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RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue determinar la efectividad prebiética de la penca
de cabuya (Agave americana) en el tratamiento de ratones con anemia inducida.
La poblacion muestral fue de 28 ratones hembras, dividido aleatoriamente en 4
grupos: grupo control, ratones sanos y con tratamiento de extracto de cabuya,
ratones enfermos con tratamiento de extracto de cabuya y ratones enfermos sin
ningln tratamiento. Este estudio es prospectivo, experimental, explicativo,
longitudinal y analitico. El instrumento utilizado fue la guia de observacién que mide
02 dimensiones: Hematologia (Hb y Hct) y antropometria (peso). Se ha observado
gue la cabuya fue efectiva en el tratamiento de ratones con anemia inducida (grupo
C) presentando datos altamente significativos (p<0.01), al comparar los datos de
ratones con anemia tratados con cabuya (grupo C) y ratones con anemia sin
tratamiento de cabuya (grupo D) se observaron datos altamente significativos
(p<0.01). EIl extracto de penca de cabuya es efectivo en el tratamiento como

prebidtico de ratones con anemia.

Palabras claves: Anemia, prebiético, cabuya, ratones, hemoglobina, hematocrito y

peso.



ABSTRACT

The objective of the present study was to determine the prebiotic effectiveness of
cabuya (Agave americana) penis in the treatment of mice with induced anemia. The
sample population was 28 female mice, randomly divided into 4 groups: control
group, healthy mice treated with cabuya extract, sick mice treated with cabuya
extract and sick mice without any treatment. This study is prospective, experimental,
explanatory, longitudinal and analytical. The instrument used was the observation
guide that measures 03 dimensions: Hemoglobin, Hematocrit and Weight. It has
been observed that cabuya was effective in the treatment of mice with induced
anemia (group C) presenting highly significant data (p <0.01), when comparing the
data of mice with anemia treated with cabuya (group C) and mice with anemia
without treatment of cabuya (group D), highly significant data were observed (p
<0.01). Cabuya penna extractis effective in the treatment as a prebiotic of mice with

anemia.

Key words: Anemia, prebiotic, cabuya, mice, hemoglobin, hematocrit and weight.
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INTRODUCCION

Actualmente en el Perl el 43,6% de los nifios, de 6 a 35 meses, sufre de anemia,
correspondiéndole a la zona rural el 51.1% y a la urbana el 40.5%. Estamos
hablando de 620 mil nifios menores de 3 afios anémicos de 1.6 millones a nivel
nacional y de 410 mil nifios menores de 5 afios que presentan desnutricion créonica
(1).

La anemia es un trastorno sanguineo. La sangre es un liquido vital que el corazén
bombea constantemente a través de sus venas y arterias y a lo largo de todo el

cuerpo. Cuando algo va mal en la sangre, puede afectar la salud y calidad de vida

).

La anemia es una condicién en la cual la sangre tiene un nimero de glébulos rojos
inferior al normal, también puede ocurrir silos glébulos rojos no contienen suficiente
hemoglobina, en casos extremos puede causar la muerte (3). Hay diversos tipos de
anemia, se dan diversas clasificaciones algunas son comunes, agudas y crénicas,
muchas de ellas comprometen la vida de las personas, siendo a menudo tratadas
y prevenidas, entre ellas tenemos la clasificacion morfolégica: Normocitica, se
refiere a un nimero anormal de glébulos rojos en la sangre, pero el tamafio de los
glébulos rojos de la sangre es normal (4). Microcitica e Hipocrdmica, son aquellas
caracterizadas por la produccion de glébulos rojos mas pequefios de lo normal (5).
Macrocitica, en la que los globulos rojos (eritrocitos) son mas grandes que su

volumen normal (6).}

Por lo expuesto anteriormente se realizdé un estudio sobre ¢Cual es la efectividad

prebidtica de la penca de cabuya (agave americana) en el tratamiento de ratones



con anemia inducida, Huanuco - 20187, con el objetivo de Determinar la efectividad
prebidtica de la penca de cabuya (agave americana) en el tratamiento de ratones
con anemia inducida, Huanuco - 2018. La hipdtesis de investigacion es “La penca
de cabuya (agave americana) es efectivo como tratamiento prebi6tico en ratones
con anemia inducida” y como hipoétesis nula, “La penca de cabuya (agave
americana) no es efectivo como tratamiento prebiético en ratones con anemia
inducida”. Las variables giraron en torno a dos aspectos, Penca de cabuya (agave
americana) como variable independiente y anemia como variable dependiente. En
la definicion de términos operacionales se considerd principalmente la anemia
como trastorno que se caracteriza por la disminucién de hematocrito y
hemoglobina, hematocrito como volumen de glébulos con relacién al total de la
sangre; se expresa de manera porcentual, peso como medida de esta propiedad
de los cuerpos, hemoglobina como el compuesto complejo de hierro y proteina,
extracto que es el liguido o bebida usados para fines medicinales, efectividad que
es el resultado positivo o negativo al aplicar un insumo, agave, planta de la familia

agavaceae, que crece en zonas altas del Perd 1800 msnm.

La tesis en su conjunto comprende los siguientes capitulos: Capitulo I, contiene el
marco tedrico, considerando dentro de ello los antecedentes internacionales,
nacionales y locales, asi también las bases tedricas y conceptuales; el Capitulo Il
describe la metodologia, poblacion y muestra asi como el disefio de la
investigacion, la técnica e instrumento de recoleccién de datos, con el respectivo
andlisis estadistico de validez y confiabilidad, sobre la que descansa toda la
recoleccion de informacién; en el Capitulo Il exponemos los resultados y los datos

obtenidos segun pruebas estadisticas especificas que sugiere la investigacién,



realizando la prueba de las hip6tesis y por dltimo el Capitulo IV, donde
desarrollamos la discusion de los resultados, que nos permitirAn demostrar o
rechazar la hipétesis general y las especificas de la investigacion. Finalmente se
incluyen las conclusiones y recomendaciéon puntuales, a las que luego de la
investigacién se han arribado, seguido de los respectivos anexos que permiten
conocer y aclarar aspectos procedimentales llevados a cabo en la ejecucion de la

tesis.

Fredy Fabian mencioné que, en México, el efecto prebidtico de los fructanos de
agave (Agave salmiana) se evalu6 a través del crecimiento de dos cepas
bacterianas de acido (LAB) (Lactobacillus casei y Bi fi dobacterium lactis). El
sistema inmunitario fue activado mediante la estimulacion de células
mononucleares de sangre periférica (PBMC) de sujetos sanos que prueban
fructanos, LAB o0 una mezcla de estos compuestos a diferentes concentraciones.
Dando como conclusiébn que estos tipos de fructanos (A. salmiana) estan
implicados en la activacién y diferenciacion selectiva de las células del sistema
inmune a través de interacciones con probioticos. Asi, agave fructanos representan
un nuevo inmunomodulador que podria beneficiar a la industria alimentaria

funcional (7).

Asimismo comento que en Brasil, los prebidticos pueden aumentar la absorcién
intestinal de Hierro en ratas anémicas en crecimiento (8). Actualmente en el Peru
el 43.5% de los nifios, de 6 a 35 meses, sufre de anemia, correspondiéndole a la
zona rural el 51.1% y a la urbana el 40.5%. Estamos hablando de 620 mil nifios
menores de 3 afios anémicos de 1.6 millones a nivel nacional y de 410 mil nifios

menores de 5 afios que presentan desnutricion cronica (1). No obstante, el grupo



de poblacién que cuenta con el maximo nimero de personas afectadas es el de las
mujeres no embarazadas (468,4 millones, IC95%: 446,2 a 490,6 millones (9).
Mediante la presente investigacion se pretende encontrar una alternativa de
solucidén al problema de salud publica prioritario del pais, que es la anemia infantil
mediante la administracién de un extracto vegetal (cabuya) en nuestra muestra de
estudio (ratones), la cual actuara a nivel intestinal fortaleciendo la pared de las
bacterias gram positivas, y poder comprobar su efectividad de dicha planta en el

tratamiento de la anemia.

PROPOSITO

Mediante la presente investigacion se pretende encontrar una alternativa de
solucion al problema de salud publica prioritario del pais, la anemia, mediante la
administracion de un extracto, hecho a base cabuya, un vegetal abundante en
nuestra region, aplicado a nuestra muestra de estudio (ratones), la cual actuara
como prebidtico a nivel intestinal fortaleciendo la pared celular de su microbiota
intestinal, sobre todo de las gram positivas.

Los antecedentes encontrados muestran diversas propiedades de dicho vegetal,
tales como, como su poder prebidtico por sus grandes almacenes de inulina, entre
otras proteinas; asi mismo, su poder inmunomodulador, cicatrizante, bactericida y
anticancerigeno.

Dichos estudios nos permiten proponer a este vegetal como una alternativa para
disminuir los altos indices de incidencia de anemia que en la actualidad llegan a
cifras alarmantes, siendo la poblacion mas vulnerable y afectada, los nifios < 5

afos.



FORMULACION DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

Problema General:

¢, Cual es la efectividad prebidtica de la penca de cabuya (agave americana) en

el tratamiento de ratones con anemia inducida, Huanuco - 20187

Problemas Especificos:

1. ¢ Cudl es la efectividad de la penca de cabuya en los niveles de hemoglobina
en ratones sanos?

2. ¢Cual es la efectividad de la penca de cabuya en los niveles de hemoglobina
en ratones con anemia?

3. ¢Cual es la efectividad de la penca de cabuya en los niveles de hematocrito
en ratones sanos?

4. ;Cudl es la efectividad de la penca de cabuya en los niveles de hematocrito
en ratones con anemia?

5. ¢Cual es la efectividad de la penca de cabuya en el peso de ratones sanos?

6. ¢Cual es la efectividad de la penca de cabuya en el peso de ratones con
anemia?

7. ¢Cual es la diferencia entre los niveles de hemoglobina, hematocrito y peso

de los grupos C y D?



OBJETIVOS

e Objetivo General:

Determinar la efectividad prebidtica de la penca de cabuya (agave americana)

en el tratamiento de ratones con anemia inducida, Huanuco - 2018.

e Objetivo Especifico:
1. Inducir anemia en ratones Muss musculus del grupo C y D.
2. Evaluar los niveles de hemoglobina, hematocrito y peso de ratones sanos,
antes y después del tratamiento con penca de cabuya.
3. Evaluar los niveles de hemoglobina, hematocrito y peso de ratones con
anemia, antes y después del tratamiento con penca de cabuya.
4. Comparar los niveles de hemoglobina, hematocrito y peso de los grupos C

y D.

HIPOTESIS

e Hipétesis general

Hi: La penca de cabuya (agave americana) es efectivo como tratamiento

prebidtico en ratones con anemia inducida, Huadnuco — 2018.

Ho: La penca de cabuya (agave americana) no es efectivo como tratamiento

prebidtico en ratones con anemia inducida, Huanuco — 2018.



Hipotesis especificas:

His.

Ho1.

Hio.

Hoo.

His.

Hos.

Hia.

Hoa.

His.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los
niveles de hemoglobina en ratones con anemia inducida.
La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

los niveles de hemoglobina en ratones con anemia inducida.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los
niveles de hemoglobina en ratones sin anemia.
La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

los niveles de hemoglobina en ratones sin anemia.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los
niveles de hematocrito en ratones con anemia inducida.
La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

los niveles de hematocrito en ratones con anemia inducida.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los
niveles de hematocrito en ratones sin anemia.
La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

los niveles de hematocrito en ratones sin anemia.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de peso

de ratones con anemia inducida.



H05.

Hie.

Hos.

Hi7.

Hoxy.

His.

HOg.

His.

HOg.

La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

peso de ratones con anemia inducida.

La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de peso
de ratones sin anemia.
La penca de cabuya (agave americana) no es efectiva en el aumento de

peso de ratones sin anemia.

Existe diferencia significativa entre los niveles de hemoglobina de los
grupos Cy D.
No existe diferencia significativa entre los niveles de hemoglobina, de los

grupos Cy D.

Existe diferencia significativa entre los niveles de hematocrito de los
grupos Cy D.
No existe diferencia significativa entre los niveles de hematocrito de los

grupos Cy D.

Existe diferencia significativa entre los pesos de los grupos C y D.

No existe diferencia significativa entre los pesos de los grupos C y D.



VARIABLES

Variable independiente

Penca de cabuya (agave americana)

Variable dependiente

Anemia

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

RESPUESTA
VARIABLE DIMENSION INDICADOR VALOR EINAL ESCALA
Dosificacion gr/Kg/dia 2.1 gr
L
; Intervalo de
w Cabuya Frecuencia tiempo Diario
a) (Agave Diario Razén
E americana)
UDJ Duracion Dias 55 dias
4
Nivel de Hb Razén
Hemoglobina mg/dL
Hematologia
L
E Anemia Hematocrito Porcentaje (%) Razoén
I
&)
zZ
L
i
&) Antropometria Peso gramos Razon

DEFINICION DE TERMINOS OPERACIONALES

ANEMIA: trastorno de la sangre caracterizada por un nivel de hemoglobina

menor de 11.5mg/dl.

HEMOGLOBINA: proteina que transporta el oxigeno en la sangre.
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HEMATOCRITO: cantidad de glébulos rojos en relacion al total de sangre,
evidenciada en porcentajes.

EFECTIVIDAD: es el resultado positivo o negativo al aplicar un insumo (penca
de cabuya).

EXAMEN HEMATOLOGICO: Es una prueba que nos ayuda a diagnosticar los
trastornos de la sangre como anemia, etc.

PENCA DE CABUYA: Hoja de planta medicinal de la familia de las agavéaceas.
PESO: medicion de la masa muscular de todo el cuerpo de una persona, animal

0 cosa, expresada en gramos.
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CAPITULO | MARCO TEORICO

1.1 ANTECEDENTES

INTERNACIONALES

En Estados Unidos (2018) Misra AK., Varma SK., Kumar R. realizaron una
investigacion titulada “EFECTO ANTIINFLAMATORIO DE UN EXTRACTO DE
AGAVE AMERICANA EN ANIMALES EXPERIMENTALES” el estudio tuvo como
objetivo evaluar la actividad antiinflamatoria del extracto de A. americana. Los
resultados mostraron que el extracto de A. americana mostr6 una mejor
inhibicién porcentual del edema de la pata en dosis graduales de extracto
hidroalcohélico de A. americana (HEAA) en comparacion con el modelo de
edema de pata inducido por carragenina. El porcentaje de inhibicién de 400 mg
/ kg de HEAA en la tercera h es casi comparable con el estandar, la aspirina. Por
otro lado, las dosis graduadas (200 y 400 mg / kg) mostraron una reduccion
altamente significativa (P <0.001) en los pesos del granuloma en comparacion
con el control en el modelo de granuloma inducido por granulos de algodon. El
porcentaje de inhibicion del peso del granuloma en 400 mg / kg de HEAA es
bastante comparable al estadndar, la indometacina. Las conclusiones
demostraron que la actividad antiinflamatoria se ve con la dosis graduada de
HEAA. La planta contiene flavonoides y genins que han demostrado tener
efectos antiedematosos en la fase aguda de la inflamacién. Por lo tanto, la planta
contribuye a su actividad antiinflamatoria. Por lo tanto, se deben usar dosis
mayores de hojas de A. americana para comprender mejor el mecanismo de

antiinflamatorio (10).
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En México (2014) Ramnani P, Costabile A., Bustillo Y Gibson R., realizaron una
investigacion titulada “UN ESTUDIO ALEATORIZADO, DOBLE CIEGO,
CRUZADO QUE INVESTIGA EL PREBIOTICO EFECTO DE LOS FRUCTANOS
DE AGAVE EN SUJETO HUMANOS SANOS” el estudio tuvo como objetivo
determinar el efecto prebidtico de los fructanos de agave. Un total de treinta y
ocho. Los resultados fueron el efecto de los fructanos de agave en diferentes
regiones del colon utilizando un simulador de cultivo continuo de tres etapas.
Predilife aumento significativamente las bifidobacterias fecales (log10 9 - 6 (SD
0 - 4)) y lactobacilos (log10 7 - 7 (SD 0 - 8)) en comparacion con placebo (log10
9.2(SD0-4);P=0-00)(logl07-4(SDO-7);P=0"-000), respectivamente.
No se observaron cambios en otros grupos bacterianos pruebas, SCFA, IgA
secretora y concentraciones de PGE2 entre el tratamiento y el placebo. El
analisis de electroforesis en gel de gradiente desnaturalizante indicé que
bacteriana las comunidades se dispersaron al azar y no se observaron
diferencias significativas entre Predilife y los tratamientos con placebo. Los
modelos in vitro mostraron similares aumentos en las poblaciones de
bifidobacterias y lactobacilos a los observados con el ensayo in vivo. Las
conclusiones demostraron que los fructanos de agave son bien tolerados en
humanos sanos sujetos y aumento de bifidobacterias y lactobacilos nimeros in

vitro e in vivo, pero no influyeron en otros productos de la fermentacién (11).

En Estados Unidos (2014) Moreno L., Garcia M., Delgado R. Corral N., Espinoza
N. Ruiz M. y Portales D. realizaron una investigacion titulada “EVALUACION IN

VITRO DE FRUCTANOS DE AGAVE (AGAVE SALMIANA) COMO
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PREBIOTICOS Y ACTIVADORES DEL SISTEMA INMUNE” el estudio tuvo
objetivo Analizar las respuestas inmunes, tales como la activacion celular
temprana (CD69), la progresion del ciclo celular, la produccién de 6xido nitrico
(NO) y la expresion de factores de transcripcion para la diferenciacién de
linfocitos. Los resultados fueron que en comparacion con otros fructanos, los
fructanos de agave extraidos mostraron la mayor actividad prebidtica y mayores
niveles de expresién de CD69, actividad proliferativa y produccién de NO cuando
se administraron con el probiético L. casei. La diferenciacién de linfocitos Thl
producida a través de la estimulacion con LAB se vio muy disminuida después
de laincorpaoracién de los fructanos de agave. La conclusion demostr6 que estos
tipos de fructanos (A. salmiana) estan involucrados en la activacién y
diferenciacion selectiva de las células del sistema inmune a través de
interacciones con los probiéticos. Por lo tanto, los fructanos de agave
representan un nuevo inmunomodulador que podria beneficiar a la industria

alimentaria funcional (12).

En México (2016) lliana J., Bertha J., Gregorio A. et. Al realizaron una
investigacion titulada EFECTO DE LOS PREBIOTICOS DE AGAVE SALMIANA
ALIMENTADOS A LAS RATAS SANAS WISTAR. El estudio tuvo como objetivo
determinar el efecto de los prebidticos de Agave Salmiana alimentados a ratas
sanas wistar. Los resultados, Aqui, estudiamos los efectos fisioldgicos de
fructanos obtenidos de A. salmiana cuando se agrega en la dieta de ratas Wistar.
Los resultados mostraron cambios favorables en ratas Wistar cuando los

fructanos se agregaron a su dieta, incluida la disminucion del pH en las heces y
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el aumento del niumero de bacterias del acido lactico (UFC g-1) (Lactobacillus
spp. y Bifidobacterium spp.), incluso estos cambios se mejoraron con la dieta
simbidtica (fructanos mas B. animalis subsp. lactis). Dieta simbiotica, cambios
desarrollados en la reduccidn de las concentraciones de colesterol y triglicéridos
en el suero, con diferencias estadisticas (P <0.05). La conclusién demostré que
la microbiota intestinal por nutrientes colénicos como la estructura especifica de
fructanos de A. salmiana, con sus efectos beneficiosos. Se necesitan mas
estudios para definir el papel de los fructanos para desarrollar mas soluciones

terapéuticas sélidas en humanos (13).

En Brasil (2016) Neyser D., Victor R., Clara R, et. al. Realizaron una investigacién
titulada EFECTO DE LAS BACTERIAS PROMOTORAS DEL CRECIMIENTO
DE PLANTAS EN EL CRECIMIENTO Y PRODUCCION DE FRUCTANOS DE
AGAVE AMERICANA L. El estudio tuvo como objetivo principal de evaluar sus
caracteristicas fenotipicas y genotipicas. Las tres cepas bacterianas fueron
evaluadas a través de ensayos de inoculacion en plantas, y Azospirillum
brasilense Cd sirvi6 como una cepa de control. Filogenético. Los resultados
mostraron que el analisis basado en el gen 16S rRNA mostré que las cepas
ACO-34A, ACO-40 y ACO-140 fueron Rhizobium daejeonense, Acinetobacter
calcoaceticus y Pseudomonas mosselii, respectivamente Todas las cepas fueron
capaces de sintetizar acido indol-3-acético (IAA), solubilizar fosfato, y tenia
actividad nitrogenasa. Inoculacién usando el promotor del crecimiento de la
planta cepas de bacterias tuvieron un efecto significativo (p <0.05) en el

crecimiento de la planta y el contenido de azucar de A. americana. Las
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conclusiones demostraron que estas bacterias promotoras del crecimiento de
plantas nativas son practicas, simples, y una alternativa eficiente para promover
el crecimiento de las plantas de agave con una adecuada caracteristicas para el
uso agroindustrial y biotecnolégico y para aumentar el contenido de azuUcar en

esta especie de agave (14)

NACIONALES

En Lima (2015) Lavado M., Robles R. y Yenque J. realizaorn una investigacion
titulada “ANALISIS ISOQUIMICO DE LA CABUYA AZUL” el estudio tuvo como
objetivo obtener del jugo o agua miel de cabuya, cuyo andlisis fisicoquimico
debe demostrar un contenido apreciable de inulina, un prebiético muy utilizado
actualmente. Los resultados de los andlisis de las propiedades fisicoguimicas de
muestras de jugo o agua miel de cabuya azul conirman la presencia de inulina,
componente prebidtico importante. Este resultado constituye la base para
proponer su transformacion industrial, a favor de la poblacién de las zonas
rurales. Las conclusiones demostraron que La cabuya azul peruana tiene una

alto contenido de inulina, 33.9 % (15).

BASES TEORICAS

FLORENCE NIGHTINGALE: Teoria del entorno
En 1882, Florence Nightingale escribié dos articulos para el Quain’s dictionary of
medicine titulados “Formacién de las enfermeras” y “Cémo cuidar al enfermo”.

(16). Nigthingale consideraba que la enfermera era la encargada de manipular el
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ambiente para beneficiar la salud (17). En estas notas, propuso la teoria del
medio ambiente o el entorno, que hace hincapié en el uso del mismo para facilitar
la recuperacién del paciente (18). El concepto de entorno de Nigthingale refiere

que la enfermeria es ayudar a la naturaleza a curar al paciente. (19)

MARTHA ROGERS: Teoria de los seres humanos unitarios

El propésito de la teoria es exponer la manera en que el hombre interacciona
con su entorno, pertenecientes el uno al otro en plena evoluciéon. Considera al
hombre como un todo, mas que la suma de sus partes (20).

Martha Rogers afirm6 que la enfermera necesita buscar nuevos propdsitos y
conocimientos y ampliar horizontes profesionales para ayudar a las
personas/familias a alcanzar el grado de bienestar que necesitan. Segln su
concepcidn, Enfermeria es ciencia que estudia el ser humano y el arte de cuidar
de las personas, lo que exige al profesional profundo conocimiento sobre la
naturaleza y el desarrollo del hombre desde el nacimiento hasta la muerte (21).
Como se ha insinuado hasta ahora, la teoria de Martha Roger, la Ciencia de los
Seres Humanos Unitarios, ha tenido un fuerte impacto en la salud y la
enfermeria. Pero mas claramente, es importante sefialar que al enfatizar tanto el
valor inherente de un individuo como su relacién con el medio ambiente, ayudo6

a mejorar la practica de enfermeria centrada en el paciente (22).
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ENFERMERIA EN EL AMBITO DE LAS MEDICINAS TRADICIONALES Y
COMPLEMENTARIA.

El desarrollo y universalizacion de la medicina moderna parecia abocar a la
extincion cualquier otro modelo, pero no ha ocurrido asi. El uso de las formas no
convencionales de medicina y cuidado en cualquiera de sus formas, es cada vez
mas frecuente en nuestro entorno. (23) Histéricamente, la medicina tradicional
se ha utilizado para mantener la salud, y prevenir y tratar enfermedades, en
particular enfermedades crdnicas (24).

Aportaciones como la de Florence Nightingale en su teoria la “Influencia Del
Entorno” y Marta Rogers con la “Teoria del Ser Humano” hacen hincapié en el
cuidado del ser humano en complicidad con la naturaleza, el medio ambiente
(25). Hoy en dia estos son productos naturales medicinales, que consideran
diversas terapias como la fitoterapia, zooterapia, micoterapia, entre otros (26).
El término fitoterapia ha sido empleado desde inicios de siglo para designar la
utilizacion de las plantas medicinales con fines terapéuticos. A partir del afio
1980, se le considera como una terapia complementaria que utiliza plantas o
partes de ellas donde el empirismo de la medicina tradicional se transforma en
fundamento cientifico, en otras palabras a la medicina tradicional o autéctona se
la pone a prueba en laboratorios siguiendo el método cientifico para validar o
descartar el uso popular.

La utilizacién de la fitoterapia en la prevencion y tratamiento de enfermedades
se ha utilizado desde la antigiedad y continGa hasta hoy. Generalmente suelen

ser utilizados con fines preventivos o curativos (27).
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MEDICINA HERBOLARIA O FITOTERAPIA Y EL METODO CIENTIFICO

La palabra fitoterapia se forma con los vocablos griegos fitos (planta) y terapia
(curacion) (28), es decir, es la ciencia del uso extractivo de las plantas
medicinales que tienen un fin terapéutico como prevenir, atenuar o curar de un
estado patoldgico o enfermedad especifica (29).

Un estudio realizado en Distrito de Pucara, Huancayo, Perl, concluyd que los
pobladores utilizan la fitoterapia como alternativa de tratamiento para tratar las
siguientes afecciones del sistema cardiovascular: angina de pecho, insuficiencia
cardiaca, arritmias, enfermedades inflamatorias y trastornos del ritmo cardiaco,
considerando a la fitoterapia como una alternativa de tratamiento para reducir
costos y problemas relacionado al medicamento, porque: es menos téxico para
el organismo, se encuentran facilmente, no genera gastos y son provenientes de
la naturaleza (29).

La fitoterapia comprende dos lineas de actuacion, el método cientifico y el
tradicional. EI método cientifico se basa en la farmacologia que estudia los
medicamentos naturales. La nueva fitoterapia afiade toda una serie de estudios
cientificos donde se investigan los compuestos quimicos de la planta que
resultan adecuados para la prevencién, atenuacion o eliminaciéon de las
enfermedades. Los compuestos que se conocen como los principios activos de
las plantas.

La fitoterapia cientifica se centra principalmente en la aplicacién de fitofarmacos
en forma de extractos estandarizados. Ademas de estos extractos puede hacer
uso de los extractos simples, que son aquellos que se obtienen por maceracion

de la planta en un solvente como glicerina, agua, alcohol etc. Lo principal de la
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medicina Herbolaria o Fitoterapia es la menor incidencia de efectos secundarios.

(28).

AGAVE UNA RESPUESTA INNOVADORA DE SALUD POR SU FUENTE DE
PREBIOTICOS Y COMPUESTOS BIOACTIVOS

Esta planta se ha utilizado como la cura de muchas enfermedades bacterianas
y el estrés oxidativo. Ademds, algunas otras actividades como la
inmunomoduladora, antifungica, antiinflamatoria, antiparasitaria y actividades
antihipertensivas han sido demostradas. Dentro de los metabolitos secundarios,
encontramos como parte de la planta de Agave, muchos compuestos como
triterpenos, esteroides, taninos, cumarinas volatiles, flavonoides, alcaloides,
derivados antracenos libres, cardiotonicos y azucares reductores también estan
presentes en las plantas de Agave. A. ornithobroma es una de las especies con
mayor diversidad de fitoquimicos. Ademas de los compuestos mencionados
anteriormente, los taninos, los flavonoides y las saponinas esteroides tienen
actividad bioactiva. Los taninos y flavonoides tienen la atribucion de poseer
actividad antioxidante, antitumoral y antimicrobiana. Se ha demostrado actividad
antibacteriana para algunos extractos organicos de especies de Agave contra
Streptococcus grupo A-4, Salmonella enterica typhi, Shigella dysenteriae,
Escherichia coli 25922, Pseudomonas aeruginosa 27853, Enterococcus faecalis
29212, Staphylococcus aureus 3, Escherichia coliA011 y Staphylococcus aureus
29213.

La familia de las agavaceas es reconocida como una fuente importante de

sapogeninas con naturaleza esteroide y principalmente para las saponinas, que
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es el principio en las hormonas esteroides en la sintesis de laboratorio. En base
a las aplicaciones de Agave durante la sintesis de farmacos, se han estudiado
muchas especies con el objetivo de identificar saponinas (30).

Investigadoras de la Facultad de Estudios Superiores (FES) Cuautitlan de la
UNAM, encabezado por Laura Patricia Martinez Padilla, estudia la elaboracién
de alimentos con propiedades prebio6ticas a partir de los fructanos del agave,
siendo esta materia prima atii en la produccibn de alimentos
funcionales (aquellos que ademas de sus caracteristicas nutricionales cumplen
una funcién especifica para la salud) que contribuyen a la proliferacién de
bacterias benéficas en el intestino grueso.

Los fructanos mejoran la metabolizacién de lipidos y contribuyen a la prevencién
de ciertas enfermedades y por ser altamente solubles poseen ventajas
tecnolégicas parecidas a los jarabes de azlcar y glucosa, asi que pueden
adicionarse con facilidad a bebidas y lacteos. El jarabe permitiria reemplazar
sacarosas y se lograrian alimentos con menor indice glucémico que sean fuente
de fibra benéfica (31).

El bagazo de agave es un residuo lignocélulésico de importancia en México, la
composicion del bagazo de A. tequilana Weber es de 43% celulosa, 19%
hemicelulosa y 15% lignina. El xilano es uno de los componentes que se
encuentra en mayor cantidad en la hemicelulosa y de su hidroélisis enziméatica se
puede obtener la xilosa para su posterior bioconversion en xilitol.

El xilitol es un poliol, considerado el edulcorante mas saludable, cuya molécula
contiene cinco atomos de carbono. Es utilizado ampliamente como aditivo

alimentario y sustituto edulcorante de la sacarosa, especialmente en pacientes
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diabéticos no dependientes de la insulina. También se ha utilizado en la
prevencion de la otitis y la osteoporosis y en la elaboracién de productos de
higiene oral, tales como gomas de mascar, pastillas, grageas y caramelos duros,
como protector de las proteinas hidrosolubles, para impedir o reducir su
desnaturalizacion, u otros dafos. Junto con la D-fructosa y el sorbitol, el xilitol se
convierte en D-glucosa y en los diversos metabolitos, producidos a partir de ella,
durante el metabolismo intermedio. El xilitol se almacena en forma de glucégeno,
se oxida a diéxido de carbono y agua, o se emplea como material de
construccién para la biosintesis de sustancias tales como los lipidos (32).
Aligual que el xilitol, otro componente de la cabuya o agave actualmente utilizado
son las saponinas, consideradas como fotoquimicos con propiedades para la
salud y también con algunos efectos secundarios que hay que evitar tomando la
dosis adecuada (33). Estas saponinas estan siendo utilizadas en la industria
farmacéutica como precursores de esteroides y diferentes actividades
terapéuticas: antifGngicas, hemolitica, actividad antiinflamatoria, antimicrobiana,
antiparasitaria, antitumoral y antiviral (32). Asi, como también para la produccidn
de medicamentos quimioterapéuticos para tratar el cancer (34).

Investigaciones de los ultimos afios logré la creacion de una bio piel a base de
polisacaridos o azUcares obtenidos del bagazo de agave azul. El desarrollo, en
forma de parches micro porosos, cinco por siete centimetros, se injerta sobre la
piel gquemada y permite el crecimiento de células del individuo afectado para asi
regenerar los tejidos dafiados. El material simula una malla que al injertarse

permite en ella el crecimiento de las células del paciente; al provenir del mismo
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ADN del individuo dafiado, el tejido se regenera con un color similar al que
siempre ha tenido.

Durante esta investigacion se eligio el agave debido a sus caracteristicas como
la resistencia a altas temperaturas al momento de someter el producto a
esterilizacién y la facultad de sus azlcares para mantener la humedad en la
planta, la cual es endémica de zonas aridas, y presenta las propiedades

requeridas para el tratamiento de este tipo de heridas (35).

CARACTERIZACION MOLECULAR DE PEPTIDOS MEDIANTE
ESPECTROMETRIA DE MASAS “MALDI TOF TOF” EN AGAVE

En la ciudad de Tumbes, especificamente en el Laboratorio de Biotecnologia
Molecular INCABIOTEC se realizé un estudio de espectrometria de masas a una
de muestra de cabuya azul (procedente del departamento de Huanuco, altura
1800 m.s.n.m).

A la muestra de agave obtenido se le realiz6 diferentes procedimientos
establecidos en protocolos de extraccion de proteinas de vegetales similares a
la cabuya. Se realiz6 un estudio de Electroforesis en gel de poliacrilamida — sodio
dodecil sulfato a 90 voltios por 150 minutos para presenciar la migracién de
proteinas segln masa molecular.

Una vez migrada las muestras se coloca en un recipiente y se rehidrata con agua
destilada por 20 minutos, luego se retira el agua y a la muestra se le afiade la
solucidn de fijacién por 20 minutos y posteriormente la solucién de tinciéon por 5

horas para luego ser lavado con agua destilada.
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A dicha muestra obtenida se le realiza la decoloracién de bandas tefiidas y se
saturan las piezas del gel con buffer tripsina incubados a 0°C por 120 minutos, y
posteriormente a 37°C durante 7 horas. Terminado el proceso de digestién se
alicuota 1.5 ul de muestra 'y 1.5 ul de matriz CHCA (10 mg /ml), espotear en la
placa MALDI.

Las muestras de Agave fueron analizadas por espectrometria de masas, para la
identificacion de proteinas especificas comparando los espectros con la base de
datos uniprot- Agave americana. Fasta, usando el algoritmo Paragon™ del
programa Protein Pilot™ version 4.0, identificandose los siguientes péptidos.
Ribulose, Ribulose-1,5- bisphosphate carboxylase, Atp synthase, Cytochrome
b6/f, Glyceraldehide- 3- phosphate deshidrogenase, Inulinase, Endolevanase |,

Penicilin- binding protein y Inulin fructotransferase.

PROTEINA DE UNION A LA PENICILINA Y SU RELACION CON LAS
BACTERIAS

PBP estan todos involucrados en las etapas finales de la sintesis de
peptidoglicano, que es el componente principal de las paredes celulares
bacterianas. Sintesis de la pared celular bacteriana es esencial para el
crecimiento, la division celular y el mantenimiento de la estructura celular en las
bacterias. La inhibicién de la PBP conduce a irregularidades en la estructura de
la pared celular, tales como elongacién, lesiones, pérdida de la permeabilidad
selectiva, y eventual muerte celular y la lisis.

PBP se han demostrado para catalizar una serie de reacciones implicadas en el

proceso de sintesis de peptidoglicano reticulado a partir de intermedios de lipidos
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y la mediacién de la eliminacibn de D-alanina a partir del precursor del
peptidoglicano. Las enzimas purificadas se han demostrado para catalizar las
reacciones siguientes: carboxipeptidasa D-alanina, peptidoglicano
transpeptidasa, y endopeptidasa peptidoglicano. En todas las bacterias que se
han estudiado, se ha demostrado que las enzimas para catalizar mas de una de
las reacciones anteriores. La enzima tiene una transglicosilasa dominio N-
terminal de la penicilina-insensible transpeptidasa y un dominio C-terminal de la
penicilina-sensible y la serina en el sitio activo se conserva en todos los

miembros de la familia PBP (36).
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MICROBIOTA INTESTINAL METABOLIZADORA DE HIERRO

Investigaciones recientes muestran que los microorganismos que acogemaos en
el intestino nos protegen de enfermedades metabdlicas, crénicas vy
degenerativas (37).

Se denomina microbiota intestinal a la comunidad de microorganismos vivos que
alberga el tubo digestivo humano y que se ha adaptado a vivir en la superficie
del intestino desde hace milenios. El intestino del individuo nace estéril y
adquiere su colonizacién microbiana inmediatamente tras el nacimiento, de la
madre y del entorno inicial. La gran mayoria de los organismos de la microbiota
permanecen siempre en el intestino, mientras que una parte que se llama
“microorganismos en transito” habitan temporalmente, ya que se ingieren a
través de los alimentos y bebidas fundamentalmente. Este conjunto de microbios
presenta una estrecha interdependencia entre ellos y conforman la microbiota
intestinal (38). La microbiota intestinal puede llegar a pesar unos 2 kg. Un tercio
de su contenido es similar entre diferentes personas, pero los otros dos tercios
son especificos de cada uno, como una especie de huella dactilar. Lo cierto es
gue hay unas 150 veces mas genoma en nuestro organismo procedente de estas
bacterias que de nuestras propias células.

Se ha descubierto también que la composicion de nuestra flora se puede alterar
con cambios en la dieta. Hay estudios que demuestran que la suplementacion
de pre/probiéticos ayuda a bajar el peso y disminuir la grasa visceral.
Los prebidticos son alimentos que promueven el crecimiento de bacterias
intestinales saludables. Son como el sustrato en el que ha de florecer nuestro

ecosistema intestinal. Los probidticos son microorganismos vivos que,
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consumidos en suficiente cantidad, promueven una microbiota saludable y
pueden ayudar a reequilibrarla cuando ha sido afectada por una dieta de mala
calidad u otros factores como el estrés (39).

Los estudios experimentales en este campo han demostrado que una de las
funciones de la microbiota intestinal es la funcién de nutricion y metabolismo, es
decir, la interaccion entre los microorganismos que forman la microbiota
intestinal produce energia y vitaminas y ayuda a absorber el calcio y el hierro del
colon (38).

El hierro es un elemento vital del que el organismo no puede prescindir. Su
regulacidon y su correcto control en el organismo son la garantia de una buena
salud. Si bien un déficit de hierro es perjudicial, un exceso del mismo constituye
también un riesgo para la salud. Actualmente se debaten numerosas cuestiones
sociales, entre otras, la eficacia y la necesidad de aportar suplementos de hierro
a la dieta humana.

En el intestino, las bacterias (que forman la microbiota) y las células intestinales
viven en simbiosis y todas necesitan hierro para sobrevivir. La Unica puerta de
entrada del hierro alimentario en el organismo es el intestino. Cuando el
organismo necesita hierro, las células intestinales facilitan su absorcion, y
cuando esta necesidad disminuye, dichas células reducen su capacidad de
absorcion. Estos finos mecanismos de regulacion responden ademas a una
hormona llamada hepcidina, que fue descubierta por un equipo del INSERM
hace varios afos.

Investigadores del INRA y el INSERM, en colaboracién con el CNRS, han

estudiado el efecto de la microbiota en la absorcion del hierro, y ello,
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independientemente de los efectos hormonales. Para ello compararon animales
(roedores) desprovistos de microbiota intestinal (denominados «axénicos») con
animales cuya microbiota estuvo sometida a control. En ausencia de microbiota,
las células intestinales presentan stocks de hierro muy pequefios y los sistemas
de transporte al organismo son poco abundantes. En cambio, en cuanto la
microbiota se instala en el intestino, las células intestinales adquieren una gran
capacidad de almacenar hierro (en forma de ferritina) y favorecen su transporte
al organismo (aumento de la ferroportina). De este modo, en presencia de
bacterias de la microbiota se produce una adaptacion de las células intestinales

ligada a su capacidad de distribuir y almacenar este mineral (40).

MICROBIOTA INTESTINAL DE RATONES Y HUMANOS

Los ratones son el 95% de los animales que se utilizan para los experimentos
cientificos, (41) una preferencia que no se da por azar. La razén esta en la
biologia de este animal, que lo hace ideal para realizar estudios que posibilitan
grandes avances para la humanidad. (42)

Se utilizan sobre todo para realizar estudios de biotecnologia y en la industria
médico farmacéutica con el fin de desarrollar nuevos productos biolégicos
(vacunas, anticuerpos monoclonales...), y probar la eficacia y seguridad de todo
tipo de medicamentos.

Los ratones se consideran un modelo animal excelente porque son pequefios,
manejables, faciles de criar en cautividad, con un ciclo vital rapido, ademas de
ser muy inteligentes y tener la facilidad de adaptarse facilmente a distintos

ambientes (43). Aunque las diferencias anatomicas entre el ratéon y el ser
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humano son espectaculares, no suelen reflejar mas que alteraciones en la forma
y el tamafo. El andlisis detallado de los 6rganos, los tejidos y las células revela
muchas similitudes, que se extienden a los sistemas organicos completos, las
funciones fisiolégicas, la reproduccién, el comportamiento y las enfermedades
(44). Se ha comprobado que son muy utiles para reproducir y analizar con detalle
procesos como el cancer, enfermedades infecciosas y aquellas asociadas a
mutaciones genéticas, asi como para estudiar el funcionamiento del sistema
inmune (45). También han conseguido probar tratamientos para enfermedades
como la diabetes, el Alzheimer, hipertension, SIDA, fibrosis quistica, sordera,
obesidad, cataratas, entre otros, que son capaces de ser desarrolladas por los
ratones (46).

Los ratones de laboratorio, roedores albinos del tipo Muss musculus, son los
preferidos para experimentar terapias o medicamentos y ello se debe tanto a la
facilidad de trato (son pequefosy nada agresivos) y reproduccion, como también
a su biologia.

Respecto a este ultimo punto, aunque resulte dificil de creer, los ratones de
laboratorio comparten el 90 % de su genética con los humanos, por lo que el
observar su respuesta en los experimentos permite predecir cémo lo harian las
personas.

Los ratones de laboratorio son criados para utilizarse en experimentos, con el fin
de asegurar una homogeneidad genética para comparar al sujeto de
experimento con el de control. Ademas, al tener un tiempo de reproduccion corto

(19 a 21 dias) es facil estudiar varias generaciones.
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Asimismo, si es que se quiere saber como un avance se presenta en
diferentes etapas de la vida, los ratones de laboratorio también se hacen ideales

ya que viven solo un par de afios (42).

1.3 BASES CONCEPTUALES

CABUYA (agave americana)

La Cabuya o Maguey (Agave americana L.) es una especie resistente a las
sequias y se adaptan con facilidad a otros climas y tipos de suelos,
encontrandose asociada a partir de los 2,500m de altitud. Es una planta de hojas
en roseta, gruesas y carnosas, llamadas penca, dispuestas sobre un tallo corto
cuya pifia inferior no sobresale de la tierra. Sus hojas estan rigidas, con marginal
y espinas del apical; guarda la insulina en el arbol y produce fructosa (47).

El agave es una fuente de nutrientes, tanto para humanos como para animales

(30).
TAXONOMIA
Reino Plantae
Clase Liliopsida
Familia Asparagaceae

Subfamilia Agavoideae

Género Agave

Especie A. americana
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PROTEINA DE UNION A LA PENICILINA

Proteinas bacterianas que comparten la propiedad de enlazar irreversiblemente
a Penicilinas y otros Agentes Antibacterianos derivados de lactamicos (48).
Ellos son un componente normal de muchas bacterias, el nombre sdlo refleja la
manera en que se descubrié la proteina. Antibiéticos All-lactamicos se unen a
PBP, que son esenciales para la biogénesis de la pared celular bacteriana.
Hay un gran niumero de PBP, por lo general varias en cada organismo, y que se
encuentran como ambas proteinas unidas a la membrana y citoplasmatica. Por
ejemplo, Spratt informa que seis PBP diferentes se detectan de forma rutinaria
en todas las cepas de E. coli que varian en peso molecular de 40.000 a 91.000.
Los diferentes PBP ocurrir en diferentes nimeros por célula y tienen diversas
afinidades parala penicilina. Las PBP se suelen clasificar en alto peso molecular

y las categorias de bajo peso molecular. (36)

PREBIOTICO

El concepto prebidtico fue definido por primera vez por Gibson y Roberfroid
(1995) como “ingredientes no digeribles que benefician al huésped estimulando
selectivamente el crecimiento y/o la actividad de una o de un limitado namero
de bacterias residentes del colon (bifidobacterias y lactobacilos, principalmente).
Actores actuales lo definen como “ingredientes selectivamente fermentados que
permiten cambios especificos en la composicidén de la microbiota intestinal y que
confieren beneficios en el bienestar y la salud del huésped.

La mayoria de los beneficios conferidos al consumo de prebi6ticos se

encuentran asociados a la optimizacién de la funcion y metabolismo del colon,
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interactuando con la respuesta inmunoldgica del intestino y, por su asociacién
al tejido linfoide, preveen efectos protectores sistémicos (principalmente
respiratorios y en piel) mas alla de solo proteger el sistema gastrointestinal.

El efecto de los prebidticos en la modulacion del metabolismo de los triglicéridos,
la modulacién de la insulinemia, la mejora de la biodisponibilidad de calcio de la
dieta y la modulacion negativa de la carcinogénesis de colon son las areas mas

prometedoras para futuras investigaciones (49).

ANEMIA

La anemia es un trastorno en el cual el nimero de eritrocitos (y, por
consiguiente, la capacidad de transporte de oxigeno de la sangre) es
insuficiente para satisfacer las necesidades del organismo. Las necesidades
fisiologicas especificas varian en funcién de la edad, el sexo, la altitud sobre el
nivel del mar a la que vive la persona, el tabaquismo y las diferentes etapas del
embarazo. Se cree que, en conjunto, la carencia de hierro es la causa mas
comUn de anemia, pero pueden causarla otras carencias nutricionales (entre
ellas, las de folato, vitamina B12 y vitamina A) la inflamacién aguda y cronica,
las parasitosis y las enfermedades hereditarias o0 adquiridas que afectan a la
sintesis de hemoglobina y a la produccién o la supervivencia de los eritrocitos.
La concentracion de hemoglobina por si sola no puede utilizarse para
diagnosticar la carencia de hierro (también llamada ferropenia). Sin embargo,
debe medirse, aunque no todas las anemias estén causadas por ferropenia. La
prevalencia de la anemia es un indicador sanitario importante y, cuando se

utiliza con otras determinaciones de la situacién nutricional con respecto al
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hierro, la concentracion de hemoglobina puede proporcionar informacion sobre

la intensidad de la ferropenia (50).

Los tipos de anemia mas usuales son la anemia ferropénica y hemolitica.

e Anemia Ferropénica
Es uno de los tipos mas comunes de anemia y es la que sufrimos cuando
tenemos una deficiencia de hierro en sangre, es decir, el cuerpo no tiene
suficiente hierro para producir hemoglobina y esto hace que las células rojas
de la sangre reduzcan su tamafio (51). Es causado por el bajo consumo de
alimentos con hierro como carnes rojas, huevos o espinacas. Mientras tanto,
este tipo de anemia también puede surgir después de una hemorragia o en
aquellas mujeres que sufran de menstruaciéon abundante, debido a la pérdida
de hierro a través de la sangre (52).

e Anemia Hemolitica
Hay dos tipos de anemia hemolitica:

Intrinseca. La destruccion de los globulos rojos se debe a un defecto

dentro de los propios glébulos rojos. Las anemias hemoliticas intrinsecas

a menudo son heredadas, como la anemia drepanocitica, talasemia o

eritrocitosis. Estas condiciones producen glébulos rojos que no viven

tanto como los glébulos rojos normales.

Extrinseca. Los glébulos rojos se producen sanamente, pero luego se
destruyen al quedar atrapados en el bazo, destruidos por infeccién o
destruidos por farmacos que pueden afectar los globulos rojos. En casos

severos la destruccion toma lugar en la circulacién. Lo siguiente enumera
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algunas de las causas de anemia hemolitica extrinseca, también llamada

anemia hemolitica autoinmune.

La anemia hemolitica es un trastorno en el que los glébulos rojos se
destruyen mas rapido que lo que la médula 6sea puede producirlos. El
término para la destruccién de glébulos rojos es hemdlisis (53).

Clasificacion de la anemia:

Sin anemia: >a 11 mg/dl

Anemia leve: 10 a 10.9 mg/dl

Anemia moderada:7 a 9.9 mg/dl

Anemia severa: < a7 mg/dl

ENALAPRIL

El enalapril es un inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina (IECA)
gue se utiliza para el tratamiento de la hipertensiony algunos tipos de
insuficiencias cardiacas y renales crénicas. Este medicamento interfiere en el
proceso mediante el cual se estimula la secreciéon de aldosterona aumentando
el volumen sanguineo.

El consumo de este farmaco puede traer consigo efectos secundarios como un
cuadro de tos seca y persistente, siendo la mas comun. Por otro lado, entre las
reacciones que produce este fa&rmaco en el metabolismo y sistema linfatico

encontramos niveles bajos de glucosa en sangre o anemia (54).

PRESENTACION

Tableta ranurada 10 mg

Tableta 20 mg



https://www.bekiasalud.com/articulos/que-es-sirve-enalapril/
https://www.bekiasalud.com/articulos/que-deporte-puedes-practicar-si-tienes-hipertension/
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RATONES DE LABORATORIO

Ratones y ratas son los animales que mas se usan en investigaciones
biomédicas, porque en ellos se puede estudiar la evolucion y tratamiento de
numerosas enfermedades que nos afectan. Se utilizan sobre todo para realizar
estudios de biotecnologia y en la industria médico farmacéutica con el fin de
desarrollar nuevos productos bioldgicos (vacunas, anticuerpos
monoclonales...), y probar la eficacia y seguridad de todo tipo
de medicamentos.

Los ratones se consideran un modelo animal excelente porque son pequefios,
manejables, faciles de criar en cautividad y con un ciclo vital rapido, y se ha
comprobado que son muy utiles para reproducir y analizar con detalle procesos
como el cancer, enfermedades infecciosas y aquellas asociadas a mutaciones
genéticas, asi como para estudiar el funcionamiento del sistema inmune.
Eltipo de ratbn Muss musuclus es el ratén de laboratorio mas usado por su facil
manejo en métodos experimentales (45).

Parametros hematolégicos presentan semejanzas y diferencias entre humanos

y mamiferos pequefios.

Parametro Humano Ratén
Hemoglobina 13- 17 g/dL 13-17 g/dL
Reticulocitos 0-2% 3 0 4 veces mayor

Vida media gléobulos rojos 120 dias 44 - 55 dias

Organo hematopoyético en
Médula Osea Bazo
la adultez

Fuente: Gaona Prieto Suani, et al. Modelo animal de anemia inducida por flebotomia
crénica: Relacién funcional entre hierro y eritropoyesis - 2012.



https://www.webconsultas.com/categoria/tags/vacunas
https://www.webconsultas.com/categoria/tags/medicamentos
https://www.webconsultas.com/cancer
https://www.webconsultas.com/categoria/tags/enfermedades-infecciosas
https://www.webconsultas.com/categoria/tags/sistema-inmune
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CAPITULO Il MARCO METODOLOGICO

2.1 AMBITO

La investigacion se realiz6 en la region Huanuco que se encuentra ubicada en
la parte nor - central del Peru, con una extension 35 315 km2, situada en la parte
centro — oriental del territorio nacional. Huadnuco tiene un clima templado y seco
en la parte andina y cdalido en la zona montafiosa, con una temperatura
promedio de 24°C en sus valles, con una temperatura minima de 21°C en el dia
y de 17°C en las noches en los meses de julio y agosto, la temperatura maxima
es de 30°C en los meses de noviembre y diciembre. Huanuco se encuentra a 8°
21’ 47” de latitud sur y entre 76° 18’ 56” y 77° 18 52.5” de longitud oeste;

mientras que su altitud promedio es de 1 894 msnm.

2.2 POBLACION MUESTRAL

Constituida por 28 ratones Mus musculus albinos hembras de 2 meses de edad
sanas que pesaban aproximadamente 25 + 2g , a quienes se les indujo anemia
(Enalapril 20 mg) y tratado con extracto de cabuya (agave americana); las
unidades en estudio se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos (n=7): grupo
A era el grupo control; grupo B sin induccién de anemia con administraciéon de

extracto de cabuya, grupo C con induccion de anemia y administracién de

GRUPOS
A B C D
Grupo sin anemia con | Grupo con anemia y | Grupo con anemia sin
Grupo
administracion de | administracion de | administracion de
control

extracto de cabuya. extracto de cabuya. extracto de cabuya.
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extracto de cabuya y el grupo D con induccién de anemia sin administracion del
extracto de cabuya, solo alimentacién normal.
Criterios de inclusion:
e Ratones hembras y sanas
e Ratones con periodo de adaptacion
e Ratones de 2 meses de edad
Criterios de exclusion:
e Ratones machos
e Ratones sin periodo de adaptacion
¢ Ratones enfermos (defecto de nacimiento o sometidos anteriormente a
algun tratamiento experimental)

e Ratones mayores a 2 meses de edad

2.3 DISENO DE INVESTIGACION

El disefio y esquema de investigacion fue como se muestra a continuacion:

Tabla 01. INDUCCION DE ANEMIA

GRUPO ANTES MEDICAMENTO DESPUES
Ga 0O, - 0,
Gs O - 02
Ge O4 o Os
Go Oy o Os




Donde:

Ga .Grupo Control
Gs,cyD : Grupo experimental
a : Administracién de medicamento (induccién de anemia)

- : Sin tratamiento (cuidados habituales)
O124y7 -Ratones sanos

Osys -Ratones con anemia inducida

Tabla 02. TRATAMIENTO CON EXTRACTO DE CABUYA (agave

americana)
GRUPO ANTES INTERVENCION | DESPUES
Ga (O] - O:
Gs (o) X O3
Gc 0Os X Os
Go Os - Os
Donde:

Ga .Grupo Control

GeB,cyD : Grupo experimental

X : Tratamiento con extracto de penca de cabuya

- : Sin tratamiento (cuidados habituales)

O1y2 : Ratones sanos

Osys - Ratones con anemia inducida

O3ys : Ratones tratados con extracto de penca de cabuya
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2.4TECNICAS E INSTRUMENTOS
A.Técnicas
Observacion
B.Instrumentos
1. Guiade observacion
Se manejé una Guia de analisis de laboratorio, en el cual se hizo el
registro de los valores de hemoglobina y hematocrito semanales; como
también del dato antropomeétrico: peso.
a. Validez
El instrumento fue validado por cinco (05) expertos:
— Dr. Abner AAFONSECA LIVIAS
Doctor en Salud Publica- Lic. en Enfermeria
— Dra. Silvia Alicia MARTEL Y CHANG
Doctora en Ciencias de la Salud- Especialista en Enfermeria
Pediatrica
— Dr. Cristian Michael ESCOBEDO BAILON
Doctor en Medicina Veterinaria-Médico veterinario
— Dr. Miguel Angel, CHUQUIYAURI TALENAS
Médico veterinario
— Mg. Fredy FABIAN DOMINGUEZ
Maestro en Ciencias con mencion en Biotecnologia Molecular
El instrumento fue sometido al coeficiente de validacién V de Aliken,

el resultado calculado fue de 1,0 el que indica alta validez.
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b. Confiabilidad
El instrumento fue sometido al coeficiente de KR-20 (Kuder-
Richardson), el valor calculado fue de 0.9, que indica alta confiabilidad

o confiabilidad fuerte.

2.5PROCEDIMIENTO

Etapa de acondicionamiento

Los animales fueron obtenidos del Instituto nacional de Salud (INS).
Posteriormente fueron alojados en jaulas de crianza individuales con libre
acceso a alimento balanceado y agua ad libitum, en un ambiente adecuado
para su aclimatacién durante 1 semana previa al experimento, a una
temperatura ambiental que oscilaba entre 20-22 °C y con 12 horas
luz/oscuridad.

Asignacion de grupos

Una vez culminado la etapa de acondicionamiento, se distribuyeron
aleatoriamente los animales en 4 grupos, de 7 ratones cada uno.

Grupo A (n=7): Grupo control

Grupo B (n=7): Grupo sin anemia + administracion de extracto de cabuya.
Grupo C (n=7): Grupo con anemia + administracion de extracto de cabuya.
Grupo D (n=7): Grupo con anemia + alimentaciéon normal.

Induccién de anemia

Una vez establecidos los grupos, se inicio la fase de inducciéon de anemia
a los grupos C y D, previo a ello, se les realiz6 un hemograma para medir

los niveles de Hb y Hcto al inicio; asi como también, se midié su peso.
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Para la induccién de anemia se utilizé el farmaco Enalapril en tabletas de
20mg, a dosis de 60mg/kg/dia, via oral, durante 55 dias.

Al final de los 55 dias se realiz6 un hemograma para medir los niveles de
Hb y Hcto de los ratones. Se evalu6 también su peso.

Preparacion de tratamiento

Se preparé diario, 1 vez al dia. La penca escogida era de una cabuya joven
de aproximadamente 3 o0 4 afos.

La porcion carnosa de la penca de cabuya era sometida a una extractora
industrial, con la cual se obtenia directamente el zumo de la penca, dicho
zumo pasoé por 3 filtros para mejorar su purificacién, evitando el paso de
impurezas y que estas puedan afectar el organismo de los ratones. El
primero fue el papel filtro, quien detenia las impurezas de gran tamafio. El
segundo utilizado es un filtro de 0.4 micras y el ultimo filtro fue de 0,2
micras. Estos dos ultimos son filtros estériles con adaptacion a jeringa.
Tratamiento con extracto de penca de cabuya

Siendo el dia 56, se inici6 con el tratamiento de extracto de penca de
cabuya a los ratones de los grupos B y C, a dosis de 2,1g/kg/dia, via oral,
durante 55 dias.

Finalizado los dias de tratamiento se volvioé a realizar un hemograma a los
ratones para evaluar sus niveles de Hb y Hcto; asi también, se evalu6 su
peso.

Preparacion y extraccion de muestra sanguinea para hemograma
Para este procedimiento se escogieron aleatoriamente a los ratones (uno

por grupo/semana) a quienes se les anestesio con Ketamina 50 mg/10ml a
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una dosis de 10mg/ratdn, al lapso de 3 minutos de haber hecho efecto el
sedante, se realiz6 el proceso de exanguinacién a nivel precordial para la
extraccion de la muestra. Dicha muestra extraida (3ml a +) era
inmediatamente vertidos a tubos colectores de sangre y trasladados al

laboratorio para su estudio.

2.6 PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

Analisis descriptivo:

En cuanto al analisis descriptivo de cada una de las variables se tuvo en
cuenta las medidas de tendencia central, media + desviacion estandar.
Anédlisis inferencial:

Para el analisis inferencial se calcularon los siguientes estadigrafos:

— "t"de Student para hallar la diferencia entre datos relacionados.

— Para el efecto del tratamiento se realiz6 el Andalisis de Varianza

(ANOVA).

Para el procesamiento y evaluacién de los datos se empled el paquete

estadistico SPSS version 21.
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CAPITULO Il RESULTADOS

ANALISIS DESCRIPTIVO

Tabla 01. Niveles de hemoglobina de los grupos en estudio antes y después de la
induccién de anemia en ratones, Huanuco - 2018.

Hemoglobina g/dl
GRUPO Estadisticos

Antes Después

Media 14.4 14.4
A-k

DE 1.2 15

Media 14.4 14.5
B**

DE 1.1 1.0
e Media 15.2 8.6

DE 0.9 0.2

Media 15.3 8.6
D****

DE 0.5 0.4

Fuente: Guia de observacion aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2018.

* Grupo control *** Grupo con anemia, recibié agave
** Grupo sin anemia, recibié agave **** Grupo con anemia, no recibié agave

Gréafico 01. Niveles de hemoglobina de los grupos en estudios.
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INTERPRETACION

La presente tabla muestra los niveles de hemoglobina de los grupos en estudio
antes y después de la induccién de anemia. El grupo A tuvo una hemoglobina de
14,4 g/dl £ 1,2 antes y 14,4 g/dl + 1,5 después; el grupo B tuvo una hemoglobina
de 14,4 g/dl £ 1,1 antesy 14,5 g/dl + 1 después; el grupo C tuvo una hemoglobina
de 15,2 g/dl £ 0,9 antes y 8,6 g/dl + 0,2 después y el grupo D tuvo una hemoglobina

de 15,3 g/dl £ 0,5 antes y 8,6 g/dl + 0,4 después.
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Tabla 02. Nivel de hemoglobina de los grupos en estudio antes y después del
tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Hemoglobina g/dl

GRUPOS Estadisticos
Antes Después

. Media 14 .4 13.7

A DE 15 0.7

o Media 14.5 14.5

° DE 1.0 11
r Media 8.6 14.5

¢ DE 0.2 1.2
- Media 8.6 11.4

P DE 0.4 0.8

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2018.

* Grupo control
** Grupo sin anemia, recibié agave

*** Grupo con anemia, recibié agave
**** Grupo con anemia, no recibié agave

Grafico 02. Niveles de hemoglobina de los grupos en estudio.
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ANALISIS

En la presente tabla se precisan los niveles de hemoglobina de los grupos en
estudio (A, B, C y D) en dos tiempos, antes y después de la administracion del
extracto de cabuya. Los niveles de hemoglobina en el grupo A, antes del estudio
fue de 14,4 g/dl + 1,5 y después 13,7 g/dl £ 0,7; el grupo B, antes del estudio fue
de 14,5 g/dl + 1,0 y después 14,5 g/dl £ 1,1; el grupo C, antes del estudio fue de 8
g/dl £ 0,2 y después 14,5 g/dl + 1,2 y el grupo D, antes del estudio fue de 8,6 g/dl £

0,4 y después 11,4 g/dl £ 0,8.
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Tabla 03. Nivel de hematocrito de los grupos en estudio antes y después del
tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Hematocrito %

GRUPOS Estadisticos
Antes Después

. Media 43.3 41.3

A DE 4.0 2.0

e Media 43.4 43.9

° DE 3.2 3.2
r Media 26.3 43.7

¢ DE 1.4 3.6
- Media 26.3 34.6

° DE 1.3 2.2

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Hu&nuco-2018.

* Grupo control
** Grupo sin anemia, recibié agave

Gréfico 03. Niveles de hematocrito de los grupos en estudios.

*** Grupo con anemia, recibié agave
**** Grupo con anemia, no recibié agave
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ANALISIS

De la muestra estudiada la presente tabla precisa los niveles de hematocrito de los
grupos en estudio (A, B, C y D) en dos tiempos, antes y después de la
administracién de agave. El porcentaje de hematocrito en el grupo A, antes del
estudio fue de 43,4% + 3,2 y después 41,3% + 2,0; el grupo B, antes del estudio
fue de 43,4% * 3,2 y después 43,9 + 3,2; el grupo C, antes del estudio fue de 26,3%
+1,4ydespués 43,7% + 3,6 y el grupo D, antes del estudio fue de 26,3% + 1,3y

después 34,6% + 2,2.
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Tabla 4. Peso de los grupos en estudio antes y después del tratamiento con
extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Peso
GRUPOS Estadistico
Antes Después
Media 27.3 29.2
A*
DE 2.6 1.1
Media 25.4 28.0
B**
DE 1.3 1.0
Media 25.4 30.4
C***
DE 1.5 1.6
Media 25.8 28.5
D****
DE 1.4 0.5

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2018.

*** Grupo con anemia, recibié agave
**** Grupo con anemia, no recibié agave

* Grupo control
** Grupo sin anemia, recibié agave

Grafico 04. Peso de los grupos en estudios.
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ANALISIS

De la muestra estudiada la presente tabla precisa los niveles de peso de los grupos
en estudio (A, B, C y D) en dos tiempos, antes y después de la administracion de
agave. El porcentaje de hematocrito en el grupo A, antes del estudio fue de 27,3 gr
+ 2,6 y después 29,2 gr £ 1,1; el grupo B, antes del estudio fue de 25,4 gr+ 1,3y
después 28, + 1,0; el grupo C, antes del estudio fue de 25,4 gr + 1,5 y después 30,4

gr+ 1,6 yelgrupo D, antes del estudio fue de 25,8 gr+ 1,4 y después 28,5gr +0,5.
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ANALISIS INFERENCIAL

Tabla 05. Nivel de hemoglobina, hematocrito y peso del grupo B, antes y después del
tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

|C95% Sig.
Descripcion Media DE t gl
(bilateral)

Inferior Superior

Antes

Hemoglobina 0.01 128 -1.17 1.20 0.03 6.00 0.977
Después
Antes

Hematocrito -0.43 341 -3.58 2.72 -0.33 6.00 0.751
Despues
Antes

Peso -2.66 1.20 -3.76 -1.55 -5.88 6.00 0.001
Después

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2017.

Grupo B: Ratones sin anemia y recibié cabuya.

ANALISIS

La presente tabla muestra la prueba de hipétesis del grupo B con los datos de
hemoglobina, hematocrito y peso, antes y después del tratamiento con extracto de
cabuya.

La hemoglobina presenta una media de 0,01+1,28 encontrdndose dentro de los
parametros del intervalo de confianza al 95% y en posteriores investigaciones la
media estard entre los intervalos de -1,17 y 1,20; la t calculada es 0,03 para 6 gly
p valor 0,97 (p > 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 97,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de

hemoglobina de ratones sin anemia; sin embargo, el error observado es mayor del
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alfa establecido, se acepta la hipétesis nula (Ho2) “La penca de cabuya (agave
americana) no es efectiva en el aumento de los niveles de hemoglobina de ratones
sin anemia.”

El hematocrito presenta una media de -0,43+3,41 encontrandose dentro de los
pardmetros del intervalo de confianza al 95% y en posteriores investigaciones la
media estara entre los intervalos de -3,58 y 2,72; la t calculada es -0,33 para 6 gl y
p valor 0,75 (p > 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 75,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de
hematocrito de ratones sin anemia; sin embargo, el error observado es mayor del
alfa establecido, se acepta la hipétesis nula (Hos) “La penca de cabuya (agave
americana) no es efectiva en el aumento de los niveles de hematocrito de ratones
sin anemia.”

En razon al peso esta presenta una media de -2,66+1,20 encontrandose dentro de
los parametros del intervalo de confianza al 95% y en posteriores investigaciones
la media estara entre los intervalos de -3,76 y 1,55; la t calculada es -5,88 para 6 gl
y p valor 0,00 (p < 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 0,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de peso de ratones
sin anemia, el error observado es menor del alfa establecido, se acepta la hipotesis
de investigacion (His) “La penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el

aumento de peso de ratones sin anemia”.
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Tabla 06. Nivel de hemoglobina, hematocrito y peso del grupo C, antes y después del
tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

[Cos0% Sig.
Descripcion Media DE t _
(bilateral)

Inferior Superior

Antes

Hemoglobina -5.89 1.29 -7.08 -4.69 -12.03 6.00 0.000
Después
Antes

Hematocrito -17.43 3.78 -20.92 -13.93 -12.20 6.00 0.000
Después
Antes

Peso -5.00 1.55 -6.43 -3.57 -8.54 6.00 0.000
Después

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2018.

Grupo C: Grupo con anemia y recibi6é cabuya.

ANALISIS

La presente tabla muestra la prueba de hipotesis del grupo C con los datos de
hemoglobina, hematocrito y peso, antes y después del tratamiento con extracto de
cabuya.

La hemoglobina presenta una media de -5,89+1,29 encontrdndose dentro de los
parametros del intervalo de confianza al 95% y en posteriores investigaciones la
media estara entre los intervalos de -7,08 y -4,69; la t calculada es -12,03 para 6 gl
y p valor 0,00 (p < 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 0,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de
hemoglobina de ratones con anemia inducida, el error observado es menor del alfa

establecido, se acepta la hip6tesis de investigacion (Hii1) “La penca de cabuya
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(agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de hemoglobina de
ratones con anemia inducida”

El hematocrito presenta una media de -17,43+3,78 encontrdndose dentro de los
parametros del intervalo de confianza al 95% y en posteriores investigaciones la
media estara entre los intervalos de -20,92 y -13,93; la t calculada es -12,20 para 6
gly p valor 0,00 (p < 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 0,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de
hematocrito de ratones con anemia inducida, el error observado es menor del alfa
establecido, se acepta la hipo6tesis de investigacién (Hiz) “La penca de cabuya
(agave americana) es efectiva en el aumento de los niveles de hematocrito de
ratones con anemia inducida”.

En razén al peso esta presenta una media de -5,0+1,55 encontrdndose dentro de
los parametros del intervalo de confianza al 95% vy en posteriores investigaciones
la media estara entre los intervalos de -6,43 y -3,57; la t calculada es -8,54 para 6
gly p valor 0,00 (p < 0,05); por lo que con una probabilidad de error de 0,0% que la
penca de cabuya (agave americana) es efectiva en el aumento de peso de ratones
con anemia inducida, el error observado es menor del alfa establecido, se acepta
la hipotesis de investigacion (His) “La penca de cabuya (agave americana) es

efectiva en el aumento de peso de ratones con anemia inducida”.
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Tabla 07. Comparacion del nivel de hemoglobina de los grupos en estudio, después
del tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Hemoglobina g/dl

Diferencia de ICos9%
Grupos P.valor
medias Limite inferior Limite superior

B -0.77 -2.18 0.64 0.448
A C -0.80 -2.21 0.61 0.416
D 2.28 0.88 3.70 0.001
A 0.77 -0.64 2.18 0.448
B C -0.03 -1.44 1.38 1.000
D 3.05 1.65 4.47 0.000
A 0.80 -0.61 2.21 0.416
Q B 0.03 -1.38 1.44 1.000
D 3,08 1.68 4.50 0.000
A -2,28 -3.70 -0.88 0.001
D B -3,05 -4.47 -1.65 0.000
C -3,08 -4.50 -1.68 0.000

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2018.

Grafico 05: Comparacion del nivel de hemoglobina de los grupos en estudio.
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ANALISIS:

La presente tabla muestra la comparacién de los niveles de hemoglobina de los
grupos en estudio, después del tratamiento con extracto de penca de cabuya.

El grupo de interés es el grupo C, ratones con anemia inducida y con tratamiento
de penca de cabuya, que sera comparado con los datos de ratones con anemia
gue no recibieron tratamiento alguno (grupo D).

En la comparacion de los grupos C y D, la hemoglobina presenta una diferencia de
media de 3,08 encontrandose dentro de los parametros del intervalo de confianza
al 95% vy en posteriores investigaciones la media estara entre los intervalos de 1,68
y 4,50 ; el p valor hallado fue 0,000 (p < 0,01); por lo que con una probabilidad de
error de 0,0% que existe diferencia altamente significativa entre los niveles de
hemoglobina, el error observado es menor del alfa establecido, se acepta la
hipotesis de investigacion (Hi7) “Existe diferencia significativa entre los niveles de

hemoglobina de los grupos C y D”.
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Tabla 08. Comparacion del nivel de hematocrito de los grupos en estudio, después
del tratamiento con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Hematocrito %

Diferencia de ICos% P.

Grupos
medias Limite inferior Limite superior valor
B -2.57 -6.76 1.61 0.348
A C -2.42 -6.61 1.76 0.397
D 6,71 2.53 10.90 0.001
A 2.57 -1.61 6.76 0.348
B C 0.14 -4.04 4.33 1.000
D 9,28 5.10 13.47 0.000
A 2.42 -1.76 6.61 0.397
@\ B -0.14 -4.33 4.04 1.000
D 9,14 4.96 13.33 0.000
A -6,71 -10.90 -2.53 0.001
D B -9,28 -13.47 -5.10 0.000
C -9,14 -13.33 -4.96 0.000

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Hu&nuco-2018.

Grafico 06: Comparacion del nivel de hematocrito de los grupos en estudio.
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ANALISIS:

La presente tabla muestra la comparacién de los niveles de hematocrito de los
grupos en estudio, después del tratamiento con extracto de penca de cabuya.

El grupo de interés es el grupo C, ratones con anemia inducida y con tratamiento
de penca de cabuya, que sera comparado con los datos de ratones con anemia
gue no recibieron tratamiento alguno (grupo D).

En la comparacion de los grupos C y D, el hematocrito presenta una diferencia de
media de 9,14 encontrandose dentro de los parametros del intervalo de confianza
al 95% vy en posteriores investigaciones la media estara entre los intervalos de 4,96
y 13,33; el p valor hallado fue 0,000 (p < 0,01); por lo que con una probabilidad de
error de 0,0% que existe diferencia altamente significativa entre los niveles de
hematocrito, el error observado es menor del alfa establecido, se acepta la hipotesis
de investigacion (Hig) “Existe diferencia significativa entre los niveles de hematocrito

de los grupos C y D.
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Tabla 09. Comparacién del peso de los grupos en estudio, después del tratamiento
con extracto de penca de cabuya en ratones, Huanuco - 2018.

Peso (9)
Diferencia de ICos9 P.

Grupos
medias Limite inferior Limite superior valor
B 1.13 -0.53 2.79 0.265
A C -1.20 -2.86 0.46 0.218
D 0.70 -0.96 2.36 0.655
A -1.13 -2.79 0.53 0.265
B C -2,32 -3.99 -0.67 0.004
D -0.43 -2.09 1.23 0.891
A 1.20 -0.46 2.86 0.218

©

N B 2,32 0.67 3.99 0.004
D 1,90 0.24 3.56 0.021
A -0.70 -2.36 0.96 0.655
D B 0.43 -1.23 2.09 0.891
C -1,90 -3.56 -0.24 0.021

Fuente: Guia de observacién aplicado a ratones en estudio-Huanuco-2017.

Grafico 07. Comparacion de peso de los grupos en estudio.
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ANALISIS:

La presente tabla muestra la comparacion del peso de los grupos en estudio,
después del tratamiento con extracto de penca de cabuya.

Los grupos de interés son el grupo C, ratones con anemia inducida y con
tratamiento de penca de cabuya, que serd comparado con los datos de ratones con
anemia que no recibieron tratamiento alguno (grupo D).

En la comparacion de los grupos C y D, el peso presenta una diferencia de media
de 1,90 encontrandose dentro de los parametros del intervalo de confianza al 95%
y en posteriores investigaciones la media estard entre los intervalos de 0,24 y 3,56;
el p valor hallado fue 0.02 (p < 0,05); por lo que con una probabilidad de error de
2,0% gque existe diferencia significativa entre los pesos de ambos grupos, el error
observado es menor del alfa establecido, se acepta la hipdtesis de investigacion

(Hig) “Existe diferencia significativa entre los peso de los grupos C y D”.



60

CAPITULO IV  DISCUSION

Uninforme de la Mesa de Concertacion para la Lucha contra la Pobreza, publicado
endiciembre del 2017, registré una baja ejecucién presupuestal en unaintervencion
clave del PAN (Programa Articulado Nutricional): solo el 55,3% de avance en la
distribucion de suplementos de hierro y vitamina A. Por lo cual, concluyeron, se
cuenta con el presupuesto, pero no se invierte adecuadamente (55). Este programa
y/o estrategia viene trabajando desde hace ya muchos afos; sin embargo, hasta la
actualidad podemos observar la no mejoria de este problema, suponiendo la
innovacion de nuevas propuestas para la intervencion y apoyo en la causa. El
combate a la anemia en el Peru sigue siendo una de las principales tareas
pendientes del Ejecutivo: el 43,6% de nifios menores de 3 afios (nifios y nifias)
padece esta afeccion en todo el pais, de acuerdo con la Encuesta Demografica y
de Salud Familiar (ENDES), no se ha presentado una reduccion desde hace tres
afos, 2015 (43,5%), 2016 (43,6%) y 2017 (43,6%) (56). Siendo sin duda alguna
uno de los problemas publicos mas grandes que afronta el pais.

Nuestra muestra de estudio se dividié en 4 grupos para determinar la efectividad
prebidtica de la penca de cabuya (agave americana) en el tratamiento de ratones
con anemia inducida. Los grupos fueron: grupo A (grupo control), grupo B (ratones
sanos y con tratamiento de extracto de penca de cabuya), grupo C (ratones con
anemia y con tratamiento de extracto de penca cabuya), grupo D (ratones con

anemia y alimentacion normal).
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La propuesta de los cuatro grupos en estudio permitié a la investigacion hallar datos
sumamente relevantes, especificos y significativos a nivel estadistico, con una

vision de mayor amplitud en el campo de las ciencias médicas.

La induccién de anemia con el farmaco enalapril (ACEI), en dosis de 60mg/kg/dia,
durante 55 dias, resulté positiva confirmandose mediante la evaluacion de los

niveles de hemoglobina (tabla y figura Nro.1) de los grupos experimentales C y D.

Ninguno de los parametros hematolégicos estudiados presentd diferencia
significativa (basal y después de la induccién de anemia) en los ratones
pertenecientes al grupo control y grupo B. Lo cual demuestra que las variaciones
observadas en el resto de los grupos (C y D) no se debieron al estrés por la
manipulacién de los animales, ni a su hacinamiento en jaulas, lo cual demuestra la

efectividad del método para inducir anemia.

Segun Balkaya y colb., en el 2001 observaron que es importante estandarizar
algunos factores que, segln se conoce con anterioridad, pueden inducir grandes
variaciones sobre estos parametros; tales como: dieta, condiciones ambientales,

sitio y método de extraccidn, tipo de anticoagulante y método de cuantificacion (57).

Por otra parte, el medio ambiente también ha sido descrito como un aspecto muy
importante que afecta la concentracion de los constituyentes de la sangre, directa

o indirectamente.

Por su parte, el grupo C present6 después del tratamiento con extracto de penca
de cabuya valores altamente significativos (p<0,01) en la Hb, Hto y peso, el cual

nos indica la efectividad positiva de la penca de cabuya en estos parametros.
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Erik y Margarita realizaron un estudio en el 2013, donde comprobaban la efectividad
del romero (Rosmarinus officinalis) + 1000mg de sulfato ferroso en ratas con
anemia ferropénica inducida, un tratamiento doble, en el cual obtuvieron los
siguientes datos durante 14 dias de tratamiento: Hb de 10.34+0.67 a 13,75+0.43,
Hcto de 40.12+0.43 a 43.31+1.84 y el peso de 264.68+3.66 a 273.60+9.20 (58).
Todos los datos son significativos; sin embargo, es un tratamiento doble el cual
incluye un componente directamente de hierro, el sulfato ferroso. A diferencia de la
cabuya que solamente incluye, su propio extracto, y dando resultados mayores.

Esto supone una mayor confianza de su efectividad sobre la anemia.

Mientras que, el grupo B no tuvo datos relevantes a nivel de la Hb y Hcto pese a
recibir extracto de penca cabuya en la misma dosis y mismo tiempo que el grupo

C, a excepcién de su peso que obtuvo diferencia altamente significativa (p<0,01).

Los niveles de Hb y Hcto de este grupo sufrieron una variabilidad minima.
Recordemos que las bacterias metabolizadoras de hierro dentro de su microbiota
intestinal es un universo en completo equilibrio y sano, el cual si recibe una
sustancia o componente bueno, lo Unico que genera es mantenerla salubre durante
el tiempo. Con respecto al peso, segun Fulgencio y colb., en el 2018 realizaron un
estudio sobre el efecto del polvo de hojas de agave americana en el peso corporal
de ratas durante 21 dias, las mismas que, al final no mostraron ningun efecto
significativo (59). Esto confronta los resultados que se obtuvo con el extracto de
penca de cabuya, pese a utilizarse la misma planta. Podemos suponer que se deba
al tiempo de tratamiento pues la administracion de extracto de penca de cabuya fue
por 55 dias o al procesamiento del agave; sin embargo, no podemos afirmarlo a un

100%. Deberian ampliarse los estudios sobre este aspecto.
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En el caso del grupo D, pese a solo recibir alimentacién normal, este grupo también
presentd valores significativos (p<0,05) a nivel de Hb y Hto después del tiempo de
tratamiento con extracto de penca de cabuya. Asumimos que el extracto de cabuya
es efectivo en ratones enfermos de anemia; sin embargo, los valores del grupo D
suponen que otro factor es o influye en la recuperaciéon de los niveles de
hemoglobina, hematocrito y peso, como puede ser el caso de la alimentacién. Datos
similares encontraron Evelyn Gonzales y colb., al tratar ratones enfermos de
anemia ferropénica inducida con solo alimentacién normal, los cuales al final del

tratamiento presentaron datos significativos (60).

Expuesto los resultados del parrafo anterior, se realizé un estudio comparativo de
las medias de los grupos A, B, Cy D con la prueba ANOVA en el que se observa
diferencia altamente significativa (p<0,01) de los datos Hb, Hto y peso entre los
grupos C y D. De esta manera, corroboramos y damos credibilidad a lo asumido en
esta investigacidn, la efectividad prebiética del extracto de penca de cabuya en el

tratamiento ratones enfermos con anemia.

La diferencia altamente significativa existente entre ambos grupos al final de los 55
dias de tratamiento se debe a la lejania entre los datos numéricos obtenidos de
dichos grupos. Como se expuso anteriormente, en el grupo D se observé datos
significativos; sin embargo, los datos observados en el grupo C fueron mucho
mayores, indicando una mayor mejoria de los componentes sanguineos,

hemoglobina y hematocrito. Asi mismo, mayor ganancia de peso.
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CONCLUSIONES

La concentracién de Hb al culminar el tiempo de inducciéon de anemia disminuyo
de 15,2+0,9 g/dL a 8,6+0,2 g/dL en el grupo C y de 15,3+0,5 g/dL a 8,6+0,4
g/dL en el grupo D.

La administracion de enalapril a una dosis de 60mg/kg/dia VO, durante de 55
dias, produjo anemia en las unidades experimentales.

La administracion de extracto de penca de cabuya a ratones sanos (grupo B)
en dosis de 2,1g/kg/dia VO, durante 55 dias, no presentd datos significativos a
nivel de Hb (p 0.97) y Hcto (p 0,75). Sin embargo, presenté datos altamente
significativos en su peso (p 0,000).

La administracion de extracto de penca de cabuya a ratones con anemia (grupo
C) en dosis de 2,1g/kg/dia VO, durante 55 dias, presentdé datos altamente
significativos a nivel de su Hb (p 0.000), Hcto (p 0,000) y peso (p 0,000).

Los datos obtenidos de ratones enfermos con tratamiento (grupo C) en
comparacion a los datos de ratones enfermos sin tratamiento (grupo D,
presentan diferencia altamente significativa a nivel de Hb (p 0,000) y Hcto (p
0,000). A diferencia del peso, que solamente tiene diferencia significativa (p

0,02).
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RECOMENDACIONES

Recomendamos a los profesionales de la salud continuar con la investigacion
de la cabuya.

Realizar investigaciones con los recursos naturales de la regién, ya que muchos
de ellos podrian tener componentes esenciales para curar enfermedades de
alto indice de mortalidad como el cancer gastrico.

Se recomienda al personal de salud hacer uso de la biotecnologia molecular
para tener una investigacion mas completa y profunda de caracter cientifico.
Recomendar a las autoridades de la Universidad Nacional Hermilio Valdizan
contar con un laboratorio de biotecnologia implementado con el equipo MALDI
TOF TOF para desarrollar investigaciones experimentales de caracter cientifico
y a cercarnos mas al proceso de internacionalizacion.

Recomendamos a los decanos de las facultades promover las pasantias
estudiantiles enfocadas en investigaciéon de este caracter.

Recomendamos la practica de la mineria responsable para la conservacién del

medio ambiente.
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ANEXOS

ANEXO 01

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
COORDINACION DE BIOTERIO

CERTIFICADO SANITARIO N° | o012-2018

Producto . Raton albino Lote N° : M-01-2018

Especie . Mus masculus Cantidad : 25

Cepa . Balb/c/CNPB Edad . 2 meses

Peso : 2840. Sexo : hembra

Boletade : 035250 Destino : Lujan Espinoza, Areli
Venta. :

Chorrillos  : 15 de enero del 2018

El Médico Veterinario, que suscribe, Arturo Rosales Fernandez. Coordinador de Bioterio
Certifica, que los animales arriba descritos se encuentran en buenas
condiciones sanitarias * .

*Referencia : PR.T-CNPB-153, Procedimiento para el ingreso, Cuarentena y Control
Sanitario para Animales de Experimentacion.

Chorrillos, 15 de enero del 2018

(Fecha de emisidn del certificado)

M.V. Arturb Rosales Fernandez.
NOTA: El Bioterio no se hace C.M.V.P. 1586
responsable por el estado de
los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.




ANEXO 02

INSTRUMENTO

GUIA DE OBSERVACION
Titulo de la investigacién
“EFECTIVIDAD PREBIOTICA DE LA PENCA DE CABUYA (Agave Americana) EN

EL TRATAMIENTO DE RATONES CON ANEMIA INDUCIDA, HUANUCO-2018"

Objetivo

Determinar la efectividad prebiotica de la penca de cabuya (agave americana) en

el tratamiento de ratones con anemia inducida.

Responsable

Instrucciones

Rellenar cada item con letra legible para que la informacion sea comprensible.

DATOS GENERALES

Fecha Y S S
Especie Mus musculus
Cepa Balb/c/CNPB
Peso basal 25+ 29.
Sexo Hembra




1. PESO DE RATONES

- SEMANAS
GRUPOS DESCRIPCION 01 02 03 04 05 06 07
A pesolraton
B pesolraton
C pesolraton
D pesolraton
2. HEMOGLOBINA
: SEMANAS
GRUPOS DESCRIPCION 01 02 03 04 05 06 07
A Hb/ratdn
B Hb/raton
C Hb/raton
D Hb/raton
3. HEMATOCRITO
- SEMANAS
GRUPOS DESCRIPCION
01 02 03 04 05 06 07
A Htg/raton
B Hto/raton
C Hto/raton
D Hto/raton




ANEXO 03

VALIDACION DEL INSTRUMENTO

“EFECTIVIDAD PREBIOTICA DE LA CABUYA (Agave americana) EN EL
TRATAMIENTO DE RATONES CON ANEMIA INDUCIDA, HUANUCO - 2018”

GUIA DE OBSERVACION

Estimado (a) Sr (a) Juez, esta matriz es solo de orientaciéon para que los items o
enunciados del presente instrumento sean evaluados teniendo en cuenta los
criterios de relevancia, suficiencia, pertinencia y claridad, el que podra ser
calificado con No o Si, valorado con 0 o 1 respectivamente, que indica posible
invalidez o validez de contenido del instrumento.

Criterios Explicacion Pje
Irrelevante. 0
Relevancia  |Relevante, es la requerida. 1
Insuficiente. 0
Suficiencia  [gyficiente, es la requerida. 1
Impertinente. 0
Pertinencia  |pertinente, es la requerida. 1
No es claro. 0
Claridad Es claro, es lo requerido. 1
DECISION DEL JUEZ: el instrumento debe ser aplicado: SI( )NO( )
(0] o 11-T 47 To] [0 o - P
Firma
N [o] 001 o] - PR N
Especialidad: .cccevveveeenennenenn.



ANEXO 04
EVIDENCIA FOTOGRAFICA

Gréfica 08. Periodo de adaptacién y conformacion de grupos en estudio (A-B-C-D)

Periodo de adaptacion y Distribucidn aleatoria de los grupos (A, B, Cy D)

Grafica 09. Administracion del medicamento (Enalapril 20mg) para inducciéon de
anemia.

1.*1,

Administracion de enalapril a dosis de 60 mg/kg/dia diluido en 2.5 ml.



Gréfica 10. Procesamiento de la penca de cabuya.

Trozo de la parte inferior de la penca de cabuya y extractora
industrial para la extraccion del zumo.

Eliminacion de impurezas mayores mediante filtracion



Filtros estériles de 0,40 y 0,20 micras con adaptacion a jeringa para filtracion de
impurezas menores.

Grafica 11. Tratamiento con extracto de penca de cabuya.

Tratamiento via oral (sonda nasogastrica) a los ratones de los grupos B
y C, con extracto de penca de cabuya.



Gréafica 12. Sedacion y toma de muestra de sangre.

\\\Q\\\\

Preparacion de sedante (ketamina) y adminitracion via intramuscular.

Grafica 13. Toma de muestra de sangre.

Extraccion de muestra sanguinea a nivel preordial en ratones



