios (ejemplo: interleucina

), aumentado la temperatura corporal.

En la tabla N°2 se observa las siguientes clases de

farmacos:

Tabla N°2
Clasificacion de antiinflamatorios no esteroideos
Inhibidores de la COX-1

1) Derivados del &cido salicilico — (AC. Acetilsalicilico,

Salsalato, Diflunisal, Acetilato de lisina)
2) Fenamatos — (AC. Mefenamico, AC. Niflumico)
3) Pirazolonas — (Metamizol, Fenilbutazona)
4) Oxicams — (Lornoxicam, Meloxicam, Piroxicam)
5) Deriv. Arilpropionicos — (Ibuprofeno, Ketoprofeno,
Ketorolaco, Naproxeno)
6) Deriv. Arilaceticos — (Aceclofenaco, Diclofenaco)
7) Deriv. Indolaceticos — (Indometacina, Sulindaco,

Tolmetina)

Inhibidores de la COX-2
1) IECOX2 (COXIB) — (Celecoxib, Rofecoxib,

Valdecoxib, Parecoxib, Lumicoxib, Etoricoxib)

Fuente: Velazquez — Farmacologia Basica y Clinica (37)
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2.2.3.8. Método de Winter: Edema plantar inducido

El bioensayo cosiste en evaluar la inflamacion en fase
aguda inducido por carragenina que se considera una
sustancia irritante. Este  modelo permite cuantificar el
edema en la pata del animal y la extravasacion de
plasma. El edema se caracteriza por una fase
temprana (0-1h) o tardia (1-6h). La respuesta
inflamatoria es usualmente cuantificada por el aumento

del volumen de la pata.

2.3. Definicion de términos basicos

» Arrastre a vapor: consta en la obtencion de fluidos por
recursos vegetales para obtener aceite esenciales se
caracteriza por hacer uso de un refrigerante, uso de liquidos
no miscibles y la temperatura a ebullicion alta.(25)

» Macroéfago: son un tipo de glébulo blanco y cumple funciones
del sistema inmunologico que se forman por consecuencia a
una infeccion.(9)

» Carragenina: es una de las especies Gigartina, Hypnea,
Eucheuma, Chondrus y Iridaea, se extrae de algas marinas
rojas. Posee efecto irritante por lo que se utiliza en el
bioensayo de edema subplantar.(18)

» Aceite esencial: son sustancias complejas liquidas volatiles,
se obtienen de las hojas o frutos por diferentes medios de
extraccion se utilizan en la cosmética, alimentos, y
farmacia.(25)

» Hemostasia: es la respuesta del organismo al dafio de los

vasos sanguineos y el sangrado.(32)
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Vasoactivo: se describe a la accion de los vasos sanguineos
al contraerse (se estrechen mas) o se dilaten (se ensanchen
mas).(27)

Exudado: es un liquido de naturaleza inflamatoria, que sale
de los pequefios vasos y capilares a través de los tejidos y se
deposita en los espacios intersticiales o en las cavidades
serosas.(25)

Bacteria: es un microorganismo unicelular pequefio que
existe en la Tierra, se caracteriza por poseer
una célula procariota y no tener nucleo, ni mitocondrias.(16)
El Pletismometro Digital LE 7500: es un equipo que se usa
para medir la variacion del volumen de diferentes
extremidades de roedores.(1)

Fitoterapia: es el uso de vegetales medicinales mediante
extractos y formulaciones para el tratamiento de problemas
de la salud que garanticen la calidad, seguridad y eficacia.(13)
Fitofarmacos: son medicamentos que contienen como
principio activo exclusivamente plantas, partes de plantas,
ingredientes vegetales o bien, preparaciones obtenidas a
partir de ellas.(22)

Estasis sanguinea: se refiere al estancamiento de sangre en
cualquiera de sus grados, desde la ralentizacion de la
circulacion hasta su completa detencién y acumulacion.(9)
Vénulas: son pequefias venas que constituyen el paso entre
los capilares y las venas de gran tamafio.(30)

Etnobotanica: es la disciplina que estudia la relacion entre
humanos y su entorno vegetal.(11)

Vasos sanguineos: son conductos tubulares que permite el
paso de la sangre incitada por la accién del corazon.

Transporta nutrientes, oxigeno, entre otros.(4)
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CAPITULO 1lI
HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1. Formulacién de hipétesis

3.1.1. Hipotesis general

La concentracion del aceite esencial Ocimum basilicum L.

(albahaca) modificara la actividad antiinflamatoria.

3.1.2.  Hipotesis especificas

H.E.1: El aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca)
presenta cuantitativamente componentes volatiles mediante la
técnica de Cromatografia de Gases con Deteccién de Masas.
H.E.2: La concentracion a 15% (0.03mL/kg) del aceite esencial
de Ocimum basilicum L. (albahaca) modifica la actividad
antiinflamatoria.

H.E.3: La concentracion a 25% (0.05mL/kg) del aceite esencial
de Ocimum basilicum L. (albahaca) modifica la actividad

antiinflamatoria.
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3.2.

Identificacion de variables

3.2.1. Variable independiente:

Concentracion del aceite esencial de Ocimum basilicum L.

(albahaca)

3.2.2. Variable dependiente:

Actividad antiinflamatoria.
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3.3.

Operacionalizacion de variables

Tabla N°3
Variable independiente

Concentracion del
aceite esencial de
Ocimum basilicum
L. (albahaca)

Es
cuantitativa

la medida
del
grado de pureza
el

que tiene

aceite esencial

Concentracién en
mL/100 mL

o 15%(0.03mL/kg)
o 25%(0.05mL/kg)

Porcentaje

Tabla N°4

Variable dependiente

Actividad
antiinflamatoria

Es la magnitud de
respuesta

antiinflamatoria
producida por el

aceite esencial

Inhibicién de la
reaccion

inflamatoria

Disminucién del
de

inflamacién en la

volumen

pata de la rata.

mm

(milimetros)*

*Nota: *Se midio con el micrometro digital

Fuente: Elaboracién propia 2018
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CAPITULO IV
METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

4.1. Tipoy nivel de investigacion

4.1.1. Tipo de investigacion

Analitica: porque busco establecer la relacion entre las

variables.

Longitudinal: porque la variable independiente de estudio fue

medida en diferentes momentos.

Ambispectiva: porque los datos fueron obtenidos de manera

retrospectiva y prospectiva
4.1.2. Nivel de investigacién
Explicativa: el estudio busco explicar el efecto de la

concentraciéon del aceite esencial de Ocimum basilicum L.

(albahaca) sobre la actividad antiinflamatoria.
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4.2. Método y Disefio de la investigacion

4.2.1. Método de la investigacion

Deductivo: se partié de lo general a lo particular.

4.2.2. Disefio de la investigacion

Experimental: se manipulo la variable independiente.

4.3. Poblacién y muestra de la investigacion

4.3.1. Poblacién

Ocimum basilicum L. (albahaca) del distrito de Sachaca,

provincia de Arequipa, ubicada a 2261 msnm.

4.3.2. Muestra

5mL de aceite esencial obtenido de hojas secas del recurso

vegetal Ocimum basilicum L. (albahaca)

4.4. Técnicas, instrumentos y procedimientos de recoleccion de datos

44.1. Técnicas

1. Destilacion por arrastre con vapor

Es un método que extrae mezclas complejas de los
vegetales encontrandose en sus hojas, cascaras o
semillas; obteniendo compuestos quimicos como
terpernos, alcoholes, compuestos carbonilicos, fenoles y

aldehidos aromaticos, encontrandose en. (25)
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2. Técnica de Winter: Edema plantar inducido por carragenina

Es un modelo sensible y ampliamente utilizado en la
investigacion de nuevos agentes antiinflamatorios. En las
ratas el edema inducido por este agente flogistico es
agudo, progresivo y llega a un pico maximo despueés de 3-
4 h de su administracion. Los mediadores reconocidos en
la génesis del edema son cuatro, inicialmente, por accion
de la histamina y de la serotonina liberados de los
mastocitos, se forma un edema pequefio y precoz. (34)

A ese edema se le suma progresivamente el producido por
la bradicinina y prostaglandinas, de mayor intensidad con

pico de accion tardio y remision lenta.

La carragenina se presta bien para evaluar la accién de
antiinflamatorios esteroidales e inhibidores de Ia
ciclooxigenasa que bloquean la sintesis de
prostaglandinas. Drogas que interfieren en la accion
edematogénica de la histamina y serotonina. EI método
consiste en medir el volumen inicial con respecto al tiempo

haciendo uso del micrometro digital. (34)

En la Figura N°9 se muestra un ejemplo del edema de la
pata inflamada:
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Figura N°9. Edema de la pata del animal en experimentacion
Fuente:http://www.rpmesp.ins.gob.pe/index.php/rpmesp/articl
elview/2556/2583

4.4.2. Instrumentos

Se realizé una ficha de datos del efecto de la concentracion
del aceite esencial a dosis de 25% (0.05 mL/kg) y 15% (0.03
mL/kg) sobre la actividad antinflamatoria expresado en
porcentaje ver ANEXO 2.

4.43. Procedimientos

A) Reconocimiento taxondmico de la muestra vegetal:

La taxonomia fue determinada en el Museo de Historia
Natural ver ANEXO 1.
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B) Recoleccion y acondicionamiento de las hojas Ocimum

basilicum L. (albahaca):

Se recogieron 40 kg de hojas de Ocimum basilicum L.
(albahaca) en Arequipa, distrito Huaranguillo; y se
seleccionaron las hojas en buen estado y libres de
cualquier cuerpo extrafio, o presencia de insectos. Se
procedié al lavado con agua a chorro eliminando la
suciedad; posteriormente se procedid a colocar las
hojas ya limpias en una superficie plana sobre laminas
de papel craf; esto se realizé en un lugar seco y oscuro
a una temperatura ambiente por un lapso de 5-7 dias,
controlando  periédicamente la temperatura y
ventilacion extendiéndolas y separandolas para que
tenga un mayor contacto con la temperatura ambiente

hasta obtener la muestra seca.

En la Figura N°10 se muestra el esquema para la

elaboracion de la experimentacion:
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Recepcion de Materia
Prima

24

Seleccion de Materia
Prima
(Separar hojas en mal
estado, tallos, material
extrafio)

@

Lavado
(Agua a 22°C)

@

Secado
(T° ambiente)

@

Destilacion por arrastre a
vapor

7

Decantacion
(Separacién)

@ Sulfato de sodio

anhidro
Sustrato de Albahaca :> (Eliminar el agua

(Aceite Esencial)

remanente)

Figura N°10. Esquema de procesos para la obtencion de aceite esencial por
destilacion de arrastre a vapor.

Fuente: Elaboracién propia 2018
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C) Obtencion del aceite esencial de Ocimum basilicum L.

(albahaca):

Para la extraccion de aceite esencial se sometieron las
hojas del recurso vegetal al método de arrastre a vapor.
En esta técnica se utilizO como instrumento un
generador de vapor a presidn atmosférica y un
recipiente donde se almaceno la materia prima, la
presion a la que se sometio fue mayor a la atmosférica,
logrdndose que el vapor efluente que se extraera del
aceite llegue a estar a la presion atmosférica; y consiga
formarse un lecho compacto que desprecie el agua
interna. Por lo que, el vapor al entrar en union a la
materia vegetal, a una temperatura elevada libera los
aceites esenciales. El sustrato obtenido se separ6 del
agua mediante una pera de vidrio de separacion para
tener un aceite puro; se debe tomar en cuenta que en
la deshidratacién de las impurezas del agua se hizo
con el sulfato de sodio anhidro, para el cual al final se
filtr6 y se conservo en un frasco de vidrio ambar, a una

temperatura refrigerante de 4°C. (25)

Los rendimientos de los aceites son bajos y varian por
la época del afio de la recoleccion, el lugar geogréfico,

etc.)

En la Figura N°11 se muestran los parametros
fisicoquimicos de calidad del aceite esencial son:
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Aceite esencial de
Ocimum basilicum
L. (albahaca)

Evaluacion de la
actividad
antiinflamatoria

| ' —

-Caracteristicas

Control
fisicoquimico

Organolépticas Cromatografia

-pH Esggc?rﬁg?oyme Modelo de edema
P lantar inducido
-Indice de tria de Masas P

Refraccion (GCIMS)

-Densidad

Figura N°11. Procesos fisicoquimicos al aceite esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca)

Fuente: Elaboracién propia 2018

D) Parametros de calidad del aceite esencial de Ocimum

basilicum L. (albahaca):

Las caracteristicas fisicoquimicas determinadas:

» Densidad: fue determinada mediante el método

del picnébmetro.

> Indice de refraccion: se determind utilizando el
refractobmetro previamente y se utilizé 1 gota de
la muestra vegetal.

» pH: para la medicion se utilizd un indicador

universal de pH.
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> Prueba de solubilidad: se evaluo la solubilidad
del aceite esencial Ocimum basilicum L.

(albahaca) en diferentes solventes.

Las caracteristicas organolépticas evaluadas fueron:

aspecto, color, olor y sabor.

E) Cromatografia de gases con detector de masas (GC-

F)

MS)

El reconocimiento de los componentes mayoritarios del
aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca) se
realizé en la Universidad Catdlica de Santa Maria en el
laboratorio de control de calidad, se utiliz6 un método
que mezcla la capacidad de dispersién que otorga la
cromatografia de gases con la capacidad de
sensibilidad del detector de masas, dicho proceso nos
accede a poder analizar y cuantificar los compuestos
quimicos presentes en los aceites esenciales
resultando tener un alto grado de certeza a través de

un espectro de bandas.

Evaluacion de la actividad antiinflamatoria

Para este ensayo se utilizo la técnica de Winter edema
plantar inducido por carragenina. Se manipularon 16
ratas albinas (machos) de la raza Holztman con peso
intermedio de 220+20gr de la Universidad Agraria la
Molina, las cuales fueron aclimatadas en el bioterio por
7 dias, fueron sometidas ayuno previo por 12 horas
antes de iniciar la experimentacion. Se clasifico a los
animales en cuatro grupos de cuatro individuos cada

uno como sigue:
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v Grupo control negativo 1: (solucién de cloruro de
sodio).

v Grupo control positivo 2: (ibuprofeno 20mg/mL).

v Grupo experimental 3: aceite esencial 15%
(0.03mL/kg).

v' Grupo experimental 4: aceite esencial 25%
(0.05mL/kg).

Se evaluo el tamafio inicial de la pata del animal y luego
se administré por via oral los tratamientos con una
canula orogastrica de acero inoxidable. Después de 30
minutos se aplicd en la regién subplantar derecha
0.1mL de carragenina al 1% para la inducciéon de la
inflamacion y se realizd la evaluacion del efecto
midiendo el edema de inflamacién con el micrémetro
digital (mm) por un periodo de siete horas. Se presento
la evolucion del edema en funcién del tiempo en

porcentaje. Aplicando la siguiente formula:

% de inflamacion = (Vt - Vo / Vo) x 100

Vt: volumen de la pata inflamada a un tiempo x.

Vo: volumen normal de la pata.

Para establecer la diferencia entre los grupos se
empled un analisis estadistico “ANOVA” a los valores
obtenidos, ya que es una prueba que permite observar
si hay relacién entre las variables; posteriormente se
realizé una prueba de contraste de Tukey (el programa
empleado fue SPSS. version 24).
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CAPITULO V
ANALISIS E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

5.1. Resultados de la investigacion

Pardmetros organolépticos y fisicoquimicos del aceite esencial de

Ocimum basilicum L. (albahaca).

Tabla N°5

Caracteristicas organolépticas

Aspecto Liquido
Color Amarillo claro
Olor Caracteristico
Sabor Picante

Fuente: Elaboracion propia 2018

Dentro del control de calidad se realiz6 el andlisis organoléptico los

cuales se presentan en la Tabla N°5.
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Tabla N°6

Parametros fisicoquimicos

Densidad 0.97g/mL
indice de refraccion 1.502
pH 5.0

Fuente: Elaboracion propia 2018

Se determind las caracteristicas fisicoquimicas del aceite esencial
obtenido de Ocimum basilicum L. (albahaca) parte del control de
calidad a las que se presentan en la Tabla N°6 cumpliendo con las

especificaciones estandarizadas por la farmacopea caribefa.

Tabla N°7
Solubilidad
Solventes Resultados
Agua destilada )
Eter (+)
Cloroformo (+)
Etanol (+)

Fuente: Elaboracién propia 2018

Leyenda: (+) soluble, (-) no soluble.

Los resultados de la prueba de solubilidad del aceite esencial de
Ocimum basilicum L. (albahaca) se observa en la Tabla N°7
demostrando que es soluble en solventes polares (Eter, cloroformo

y etanol).
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Tabla N°8
“Cromatografia de gases con deteccion de masas”

Principales componentes de Ocimum basilicum L. (albahaca).

CANTIDAD
IDENTIFICACION RELATIVA

%
1 B - Myrceno 1,9
2 Cis-B - Terpineol 2,57
3 Eucalyptol 3,39
4 1,3,6-Octatriene, 3,7-dimethyl- 3,54
5 Linalool (1,6-Octadien-3-ol, 3,7- 32,03

dimethyl-)
6 Eugenol (2-Propenoic acid, 3- 6,02
phenyl-, methyl)

7 trans-a-Bergamoteno 11,35
8 Caryophyleine-(13) 0,5
9 1,5-Heptadiene, 3,3-dimethyl-, (E)- 3,14
10 Aromadendrene 3,78
11 1,4-Methanocycloocta[d]pyridazine, 4,54
12 | 1,6-Cyclodecadiene, 1-methyl-5-met 9,1
13 Caryophyllene oxide 1,81
14 | 1-Naphthalenol, 1,2,3,4,4a,7,8,8a-oc 13,62
15 9,12,15-Octadecatrien-1-ol,(Z,Z,2)- 2,72

Fuente: Elaboracion propia 2018

La Tabla N°8 se muestra los componentes mayoritarios de la
cromatografia son Linalool 32,03%, trans-a-Bergamotene 11,35%,
Eugenol 6,02%, Eucalyptol 3,39% y Cis-B-Terpineol a 2,57%. La
presencia de estos metabolitos secundarios posiblemente le

confiere la propiedad de actividad antiinflamatoria.
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Tabla N°9

Anédlisis de Varianza

Suma de Media
cuadrados gl | cuadratica F Sig.
Medicién Basal Entre grupos ,159 3 ,053 ,664 ,590
Dentro de grupos ,960 12 ,080
Total 1,119 15
Medicion del area de Entre grupos 4811 3 1,604 | 8,924 ,002
inflamacion en 1 Dentro de grupos 2,156 12 ,180
Hora Total 6,967| 15
Medicion del area de Entre grupos 11,655 3 3,885 63,043 ,000
inflamacién en 3 Dentro de grupos ,740 12 ,062
Horas Total 12,395| 15
Medicion del area de Entre grupos 8,895 3 2,965 | 29,684 ,000
inflamacién en 5 Dentro de grupos 1,199 12 ,100
Horas Total 10,093| 15
Medicion del area de Entre grupos 8,303 3 2,768 29,277 ,000
inflamacion en 7 Dentro de grupos 1,134 12 ,095
Horas Total 9438 15

Fuente: Elaboracion propia 2018

Existe significancia entre las mediciones de las areas de inflamacion de 1 hr, 3hr, 5hry

7hrs, al tener el valor menor al 0.05.

Se observa el andlisis estadistico en la Tabla N°9 cuya prueba nos

permite comprobar si tuvo un valor significativo en cada tratamiento

con respecto al tiempo que fueron medidos, esta diferencia se

verifica cuando p<0.05 con un 95% de confiabilidad, es por ello que

hubo cuatro tipos de grupos que presentaron valores de

significancia menor a 0.05.

Siendo la medicién a la primera hora de 0.002 y a la tercera hasta

séptima hora de 0.000 respectivamente. Por lo tanto para la prueba

de confirmacion se realizo el test de Tukey (ver ANEXO N°6-9.).
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Volumen de la inflamaciéon en milimetros (mm) vs
Tiempo

12.00

10.00

8.00 /\ \
6.00

4.00

2.00

0.00

Basal 1h 3h 5h 7h
e Grupo Control Grupo de 0.05mL/Kg
Grupo de 0.03mL/Kg Grupo ibuprofeno

Medias Basal |1h 3h 5h 7h
Grupo Control 4.74 9.58 8.82 7.02 |6.27
Grupo de 25%
(0.05mL/KQ) 4.76 8.20 7.06 6.42 |6.04
Grupo de 15%
(0.03mL/Kg) 4.66 9.11 8.58 8.24 |7.86
Grupo ibuprofeno 4.93 8.42 6.95 6.39 |6.33

Fuente: Elaboracion propia 2018
Figura N°12. Curva de actividad antiinflamatoria del grupo control,

del grupo control positivo (ibuprofeno), y del aceite esencial a

concentraciones de 15% (0.03 mL/kg) y 25% (0.05 mL/kg).

Se observa el promedio de las diferentes mediciones del edema de

inflamacion de las concentraciones a 15% (0.03 mL/kg) y 25% (0.05

mL/kg) del aceite esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca) con

respecto al control positivo (ibuprofeno) presentando una significancia

similar.
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Porcentaje de Inflamacion (%)vs tiempo (horas)

120.00

100.00

80.00

60.00

40.00
20.00 r

0.00
1h 3h 5h 7h

m Grupo Control = Grupo de 0.05mL/Kg = Grupo de 0.03mL/Kg = Grupo ibuprofeno

Medias 1h 3h 5h 7h
Grupo Control 101.92 85.74 47.81 31.74
Grupo de 25%

(0.05mL/KQ) 71.63 48.32 34.81 26.65
Grupo de 15%

(0.03mL/KQ) 95.56 83.96 76.90 68.77
Grupo ibuprofeno 70.61 40.77 29.45 28.16

Fuente: Elaboracion propia 2018

Figura N°13. Evaluacién del porcentaje de inflamacion

Se aprecia la evolucion de su actividad antiinflamatoria al pasar los
tiempos, es por eso que en los resultados se expresé en porcentaje;
siendo que a la 1h es constante la actividad de inflamacion tanto para
el grupo control positivo ibuprofeno como para los diferentes
tratamientos de 15% (0.03 mL/kg) con un 95.56% y 25% (0.05 mL/kg)
con 71.63% del aceite esencial de Ocimum basilicum L.(albahaca):
para comprobar la efectividad se consider6 como referencia la ultima
hora porque presenta una mayor disminucion de inflamacién sea para
el control positivo con un porcentaje de 28.16% como para el
tratamiento de 25% (0.05 mL/kg) a 26.65% siendo estos valores muy

semejantes en su actividad antiinflamatoria.
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6.1.

CAPITULO VI
DISCUSION DE LA INVESTIGACION

Discusion de la investigacion

La presente investigacion se determinaron las caracteristicas
fisicoquimicas del aceite esencial de Ocimum basilicum L.
(albahaca) aislado de la muestra obtenida de la provincia de
Arequipa distrito de Huaranguillo a 2261 msnm corroborandose que
dichas caracteristicas coinciden con lo reportado por Ugarte G. y
Morales S. (23) en su trabajo denominado propiedades Yy
aplicaciones en alimentos del aceite esencial de albahaca Ocimum
basilicum L. con respecto a la evaluacién antiinflamatoria se
determind que la técnica de induccion del edema plantar por
carragenina es dosis dependiente, es decir que a mayor
concentracion mayor actividad antiinflamatoria ya que la
concentracion al 15% (0.03 mL/kg) presento un 68,77% de
inflamacion residual mientras que la concentracién de 25% (0.05
mL/kg) mostro un 26,65% resultado muy similar al obtenido con el
farmaco patrén ibuprofeno que presentd un 28,16%; esto se debe a
que la inflamacion esta mediada por diversos autocoides
(serotonina, histamina, bradiquinina, prostaglandinas
fundamentalmente PGEz, PGF2).
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De acuerdo a lo observado probablemente el mecanismo
antiinflamatorio del aceite esencial de Ocimum basilicum L.
estudiado sigue el patrén de actividad de los AINES inhibiendo la
COXy la sintesis de prostanglandinas, como se detalla en la figura
N°13 que da a conocer el volumen de inflamacién en (mm) frente al

tiempo en (horas).

En el estudio realizado por Curinambe y Zelada (1) que evalué el
efecto antiinflamatorio mediante el bioensayo de edema plantar
inducido del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Hierba Santa
reportaron que a la séptima hora de tratamiento la dosis de 500
mL/kg presentd un efecto antiinflamatorio similar a su control
positivo, lo que coincide con los resultados de la investigacion, este
hecho nos permitiria afirmar que el bioensayo utilizado es el mas

indicado en este tipo de estudios farmacoldgicos.

En otro estudio realizado por Pérez T., Arroyo A., Calderéon O. y
Cisneros C. (17), en el que evaluaron el Efecto antiinflamatorio del
aceite de Linum usitatissimum L. “Linaza” con la técnica de Winter,
dichos autores reportaron que se evidencié una disminucién de la
inflamacion en un 8,10% y 13,41% en dosis 1, 1.5 mL/kg
respectivamente, encontrando efecto dosis dependiente resultado
que concuerda con los dato de la investigacion en el que se observo

gue a mayor concentraciéon mayor actividad antiinflamatoria.

En el trabajo desarrollado por Guaméan C.(3), determinaron la
actividad antiinflamatoria del recurso vegetal Clinopodium
tomentosum con la técnica de edema plantar en ratas “Rattus
norvegicus”, comprobando que dicho extracto tuvo gran eficacia a
las dosis de 100 y 300 mg/Kg con 50,15%, 51,29% respectivamente

al porcentaje de inflamacion.
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Al comparar con el grupo control diclofenaco que mostré un 48,88%
siendo mas efectivas las mayores dosis, lo que coincide como
representa los valores del presente estudio, ademas se debe tener
en cuenta que esta especie pertenece a la familia Lamiaceae a la
cual también pertenece Ocimum basilicum L. (albahaca) lo que nos
permitiria afirmar que probablemente los metabolitos secundarios
contenidos en ambas especies son similares y les proporcionan

tener actividad antiinflamatoria.
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CONCLUSIONES

La concentracion del aceite esencial de Ocimum basilicum L.
(albahaca) modifica su actividad antiinflamatoria ya que se observo
una relacion directa porque a mayor concentracion le corresponde

una mayor actividad antiinflamatoria.

Se determind las caracteristicas fisicoquimicas presentado un
rendimiento de 0,3%, densidad 0.97g/mL, pH a 5.0 e indice de
refraccion 1.502; fue soluble en éter, cloroformo y etanol. De los
principales metabolitos que se identificaron por la técnica de
Cromatografia de Gases encontrandose Linalool 32,03%, trans-a-
Bergamoteno 11,35%, Eugenol 6,02%, Eucaliptol 3,39% y Cis-B-
Terpineol 2,57%.

Se determindé que la concentracion a 15% (0.03mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca) no modificé la actividad
antiinflamatoria al presentar un porcentaje de inflamacién de 68.77%

a la séptima hora.

Se determiné que la concentracion a 25% (0.05mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum basilicum L. (albahaca) si modificé la actividad
antiinflamatoria porque presento un porcentaje de inflamacion de
26.65% a la séptima hora, valor muy semejante al grupo control
(ibuprofeno 28.16%).
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RECOMENDACIONES

Se recomienda evaluar la toxicidad del aceite esencial a dosis
méxima 2000 mg/kg peso corporal segun el protocolo utilizado por
la Comunidad Europea.

Continuar con el estudio del aceite esencial de Ocimum basilicum L.

(albahaca) para una futura formulacion de fitofarmacos con el fin de

aprovechar las multiples bondades terapéuticas reportadas.
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Anexo N° 1
Matriz de Consistencia

Titulo: EFECTO DE LA CONCENTRACION DEL ACEITE ESENCIAL DE Ocimum basilicum L. (ALBAHACA) SOBRE LA ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA.

- TIPO Y NIVEL DE METODO Y DISENO POBLACION
PROBLEMA GENERAL OBJETIVO GENERAL HIPOTESIS GENERAL INVESTIGACION DE INVESTIGAGION VARIABLES v MUESTRA
¢Cudl es el efecto de la Determinar el efecto de la | La concentracion del aceite | TIPO DE METODO DE VARIABLE POBLACION

concentracion  del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (Albahaca)
sobre la actividad
antiinflamatoria?
PROBLEMAS
ESPECIFICOS

-¢,Cudles son las

caracteristicas fisicoquimicas
y los principales metabolitos

del aceite esencial de
Ocimum basilicum L.
(albahaca)?

-Cuél es el efecto de la
concentracion al 15%
(0.03mL/kg) del  aceite
esencial de Ocimum

basilicum L. (albahaca) sobre
la actividad antiinflamatoria?
-, Cudl es el efecto de la

concentracion al 25%
(0.05mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum

basilicum L. (albahaca) sobre
la actividad antiinflamatoria?

concentracion del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca) sobre
la actividad antiinflamatoria.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
-Determinar las

caracteristicas fisicoquimicas
y los principales metabolitos

del aceite esencial de
Ocimum basilicum L.
(albahaca).

- Determinar el efecto de la
concentracion a 15%
(0.03mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum

basilicum L. (albahaca) sobre
la actividad antiinflamatoria.
- Determinar el efecto de la

concentracion a 25%
(0.05mL/kg) del  aceite
esencial de Ocimum

basilicum L. (albahaca) sobre
la actividad antiinflamatoria.

esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca)
modifica la actividad

antiinflamatoria.

HIPOTESIS ESPECIFICAS

- El aceite esencial de
Ocimum basilicum L.
(albahaca) presentara
metabolitos que le confieran
la caracteristicas
fisicoquimicas establecidas.
-La concentracion a 15%

(0.03mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca)
modifica la actividad

antiinflamatoria.

-La concentracion a 25%
(0.05mL/kg) del aceite
esencial Ocimum basilicum
L. (albahaca) modifica la
actividad antiinflamatoria.

INVESTIGACION

Analitica: Consiste en
buscar la relacién entre
las variables.

Longitudinal: Por que
las variables de estudio

seran medidas en
diferentes momentos.
Ambispectivo: Porque
los datos seran
obtenidas de manera
retrospectiva y
prospectiva.

NIVEL DE

INVESTIGACION

Explicativa: Porque el
estudio buscé explicar
como influye la
concentracion del aceite
esencial Ocimum
basilicum L. (albahaca)
sobre la actividad
antiinflamatoria.

INVESTIGACION

Deductivo

DISENO DE
INVESTIGACION

Experimental

INDEPENDIENTE

Concentracion del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca).

Indicadores:

- La concentracién a 15%
(0.03mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca).
- La concentracién a 25%
(0.05mL/kg) del aceite
esencial de Ocimum
basilicum L. (albahaca).

VARIABLE
DEPENDIENTE

Actividad
antiinflamatoria

Indicadores:
Disminucién del volumen
de inflamacion en la pata
de la rata.

Ocimum basilicum L.

(albahaca)
Huaranguillo
provincia de Arequipa
a 2261 msnm.
MUESTRA

5ml de aceite
esencial obtenidas de
hojas secas de

Ocimum basilicum L.
(albahaca).

Fuente: Elaboracién propia 2018
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Anexo N° 2
Ficha de Datos

Medicion de la inflamacion en (mm) con respecto al tiempo

N° de Volumen de la inflamacion en Valor

Grupos Ratas milimetros (mm) vs Tiempo medio de

Basal | 1h 3h 5h 7h la
inflamacion

1 4.04 | 9.00 | 846 | 6.59 | 581 9.58
Grupo 2 5.05 | 9.75 | 8.96 | 7.09 | 6.46 8.82
control 3 485 | 9.60 | 892 | 7.14 | 6.37 7.02
4 5.09 | 10.0 | 896 | 7.30 | 6.46 6.27
5 468 | 766 | 6.92 | 6.34 | 6.02 8.20
Grupo de 6 464 | 8.66 | 6.83 | 6.32 | 5.85 7.06
25% 7 484 | 871 | 7.09 | 6.37 | 5.95 6.42
(0.05mL/Kg) 8 489 | 781 | 743 | 6.66 | 6.34 6.04
9 451 | 8.66 | 8.12 | 8.07 | 7.62 9.11
Grupo de 10 486 | 941 | 8.77 | 8.62 | 7.89 8.58
15% 11 468 | 9.26 | 8.78 | 8.27 | 7.98 8.24
(0.03mL/Kg) | 12 | 4.58 | 9.11 | 8.66 | 8.00 | 7.96 7.86
13 482 | 849 | 6.96 | 6.13 | 6.03 8.42
Grupo 14 472 | 790 | 6.76 | 6.09 | 6.04 6.95
ibuprofeno 15 5.02 | 8.61 | 6.98 | 6.34 | 6.30 6.39
16 5.18 | 8.69 | 7.09 | 7.06 | 7.00 6.33

Fuente: Elaboracién propia 2018
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Anexo N° 3

Porcentaje de inflamacion con cada tratamiento

Grupos N° de | Porcentaje de la inflamacion Valor
Ratas (%) medio del
1lh 3h 5h 7h | porcentaje
1 122.77 | 109.40 | 63.11 | 43.11 101.92
Grupo control 2 93.06 | 77.42 |40.39 | 27.92 85.74
3 97.93 | 83.91 [47.21 |31.34 47.81
4 96.46 | 76.03 |43.41 | 26.91 31.74
5 63.67 | 47.86 |35.47 | 28.47 71.63
Grupo de 25% 6 86.63 | 47.19 | 36.20 | 26.07 48.32
(0.05mL/Kg) 7 79.95 | 46.48 | 31.61 | 22.93 34.81
8 59.71 | 51.94 | 36.19 | 29.65 26.65
9 92.01 | 80.04 | 78.94 | 68.95 95.56
Grupo de 15% 10 93.62 | 80.45 | 77.37 | 62.34 83.96
(0.03mL/Kg) 11 97.86 | 87.60 | 76.70 | 70.51 76.90
12 98.91 | 88.08 | 74.67 | 73.79 68.77
13 76.14 | 44.39 | 27.17 | 25.10 70.61
Grupo 14 67.37 | 43.22 | 29.02 | 27.96 40.77
ibuprofeno 15 71.51 | 39.04 | 26.29 | 25.49 29.45
16 | 67.76 | 36.87 |36.29 | 35.13 28.16

Fuente: Elaboracién propia 2018
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Anexo N° 4

Anélisis de la desviaciéon estandar

95% del intervalo

de confianza para

la media
Desviacion | Error Limite Limite
N Media | estandar estandar | inferior | superior | Minimo | M&ximo

Medicion Grupo Control 4 4,7575 |,48972 24486 | 3,9782 [5,5368 |4,04 5,09
Basal Grupo al 25%(0.05 mL/kg) | 4 4,7625 |,12121 ,06060 | 4,5696 |4,9554 |4,64 4,89

Grupo al 15%(0.03 mL/kg) | 4 4,6575 |,15196 07598 | 4,4157 [4,8993 |4,51 4,86

Grupo lbuprofeno 4 4,9350 |[,20551 ,10275 4,6080 |5,2620 4,72 5,18

Total 16 |4,7781 |,27311 ,06828 | 4,6326 |4,9237 |4,04 5,18
Medicién del  Grupo Control 4 9,5875 |,42500 21250 [ 8,9112 [ 10,2638 [9,00 10,00
area de Grupo al 25% (0.05 mL/kg) | 4 8,2100 |[,55227 ,27613 7,3312 |9,0888 7,66 8,71
inflamacion  Grupo al 15% (0.03 mLtkg) 9,1100 |,32404 16202 | 8,5944 [9,6256 |8,66 9,41
en 1 Hora Grupo Ibuprofeno 4 8,4225 |,35790 17895 | 7,8530 [8,9920 |7,90 8,69

Total 16 8,8325 |,68150 ,17038 | 8,4694 [9,1956 |7,66 10,00
Medicién del  Grupo Control 4 8,8250 |[,24406 12203 [ 8,4366 [9,2134 [8,46 8,96
area de Grupo al 25% (0.05 mL/kg) 7,0675 |,26462 13231 | 6,6464 |7,4886 |6,83 7,43
inflamacion  Grupo al 15% (0.03 mLtkg) | 4 8,5825 |,31309 ,15654 | 8,0843 |9,0807 |8,12 8,78
en3 Horas  Grupo Ibuprofeno 6,9475 |,13745 06872 | 6,7288 |7,1662 6,76 7,09

Total 16 7,8556 |,90903 22726 | 7,3712 [8,3400 |6,76 8,96
Medicién del  Grupo Control 4 7,0300 [,30670 15335 [ 6,5420 [7,5180 6,59 7,30
area de Grupo al 25% (0.05 mL/kg) 6,4225 |,15966 ,07983 | 6,1684 |6,6766 |6,32 6,66
inflamacion  Grupo al 15% (0.03 mLikg) | 4 8,2400 |,27797 ,13898 | 7,7977 |8,6823 |8,00 8,62
en5Horas  Grupo Ibuprofeno 6,4050 |,45022 22511 | 5,6886 |7,1214 |6,09 7,06

Total 16 7,0244 | ,82029 ,20507 | 6,5873 |7,4615 |6,09 8,62
Medicién del  Grupo Control 4 6,2750 |,31289 15644 | 5,7771 |6,7729 |5,81 6,46
area de Grupo al 25% (0.05 mL/kg) | 4 6,0400 |,21182 ,10591 5,7030 |6,3770 5,85 6,34
inflamacion 00 a1 15% (0.03 miikg) | 4 7,8625 |,16621 08310 |7,5980 [81270 |762 |7.98
en 7 Horas Grupo Ibuprofeno 4 6,3425 |,45581 22790 | 5,6172 |7,0678 |6,03 7,00

Total 16 6,6300 |,79321 ,19830 | 6,2073 |7,0527 |5,81 7,98

Fuente: Elaboracion propia 2018
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Pruebas de comparaciones multiples (HSD Tukey)

Anexo N° 5

95% de intervalo

Diferencia de confianza
Variable () Volumen de (J) Volumen de la de medias |Error Limite |Limite
ldependiente la inflamacién inflamacion (1-J) estandar [Sig. inferior |superior
|Medicic')n Basal Grupo Control Grupo al 25% (0.05 mL/kg) 00500 19995 1,000 | 5986 5886
Grupo al 15% (0.03 mi/kg) 1 90000 ,19995 957 4936|6936
Grupo Ibuprofeno 17750 19995 811 7711|4161
Grupo al 25% (0.05  Grupo Control 00500 19995 1000 | 5886 5986
mifka) , , , , ,
Grupo al 15% (0.03 mL/kg) 1 10500 19995 951 4836|6986
Grupo Ibuprofeno 17250 19995 824 7661|4211
Grupo al 15% (0.03  Grupo Control _ 10000 19995 957 | 6936 4936
iy , , , , ,
Grupoal 25% (0.05 ml/kg) | 10500 119995 951 6986|4886
Grupo lbuprofeno 27750 119995 ,530 8711|3161
Grupo Ibuprofeno Grupo Control 17750 19995 811 | 4161 7711
Grupo al 25% (0.05 ml/kg) | 17550 119995 824 4211|7661
Grupo al 15% (0.03 mi/kg) ] 57750 119995 530 3161|8711
Medicidn del Grupo Control Grupo al 25% (0.05 mL/kg) 1,37750" 29973 003 4876 2,2674
area de o
I. ., Grupo al 15% (0.03 mi/ke) | 47750 ,29973 418 ,4124  |1,3674
inflamacion
en 1 Hora Grupo lbuprofeno 1,16500" 129973 010 2751 [2,0549
Grupo al 25% (0.05  Grupo Control .1 37750" 29973 003 L2 2674 |-.4876
iy , , , , y
Grupo al 15% (0.03 mi/kg) | 90000° 129973 047 [1,7899  |,0101
Grupo Ibuprofeno 21250 129973 892 [1,1024 |6774
Grupo al 15% (0.03  Grupo Control _ 47750 29973 418 13674 4124
mijke) , 1 , , ,
Grupo al 25% (0.05 ml/kg) | 9n0p0* 129973 047 (0101 [1,7899
Grupo lbuprofeno 68750 129973 154 2024 [1,5774
Grupo lbuprofeno  Grupo Control 1,16500" 29973 010 12,0549 |,2751
Grupo al 25% (0.05 mi/kg)  J 59550 129973 892 L 6774  [1,1024
Grupoal 15% (003 mi/ke) - | 68750 20973 [154 1,574 |2024
Medicidon del Grupo Control Grupo al 25% (0.05 mL/kg) 1,75750" 17554 000 1,2363 2,2787
area de Grupo al 15% (0.03 mi/ke) | 54750 17554 |533  |2787  |7637
inflamacion
en 3 Horas Grupo Ibuprofeno 1,87750" ,17554 000 1,3563  [2,3987
Grupo al 25% (0.05  Grupo Control -1,75750°  [17554 ,000 -2,2787  |1,2363
mL/kg)
Grupo al 15% (0.03 mL/kg) 11 51500* 17554 ,000 12,0362 |-,9938
Grupo lbuprofeno 12000 17554 ,901 4012|6412
Grupo al 15% (0.03  Grupo Control 24250 17554 533 7637 2787
mL/kg)
Grupo al 25% (0.05 mL/kg) |y 51500" 17554 ,000 9938 [|2,0362
Grupo lbuprofeno 1,63500" 17554 ,000 1,1138  [2,1562
Grupo Ibuprofeno Grupo Control 1,87750" 17554 ,000 [2,3987 [1,3563
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) R 12000 17554 901 6412 4012
Grupo al 15%(0.03 mL/kg) 11 63500" | 17554 ,000 12,1562 |-1,1138
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Medicion del

Grupo Control

Grupo al 25% (0.05 mL/kg)

60750 22347 077 L0560 [1,2710
area de o
I. L Grupoal 15% (0.03mi/ke) L1 51000 (22347 001 11,8735 |,5465
inflamacion
en 5 Horas Grupo lbuprofeno 62500 22347 067 0385 [1,2885
Grupo al 25% (0.05  Grupo Control | 60750 22347 077 12710 0560
kel , , , , ,
Grupoal 15%(0.03 mi/ke) B9 91750 | 22347 000 2,4810 |-1,1540
Grupo Ibuprofeno 01750 22347 1,000 |.6460 |6810
Grupo al 15% (0.03  Grupo Control 121000 22347 001 5465 18735
iy , , , | ,
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) Iy 81750 22347 000 1,1540  [2,4810
Grupo lbuprofeno 1,83500° 22347 000 1,1715  [2,4985
Grupo Ibuprofeno Grupo Control 62500 22347 067 11,2885 0385
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) | 59750 22347 1,000 |.6810 |6460
Grupoal 15%(0.03mL/kg) |4 g3500° | 22347 000 2,4985 |-1,1715
Medicidn del Grupo Control Grupo al 25%(0.05 mL/kg) 23500 21741 ,707 -,4105 ,8805
drea de
. ., Grupo al 15%(0.03 mL/kg) *
inflamacién -1,58750 ,21741 ,000 12,2330  |-,9420
en 7 Horas Grupo lbuprofeno 06750 21741 989 [ 7130 5780
Grupo al 25%(0.05  Grupo Control | 93500 21741 707 | 3305 4105
mi/ke] , , , , ,
Grupoal15%(0.03 mi/ke) 14 95750 | 21741 000 2,4680 |-1,1770
Grupo Ibuprofeno 30250 21741 |528 L9480 [3430
Grupo al 15%(0.03  Grupo Control 158750 21741 000 9420 b 2330
oy , , , | ,
Grupo al 25%(0.05 mi/kg) | 85550 21741 000 1,1770  [2,4680
Grupo Ibuprofeno 1,52000° 21741 000 8745 |2,1655
Grupo Ibuprofeno Grupo Control 06750 21741 989 | 5780 7130
Grupo al 25%(0.05 mi/ke) | 35,5 21741 |528 (3430|9480
Grupoal 15%(0.03 mi/ke) |4 5000" | 21741 000 [2,1655 |,8745

*, La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05. Entre las comparaciones de los grupos

de estudio.

Fuente: Elaboracién propia 2018
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Anexo N° 6

Medicion del area de inflamacion en 1 Hora - HSD Tukey?

Volumen de la

Subconjunto para alfa = 0.05

inflamacion N 1 2 3
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) 4 8,2100
Grupo Ibuprofeno 4 8,4225 8,4225
Grupo al 15%(0.03 mL/kg) 4 9,1100 9,1100
Grupo Control 4 9,5875
Sig. ,892 ,154 418

Fuente: Elaboracion propia 2018

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 4.000.

Como la significancia es menor a 0.05 y el grupo con menor media se ubica en la

lra columna (Grupo al 0.05 mL/kg), entonces se acepta la hipotesis del

investigador.

Medicién del area de inflamacién en 3 Horas - HSD Tukey?

Anexo N° 7

Subconjunto para alfa = 0.05

Volumen de la inflamacion N 1 2
Grupo lbuprofeno 4 6,9475
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) 4 7,0675
Grupo al 15%(0.03 mL/kg) 4 8,5825
Grupo Control 4 8,8250
Sig. ,901 ,533

Fuente: Elaboracién propia 2018

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 4.000.

Como la significancia es menor al 0.05 y el grupo con menor media después del
ibuprofeno y que se ubica en la 1lra columna (Grupo al 25% (0.05 mL/kg)),

entonces se acepta la hipotesis del investigador.
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Anexo N° 8

Medicion del area de inflamacién en 5 Horas - HSD Tukey?

Subconjunto para alfa = 0.05
Volumen de la inflamacién N 1 2
Grupo lbuprofeno 4 6,4050
Grupo al 25%(0.05 mL/kg) 4 6,4225
Grupo Control 4 7,0300
Grupo al 15%(0.03 mL/kg) 4 8,2400
Sig. ,067 1,000

Fuente: Elaboracién propia 2018

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 4.000.

Como la significancia es menor a 0.05 y el grupo con menor media después del
ibuprofeno y que se ubica en la 1ra columna (Grupo al 25%(0.05 mL/kg)),
entonces se acepta la hipétesis del investigador.

Anexo N° 9
Medicion del area de inflamacion en 7 Horas - HSD Tukey?
Subconjunto para alfa = 0.05
Volumen de la inflamacion N 1 2
Grupo al 25% ( 0.05 mL/kg) 4 6,0400
Grupo Control 4 6,2750
Grupo lbuprofeno 4 6,3425
Grupo al 15% (0.03 mL/kg) 4 7,8625
Sig. ,528 1,000

Fuente: Elaboracion propia 2018

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media armoénica = 4.000.

Como la significancia es menor a 0.05 y el grupo con menor media y se ubica
en la 1ra columna (Grupo al 25%(0.05 mL/kg)), al cabo de las 7hrs tuvo el
mayor efecto en la disminucion del area de inflamacion, entonces se acepta la

hipétesis general del investigador.



Anexo N°10

Ficha técnica de la clasificacion taxondmica

P UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS ?\loo%
/\'/‘\'A’ Universidad del Perti, DECANA DE AMERICA a3 %
P22 ¥ VICERRECTORADO DE INVESTIGACION Y POSGRADO n:SM‘ y
# Wesnoscon rosonios MUSEO DE HISTORIA NATURAL

“Afio del Didlogo y la Reconciliacién Nacional”

CONSTANCIA N° 243-USM-2018

EL JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA NATURAL, DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (planta estéril) recibida de Elizabeth Esther YUFRA ILLANES estudiante
de la Universidad Alas Peruanas, Facultad de Farmacia y Bioquimica, ha sido estudiada y
clasificada como: Ocimum basilicum L. y tiene la siguiente posicién taxondmica, segin el
Sistema de Clasificaciéon de Cronquist (1988).

DIVISION: MAGNOLIOPHYTA

CLASE: MAGNOLIOPSIDA

SUBCLASE: ASTERIDAE
ORDEN: LAMIALES
FAMILIA: LAMIACEAE
GENERO: Ocimum
ESPECIE: Ocimum basilicum L.

Nombre vulgar: “Albahaca”
Determinado por Mag. Asuncion A. Cano Echevarria
Se extiende la presente constancia a solicitud de la parte interesada, para los fines que
estime conveniente.

Lima, 18 de junio de 2018

S

. ASUNCION’A. CANO-ECHEVARRIA
EL HERBARIO SAN MARCOS (USM)

N3 3
ACE/ddb N Mared? 7
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Anexo N° 11(A)

Informe de cromatografia de gases con deteccion de masas

UNIVERSIDAD CATOLICA DE SANTA MARIA
FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS, BIOQUIMICAS Y BIOTECNOLOGICAS

LABORATORIO DE ENSAYO Y CONTROL DE CALIDAD

Urb. San José S/N Umacollo CAMPUS UNIVERSITARIO H-204/205 ® + 51 54 382038 ANEXO 1166
= i edu.pe (§) http:/ edupe @ Aptdo. 1350
W AREQUIPA - PERU

INFORME DE ENSAYO

N° DE INFORME: ANA30H18.003481
Nombre del Cliente : Elizabeth Esther Yufra lllanes
Direccién del Cliente : Comandante Canga 2006 Mariano Melgar
RUC : No declara
Condicion del Muestreado : Por el cliente
Descripcion : Aceite esencial de Ocimum basilicum L (albahaca)
Tamaiio de muestra : 0,50 mL
Fecha de Recepcion : 30/08/2018

Fecha de Ejecucion del ensayo : 06/08/2018
Fecha de Emision de Informe  : 06/08/2018
Pagina :1de2

L ANALISIS FISICO - QUIMICO:

ANALISIS RESULTADO
Name

.beta.-Myrcene

Terpineol, cis-.beta.-

Eucalyptol

1,3,6-Octatriene, 3,7-dimethyl-
1,6-Octadien-3-ol, 3,7-dimethyl-

DETERMINACION CUALITATIVA DE 2-Propenoic acid, 3-phenyl-, methyl

COMPONENTES VOLATILES trans-.alpha.-Bergamotene

CROMATOGRAFIA GASEOSA CON DETECCION | Caryophyleine-(13)

DE MASAS (DENOMINACION NIST) 1,5-Heptadiene, 3,3-dimethyl-, (E)-
; Aromadendrene

1,4-Methanocycloocta[d]pyridazine,
1,6-Cyclodecadiene, 1-methyl-5-met
Caryophyllene oxide

1-Naphthalenol, 1,2,3,4 4a,7,8,8a-oc
9,12,15-Octadecatrien-1-ol, (Z,Z,2)-

Name %
.beta.-Myrcene 19
Terpineol, cis-.beta.- 2,57
Eucalyptol 3,39
1,3,6-Octatriene, 3,7-dimethyl- 3,54
DETERMINACION CUANTITATIVA 1,6-Octadien-3-ol, 3,7-dimethyl- 32,03
COMPONENTES VOLATILES (% ) 2-Propenoic acid, 3-phenyl-, methyl 6,02
trans-.alpha.-Bergamotene 11,35
CROMATOGRAFIA GASEOSA CON DETECCION Caryophyleine-(13) 0,5
DE MASAS, METODO DE CUANTIFICACION, POR | 1,5-Heptadiene, 3,3-dimethyl-, (E)- 3,14
NORMALIZACION INTERNA (AREA) Aromadendrene 3,78
1,4-Methanocycloocta[d]pyridazine, 4,54
1,6-Cyclodecadiene, 1-methyl-5-met 9,1
Caryophyllene oxide 1,81
1-Naphthalenol, 1,2,3,4 4a,7 8,8a-oc 13,62
.9.12,15-Octadecatrien-1-ol, (Z,Z,2)- 272

NOY COp
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& %
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Anexo N° 11(B)

Cromatograma

UNIVERSIDAD CATOLICA DE SANTA MARIA
FACULTAD DE CIENCIAS FARMACEUTICAS, BIOQUIMICAS Y BIOTECNOLOGICAS

LABORATORIO DE ENSAYO Y CONTROL DE CALIDAD

Urb. San José S/N Umacollo CAMPUS UNIVERSITARIO H-204/205 B + 51 54 382038 ANEXO 1166
I laboratoriodeensayo@ucsm.edu.pe (B http:/www.ucsm.edu.pe @ Aptdo. 1350
AREQUIPA - PERU

INFORME DE ENSAYO
N° DE INFORME: ANA30H18.003481

Nombre del Cliente : Elizabeth Esther Yufra lllanes

Direccion del Cliente : Comandante Canga 2006 Mariano Melgar

RUC : No declara

Condicién del Muestreado : Por el cliente

Descripcion : Aceite esencial de Ocimum basilicum L (albahaca)
Tamaiio de muestra : 0,50 mL

Fecha de Recepcion : 30/08/2018

Fecha de Ejecucion del ensayo : 06/08/2018
Fecha de Emision de Informe  : 06/08/2018
Pagina :2de2
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OBSERVACIONES:

—  Este documento al ser emitido sin el simbolo de acreditacion, no se encuentra dentro del marco de la
acreditacion otorgada por INACAL —DA.

- Los resultados emitidos en el presente informe se relacionan tnicamente a las muestras ensayadas y no
deben ser utilizados como una certificacion de conformidad con normas de producto o como certificado
del sistema de calidad de la entidad que lo produce. Este documento no debe ser reproducido, sin
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Anexo N°12

Constancia de extraccion de aceite esencial

ROVILL INGENIEROS provecros - aaromoustaia

Servicio y Tecnologia  iseNo v consTRUCCION DE EQUIPOS
Celular: 975-398-221 De: Pedro Romero y Otiniano

Jr. Zepita N° 585, Cercado de Lima. Teléfono: 704-3504. Email: pedroromeroy@yahoo.es

Lima, 07 de Setiembre del 2018

CONSTANCIA

Por la presente Yo, Ing. PEDRO ROMERO Y OTINIANO con Reg. CIP N°: 105923,
Profesor de la Facultad de Quimica e Ingenieria Quimica de la Universidad Nacional Mayor
de San Marcos, dejo constancia de haber realizado el Proceso de Extraccion de Aceite Esencial
de Albahaca (Ocimum basilicum L.) en el Laboratorio de Operaciones Unitarias de la Facultad
a pedido y en colaboracion con la Bachiller ELIZABETH ESTHER YUFRA ILLANES, que
se encuentra elaborando la Tesis: “Efccto de la Concentracion del Aceite esencial de Ocimum
basilicum L. (Albahaca) sobre la actividad antiinflamatoria”, de la Universidad Alas Peruanas;
la interesada proporciond la materia prima; la que fue sometida a un proceso de separacion de
los tallos, que no contienen aceite esencial, principalmente para reducir la masa y poder procesar
mayor cantidad de materia prima.

El equipo utilizado es un sistema disefiado y acondicionado para procesar Aceites
Esenciales a Nivel Piloto mediante el método de Destilacion por Arrastre con vapor, en
condiciones y cantidades optimas, es decir cantidades minimas apropiadas para poder cuantificar
y evaluar cualquier especie vegetal con contenido de aceites esenciales.

Se procesé 40 kg. de muestra fresca, recolectada en la ciudad de Arequipa y secada al
medio ambiente, quedando 2.0 kg de Albahaca seca. Se proceso en el equipo de extraccion,
obteniéndose 5 mL de aceite (.3%) en un tiempo de operacion de 75 minutos. Teniendo una
densidad de 0.97 g/mL.

Se remite el presente documento para los fines que el interesado crea conveniente.

Atentamente,

7
Ing. Pedro Romero y Otiniano

Codigo Docente: 0A1222

UNMSM-FQIQ
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Anexo N° 13
Fotografias de trabajo experimental
Foto N° 1: Seleccion de la materia vegetal Ocimum basilicum L.

(albahaca)

Fuente: Elaboracion propia

Foto N° 2: Proceso de lavado

Sk il i et i 2

Fuente: Elaboracion propia
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Foto N° 3: Proceso de secado T° ambiente

Fuente: Elaboracién propia 2018

Foto N° 4: Muestra desecada un tiempo de 7 dias después

Fuente: Elaboracion propia 2018
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Foto N° 5: Extraccion de Aceite esencial de Ocimum basilicum L.

Fuente: Elaboracién propia 2018

Foto N° 6: Obtencién de aceite esencial (Florentino)

Fuente: Elaboracion propia 2018
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Foto N° 7: Separacién con la pera decantacion

(Fases del aceite y agua)

Fuente: Elaboracién propia 2018

Foto N° 8: Animales de experimentacion “ratas”
- f o 4|

—

Fuente: Elaboracion propia 2018
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Foto N° 9: Mediciones basales micrometro digital
(Céaliper digital)

Fuente: Elaboracién propia 2018

Foto N° 10: Administracion de tratamientos

Fuente: Elaboracion propia 2018
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Foto N° 11: Induccién de la inflamacioén

Fuente: Elaboracién propia 2018
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