LISS

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
ESCUELA ACADEMICO PROFESIONAL DE MEDICINA
HUMANA

TESIS
ACCION CICATRIZANTE DE LA MIEL DE ABEJA
MELIPONA, L-MESITRAN, NEOMICINA MAS
CLOSTEBOL Y SULFADIAZINA DE PLATA EN
COBAYOS - 2023

PARA OPTAR TITULO PROFESIONAL DE MEDICO(A)
CIRUJANO

Autores:

Bach. Pacheco Chinchay Denis Marx
https://orcid.org/0000-0001-9277-1635

Bach.Perez Calixto Jose Renato
https://orcid.org/0000-0002-0912-5681

Asesor:
Dr. ElImer Lopez Lopez
https://orcid.org/0000-0002-8414-7805

Linea de investigacion:
Ciencias de la vida y cuidado de la salud humana
Pimentel — Peru

2023



Aprobado por el jurado

Dr. Perez Delgado Orlando

Presidente

Dr. Chavarry Torres Ricardo Carlos Arturo

Secretario

[ E

Dr. Lopez Lopez Elmer
Vocal



Universidad
Sefior de Sipan

e

DECLARACION JURADA DE ORIGINALIDAD

Quienes suscriben la DECLARACION JURADA, somos egresado (s) del Programa de Estudios de
Medicina Humana de la Universidad Sefior de Sipan S.A.C, declaramos bajo juramento que soy
(somos) autor(es) del trabajo titulado:

ACCION CICATRIZANTE DE LA MIEL DE ABEJA MELIPONA, L-MESITRAN, NEOMICINA
MAS CLOSTEBOL Y SULFADIAZINA DE PLATA EN COBAYOS - 2023

El texto de mi trabajo de investigacidn responde y respeta lo indicado en el Cédigo de Etica del
Comité Institucional de Etica en Investigacién de la Universidad Sefior de Sipan (CIEI USS)
conforme a los principios y lineamientos detallados en dicho documento, en relacién a las citas
y referencias bibliograficas, respetando al derecho de propiedad intelectual, por lo cual informo
que la investigacidon cumple con ser inédito, original y autentico.

En virtud de lo antes mencionado, firman:

Pacheco Chinchay Denis Marx DNI: 45695329 -”/_'13‘[

Pérez Calixto José Renato _
DNI: 70304484 o }J 5

Pimentel, 26 de abril de 2023.



DEDICATORIA

Dedico esta Tesis a mis padres, Rodrigo Pacheco y
Gertrudys Chinchay, por su comprension, buenos consejos y apoyo

incondicional para lograr ser un profesional.

A mi hermana, Rosely Pacheco por su apoyo y comprension
que me brindaron en el transcurso de mi carrera Universitaria.

A mis sobrinos Geliza y Luis Fabiano que me sacaron una
sonrisa en cada momento y demas familiares y amigos que formaron

parte de esta gran experiencia.

DENIS MARX PACHECO CHINCHAY

Dedico esta Tesis a mis padres, José Perez y Carmen
Calixto, por su comprension, buenos consejos Yy apoyo

incondicional para lograr ser un profesional.

A mis hermanas, Kriss y Gihara por su apoyo y comprension

gue me brindaron en el transcurso de mi carrera Universitaria.

JOSE RENATO PEREZ CALIXTO



AGRADECIMIENTO

Agradecer a Dios por permitir
culminar esta etapa de formacion
académica y darme la fortaleza para
enfrentar cada obstaculo que se

presento en esta profesion

Gracias Dr EImer Lopez Lopez, Dr. Jorge Fupuy Chung, Dr Jorge Luis Chaname

Céspedes, Dr Alberto Gomes Fuertes y Dra Carmen Calderon Arias.

Por el apoyo incondicional en el proceso de esta investigacion



INDICE

DEDICATORIA .ttt ettt ettt ettt e e be e saneennes iv
AGRADECIMIENTO ...t %
RESUMEN ...ttt nne e viil
ABSTRACT ettt sttt e bt e et nan e reeanee s IX
I. INTRODUCCION.......cosviiieeeieestceeee e enes s ses s enass s sanens 10
1.1.  Realidad ProblematiCa. ..........cocoiiiiiiiiicce e 10
1.2, TrabajOS PrEVIOS. ...cuicieiiieiteeiestee st ete st e steete s e s e e stessae s e e te e e e sreesteennesreenreaneens 13
1.3.  Teorias relacionadas al temMa..........cccoveriiiiiiniinie e 16
1.3.1. Cicatrizacion de 1a Nerida............cocooeriiireieiinineeee e 16
1.3.2. Mecanismo de curacion de heridas por miel de abeja Melipona................... 16
1.3.3. Proceso de curacion de heridas y microbiologia de heridas en la piel.......... 16
1.3.4. ADEJAS SIN AQUIJON .....ecviiieicie et sre e sre e 18

1.4, Formulacion del Problema...........ccooiiiiiiiiiceeeee e 18
1.5, Justificacion € IMPOrtANCIA .........coveviiieiiee e 18
1.6, HIPOLESIS ..ot ettt 19
i O o] 11 £ Yo < ST RTRPTR 19
ODBJEtiVO GENEIAL ......eeeiie e s 19
ODjJEtIVOS BSPECITICOS. ... e viviieeiieiieie ettt 19

I, METODOS ...ttt e e ne e 20
2.1.  Tipoy disefio de INVESTIGACION .........ciiiiiiiiiiiieieie e 20
2.2.  Variables, OperacionalizaCiOn .............ccccouevieiiiiie i 20
2.2.1.  Variable iNdependiente:..........ccocveiiiiieiieie e 20

Vi



2.2.2.  Variable dependiente: ... 20

2.2.3.  OperaCionalizaCiOn ............cccvvieiieii et 20

2.3, PODIACION Y MUESTIA......oviiiiiiiiieiiicre e s 21
Criterios de INCIUSION: .......coiviiiiieei e 22
Criterios de eXCIUSION: ..o 22

2.4, ProCeOIMIBNTO .. .ooviiiitiiii ettt 22
2.4.1.  Seleccion y agrupacion de 10S CoObayos ..........ccovevvevieiiere i 22
2.4.2.  Preparacion y método de ulceracion de 10s cobayos..........cccooeveriivninnnes 23
2.4.3.  Aplicacion de 10s tratamientos ..........ccccceeveiiieieene e 24
2.4.4.  Evaluacion clinica y medicion de las heridas..........cocoovoeveininniiinnn, 25

2.5.  Procedimiento de analisis de datos ............ccoevreiiiieinenciseseee e 26
2.6, CrItErIOS BLICOS .....veveiitiieeeie sttt 27
2.7.  Criterios de rigor CIENtIfICO ........ccovriiieiii s 28
I, RESULTADOS. . ...ttt ne e 29
3.4 Discusion de reSUItadOS. ........ccoiieiriiiieiie e 32
IV. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES........ccco i 34
4.1, CONCIUSIONES ......eiiiiiiiiieiiee ettt bbbt 34
4.2. RECOMENUACIONES ...ttt 35
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ... .o 36
ANEXOS . et e bttt e nre e b nreas 49

vii



RESUMEN

Esta investigacion se llevd a cabo con el objetivo de comparar la accion cicatrizante de la
miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina mas Clostebol y Sulfadiazina de plata en
cobayos - 2023.

Método: Estudio cuantitativo, de tipo transversal y de disefio experimental. La muestra
fue de 10 cobayos a quienes se les lesiond con un metal de forma circular de 1 cm de
didmetro, a quienes se les aplico los tratamientos miel de abeja Melipona, L-Mesitran,
Neomicina méas Clostebol y Sulfadiazina de plata.

Resultados: se encontr6 que la miel de abeja Melipona y la L-Mesitran tienen un
promedio similar con lo que respecta a la reduccion del tamafio de las heridas, seguido
por la Neomicina méas Clostebol, y la presento mas baja cicatrizacién es la Sulfadiazina
de plata respectivamente y con respecto al tiempo la miel de abeja Melipona y la L-
Mesitran son similares seguido por la Neomicina mas Clostebol y la que méas tiempo
empleo para cicatrizar fue la Sulfadiazina de plata respectivamente.

Conclusion: la miel de abeja Melipona y L-Mesitran presentan mayor accién cicatrizante
frente a la Neomicina méas Clostebol y Sulfadiazina de plata con respecto al tamafio de la

herida y al tiempo.

PALABRAS CLAVES: Heridas por quemaduras, miel de abeja Melipona, L — Mesitran,

neomicina mas clostebol
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ABSTRACT

This research was carried out with the objective of comparing the healing action of
Melipona honey, L-Mesitran, Neomycin plus Clostebol and silver sulfadiazine in guinea

pigs - 2023.

Methods: Quantitative, cross-sectional study of experimental design. The sample
consisted of 10 guinea pigs that were injured with a circular metal of 1 cm in diameter, to
which the treatments Melipona honey, L-Mesitran, Neomycin plus Clostebol and silver
Sulfadiazine were applied.

Results: it was found that Melipona honey and L-Mesitran have a similar average with
respect to the reduction of the size of the wounds, followed by Neomycin plus Clostebol,
and the one that presented the lowest healing was silver sulfadiazine respectively, and
with respect to time, Melipona honey and L-Mesitran are similar followed by Neomycin
plus Clostebol and the one that took the longest time to heal was silver sulfadiazine

respectively.

Conclusion: Melipona bee honey and L-Mesitran have a greater healing action than

Neomycin plus Clostebol and silver sulfadiazine with respect to wound size and time.

KEY WORDS: Burn wounds, Melipona bee honey, L - Mesitran, neomycin plus

clostebol



l. INTRODUCCION

1.1. Realidad Problematica.

Actualmente las heridas por quemaduras es un problema mundial de salud publica debido
que esta asociado a mortalidad y morbilidad, estas se asocian frecuentemente con
infecciones por microorganismos (1). Estas heridas generalmente son producidas por
exposicion al fuego, solidos calientes, liquidos o gases calientes, bases/acidos fuertes,
radiacion, electricidad o abrasion, puncidn, incision, traumatismo por fuerza contundente,
(2). El objetivo primordial en el ambito clinicos hospitalario es prevenir y tratar la
infeccion, asegurando una buena recuperacion (3). Segun estadistica internacionales los

paises pobres son los que presentan una mayor tasa de incidencia y prevalencia (4).

Reportes e informes internacionales y nacionales afirman que hay muchos tratamientos
antiguos como modernos, actualmente la miel de abeja es una alternativa debido a sus
multiples propiedades razon por la cual ha sido utilizada desde la antigiiedad (5) hay
evidencias que muestran pinturas de edad de piedra, mesopotamicos, egipcios, griegos,
romanos. Hipdcrates en su obra “Consideraciones sobre el tratamiento de las heridas”

menciona que en la curacion se puede colocar miel (6).

El tratamiento para quemaduras sigue en evolucion (7), dentro de las alternativas esta
miel de abeja Melipona o sin aguijon (8) se encuentran en constante investigacion por la
biotecnologia (9) y ciencias afines para ser mas efectivas que las terapias convencionales
(10) otro problema a las terapias convencionales es resistencia de los microorganismos
(11) que han hecho mirar a terapias antiguas (12). Se ha evidenciado que la miel y sus
derivados tiene un efecto inhibitorio sobre alrededor de 60 especies de bacterias, algunas

especies de hongos y virus (6), esto es gracias a los compuestos que presenta mayormente
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por agua, glucosa, fructosa, vitaminas, flavonoides, aminodcidos, enzimas, minerales,

acidos fendlicos, peroxido de hidrégeno, dicarbonilo, defensina de abeja y otros (13).

Estos compuestos estan siendo estudiados de manera individual como grupal en animales
de laboratorio como en humanos (14), los resultados encontrados son muy prometedores
debido que estos productos son muy econémicos y de fécil adquisicion (15) y la mejoria
presentan en las heridas tras la aplicacion de estos productos (16), ademas generan una

buena respuesta inmunitaria e inflamatoria (17).

Datos internacionales afirman que las lesiones por quemaduras ocupa el cuarto lugar en
frecuencia, después de los accidentes de trafico, las caidas y la violencia fisica (18). Para
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) mueren alrededor de 180 000 por afio siendo
mayoria en paises de bajos y medianos ingresos, casi dos tercios en las regiones de Africa
y Asia sudoriental, en India mas de 1 millén de personas sufren quemaduras moderadas
0 graves cada afio, las tasas mortalidad es mayor en mujeres que hombres, las mujeres
adultas como los nifios son los vulnerables de sufrir una quemadura, esta es la quinta
causa mas comun de lesiones no fatales durante la infancia (19).

En América Latina y el Caribe presenta un alto porcentaje de quemados debido precarias
condiciones de vivienda, de trabajo y las minimas normas de vivienda.

Segun la Global Burden of Disease (GBD) los fallecidos por quemaduras de fuego, calor
y sustancias calientes en el Peri ha sido mayor en el 2019 (277.56) que el 2018 (272.35)
y 2017 (266.60), la incidencia fue mayor en el 2019 (81,627.77) que 2018 (81,390.80) y
2017 (80,373.18), la prevalencia fue mayor 2019 (770,168.05) que 2018 (760,474.51) y

2017 (744,904.41) respectivamente (20).

Se han desarrollado diferentes formas de tratamientos con el fin de proteger de la

contaminacion y también para acelerar la cicatrizacion de heridas (21). Estos tratamientos
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van desde las investigaciones sobre células madre, injertos, biomarcadores, control de la
inflamacion y rehabilitacion, hasta el resurgimiento de tratamientos de los antepasados
como es la miel de abeja y sus derivados (propdleo, jalea real, polen de abeja, cera de

abeja y veneno de abeja) (22).

La miel de abeja Melipona es poco estudiada (23) actualmente el interés esta creciendo
debido que presenta propiedades potenciales para la salud (24), estudios in vitro han
demostrado que es antiinflamatoria (25), antimicrobiana (26), antidiabética (27) y
antioxidante (28) ademas presenta efectos hipolipemiantes y proteccion frente a lesiones
provocadas por la dislipidemia (29) y control de microorganismos como el
Staphylococcus aureus estudio realizado en heridas infectadas de ensayos in vivo (ratas)
(30), Escherichia coli 0157:H7 (31), estas mieles se estan combinado con tecnologias
de punta para aumentar la eficacia (32). A una concentracién de 20% (v/v) y superiores
inhibian el crecimiento de C. albicans e inducian cambios drasticos en la estructura e
integridad de la pared celular a 35% (v/v) causaron un efecto fungicida in vitro contra
este patdgeno oportunista (33).

Se ha demostrado que la miel posee propiedades beneficiosas con diversas aplicaciones
en otorrinolaringologia (34), enfermedades del tracto respiratorio (35), enfermedades
cardiovasculares (36), trastornos metabolicos (37,38), cataratas (39) y oncologia (40,41).
Los resultados de las investigaciones in vitro sobre la accion antibacteriana de la miel de
abeja Melipona son muy prometedoras (42). Es por ello que le dan mucho importancia
clinica (43). Estas caracteristicas benéficas es gracias a su composicién quimica que esta
influenciada por el origen botanico (44), este producto organico es mayormente utilizado
en la cicatrizacion de heridas, actualmente se estan desarrollando varios disefios

biotecnoldgicos farmacéuticos (45), como sistemas de administracion inteligente y
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apositos avanzados, para potenciar las valiosas propiedades de la miel para un mejor
rendimiento y un mejor resultado final (46).
Actualmente hay informacion cientifica que apoya la miel para aplicaciones clinicas, se
introdujo la miel de grado médico este producto estd cambiando el panorama del
tratamiento convencional debido a su alta efectividad a momento de ser aplicado en una
herida (47). Estos productos se encuentran comercialmente con diferentes indicaciones
como por ejemplo Actilite ®, Activon Tulle ®, L-Mesitran™, TheraHoney ®,
MediHoney ®, Revamil ®, Principelle IF TM (48). Estos vienen siendo utilizados en el
tratamiento de diferentes heridas (49).
L-Mesitran Foam que es un apdsito de espuma hidrofilica con caracteristicas de alta
absorcion y retencion ha sido utilizada en pacientes diabéticos con heridas crénicas
trayendo buenos resultados en cicatrizacion de estas heridas (50).
Para garantizar su seguridad y eficacia para usos terapéuticos la miel debe cumplir con
estandares de calidad como por ejemplo la forma de recoleccion, posible contaminacion,
esterilizacion, produccion, almacenamiento, aspectos fisicoquimicos, legales y de
seguridad (51), para ello se debe seguir normas y reglamentos estrictos de calidad,
procesamiento y almacenamiento (52,53).

Dentro de las investigaciones que sustentadas los beneficios de la miel se encuentra una
revision Cochrane del 2017 donde comparo diferentes antisépticos versus la miel de abeja
para el tratamiento de lesiones por quemaduras encontrandose que tratamientos con miel
tienden a curarse mas rapido frente a los antibidticos tdpicos o medicamentos no

convencionales (54).

1.2.  Trabajos previos

En el 2018 Nufio evalud la accidn cicatrizante de la miel de abeja maya versus la miel de

abeja melifera en heridas de conejos seleccionados al azar, se formaron 3 grupos
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experimentales. Al primer grupo se aplicé una pomada cicatrizante comercial (neomicina
y Clostebol), al segundo y tercer grupo se les aplicé 0.1-0.2 ml de miel de abeja melifera
y la de abeja maya, tras el analisis de varianza se encontr6 diferencia altamente
significativa entre los grupos de las mieles y el control con respecto al tiempo promedio
de cicatrizacion total.Se concluye que cualquiera de las mieles son una alternativa para el

tratamiento de heridas que sanan por segunda intencién (55).

En el 2018 Grajales-Conesa et al estudio la miel de abeja sin aguijon en ulceras de pie
diabético. Donde se utilizd miel de abeja sin aguijon (Melipona beecheii n=5) y
(Melipona solani n=4) y (M. beecheii + colégeno y cloranfenicol n=5) y (M. solani +
colageno y cloranfenicol n=5), se evalud tasa de epitelizacion y las caracteristicas de los
pacientes, en los resultados se encontré que la miel sin combinar presenta mayor tasa de

epitelizacion frente a las combinadas (56).

Malik et al en el 2010 evalué en el Centro de Quemados del Hospital POF, Wah Cantt,
Pakistan la miel versus sulfadiazina de plata en el tratamiento de 150 pacientes con
heridas superficiales de espesor parcial por quemaduras, en este estudio, la parte 'B' del
cuerpo se traté con sulfadiazina de plata y la parte ‘A’ se tratd con miel, en los resultados
se observd los tratados con miel sané completamente en menos de 21 dias frente a los 24
dias del sitio tratado con sulfadiazina de plata evidenciandose claramente la eficacia de
la miel sobre la crema sulfadiazina de plata para el tratamiento de quemaduras

superficiales y de espesor parcial (57).

Hosseini en el 2020 estudié la miel, la leche, combinacion de ambos y sulfadiazina de

plata al 5% en quemaduras de segundo grado inducidos por un metal de 1x1 cm? en
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conejos, se evaluo el tiempo de cicatrizacion y el tamafio de la herida, en los resultados
se encontré que la combinacién de apoésitos de leche y miel tuvo un efecto mas
significativo que el resto de tratamientos, el tamafo de la herida al finalizar el ensayo fue:
combinacion de miel y leche 0,428 cm? , miel 0,547 cm?, leche 0,579 cm? y sulfadiazina

0,873 cm? (58).

Nizama en el 2018 evalu6 la accion cicatrizante de la miel de abeja frente a la violeta de
genciana en cuyes de 3 a 4 meses de edad de diferentes sexos, la evaluacion se realizo
cada 24 horas hasta el cierre de la herida, en los resultados se encontrd que la Violeta de
genciana presento un tiempo de cicatrizacion de 7 dias frente a la miel de abeja de 8 dias

(59).

Artieda en el 2018 evaluaron la accion cicatrizante del acido hialurénico y miel de abeja
en la mucosa de cobayos a los cuales se les realizo una un corte circular de 4 mm en la
parte infero-lateral izquierda de los incisivos, en los resultados de encontr6 que el acido
hialuronico presenta mejor actividad cicatrizante y anti infecciosa frente al tratamiento

con miel (60).

Loya en el 2018 estudio la accion cicatrizante la violeta de genciana, miel de abejas y
aloe vera en heridas dérmicas en el dorso de 3 cm en 20 cobayos, a cada uno se le realizo
tres heridas a las cuales se les aplico cada uno el tratamiento, luego se compara cada
tratamiento en los resultados se observo que la miel de abejas presenta mejor calidad

cicatrizal y costos (61).
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1.3. Teorias relacionadas al tema

1.3.1. Cicatrizacion de la herida

La curacion de heridas es un proceso bioldgico que implica reemplazar el tejido dafiado
con tejido vivo. El proceso de curacion de la piel incluye cuatro fases que pueden
superponerse: de homeostasis, inflamatoria, proliferacion y remodelacion (62).

Los factores que causan una progresion anormal en la cicatrizacion son la oxigenacion,
la infeccion, la edad y las hormonas sexuales, el estrés, la diabetes, la obesidad, los
medicamentos, el alcoholismo, el tabaquismo y la nutricion (63).

Las heridas se pueden clasificar en agudas y crénicas (64). Las heridas agudas representan
la piel lesionada (p. €j., resultado de quemaduras y lesiones quimicas) que cicatriza a
través de las fases regulares de reparacion de heridas; por el contrario, las heridas crénicas

necesitan un tiempo de curacion mas prolongado (65).

1.3.2. Mecanismo de curacion de heridas por miel de abeja Melipona

Fue descubierta desde la antigiiedad es un elemento activo ideal en formulaciones para
curar heridas (66), la miel promueve la actividad angiogénica e induce la formacion de

tejido de granulacion y la reepitelizacion (30,67).

Varios estudios han indicado otras bioactividades fascinantes de la miel, como
antinociceptivas (68), inmunomoduladoras (17,69) y nematicidas (70). Los mas
estudiados son las propiedades antioxidantes (71), antibacterianas y antiinflamatorias

(72).

1.3.3. Proceso de curacién de heridas y microbiologia de heridas en la piel

Las heridas se pueden clasificar en agudas y cronicas. Las heridas agudas representan la
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piel lesionada (p. €j., resultado de quemaduras y lesiones quimicas) que cicatriza a través
de las fases regulares de reparacion de heridas; por el contrario (73), las heridas cronicas
necesitan un tiempo de curacion mas prolongado (74). Este tiempo de curacion mas largo
generalmente se puede atribuir a muchos factores, incluidos los niveles amplificados de
mediadores inflamatorios, la infeccidn de la herida, la hipoxia y la mala nutricion (75).
Al mismo tiempo, puede depender de la edad del paciente o de las comorbilidades
subyacentes (como diabetes, sequedad de heridas) (76).

La diversidad del microbiota cutaneo y el microambiente cutaneo (seco, humedo y
sebéceo) pueden influir en el proceso de reparacion de heridas y en la aparicion de
infecciones cutaneas (77). La microbiota de la piel es buena en principio si esta en
equilibrio con el sistema inmunitario de la piel y la protege de los patégenos ayudando a
estimular la cicatrizacion (78).

Tan pronto como la piel se dafia, los microorganismos tipicos de la flora normal de la piel
y las bacterias y hongos exdgenos pronto pueden acceder a los tejidos subyacentes, lo que
ofrece un ambiente humedo, calido y rico en nutrientes para su desarrollo (79).

Sin embargo, cuando la cicatrizacion se retrasa, la microbiota normal de la herida cambia
y se alojan tipos microbianos mas agresivos (80). Por lo tanto, una herida abierta puede
ser un lugar propicio para la proliferacion y colonizacion microbiana (81). En las fases
iniciales de la construccion de heridas cronicas, las entidades Gram-positivas, en su
mayoria S. aureus , son las que mas aparecen (82). En fases avanzadas, las especies Gram
negativas (p. ejm. Escherichia coli y Pseudomonas sp) estan presentes en su mayoria y
es probable que entren en las capas mas profundas de la piel, afectando significativamente
los tejidos (83). Ademas, los tipos de cocos estan presentes en 50% de las heridas cronicas

(84).
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1.3.4. Abejas sin aguijon

Estan registradas aproximadamente 500 especies la mayoria se encuentran en América
Latina, Australia, Africa y Asia oriental y meridional se clasifican en 2 géneros |

Melipona y Trigona, las Meliponas siendo el més grande (85).

1.4. Formulacion del Problema

¢ Cual es la diferencia de la accion cicatrizante entre la miel de abeja Melipona comercial,

L- Mesitran, Neomicina mas Clostebol y Sulfadiazina de plata en cobayos - 2023?

1.5.  Justificacion e importancia

La alta prevalencia e incidencia de heridas por quemaduras, la resistencia a
microorganismos patégenos no solo en nuestro pais sino en el mundo y las recientes
investigaciones en el campo clinico con productos alternativos nos ha llevado a realizar
esta investigacion comparando tratamientos biol6gicos a base de miel de abeja melipona,
L-mesitran y quimicos como la neomicina mas clostebol y sulfadiazina de plata en
lesiones generadas por quemadura en cobayos.

Este trabajo de investigacion es importante realizar, debido que actualmente no hay una
informacion estandarizada de caracter cientifico sobre el uso de miel de abeja Melipona
en heridas por quemaduras en animales y humanos, por ello que se ha iniciado esta
busqueda de alternativa que mejore el tratamiento convencional, sienta este un producto
alternativo que se encuentra en muchas regiones de nuestro pais y de menor costo que los
tratamientos farmacoldgicos.

Nuestros resultados seran utiles para investigaciones futuras en los diferentes ambitos de
la medicina a nivel nacional e internacional, posteriormente establecer nuevas lineas de
investigacion no solamente del punto de vista clinico sino desde el ambito farmacoldgico,

industrial y economico.
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1.6.  HipOtesis

Presenta diferencia significativa la accion cicratizante entre la miel de abeja Melipoma

comercial, L-Mesitran, Neomicina + Clostebol y Sulfadiazina de plata en cobayos-2023.

1.7.  Objetivos

Objetivo general

Comparar la accién cicatrizante de la miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina

mas Clostebol y Sulfadiazina de plata en cobayos - 2023

Objetivos especificos

» Determinar la reduccion diaria del tamafio de las heridas postquemados con la
aplicacion topica de la miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina mas
Clostebol y Sulfadiazina de plata en cobayos - 2023.

» Determinar el tiempo de cicatrizacion total de las heridas postquemados con
aplicacion topica de la miel de abeja Melipona, L- Mesitran, Neomicina mas

Clostebol y Sulfadiazina de plata en cobayos - 2023.
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II. METODOS

2.1. Tipoy disefio de investigacion

El tipo de investigacion tuvo un enfoque cuantitativo

En esta investigacion se utilizo el disefio experimental, transversal y prospectivo.

Debido que se manipularon las variables y se formaron dos grupos de forma aleatoria y
al azar uno recibid el tratamiento especial y el otro sera control, y de corte transversal

debido que se realiz6 en un determinado tiempo en una sola oportunidad.

El disefio experimental que se utilizé fue el "Disefio Intra- sujeto o de medidas repetidas”
(86,87), es un disefio unifactorial donde el grupo control y experimental esta formado por

los mismos sujetos (cobayos).

2.2. Variables, Operacionalizacion

2.2.1. Variable independiente: Miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina

mas Clostebol y Sulfadiazina de plata

2.2.2. Variable dependiente: Accion cicatrizante

2.2.3. Operacionalizacion
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TIPO DE ESCALA
VARIABLE DIMENSIONES INDICADOR VARIABLE | DEMEDICION | INSTRUMENTO
Miel de abeja 0.2 ml de miel de
Melipona abeja Melipona
) gel que contiene 40%
L- Mesitran . .
miel grado médico
Variable Cada 100 gramos
nependente contiene: Jeringa estéril
Miel de abeja Neomicina Sulfato | cyantitativa
Melipona, L- A ) De razén de un mililitro e
Mesitran, Neomicina | Neomicina mas o continua ; Ari
' neomicina...500.00 hisopos estériles
4 Clostebol
mas Clostebol y mg
Sulfadiazina de plata Clostebol Acetato eq.
A clostebol...500.00
mg
o Sulfadiazina de plata
Sulfadiazina de plata
al 1%
Tamafio de
reduccion diaria de e Milimetros
las heridas * Regla
milimetrada
Variable o
. Cuantitativa ) y/o papel
dependiente: . e Di . De razon .
Tiempo de as continua milimetrado

Accion cicatrizante

cicatrizacion de las

heridas

e Calendario

en dias

2.3.

Poblacion y muestra

El ensayo se llevo a cabo en 10 cobayos (Cavia porcellus) raza Per(, procedentes del

Instituto de Innovacion Agraria— Lambayeque, con una edad entre 70 a 90 dias de nacidos

con un peso de entre 800 y 1000 gramos, los cuales fueron asignados aleatoriamente en

jaulas de forma independiente.

Disefio y seleccion de la poblacion y muestra fue tomado de la investigacion realizada

por Hosseini 2020 (51)
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Para disminuir los sesgos de seleccidn se tomaron en cuenta los siguientes criterios

Criterios de inclusion:

» Cobayos de raza Per(

» Cobayos de 70 a 90 dias de edad

» Cobayos con un peso de 800 a 1000 gramos

» Cobayos aparentemente sanos (sin deformidades u otros hallazgos

patologicos)

Criterios de exclusion:

» Cobayos en estado de gravidez

» Cobayos que hayan sido utilizados en estudios anteriores

» Cobayos que presenten alguna malformacion congénita o patologia generada

en el transcurso de desarrollo

2.4.  Procedimiento

2.4.1. Seleccién y agrupacion de los cobayos

Se seleccionaron 10 cobayos de 70 a 90 dias de nacidos con un peso de entre 800 a
1000 gramos obtenidos del Instituto de Innovacion Agraria — Lambayeque,
posteriormente estos fueron llevados en jaulas a través de transporte terrestre (carro)
al Laboratorio General de Zoologia de la Facultad de Ciencias Biologicas de la
Universidad Nacional Pedro Ruiz Gallo con mucho cuidado para que no sufran

lesiones y dafios generado por el transporte.
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En el laboratorio a cada cobayo se le acondicioné en jaulas independientes con su
respectiva numeracion para una mejor evaluacion, ademas se evité que se peleen o
sufran dafios debidos que son animales agresivos, a todos se les brindd las mismas
condiciones temperatura ambiente: 24 °C, humedad: 70-80 %, ciclo regular de luz de
12 horas, oscuridad, cuidados necesarios, comida a base de alfalfa dos veces por dia
y agua suficiente para que no sufran deshidratacion, los restos de la alimentacion y de
heces fueron eliminados cada vez que se cambie su alimentacion debido que pueden
alterar el bienestar del animal a demés pueden generar contaminacion y alteracion del

ensayo.

Por el bienestar de los cobayos y el buen desarrollo de la investigacion los animales

tuvieron todas las condiciones necesarias basicas para una buena calidad de vida.

2.4.2. Preparacion y método de ulceracion de los cobayos

Con una hoja de navaja estéril para evitar contaminacion se afeito el pelo de la region
dorsal especificamente en la parte de los hombros de todos los cobayos, el pelo
cortado se coloc6 dentro de una bolsa biodegradable y se eliminé en el lugar de
residuos bioldgicos, luego una jeringa y aguja estéril se administrd anestesia local
intramuscular a una dosis de 50 mg por kg de peso corporal de una mezcla 3:1 de
ketamina y xilazina, posteriormente se procedié a limpiar el &rea con una gasa estéril
embebida en solucién salina al 0.9% luego con otra gasa estéril se coloc6 povidona
yodada para desinfectar , seguido con la gasa estéril embebida en solucion salina al
0.9% le limpio los residuos dejado por la aplicacion de la povidona yodada y se secd

el area de la lesion.

Las lesiones fueron de 1x1 cm, el método consistio en calentar una placa de metal al

rojo vivo en mechero que presente la dimension de 1x1 cm, luego llevarlo sobre la

23



piel por 10 segundos Y retirar para producir una herida de segundo grado, cada vez
que se utilizé la plaza de metal se procedi6 a lavar con agua y detergente para eliminar
los restos que queden impregnados y no altere las medidas de las siguientes lesiones

(anexo 5).

Cada procedimiento y manipulacion de los cobayos se realizd con guantes estériles
para evitar el contacto directo de las lesiones con las manos evitando asi la
contaminacion con microorganismos que pueden alterar el proceso de cicatrizacion
generando dafo al animal y también alteraciones en la recoleccion y procesamientos

de datos.

2.4.3. Aplicacion de los tratamientos

Las lesiones se enumeraron (1, 2, 3, 4) para evitar confusiones, en la herida nimero “1”
se le aplic6 con una jeringa estéril 0.2 ml de miel de abeja Melipona (Melipona eburnea),
la cual fue previamente pasteurizada a 80 °C en autoclave para evitar posibles
contaminantes del momento de la recoleccion luego se cubrié con una gasa estéril y se
fijé con un esparadrapo, esta miel sera adquirida de la empresa SAMACA SAC,
meliponario ubicado en el fundo Cristina caserio Nuevo Belén del centro poblado San
Miguel de Sumuya Distrito Honoria provincia Puerto Inca, Huanuco — Perd, en la herida
numero “2” se le aplicd con un hisopo estéril el gel de L-Mesitran esta no recibio ningan
tratamiento fisico-quimico de esterilizacion debido que tiene un estandar de calidad alto
para su uso clinico, esta fue proporcionada por la empresa DROPESAC, en la herida
nimero “3” se aplico con una hisopo estéril el ungiiento neomicina mas Clostebol esta no
recibié ningln tratamiento fisico-quimico de esterilizacion debido que es un producto
quimico fabricada por un industria farmacéutica que brinda algo grado de calidad para

su uso clinico este fue adquirido de una farmacia de la localidad y en la herida “4” que
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correspondera al grupo control al cual se le aplicé con un hisopo estéril la sulfadiazina de
plata que es un producto quimico de elaboracion farmacéutica, este no recibié ningun

tratamiento de esterilizacion debido que presenta alto grado de calidad para el uso clinico.

El cambio de las gasas con su respectivo tratamiento se realiz6 cada 24 horas previa
limpieza del remanente con gasas estériles y solucion salina al 0.9%, estas se almacenaron
y se eliminaron en el area de resto bioldgicos, posteriormente se coloco su respectivo
tratamiento, para evitar que el animal se manipule o se contamine la lesion fue cubierta

con nuevas gasas estériles.

Tras la realizacion del cambio de gasas se aprovecho en evaluar el tiempo y el tamafio de
la herida estos datos se anotaron en una base de datos generado en un Excel (anexo 3y

anexo b5).

Todos los procedimientos realizados sobre el cuidado y evaluacion de las heridas de los
animales en el ensayo se realiz6 con su respectivo uso de guantes estériles como manda

la Guia para instalaciones y cuidado de animales de laboratorio (88).

2.4.4. Evaluacion clinica y medicién de las heridas

Para el mejor manejo y control del ensayo la recoleccion de los datos se realizo en una

ficha disefiada por investigadores anexo 3.

Las evaluaciones del tamafio de la herida, la medida fue cada 24 horas con una regla
milimetrada o con papel milimetrado para obtener mejor certeza, estos datos se apuntaron

en base de datos generado por los investigares (anexo 3 y anexo 5).

La primera medida se realizo al finalizar la lesion y se anota en la ficha de cada animal,
posteriormente se medié cada dia despues de cada limpieza estos se anotaron en la ficha

de control de cada animal segun su identificacion y numero asignado.
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La reduccion diaria de la herida se obtuvo al restar entre el tamafio de la herida medido
el dia anterior menos el tamafio de la herida medido el dia actual, al finalizar la
investigacion se sumaron los datos obtenidos y se calcul6 el promedio de reduccién diaria

del tamafio de la herida.

Tiempo de cicatrizacion total: Se calculo midiendo el tiempo en que la herida cerrd
completamente en cada individuo de cada tratamiento. La evaluacion del cierre total de
la herida se realizé de forma visual, se declar6 herida cicatrizada totalmente cuando la
epidermis este integra y del mismo color que la piel adyacente. En la ficha control se
anoto el numero de dias, desde la realizacion de la cirugia hasta el cierre total de la herida.
Al finalizar se realiz6 la suma de los datos y se calcul6 el promedio del tiempo de

cicatrizacion total para cada tratamiento.

El presente estudio tuvo un tiempo de evaluacion de 20 dias tiempo promedio en que una

herida logra cicatrizar segun el estudio realizada por Hosseini 2020 (51).

2.5. Procedimiento de andlisis de datos

El procesamiento estadistico de datos se realizé con el programa Microsoft Excel version

2019 y el programa estadistico IBM SPSS.V.25 para Windows.

Los datos obtenidos se ordenaron en tablas y figuras que permitieron mejorar la
interpretacion, para las variables cualitativas se utilizé la distribucidn de frecuencias,
mientras que para las variables numéricas se utilizo la media o promedio * la desviacion

estandar de la media.

Los datos y la informacion obtenidos se analizaron mediante ANOVA de dos vias y

pruebas de Duncan.
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2.6. Criterios éticos

El uso de los animales para la investigacion cientifica ha sido y sera de gran importancia
para el desarrollo humano, gracias a estos animales hay grandes descubrimientos en la
biologia, fisiologia y salud humana, es por ello que el uso de animales en experimentacion

y docencia debe ser realizado con respeto.

La presente investigacion tuvo en cuenta los principios éticos del uso de animales en la
experimentacion y ensefianza, sujetos a la supervision y regulacion por los comités
institucionales de cuidado y uso de animales (IACUC), la cual estan contempladas en la
mejora de las practicas y uso en investigacion con animales de experimentacion para
generar el menor dafio posible y sufrimiento animal y El Comité Institucional de Etica en
Investigacion de la Universidad Sefior de Sipan vela el por respeto a la vida, la naturaleza

y salud de los seres vivos que participen en el proceso de investigacion (anexo 2).

Se emple6 solamente el numero necesario para demostrar 0 rechazar las hipétesis
expuestas en la investigacion, a estos no se les generd cualquier dafio, dolor y sufrimiento
fuera o innecesario del tiempo requerido, por tal motivo estos animales estuvieron en un
ambiente donde tengan todas las condiciones necesarias por una buena calidad de vida,
con luz, agua y alimentacion necesaria, al momento de la experimentacion estos fueron
expuestos al dolor minimo para alcanzar los objetivos de la investigacion, de igual

manera, la duracion de la experimentacion fue lo més corta posible.

Los investigadores se hicieron cargo de velar por la integridad de todos los animales del
ensayo y también se hicieron cargo de que estos sufran lo menos posible en el transcurso
del experimento. Cuando el experimento haya finalizado y las heridas hayan cicatrizado,

los investigares se aseguraron que todos los animales fueron regresados a su lugar
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correspondiente con el minimo dafio posible, en caso sufran un dafio irreparable que

peligra su vida estos serén sacrificados.

2.7.

Criterios de rigor cientifico

En este estudio, se han implementado varias estrategias para asegurar el rigor en
la investigacion. Estas estrategias incluyen una metodologia clara, un disefio de
investigacion adecuado, una muestra adecuada para la investigacion, un analisis
estadistico adecuado, una revision exhaustiva de la literatura, se revisaron los
datos y los resultados, se analizaron los resultados con un sentido critico, se
document6 los procedimientos de investigacion, se obtuvo la confirmacion de
los resultados mediante la replicacion a través de la consistencia de los datos y
resultados y finalmente mediante la evaluacion de la relacion de cada uno de los

tratamientos.

Para garantizar la validez externa se logré mediante la aplicacion de estrategias
tales como la comparacion con estudios previos, la triangulacién de métodos o
la obtencion de confirmacion de los resultados mediante la comparacion con
estudios independientes y la discusion de los resultados con otros trabajos de
similar investigacion.

Para garantizar la fiabilidad interna se logré mediante la aplicacion de estrategias
tales como la evaluacién de criterios, el analisis estadistico como la prueba de

ANOVA vy la prueba de Duncan

Para garantizar la objetividad o fiabilidad externa se logr6 mediante la
realizacion de pruebas de replicacion en diferentes grupos, la comparacion de
los resultados de los participantes entre si, la realizacion de pruebas de
transferencia de conocimiento y la verificacion de los resultados con datos de

fuentes externas como trabajos de investigacion similares.
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I11. RESULTADOS

Tabla 1 Accidn cicatrizante de la miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina

mas Clostebol y Sulfadiazina de plata

TRATAMIENTOS MEDIA P (0.05)
Miel de abeja Melipona 0.2440
L-Mesitran 0.2430
0.008
Neomicina + Clostebol 0.1150
Sulfadiazina de plata 0.0970

Nota: datos de la investigacion- elaboracion propia

De los cuatro tratamiento empleados y analizados por andlisis de varianza, se
demuestra que existe diferencia significativa frente a la accion cicatrizante (P<0.05),
inclusive también al comparar la miel de Melipona y L-Mesitran, neomicina mas

clostebol y sulfadiazina de plata (P<0.05) respectivamente (anexo3).
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Figura 1. Reduccion diaria del tamafio de las heridas postquemados con la aplicacion
topica de la miel de abeja Melipona, L-Mesitran, Neomicina més Clostebol y

Sulfadiazina

0.6
0.5
0.4
0.3

0.2

0.2]
0. 1
0. .18
.15
0.1 0 12
0.1
0.0 0. .08
ﬁ .06
.010 i.OZ .03
0 ||
1 2 3 4 5 6

Ndmero de dias

Reduccidn del tamafio de las heridas en milimetros (mm)

m miel de abeja Melipona  ® L-Mesitran = neomicina mas Clostebol sulfadiazina de plata

Nota: datos de la investigacion- elaboracion propia

Reduccidn diaria del tamafio de las heridas postquemadura confirmado en los cuarto
tratamientos, en la figura 1 se muestra que la miel de abeja Melipona y la L-Mesitran
tienen un promedio similar con lo que respecta a la reduccion del tamafio de las heridas,
en comparacion con los que recibieron la neomicina mas clostebol y el tratamiento que
presentd mas baja tasa de reduccion en el tamafio de la herida fue la sulfadiazina de plata

respectivamente (anexo 6).
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Figura 2. Tiempo de cicatrizacion total de las heridas post quemados con aplicacion
topica de la miel de abeja Melipona, L- Mesitran, Neomicina méas Clostebol y

Sulfadiazina de plata

Tratamientos realizados
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Tiempo promedio de cicatrizacion en dias
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m miel de abeja Melipona m L-Mesitran = neomicina mas Clostebol = sulfadiazina de plata

Nota: datos de la investigacion- elaboracion propia

Tiempo de cicatrizacion en dias de las heridas postquemadura confirmado en los
cuarto tratamientos en la Figura 2 se muestra que las heridas tratadas con miel de abeja
Melipona y la L- Mesitran son similares a comparacion de las heridas tratadas con
neomicina mas clostebol y sulfadiazina de plata durando un tiempo de 15 y 20 dias

respectivamente
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3.4 Discusion de resultados.

De acuerdo a los resultados obtenidos en la investigacion se encontrd que cada lesion
post tratamiento si presentaron cicatrizacion siendo menor tiempo para los tratamientos a
base de miel de abeja Melipona y la L-Mesitran y mayor tiempo de cicatrizacion para las
heridas tratadas con neomicina mas clostebol y sulfadiazina de plata. Nuestros resultados
fueron coherentes con Nufio (2018) donde afirma que cualquier derivado de miel de abeja
presenta buena accion cicatrizante debido que esta presenta muchas propiedades (55)
como hidratante, epitelizacion y regenerador de tejidos (78,79) ademas es
antibacterianas, antimicoticas y antivirales (25, 26) ya que estos ultimos son factores que
retardan la cicatrizacion (76), para Grajales-Conesa et al (2018) la miel de abeja
Melipona sin combinar presento alta tasa de epitelizacion en el tratamiento de heridas,
datos similares encontrado en la evaluacion de las heridas de nuestra investigacion

tratadas con miel de abeja Melipona (56).

Tras realizar el andlisis estadistico de los resultados se encontrd diferencias entre cada
uno de los tratamientos, las heridas tratadas con miel de abeja Melipona y L-Mesitran
tienen similar efecto cicatrizante, las heridas tratadas con miel de abeja Melipona y las
heridas tratadas Sulfadiazina de plata se encontrd diferencia estadisticamente
significativa, por otro lado las heridas tratadas con la L-Mesitran y las heridas tratadas
con Sulfadiazina de plata también presentaron diferencias significativas con estos datos
se afirma que la miel de abeja Melipona y L-Mesitran presenta mayor accion cicatrizante
que la neomicina mas clostebol y sulfadiazina de plata, resultados similares a la
investigacion realizada por Malik et al (2010) donde encontr6 que la miel de abeja
presenta mayor accion cicatrizante y menor estadia hospitalaria frente a la sulfadiazina
de plata (55), Hosseini et al (2020) afirma que la miel presenta alta accidn cicatrizante

debido a sus compuestos y propiedades bioquimicas, ademas menciona al combinar la
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miel con leche esté presente mejor accion cicatrizantes frente a la miel sola (58), de estos
resultados se puede inferir que la accion cicatrizante de la miel de abeja Melipona y L-
Mesitran es debido a su composicion quimica la cual estd influenciada por el origen
boténico (43, 44), estudios han demostrado la existencia de aproximadamente 200
compuestos diferentes (89) dentro de los cuales incluyen agua, azucares, vitaminas,
enzimas, aminoacidos, minerales, acidos fendlicos y flavonoides (90), los acidos
fendlicos (acidos cafeico, elagico, ferdlico y p -cumérico), flavonoides (apigenina,
crisina, galangina, hesperetina, kaempferol, pinocembrina y quercetina) y antioxidantes,
como tocoferoles, acido ascorbico, superdxido dismutasa, catalasa y glutation reducido
juegan (91,92) son los que influyen en la cicatrizacion (93), estos compuestos actiian de

manera sinérgica no de forma independiente (94).

Ademas brinda otras propiedades como controlar el crecimiento bacteriano (27, 28),
antimicrobianas (26), inflamatorias (25) y antioxidantes (92) que son factores que
interfieren en una buena cicatrizacion (75,78) estas propiedades hacen que se rompa la
cadena de radicales libres y reduzca la contaminaciéon de la herida (23,24) también cumple
una funcién como agente hidratante generando proteccion al tejido de los mediadores

inflamatorios toxicos promoviendo la angiogénesis y circulacidn de oxigeno (30,67).

Se necesita mas investigacion para establecer el potencial de una mezcla tdpica (45), los
productos de la miel de abejas parecen completar las deficiencias de los demas de uso
farmacéutico comercial es por ello que tiene un mejor impacto en el proceso de

cicatrizacion (34,42).

Es esencial comprender el mecanismo farmacologico de la miel de abeja enfocado hacia
la fisiologia de la piel herida para optimizar la tasa de curacion en el futuro (68) y asi

lograr la cicatrizacion de la herida en un menor tiempo posible.
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IV. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.1. Conclusiones

De la investigacion se puede concluir:

Los tratamientos con miel de abeja Melipona y L-Mesitran presentaron mayor
accion cicatrizante frente a los tratamientos de Neomicina mas Clostebol y
Sulfadiazina de plata con respecto al tamafio y tiempo de cicatrizacion de las
heridas por quemadura.

La miel de abeja Melipona y el L-Mesitran por ser productos naturales tienen
aspectos y caracteristicas muy similares estos lograron reducir méas répido el
tamarfio de las heridas post quemadura en relacion a los tratamientos de neomicina
mas clostebol y sulfadiazina de plata.

La miel de abeja Melipona y el L-Mesitran emplearon menor tiempo en cicatrizar
las heridas post quemadura a comparacion de las heridas tratadas con neomicina

y la sulfadiazina de plata que son productos quimicos.
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4.2. Recomendaciones

Realizar méas estudios en poblaciones mas amplias para poder tener una mejor
validez con lo que respecta a la accion cicatrizante de la miel de abeja y la L-

Mesitran y asi poder tener un mejor enfoque a la hora de la aplicacion.

Considerando la importancia de esta investigacion y de los resultados obtenidos,
se recomienda el uso clinico de la miel de abeja Melipona y el L-Mesitran en el
tratamiento de las heridas por quemaduras, puesto que mejoran notablemente la
accion cicatrizante, siempre teniendo en cuenta que es un producto natural y puede
estar contaminado por microorganismos que se encuentran en el medio ambiente.
Se recomienda que el uso de la miel de abeja Melipona siempre y cuando pase por
procesos exhaustivos y rigurosos de esterilizacion con el fin de evitar posibles
contaminantes para la correcta aplicacion en el tratamiento de la cicatrizacion.
Se recomienda profundizar el estudio en seres humano para poder comprobar y
garantizar el uso y eficacia de la miel de abeja Melipona.

Ampliar investigaciones con lo que respecta al costo de produccidn para promover
el desarrollo de esta miel y asi lograr reducir el costo para poder competir en el
mercado con los productos quimicos como la neomicina, sulfadiazina de plata asi

tener una buena aceptacién por la poblacion.
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ANEXOS

ANEXO N° 1. PREVALENCIA DE QUEMADOS EN PERU

?
~ IHME | GHDx GBD Results Visualizations v o

elp

= Results

B Table ¥ Charts (@ About

Cause of death or injury

Mea... Me... Cause Locat.. Age Sex Year val = Upper Lower

Prevalence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2019 770,168.05 920,062.89 646,502.82 °
prevalence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2018 760,474.51 908,886.74 639,556.29
Prevalence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2017 744,904.41 891,589.32 624,805.89
Incidence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2019 81,627.77 102,321.88 60,831.67
Incidence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2018 81,390.80 103,245.05 60,969.25
Incidence Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2017 80,373.18 102,638.01 59,587.52
Deaths Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2019 277.56 443.60 185.67
Deaths Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2018 272.35 439.87 182.35
Deaths Number Fire, heat, and hot substances Peru All ages Both sexes 2017 266.60 432.17 184.13

100 / page

stitute for Health Metrics and Evaluation  GBD 2013 © University of Washington

Fuente: Global Burden of Disease (GBD) https://vizhub.healthdata.org/gbd-results/
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ANEXO N° 2: DICTAMEN DE APROBACION POR EL COMITE DE ETICA

(':OMITI"Z INSTITUCIONAL DE
ETICA EN INVESTIGACION - CIEI

®

DICTAMEN DE APROBACION DEL CIEI

“"Ano de la Unidad, la Paz y el Desarrollo"

UNIVERSIDAD
SENOR DE SIPAN

Chiclayo, 14 de febrero del 2023.

El Comité Institucional de Etica para la Investigacion de la Universidad Sefior de Sipan S.A.C,

habiendo deliberado siguiendo los procedimientos vigentes, fundamentados en los

principios éticos de la investigacion y sus normativas, respecto al proyecto titulado: ACCION

CICATRIZANTE DE LA MIEL DE ABEJA MELIPONA, L-MESITRAN, NEOMICINA MAS CLOSTEBOL

Y SULFADIAZINA DE PLATA EN COBAYOS — 2023 con codigo 0341-14022023-CIEl, tom¢ la

siguiente decision: APROBADO con vigencia por 1 afo.

Presidencia CIEI DNI ;xa”
David Yeret Rodriguez Salazar 40556856 '
Secretaria Técnica DNI

Delia Florencia Davila Vigil 17623265 m >
Miembro titular DNI Yy e, L
Isabel Graciela Lizarraga de Maguina 43154501 e i
Miembro titular CE ./' - ’ﬂ ‘l
Anibal Alviz Meza 003974953

Miembro titular DNI < {4
Edward Aurora Vigo 47153998 b=
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ANEXO N° 3: EVALUACION DIARIA DEL TAMANO DE LA HERIDA

Evaluacion/dia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

miel de abeja
Melipona 0.06 | 0.08 | 0.12 | 0.16 0.2 0.25 0.3 0.36 | 042 | 0.49

L-Mesitran 0.06 | 007 | 012 | 0.17 | 0.21 | 0.24 | 029 | 0.36 | 0.43 | 0.48

neomicina mas
Clostebol 001 | 0.03 | 0.04 | 007 | 0.09 | 0.11 | 0.15 | 0.19 | 0.21 | 0.25

sulfadiazina de
plata 0 0.02 0.03 0.06 | 0.08 0.1 0.12 | 0.15 | 0.18 | 0.23

ANEXO N° 4. ANALISIS ESTADISTICO DE LOS CUATRO TRATAMIENTOS
EN EL PROGRAMA SPSS

ANOVA
DIAS
Suma de
cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Entre grupos , 191 3 ,064 4,620 ,008
Dentro de grupos ,495 36 ,014
Total ,686 39

o1



Comparaciones multiples

Variable dependiente: DIAS
HSD Tukey
Intervalo de confianza al
Diferencia 95%
de medias Desv. Limite Limite
() TRATAMIENTOS  (J) TRATAMIENTOS (1-J) Error Sig. inferior superior
MIEL DE ABEJA L-mesitran ,00100 ,05246 1,000 -,1403 ,1423
MELIPONA Neomicina mas ,12900 ,05246 ,084 -,0123 ,2703
Clostebol
Sulfadiazina de plata ,14700" ,05246 ,039 ,0057 ,2883
L-mesitran MIEL DE ABEJA -,00100 ,05246 1,000 -,1423 ,1403
MELIPONA
Neomicina méas ,12800 ,05246 ,087 -,0133 ,2693
Clostebol
Sulfadiazina de plata ,14600" ,05246 ,041 ,0047 ,2873
Neomicina mas MIEL DE ABEJA -,12900 ,05246 ,084 -,2703 ,0123
Clostebol MELIPONA
L-mesitran -,12800 ,05246 ,087 -,2693 ,0133
Sulfadiazina de plata ,01800 ,05246 ,986 -,1233 ,1593
Sulfadiazina de plata MIEL DE ABEJA -,14700" ,05246 ,039 -,2883 -,0057
MELIPONA
L-mesitran -,14600" ,05246 ,041 -,2873 -,0047
Neomicina méas -,01800 ,05246 ,986 -,1593 ,1233

Clostebol

*, La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05.

DIAS

HSD Tukey?
Subconjunto para alfa = 0.05

TRATAMIENTOS N 1 2
Sulfadiazina de plata 10 ,0970
Neomicina mas Clostebol 10 , 1150 , 1150
L-mesitran 10 ,2430
MIEL DE ABEJA MELIPONA 10 ,2440
Sig. ,986 ,084

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

a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 10,000.
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ANEXO N° 4: PROCEDIMIENTO Y EVALUACION DE CADA

TRATAMIENTO
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ANEXO N° 6: TAMANO DE LAS HERIDAS AL 6TO DIA DE EVALUACION

71



