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RESUMEN

El presente trabajﬂjvo como propésito evaluar el efecto cicatrizante de la crema formulada
cor@xtracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” en ratones
albinos. El disefio empleado fue experimental, transversal y propsectiona muestra vegetal
estuvo formada por 500 gramos de hojas de guanabana, proveniente deﬂistrito de Bagua,
provincia de Utcubamba, departamento de Amazonas y la muestra animal por 24 ratones
albinos. Se procedid a realizar ensayos preliminares del extracto de guandbana, como el
ensayo de solubilidad y el anélisis fitoquimico. Para evaluarq efecto cicatrizante de la
crema formulada con extracto de guandbana (3%, 5% y 10%), se recurrié algst de
cicatrizacion el cudl se basa en la medicion de la fuerza de tension necesaria para abrir una
herida usando el dinamometro . Los resultados fueron: resulto ser solublﬁnicamente en
solventes de naturaleza polar; en el analisis fitoquimico se puedo evidenciar la presencia de
compuestos fendlicos, taninos, flavonoides y alcaloides; respecto al efecto cicatrizante la
crema formulada al 10% mostro una eficacia de cicatrizacion del 64,9%, seguido de lacrema
con extracto de guanabana al 5% mostr6 una eficacia de cicatrizacion del 58,3% y por Gltimo
la crema con extracto de guanabana al 3% mostro una eficacia de cicatrizacion del 47,5%.
Qe concluye que la crema formulada con extracto de guandbana al 10% presenta mayor
efecto cicatrizante que las cremas formuladas al 3% y 5%, pero menor eficacia cicatrizante

en comparacion al grupo de ratones tratados con crema cicatricure ( 83.45%).

Palabras claves: Efecto cicatrizante, extracto hidroalcoholico, Annona muricata L,

guanabana.
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ABSTRACT

The purpose of this study was to evaluate the healing effect of the cream formulated with
hydroalcoholic extract of the leaves of Annona muricata L. "soursop” in albino mice. The
design used was experimental, cross-sectional and prospectrve. The plant sample consisted
of 500 grams of leaves of Annona muricata L. "soursop", from the district of Bagua, province
of Utcubamba, department of Amazonas and the ammal sample by 24 albino mice.
Preliminary tests of the soursop extract were carried out, such as the solubility test and the
phytochemical analysis. To evaluate the healing effect of the cream formulated with soursop
extract (3%, 5% and 10%), the healing test was used, which 1s based on the measurement of
the tension force necessary to open a wound using the dynamometer. . The results were: 1t
turned out to be soluble only in solvents of a polar nature; in the phytochemical analysis the
presence of phenolic compounds, tannins, flavonoids and alkaloids can be evidenced;
Regarding the healing effect, the cream formulated at 10% showed a healing efficiency of
64.9%, followed by the cream with 5% soursop extract showed a healing efficiency of 58.3%
and finally the cream with soursop extract. soursop at 3% showed a healing efficiency of
47.5%. It 15 concluded that the cream formulated at 10% with soursop extract has a greater
healing effect than the creams formulated at 3% and 5%, but less healing efficiency
compared to the group of mice treated with cicatricure cream (83.45%).

Keywords: Healing effect, hydroalcoholic extract, Annona muricata L, soursop.



l. INTRODUCCION

Qa herida es una lesion originada por un agente externo que al ejercer de una forma rapida
altera la integridad en alguna parte de la piel, conduciendo a la ruptura o alteracién de la
superficie cutanea. Nuestro organismo ante tal situacion pone en marcha la cicatrizacion,
un proceso natural que permite regenerar la dermis y epidermis de la piel. Ademéas*fuede
estar acompafado de inflamacién, que se presenta como una respuesta protectora, cuyo fin

es eliminar la causa inicial de una lesion celular.1?

La cicatrizacién es una sucesion de etapas que permiteqal regeneracion del epitelio y la
sustitucion de la dermis por un tejido fibroso conformado por coldgeno con caracteristicas
diferentes a lo usual, que puede ir acompafiado con un proceso de inflamacién que pueden
ser desencadenados por diferentes estimulos como agentes infecciosos, isquemia y lesiones

dérmicas.®*

Existen una cifra considerable de personas que presentan cicatrices por diferentes causas
como guemaduras o cirugias, que necesitan de una farmacoterapia mas eficiente y segura
lo que vuelve a la cicatrizacion de las lesiones un reto curativo. Las sociedades médicas
desarrollan una buena atencion de lesiones con la idea de fomentar@l proceso de
cicatrizacion y reestablecer el tejido dafiado.

Qeg(m la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la medicina tradicional que implica el
empleo de vegetales con propiedades terapéuticas desarrolla un papel primordial en la
Qencién primaria de la salud, principalmente en una etapa en que las enfermedades cronicas
no transmisibles que han superado a las enfermedades infecciosas, indicandose asi como

una de los principales motivos de fallecimientos en el mundo.

La diversidad de especies vegetales con propiedades medicinales se ha empleado desde
épocas remotas y se siguen utilizando actualmente para tratar diversos males que aquejan

nuestra salud. La OMS hace referencia de un grupo de especies de la familia vegetal



presenta una 0 mas propiedades farmacoldgicas.®

Asimismo, la humanidad a lo largo de su desarrollo cultural han adquirido conocimientos
de las plantas que presentan propiedades medicinales y ello ha permitido aprovechar al

maximo estos recursos naturales para paliar o tratar una serie de dolencias.?

En nuestro pais, el potencial farmacoldgico de las plantas ha despertado un gran interés. Se
vienen desarrollando diversos estudios cuyo propdsito es verificar los conocimientos de la
medicina tradicional .® Asi se encuentra Annona muricata L “guanabana ” el cual se atribuye
variados atribubutos medicinales, para ello la finalidad de esta investigacion es verficar
objetivamente las cualidades terapéuticas y especificamente el efecto cicatrizante y de esta

manera implementar alternativas terapéuticas como cicatrizante.

Planteamos el siguiente problema general de la investigacion:

¢La crema elaborada coantracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L.

“guanabana ”, tendré efecto cicatrizante en ratones albinos?
Asimismo, nos formulamos los siguientes problemas especificos:
e Lacrema elaborada cor@xtracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata

L. “guandbana” al 3%, tendra efecto cicatrizante en ratones albinos?

e Lacrema elaborada cor@xtracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata

L. “guanabana” al 5%, tendra efecto cicatrizante en ratones albinos?

e ;Lacrema elaborada cor@xtracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata

L. “guandbana” al 10%, tendra efecto cicatrizante en ratones albinos?

Se considerd los siuientes antecedentes nacionales:



Sanchez L. (2020), realizo el trabajo cuyo propdsito fuegeterminar el efecto cicatrizante
del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Psoralea glandulosa (culén) sobre lesiones
inducidas en Rattus rattus var. Albinus”. Trabajo con 3 grupos (blanco, estandar,
experimental) conformado por 3 ratones cada grupo, se indujo una herida a todos los ratones.
Al grupo blanco no se aplic6 ningln tratamiento, grupo estandar se aplic&rema pantenol 5
% y el grupo experimental se aplico extracto hidroalcohdlico al 50 %. Se evidencian en los
grupos blanco, estandar y experimental los siguientes tiempos de cicatrizacion: 12 dias, 9
dias y 8 dias respectivamente; presentando el grupo experimental%ejor tiempo de
cicatrizacion. Concluye que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de culén posee efecto

cicatrizante.’

Bondia A, Rosales M. (2020), desarrollaron la investigacion cuya finalidad fue%eterminar
el efecto cicatrizante de la crema con extracto etandlico del mucilago de Aloe vera (sébila),
del mesocarpio de Selenicereus megalanthus (Pytahaya amarilla) y colageno de las escamas
Mugil cephalus (lisa) en ratones ”. El efecto cicatrizante se determind conqa\ fuerza de
tension para abrir heridas. Se trabajo con 30 ratones distribuidos en 5 grupos; al grupo 1 se
aplico crema base, al grupo 2 Nodial ® , a los grupos experimentales 3, 4 y 5 se les aplico
crema con extracto al 10%, 15% y 20%.Se evidencié en el extracto etandlico de sabila y
pytahayaQavonoides, compuestos fenolicos, alcaloides, quinonas. Reportaron la con

extracto etanolico de sébila, Pytahaya ﬂsa presenta 85.95 % cicatrizacion en ratones®

Pérez J, Vilela M. (2019), realizaron el estudio cuonbjetivo fue “Verificar el efecto
cicatrizante del extracto hidroalcoh(’)licge Rumex Cuneifolius Campd. “Cuturrumaza”, en
unglento aplicados en ratones Albinos”. La planta en estudio proviene del departamento
Junin, procedieron a elaborar el extracto hidroalcoholico. luego se realizd los ensayos
preliminares de solubilidad y fitoquimica. Posteriormente fue formulado el ungiiento con
extracto de Cuturrumaza a diferentes concentraciones; trabajaron con 7 grupos de 7 ratones
cada grupo, se distribuy6 y se les aplico el tratamiento como se indica : grupo 1 ungiiento
base; grupo Zgon tratamiento de medicamento comercial; grupo 3: extracto natural seco;
los grupos experimentales 4,5,6 y 7 se aplicaron ungtento al 3.5%, 5%, 7% y 10%.

Reportaron la presencia de azUcares, aminoécidosﬂavonoides, fenolicos, esteroides y/o



triterpenos, lactonas, quinonas, sesquiterpenicas, alcaloides que coadyuvan en la
cicatrizacién. Concluyen que el ungiiento formulado con extracto etanélico de cuturrumaza

presenta actividad cicatrizante.’

Pefa R, Torres K. (2019), llevaron a cabo el estudio cuya finalidad fue geterminar la
actividad cicatrizante del gel a base del extracto hidroalcohélico del fruto de Solanum
melongea L. (Berenjena) en ratones albinos”. ES un estudio experimental y se emplearon 30
ratones distribuidos en grupos: al primero se le aplicogel base, al segundo crema
cicatricure®, el tercero, cuarto y quinto grupo recibié gel del extracto al 1%, 5% y 10%
respectivamente. Todos los esquemas de tratamiento fue 7 dias cada 12 horas. Terminado
QJS tratamientos los ratones fueron sacrificados y se procedié a realizar la prueba
tensiométrica en cada herida. Se revelﬂejor efecto cicatrizante con gel al 10% elaborado

con extracto de Berenjena con una eficacia del 68% en el proceso de cicatrizacion .1°

Aguirre F. (2019), desarrollo la investigacion cuyo objetivo fue “Evaluar% efecto
cicatrizante del gel elaborado a base de las semillas de Linum usitatissimum L. (Linaza) en
ratones albinos”. Se realizd las pruebas preliminares y andlisis cualitativo de la
composiciénquimica del extracto acuoso de las semillas de Linaza, se identificaron 4
componentes conformados por una alta evidencia de mucilagos, baja evidencia de saponinas,
baja evidencia de taninos y baja evidencia de azlcares reductores. Se elaboré el gel a las
concentraciones de 3%, 5% y 10%, que fue aplicado por via topica a 18 ratones albinos, a 6
ratones albinos no se aplic6 nada (control negativo) y a 6 ratones albinos se le aplico por via
topica Bepanthene (control positivo). Para la medicion de la cicatrizacion se utilizd eﬂest
de cicatrizacion, la cual se basa en la medicion de la fuerza de tension para abrir una lesion,

los resultados indican al gel con extracto acuoso de Linaza presenta actividad cicatrizante.!!
Entre los antecedentes internacionales se consideran :

Nikhil V, etal. (2017) , desarrollaron en la Indiga investigacion cuyo objetivo fue “Evaluar
la actividad cicatrizante del extracto etanolico de Naravelia zeylanica (Linn) DC, en ratas”.

Para evaluar la actividad cicatrizante utilizaron el modelo de la herida por escision.



Reportaron que la pomada del extracto etandlico al 5% en animales muestarn una mejoria

de la superficie de la herida cuando se comparé con el medicamento estandar.*?

Qevallos D, et al. (2016), desarrollaron en Venezuela la investigacion cuyo propdsito fue
“Analizaﬂa actividad cicatrizante y la toxicidad del latex de Croton lechleri” . El analisis
fitoquimic identifiCOQCaloides, taninos, flavonoides, azlicares reductores y saponinas. Para
la evaluacion del efecto cicatrizantge comparo con una crema comercial. Concluyeronﬁue
el latex de Croton lechleri presenta actividad cicatrizante ya que se formé una costra muy
temprana (2 dias), en comparaciérg grupo tratado con mediacmento comercial (6 dias); no
presento toxicidad.*®

Salih A, et al. (2015), llevaron a cabo en Arabia Sauditai investigacion cuyo proposito fue
“Analizar la actividad cicatrizante del extracto de la especie Nigella sativa en ratones”. Es
un estudio de disefie experimental, longitudinal y prospectivo. Se evidencia una mejora en

el proceso de la cicatrizacion al utilizar el extracto de la especie Nigella sativa en ratones.'*

Aynahuano M. (2014), desarrollo la investigacion cuyo propdsito fue“Evaluagl actividad
cicatrizante de extractos de Capsella bursa mediante el test de heridas inducidas en ratones”.
Para la parte experimental se empled 21 ratonesgstribuidos en 7 grupos de 3 ratones, a los
cuales se le indujo a lesiones. Luego se aplico el extractcgconcentraciones de 20,40 y 80%
y como grupo control una crema comercial. Evidencio el extracto hidroalcoholico de

capsella bursa de mayor concentracion reflejo ser el mas eficiente durante la cicatrizacion.'®

Respecto a la Annona muricata L. conocida como guanabana, es un arbol que puede alcanzar
de 5 a 8 mde altura, se desarrolla en climas tropicales por debajo de 1000 m de altitud. '® La
guanabana es la mayor de todas las anonas, pudiendo alcanzar hasta dos kilos. Tiene la forma
de rifion, sus hojas son pecioladas, tienen un color verde claro a un verde brillante,
oblongas.t’Segiin Arroyo y colaboradores, refieren que las hojas de la guanabana son
utilizados por algunas comunidades como anticancerigenos, antiespasmodicos Yy

antidiabéticos.!®



La clasificacion taxondmica de la especie vegetal es la siguiente (anexo 02)

Reino: Plantae
Division: Angiosperma
Clase: Equisetopsida
Subclase: Magnoliidae
Superorden: Magnolianae
Orden: Magnoliales
Familia: Annonaceae
Género: Annona

Especie: Annona muricata L.

Nombre vulgar: Guanabana

Por otro lado, en los dltimos afios existen informes con relacion a las investigaciones
realizadas a las plantas, en las cuales indican poseer ciertas propiedades farmacoldgicas en
modelos experimentales como su utilidad en el proceso de la cicatrizacién. La presencia de
los fitoconstituyentes en las especies terapéuticas como alcaloides, terpenos, glucésidos,
fitoesteroles, compuestos fendlicos, flavonoides, taninos, saponinas y aceites esenciales,
representan los responsables de las propiedades terapéuticas.!® Los alcaloides fomenta la
quimiotaxis de los fibroblastos lo cual coadyuva el proceso de cicatrizacién de las

heridas.2%%

Los flavonoides favorecen el desarrollo de células epiteliales y fibras colagenas
indispensables durante la cicatrizacion.??  También originan la disminucion de la
peroxidacion lipidica,aumenta la viabilidad de las fibrillas de colageno y la prevencion del
dafio celular.24 Asimismo, los taninos contribuyen en formar complejos con proteinas y
polisacéridos; de esta forma coadyuvan la curacién de heridas formando una capa de
polifenoles asociados a las proteinas o polisacaridos y por debajo de esta asociacion se da
el proceso de curacion. Esta adherencia de los polifenoles juega un papel indispensable en

el blogueo de las enzimas, evitando el desarrollo de microorganismos.?®



En el presente estudio se considerd como objetivo general:
Determinar el efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto hidroalcohélico de las
hojas de Annona muricata L. “guanabana” en ratones albinos.
Asimismo, nos formulamos los siguientes objetivos especificos:
e Determinar el efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto hidroalcoholico

de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” al 3% en ratones albinos.

e Determinar el efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto hidroalcoholico

de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” al 5% en ratones albinos.

¢ Determinar el efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto hidroalcoholico
de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” al 10% en ratones albinos.
La hipotesis general planteada en el estudio fue:
Hi: La crema elaborada con extracto hidroalcohodlico de las hojas de Annona muricata L.

“guanabana ” presenta efecto cicatrizante en ratones albinos.

Ho: La crema elaborada con extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L.

“guanabana ” no presenta efecto cicatrizante en ratones albinos.



ql. METODOLOGIA

2.1 Tipo y nivel de investigacion

La investigacion fue de tipo basica y nivel explicativo.

2.2 Disefio de investigacion

El disefio empleado es experimental, analitico, prospectivo y transversal.
9.3 Poblacion y muestra

2.3.1 Poblacion de estudio
La poblacion vegetal estuvo representada por especies de Annona muricata L. “guanaba”

provenientes del distrito de Bagua, provincia de Utcubamba, departamento de Amazonas.
La poblacion animal estuvo conformada por ratones albinos provenientes del centro
experimental del Instituto Nacional de Salud (INS).

2.3.2 Muestra de estudio

Qa muestra vegetal fue representada por 500 gramos de hojas de Annona muricata L.
“‘guanabana”, proveniente degstrito de Bagua, provincia de Utcubamba, departamento

de Amazonas.

La muestra animal fue representada por 24 ratones albinos, provenientes del centro

experimental del INS.

9.4 Variable y operacionalizacion de variable:

2.4.1 Variable:

Variable independiente: Crema elaborada con@xtracto hidroalcohdlico de las hojas de

Annona muricata L. “guanabana”

Variable dependiente: Efecto cicatrizante



9.4.2 Operacionalizacion de variable

Variable Dimension Indicadores Instrumento
Variable Concentraciones Crema al 3%
Independiente: de la crema a base
del extracto
hidroalcohodlico de _
Crema elaborada con Crema al 5% g/mL

las  hojas de

extracto hidroalcohélico )
Annona murlcata

de las hojas de Annona

cata L b L. “guandbana™
muricata L. “‘suanabana™
gu Crema al 10%
Variable Dependiente:
Efecto cicatrizante Herida inducida | Test en la| &ramos (peso de

arena necesaria
para abrir una
herida)

cicatrizacion

2.5 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
La técnica empleada en el estudiofue la observacion.
Los instrumentos empleados fue las fichas de observacion para el ensayo de la solubilidad,

para la marcha fitoquimica y el efecto cicatrizante.

2.6 Procedimientogara la recoleccion de datos

Se procedio a realizar los siguientes procesos:

2.6.1 Preparacion del extracto hidroalcohdlico



Se recabo 500 gramos de hojas de guanabana, cuya procedencia fue del distrito de Bagua,
provincia de Utcubamba, departamento de Amazonas; luego realizamos la seleccion,
limpieza y desecacion de las hojas en la estufa a una temperatura de 40°C; posteriormente
se trituraron las hojas y se procedio a macerar 100 gramos de las hojas triturada en 1L de
una mezcla de agua y etanol durante 10 dias con agitacion constante, transcurrido este perido
se procedi6 a filtrar y el filtrado fue colocado a la estufa a la temperatura de 40 °C hasta que
se obtuvo un extracto seco. Finalmente el extracto fue colocado en un envase de vidrio color

oscuro y se guard6 hasta su uso.
2.6.2 Ensayo de solubilidad?®

Se procedio a realizar el ensayo de solubilidad con el extracto seco, para ello se coloc6 una
pequefia muestra en diversos tubos de prueba que contienen 1 mL de los siguientes solventes:

agua, etanol, metanol, cloroformo, benceno, acetona, éter etilico.
2.6.3 Ensayo de la marcha fitoquimica?’

Luego de la obtencion del extracto se procedié a realizar diferentes ensayos de
identificacion, basados en@ambios de coloracién o formacion de precipitados, donde se
determiné la identificacion de los fitoconstituyentes como los flavonoides, compuestos
fenolicos, alcaloides , triterpenos y esteroides , quinonas, compuestos lactonicos y cumarinas
y saponinas, presentes en el extracto, cuya finalidad fue dar una base cientifica a las

propiedades terapéuticas de la guanabana.

Ensayo de Shinoda (Flavonoides)

Se afadio 1 mL del extracto en un tubo, se agrego de 2 a 3 virutas de Magnesio y también
gotas de &cido clorhidrico. La prueba se considera positivo si se produce una tonalidad roja

violeta
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Ensayo de Mayer, Dragendorff y/o Wagner. (Alcaloides)

Se afiadi0 1 mL del extracto en un tubo de ensayo y se agregara los reactivos para alcaloides:

Mayer, Dragendorff, y Wagner. La prueba se considera positivo si se produce un precipitado.

Ensayo de Borntrager (Quinonas)

S1 la propore16n no se encuentra en cloroformo, debe concentrarse el disolvente y el residuo

disolverse en 1mL de cloroformo. Se adiciona 1mL de ludréxido de sodio o potasio al 5 %.

La prueba se cosnidera positivo si la etapa acuosa basica se colorea de rosado.

Ensayo de Baljet (Cumarinas)

S1 la proporcion del modelo a utilizar no se encuentra en alcohol, se deberia concentrar el

disolvente y se debe disolver en 1mL de etanol. En seguida, se afiadirda 1mL del reactivo. El

ensayo se considera verdadero, cuando hay una pigmentacion de tono rojo o precipitado rojo.

2.6.4 Preparacion de la crema con extracto hidroalcohélico de de las hojas de Annona

muricata L. “guanabana”

Se procedio a preparami crema con extracto hidroalcohdlico de las hojas de guanabana a

concentraciones del 3%, 5% y 10%.
a) Formulacion de la crema:?®

Crema base

Fase oleosa

v Vaselinasolida ........cooooveiiiiiiiinnn. ..
V' UAC. €STEATICO vt
vooCeralanette .....o.ooveii

v Propil parabeno ................c.oooiiiiiiinl,
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Fase acuosa

v" Propilenglicol ...............coooiiiiinnn.n. Q,OO g
v' Metil parabeno ..............c.coeeviiiininnnn 0,20 g
v' Aguadestiladacsp ............oooiiiinl. 100,00 g

b) Técnica operatoria para la formulacion de la crema:

«+ Enun vaso de precipitado se afiadi6 la fase oleosa y luego se calento hasta los 75°C;
simultaneamente en otro vaso calentamos los ingredientes de la fase acuosa hasta
llegar a los 75 °C, luego cuando estuvieron en ese rango de temperatura, procedimos

a retirarlos del calor.

+«+ Posteriormente se afiadio la fase oleosa sobre el vaso de precipitado donde se
encuentra la fase acuosa y se procedio agitar con bagueta hasta que se obtuvo la

formacion de la crema.

+«+ Finalmente se agregd el extracto de guanabana en cantidades suficientes para obtener

las concentraciones establecidas para el estudio.

2.6.5 Determinacion del efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto

hidroalcohélico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” en ratones albinos >°

a) Ambientacion de los ratones albinos?®

Para llevar a cabo la investigacion se emplearon 24 ratones albinos, que se agruparoﬂ azar
en 6 grupos de 4 ratones cada grupo y se colocaron en jaulas individuales. Se mantuvieron
en observacion por un periodo dQ dias previos al inicio de la experiencia.,Qerificando la
condicion optima de los ratones para el estudio. Los ratones fueron colocadogn un ambiente

apropiado y ventilado en jaulas individuales, con alimentos balanceados y agua.
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b) Depilacién del lomo en ratones albinos?®

Posterior a la semana de aclimatacion los animales de experimentacion fueron llevados al
area de trabajo, procedimos a la depilacion con agua tibia y jabon de glicerina depilando en

la mitad del tercio superior del lomo (dorso del animal) de cada raton en un area, aproximada

de 2 cm inmovilizandolo del cuello y extremidades inferiores. Por ultimo, con la ayuda de
gasas humedas fueron retirados los restos del jabon. Posteriormente a la depilacion, los
ratones se colocaron en sus respectivas jaulas individuales teniendo, libre acceso a bebida y

comida.

¢) Incisiones %°

Después de 24h de la depilacidn, al no observarse irritacion en la piel, procedimos anestesiar
con pentobarbital sédico a dosis de 50mg/Kg via subcutanea (tercio inferior del lomo) a los
ratones, a excpecion de 4 ratones que formaron el grupo blanco(ratones con piel intacta sin
lesion inducida y sin tratamiento) . Luego se colocaron a los ratonegobre la mesa de trabajo,
desinfectando el area depilada y se realiz&s cortes de 1 cm de longitud y con una

profundidad aproximada de 2 mm con la ayuda de un bisturi.

d) Aplicacion de la crema?®

Realizado el corte, se procedié a administrar los tratamientos por via topica cada 12 horas
Qon la ayuda de un hisopo para obtener una distribuciéon homogénea sobre la incision durante

7 dias. Se aplicaran tanto las formulaciones a base del extracto hidroalcoholico al 3%, 5% y

10% de guanébana, mientras que el grupo control negativo recibio tratamiento con crema

base y el grupo control positivo se le administrara un tratamiento con de crema cicatricure.

Grupo 1 (Control blanco): ratones con piel intacta sin lesion inducida y sin tratamiento
Grupo 2 (Control negativo): ratones con herida y tratamineto con crema base.

Grupo 3 (Control positivo): ratones con herida y con tratamiento de la crema cicatricure.
Grupo 4: ratones con herida y con tratamiento de la crema con guanabana al 3%
Grupo 5: ratones con herida y con tratamiento de la crema con guanabana al 5%

Grupo 6: ratones con herida y con tratamiento de la crema con guanabana al 10%
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Medicion del efecto cicatrizante®
e Metodologia

Qa evaluacion del efecto cicatrizante se realizd con el test de cicatrizacion, el cual se
fundamenta en la medicion usando el dinamometro dga fuerza de tension necesaria para
abrir una herida de 1 cm de longitud producidas en el lomo del ratén, segn el modelo

de referencia de Howes y col.
e Determinacion de la fuerza de tension

qerminado el tratamiento, todos los animales fueron sacrificados por sobredosis de
pentobarbital sédico por grupos, luego se marco el area de la cicatriz con plumoén
indeleble; procedimos a pesar los ratones con un dinamémetro, para la cual se fue
agregando la cantidad de arena necesaria para abrir la herida cicatrizada en toda su
longitud y finalmente se registré los datos. Antes de realizar este ensayo se tomaron las

fotografias correspondientes para observar el estado de la cicatrizacion.
2.7 Aspectos bioéticos

Los ratones albinos fueron adquiridos del INS de Chorrillos, luego se procedié a la

aclimatacion y alimentacion en las instalaciones del bioterio.
2.8 Procesamiento y analisis de datos

Obtenidos los resultados, estos fueron analizados para ello recurrimos a la estadistica
descriptiva utilizando programa Microsoft Excel - 2019. Los datos fueron agrupados
convenientemente que nos facilitd la interpretacion, seguido se readactd las discusiones y

conclusiones de la investigacion.
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III. RESULTADOS

3.1.Ensayo de solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las hojas de 4nnona
muricata L. “guanabana™

Tabla 01. Solubilidad del extracto hidroalcohélico de las hojas de Annona muricata L.
“osuanabana”

Solventes Resultados
Agua destilada +
Etanol +
Metanol +
Cloroformo -
Benceno -
Acetona -
Eter etilico -

Leyenda: (+): soluble  (-): msoluble

Fuente: Elaboracion propia
Interpretacion En la tabla N°01, se aprecia los resultados del ensayo de solubilidad del
extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana™, presento buena

solubilidad con solventes como agua destilada, metanol, etanol. Por el contrario, fue insolube

en solventes como el cloroformo, acetona, benceno, éter etilico.
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3.2.Marcha fitoquimica del extracto hidroalcoholico de las hojas de dnnona muricata
L. “guanabana™

Tabla 02. Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohélico de las hojas de Annona
muricata L. “gunanabana®

METABOLITOS ENSAYO CARACTERISTICA RESULTAD
SECUNDARIOS DE LA REACCION o
POSITIVA
Compuestos fenélicos | Rvo. FeCl; 5% Coloracion verde "
oscura
Taninos Rvo. Gelatina 1% Precipitado +
Flavonoides Rvo. Shinoda Coloracién naranja- +
rojizo
Rvo. Dragendorff Precipitado naranja +
Alcaloides ladrillo
Rvo. Mayer Precipitado blanco +
amarillento
Antraquinonas Rvo. Borntranger Coloracion rosada -
Saponinas Espuma Formacion de .
espuma persistente

Leyenda:
(+)Presencia de metabolito secundario

(-) - Ausencia de metabolito secundario

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacién: En la tabla N°02, se indica los resultados de la marcha fitoquimico del
extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana”, donde se indica
la presencia de compuestos fendlicos, taninos, flavonoides, alcaloides. No se evidencio la

presencia de antraquinonas y saponinas.
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3.3.Evaluacion del efecto cicatizanate

Tabla 03. Resultados del test del efecto cicatrizante

Raton Fuerza de tension (g)

Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo

Ne1l Ne2 N°3 Ne 4 Nes N°6

1 193.8 53.0 159.2 91.4 1112 122,0

2 1911 551 161.1 90,2 113.1 123,5

3 194.9 54,9 161.9 91,9 113.7 128.6

4 192.9 335 162,5 93,7 112.7 126.9
Media 193,2 54,1 1612 91.8 112.7 1253

DE 2,6 1.1 2.1 21 1.1 92
Leyenda:

Grupo 1 (Control blanco): ratones con piel intacta sin lesion inducida y sin tratamiento
Grupo 2 (Control negativo): ratones con herida y tratamineto con crema base.

Grupo 3 (Control positivo): ratones con herida v con tratamiento de la crema cicatricure.
Grupo 4: ratones con herida v con tratamiento de la crema con guanabana al 3%
Grupo 5: ratones con herida y con tratamiento de la crema con guanabana al 5%
Grupo 6: ratones con herida v con tratamiento de la crema con guanabana al 10%

Fuente: Elaboracion propia
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Figura 01. Valores promedios del efecto cicatrizante mediante 1a fuerza de tension (g)
Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la tabla N°03 y figura 01, se evidencia que el grupo experimental que
mayor fuerza de tension presento fue la crema elaborada con extracto de guanabana al 10%
con 1253 g frente a 1932 g del grupo 1 (control blanco). El grupo de ratones que recibio
como tratamiento la crema de cicatricure (control positivo) presento 1612 g.
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3.4 Determinacion de la eficacia de cicatrizacion de la crema com extracto

hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana®™

Se calcula tomando el 100% como referencia los miligramos necesarios para abrir la piel
intacta usando los datos obtenidos por el método fuerza de tensidn, segiin Vaisberg y Col*?,

aplicando la siguiente formula:

Eficacia de cicatrizacion= (Miligramos necesarios para abrir la cicatriz tratada) x100

(Miligramos necesarios para abrir la piel intacta)

Tabla 04. Resultados de la eficacia de cicatrizacion

Grupos %9 eficacia de cicatrizacién

Grupo N°1 0.0%

(control blanco: sin lesion v
sin tratamiento)
Grupo N° 2 28 %
(control negativo: crema base)
Grupo N° 3 83.4%
(control positivo: crema

cicatricure)

Grupo N° 4 47,5 %
(crema con extracto al 3%o)

Grupo N2 5 58,3 %
(crema con extracto al 5%)

Grupo N° 6 64,9 %
(crema con extracto al 10%)

Fuente: Elaboracion propia
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sin lesion y sin - negativo: crema rema extracto al 3%) extracto al 5%) extracto al 10%)
tratamiento) base) cicatricure)

M % eficacia de cicatrizacion

Figura 02. Evaluacion de la eficacia de la cicatrizacion mediante la fuerza de tension

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la tabla 04 y figura 02, nos muestra la eficacia de cicatrizacién, que se hallé
tomando como referencia los gramos de arena necesarios para abrir la piel intacta (193.2 g). Se
observa que la crema formulada con extracto de guanabana al 10% presento una eficacia de
cicatrizacion del 64 9%, seguido de la crema con extracto de guanabana al 5% mostro una
eficacia de cicatrizacion del 58,3% v por ultimo la crema con extracto de guanabana al 3%
mostro una eficacia de cicatrizacion del 47,5%. El grupo de ratones tratados con crema

cicatricure presento una eficacia de cicatrizacion del 83 45%.

20



IV. DISCUSIONES

QI presente trabajo tuvo el propdsito de evaluar el efecto cicatrizante de la crema elaborada
coertracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” . A partir
de100 gramos de las hojas de guanabana provenienteQel distrito de Bagua, provincia de
Utcubamba, departamento de Amazonas; se formularon las cremas a las concentraciones del
3%, 5% y 10%.

Los resultados obtenidos del ensayo de solubilidad que se indican en la tabla N° 01,
evidencian la solubilidad del extracto hidroalcohdlico de guanabana en los solventes de
naturaleza polar como sor@l agua destilada, etanol y metanol. Por el contrario, no son

solubles en solventes apolares como el cloroformo, benceno, acetona y éter etilico.

Qe acuerdo con los resultados presentados en la tabla N° 02 del anélisis fitoquimico del
extracto hidroalcohdlico de guanabana, se comprobé la existencia de ciertos
fitoconstituyentes comoQompuestos fenolicos, taninos, flavonoides, alcaloides. No se

evidencio la presencia de antraquinonas y saponinas.

Entre los fitoconstituyentes identificados se destaca la presencia de flavonoides que
favorecen el desarrollo de células epiteliales y fibras colagenas indispensables durante la
cicatrizacion, que son afirmados por Martinez y Garcia (2003)?2. Asimismo se enfatiza la
presencia de los taninos que contribuyen en formar complejos con proteinas y polisacaridos;
de esta forma coadyuvan la curacién de heridas formando una capa de polifenoles asociados
a las proteinas o polisacaridos y por debajo de esta asociacion se da el proceso de curacion,
segun lo afirmado por Haslan (2006) ?°. También es importante resaltar la presencia de
alcaloides que fomentan la quimiotaxis lo cual coadyuva la cicatrizacion de las heridas,
segun lo refiere Risco y col. (2005) %,

En relacién con la evaluaci(’)nQeI efecto cicatrizante de la crema elaborada cor@xtracto
hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana”, se utilizd aQes
concentraciones del extracto (3%, 5% y 10%). La medicion del peso en el dinamometro

comprueba el efecto cicatrizante de la crema, observandose un mayor efecto en la crema al
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10%, seguido de la crema al 5% y finalmente la crema al 3%; esto se debe que a mayor peso
mayor fuerza de tension se requiere para reabrir la herida. Por consiguiente, el efecto

cicatrizante es elevado.

En la tabla 04 y figura 02, se indica Igicacia de cicatrizacion, que se determind tomando
como referencia los gramos de arena necesarios para abrir la piel intacta (193,2 g). Se
observa que la crema formulada con extracto de guanabana al 10% presento una eficacia de
cicatrizacion del 64,9%, seguido de la crema con extracto de guanabana al 5% mostro una
eficacia de cicatrizacion del 58,3% y por Gltimo la crema con extracto de guanabana al 3%
mostro una eficacia de cicatrizacion del 47,5%. El grupo de ratones tratados con crema
cicatricure presento una eficacia de cicatrizacién del 83,45%.
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V.CONCLUSIONES

La crema elaborada con extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata
L. “guanabana” al 3%, presento efecto cicatrizante en ratones albinos.

La crema elaborada con extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata
L. “guanabana” al 5%, presento efecto cicatrizante en ratones albinos.

La crema elaborada con extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata
L. “guanabana” al 10%, presento efecto cicatrizante en ratones albinos.
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VI.RECOMENDACIONES

Se recomienda emplear otras técnicas como IaQromatografia de capa fina para
complementar los resultados obtenidos en la marcha fitoquimica.

Realizar estudios con otros érganos del vegetal, como la flor y la raiz; y analizar las
actividades farmacoldgicas.

Desarrollar pruebas de estabilidad a largo plazo, para obtener datos para la

estimacion del periodo de vida atil de la crema elaborada con extracto de guanabana.
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Anexo 01: Matriz de consistencia

Titulo: “Efecto cicatrizante de la crema elaborada con extracto hidroalcohélico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana™ en

ratones albimos™

Formulacion del problema

Problema General

& La crema elaborada con extracto
hidroalcohélico de las hojas de Annona
muricata L. “guandbana™ | tendra efecto
cicatrizante en ratones albinps?

Problemas Especificos

&) ;, La crema elaborada con extracto
hidroalzohélico de las hojas de Annona
muricata L. “guandbana™ al 3%, tendrad efecto
clcatrizante en ratones albinos?

b} ¢, La crema elaborada con extracto
hidroalcohélico de las hojas de Annona
muricata L. “guandbana™ al 3%, tendrd efecto
clcatrizante en ratones albinos?

¢} ; La crema elaborada con extracto
hidroaleoholico de las hojas de Anmong
muricata L. “guandbana” al 10%, tendra
efecto cicatrizante en ratones albines?

Objetive General

Determiner el efecto cicatrizante de la
crema elaborada con exiracto
hidroalzohélico de las hojas de Ammona
muricata L. “guanibana™ en ratones albines
Ohjetive Especificos

&) Determinar el efecto cicatnzante de la
crema elaborada con extracto
hidroaleohelico de las hojas de Anmona
muricata L. “guandbana™ al 3% en ratones
albmnos

b} Determinar el efecto cicatrizante de la
crema elaborada con extracto
hidroalcohélico de las hojas de Anmona
muricata L. “guandbana™ al 5% en ratones
albinos

¢} Determunar el efecto cicatnzante de la
crema elzborada con extracto
hidroaleohelico de las hojas de Anmona
muricata L. “guanibana™ al 10%% en ratones
albimos

Hipaotesis

Hipétesis General

la crema elaborada con extracto
hidrealechalico de las hojas de
Anmona miricera L.
“muanibana” presenta efecto
clcatrizante en ratones albinos.

Metodologia

Tipo de investigacion

El tipo de investigacion sera bdsica v de
nivel explicatrvo.

Disetio de la Investigacion

El dizefio sera experimental, prospectivo
v transversal

Poblacidn de estudio

La poblacion vegetal estara conformada
por las especies de Annona muricata L.
“guanabana” .

La poblacion ammal estars formada por
ratones albinos.

Técnicas e instrumentos de
recoleccion de datos

La técnica que se utilizard en el presente
estudio sera la observacion.

Los instrumentos que se empleardn
zeran las fichas de observacion para el
enzayo del efecto cicatnzante.
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Anexo 02: Clasificacion taxonoémica de la especie vegetal

JOSE RICARDO €AMPOS DE LA CRIZ &'\\5 W&
CONSULTOR BOTANICO . ="
Email: jocamde@gmail.com %
(el:963689079 ” @m

CERTIFICACION DE IDENTIFICACION BOTANICA

JOSE RICARDO CAMPOS DE LA CRUZ. BIOLOGO COLEGIADO - CBP N* 3796 — INSCRITO EN EL REGISTRO DE
PROFESIONALES QUE REALIZAN CERTIFICACION DE IDENTIFICACION TAXONOMICA DE ESPECIMENES Y
PRODUCTOS DE FLORA - RESOLUCION DIRECTORAL N* 0311-2013- MINAGRI-DGFFS-DGEFFS.

CERTIFICA:

Que, MAGDALENA ESPILLICO CALDERON y AYDEE RAMIREZ CHOQUE,
tesistas de la Universidad Privada de Huancayo Franklin Roosevelt, con fines de
investigacion han solicitado la identificacion y certificacién botanica de la planta cultivada
con el nombre vulgar de “guanabana”™, la muestra fértil con flores procedente del distrito
de Bagua, provincia de Utcubamba, departamento de Amazonas, ha sido identificada como
Annona muricata L. Segin la base de datos de Tropicos del Missouri Botanical Graden que
sigue el sistema modemno de clasificacion de las angiospermas (APG), publicado en 1998 por
el Grupo para la Filogenia de las Angiospermas, revisado por APG II (2003), APG III (2009) y
APG IV (2016), el sistema APG evita el uso de la nomenclatura taxonémica clasica por arriba de
orden y segin Mark W. Chase & James L. Reveal (2009) consideran a todas las plantas verdes
en la Clase Equnsetopsnda, teniendo en cuenta los datos de la base de w*Tropicos, para la especie
estudiada se adapta la siguiente posesion taxondémica:

Reino: Plantae
Division: Angiospermae
Clase: Equisetopsida
Subclase: Magnoliidae
Superorden: Magnolianae
Orden: Magnoliales
Familia: Annonaceae
Género: Annona
Especie: Annona muricata L.

Nombre vulgar: “guanabana™

Se expide la presente certificacion con fines de investigacion cientifica.

Lima, 20 de junio del 2022
@ma
-IOLoeo
C.8.P. 3796

Jr. Sanchez Silva N° 156- piso 2. Urb. Santa Luzmila. Lima 07

Emailjocamde@gmai.com; joricampos@yahoo.cs
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Anexo 03: Evidencias fotograficas del trabajo experimental

Figura 03. Ensayo de solubilidad del extracto hidroalcohdlico
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Figura 04. Ensayo de solubilidad del extracto hidroalcohdélico

Figura 05. Presentacion de la crema elaborado al 3%, 5% y 10%
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Figura 06. Aclimatacion de los ratones s

Figura 07. Depilacion de los ratones, posterior a la semana de acondicionamiento
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Figura 08. Ratones depilados

Figura 09 Realizando las incisiones en los grupos de ratones

Figura 10. Aplicacién de la crema al 3%, 5% y 10%
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