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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la actividad cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de

Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio) en ratones albinos Mus musculus.

Métodos: Se realiz6 el método de estudio experimental. La muestra fue
recolectada del departamento de Madre de Dios, provincia de Tambopata km 8
carretera de Infierno; con siete grupos en total y una muestra de 42 ratones Mus
musculus var. Albinos Balb/c/CNPB. Se aplic6 el método tensiométrico (Vaisberg),
el analisis del test de cicatrizacion se realizd mediante instrumentos de recoleccion

de datos con el programa estadistico SPSS 26.

Resultado: El extracto hidroalcohdlico presentd actividad cicatrizante en
concentraciones de 5 % y 10 % similares a las del grupo de control positivo
(Bepanthen) a diferencia de los grupos 2,5 %, 20 % y control negativo que

presentaron una menor actividad cicatrizante.

Conclusiones: Los metabolitos secundarios detectados en el extracto
hidroalcohdlico de la corteza de capirona fueron flavonoides, taninos y compuestos
guinoénicos, los que en conjunto serian los responsables de brindar la actividad
cicatrizante. La actividad cicatrizante del extracto hidroalcohélico de la corteza de
capirona al 5 % fue similar al estandar de marca de referencia o control positivo

(crema Bepanthen) en ratones albinos Mus musculus.

Palabras claves: Calycophyllum spruceanum, flavonoides, taninos, actividad

cicatrizante.



ABSTRACT

Objective: To evaluate the healing activity of the hydroalcoholic extract of

Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio) in Mus musculus albino mice.

Methods: The experimental study method was carried out. The sample was
collected in the department of Madre de Dios, province of Tambopata km 8 on the
highway to Infierno; with seven groups in total and a sample of 42 mice Mus
musculus var. albinos Balb/c/CNPB. The tensiometric method (Vaisberg) was
applied, the healing test analysis was performed using data collection instruments

with the SPSS 26 statistical program.

Results: The hydroalcoholic extract presented healing activity at concentrations of
5 % and 10 % similar to those of the positive control group (Bephantem) in contrast
to the 2,5 %, 20 % and negative control groups which presented lower healing

activity.

Conclusions: The secondary metabolites detected in the hydroalcoholic extract of
the capirona bark were flavonoids, tannins and quinone compounds, which together
were responsible for providing the healing activity. The wound-healing activity of the
5 % hydroalcoholic extract of capirona bark was similar to the reference brand

standard or positive control (Bepanthen cream) in Mus musculus albinos mice.

Keywords: Calycophyllum spruceanum, flavonoids, tannins, healing activity.



l.  INTRODUCCION

Tanto las heridas agudas como las heridas crénicas constituyen un importante
problema de salud publica lo cual impacta en la calidad de vida de los pacientes
que las desarrollan e implican un notable gasto economico para el Sistema Nacional
de Salud?.

En el caso de Estados Unidos, se reporta que las heridas crénicas afectan a 6,5
millones de personas aproximadamente, o que representa un gasto anual de 25
billones de doélares?. En Europa, se estima una alta prevalencia de Ulceras por

presion llegando hasta un 22 %.

En Perq, se report6 que entre 11,4 y 16 % de pacientes hospitalizados desarrollaron
Ulceras por presion3. Por otro lado, en un estudio descriptivo realizado con registros
electronicos en 3 904 pacientes hospitalizados el 24,6 % (962) presentaron un alto

riesgo de Ulceras por presion al momento de la admisién hospitalaria®.

Peru reporta 1,109 plantas medicinales de las cuales 980 especies provienen de la
Amazonia®. Los arboles amazoénicos del género Calycophyllum, especialmente
Calycophyllum spruceanum, es usado en forma tradicional desde la antigliedads®.
En los tiempos modernos se ha ido estudiando y demostrando sus propiedades
medicinales, cicatrizante entre muchas otras’.

Segun la situacion problemética planteada se formuld la siguiente pregunta:

- ¢Cudl es la actividad cicatrizante del extracto hidroalcohédlico de
Calycophyllum spruceanum (capirona del bajio) en ratones albinos Mus

Musculus?.

Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio), es un arbol de 20 a 35 m de altura,
de 50 cm a 1,20 m de diametro, con un tallo recto, cilindrico y regular. Su corteza
es lisa, color verde, lustroso, y uniforme8. Sus hojas son opuestas y pequefias con

una longitud de 5 a 10 cm y ancho de 3 a 5 cm®.
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Calycophyllum spruceanum, esta distribuida por toda la selva del Pera, de Bolivia y
Brasil, sin sobrepasar los 1200 msnm?'?, Se le encuentra en habitat de alta
pluviosidad, pero también en zonas con estaciones secas marcadas?!.

Los usos tradicionales de la especie vegetal que se conocen son: antidiabético,
antioxidante, antiséptico, astringente, bactericida, cicatrizante, insecticida, etc'.
Presenta accion anti-Leishmanial®. Reporta la presencia de iridoides vy
secoiridoides en su corteza. Los iridoides presentan una actividad baja contra

Trypanosoma cruzi 4.

Los Shipibo-Conibo de la comunidad nativa Nuevo Saposoa del departamento de
Ucayali usan la capirona para el tratamiento de manchas, cortes en la piel como
cicatrizante, descensos vaginales, en lavados vaginales y “sobreparto”!®.

El pueblo ashéninka de la comunidad Dulce Gloria, emplean tradicionalmente la
capirona como cicatrizante. Los nativos del rio Apaporis (Colombia), toman un

cocimiento de la corteza de Calycophyllum obovatum en las parasitosis'’.
La piel se compone de tres capas (epidermis, dermis e hipodermis) con composicion

y funciones especificas'®, considerada la primera barrera de proteccion del

organismo?®.
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Dentro de sus funciones se encuentran: protectora, termoreguladora, sintesis de
vitamina D, sensorial, vigilancia inmunoldgica, produccion de melanina y reguladora
del equilibrio hidro-electrolitico?®21. La dermis tiene una capa superficial (papilar) y
otra profunda (reticular)??, la hipodermis contiene tejido adiposo y terminaciones
nerviosas?3.
Entre sus componentes tenemos:
Células de Langerhans que representan una barrera inmunolégica?*, las células de
Merkel que detectan estimulos sensoriales?>2%, la dermis papilar que contiene
paquetes vasculonerviosos?’, y la dermis reticular que tiene vasos sanguineos y
tejido conjuntivo?s.
La cicatrizacion consta de 5 fases:
- Fase |: Hemostasia: Su propoésito es detener el sangrado?2°-°,
- Fase 2: Fase inflamatoria/ defensiva: En esta fase, los neutrofilos ingresan a
la herida para la destruccion de los microorganismos3t:32,
- Fase 3: Fase de proliferacion: Cuyo propdésito es llenar y cubrir la lesionss.
- Fase 4: Fase de maduracion: En esta fase adquiere fuerza y flexibilidad
lentamente, durando entre 21 dias y dos afios®*.
- Fase 5 - Remodelaciéon o contraccion: Es la etapa final, empieza al mismo

tiempo que la fibroplasia y continlia por meses®?.

Las terapias tradicionales estan basadas en compuestos de origen natural

(extractos de plantas, miel y larvas) 6.

Entre los antecedentes al desarrollo del trabajo de investigacién se dispone de los
siguientes:
Roca M, et al (2019), determinaron la actividad bactericida y fungicida de tres tipos
de extractos de hoja y corteza de capirona (Calycophyllum spruceanum (Benth)
Hook f. ex Schumann). Los resultados mostraron que los tres tipos de extractos
(acuoso, etandlico, metandlico) de corteza y hojas del arbol de Calycophyllum
spruceanum evidenciaron una fuerte actividad bactericida. El extracto metandlico
de corteza mostré ademas poca actividad antifngica 37.
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Oliveral, et al (2018), evaluaron el efecto cicatrizante del extracto hidroalcohdlico
al 70 % de los frutos de Morinda citrifolia (Noni) a diferentes concentraciones en
incisiones periodontales inducidas en ratas albinas de raza Holtzman. En
conclusion, el extracto hidroalcoholico al 70 % a una concentracion del 5 % mostro

actividad cicatrizante y redujo las incisiones gingivales al séptimo dia de tratamiento
38

Garibay E, et al (2018), determinaron el efecto antiinflamatorio del extracto
hidroalcohdlico del fruto de Genipa americana (wito) en animales de
experimentacion. En el resultado de los tres niveles de dosis del extracto (100
mg/Kg, 300 mg/Kg y 500 mg/Kg) evaluados, el que mostré6 mejor porcentaje de
eficacia en el efecto antiinflamatorio fue para el grupo de dosis 500 mg/Kg (29,4 %).
Concluyendo, que el extracto hidroalcohdlico de Genipa americana (wito) tiene

efecto antiinflamatorio en ratas 3°.

Peixoto H, et al (2018), desarrollaron el articulo cientifico “Calycophyllum
spruceanum (Benth.), el arbol de la juventud amazodnica prolonga la longevidad y
mejora la resistencia al estrés en Caenorhabditis elegans. Proporcionaron el primer
paso hacia una evidencia basada en la ciencia de los efectos beneficiosos de
Calycophyllum spruceanum en la promocion de la longevidad y en la modulacién
de los marcadores relacionados con la edad. Los resultados mostraron que el
extracto de Calycophyllum spruceanum pudo mejorar la resistencia al estrés y
extender la vida atil junto con la atenuacion de los marcadores asociados con el

envejecimiento en Caenorhabditis elegans 4°.

Barros da Silva A, et al (2018), investigaron el articulo cientifico “Calycophyllum
spruceanum (Benth.) mejora la inflamacién aguda en ratones. Evaluaron in vivo las
actividades antinociceptivas y antiinflamatorias del extracto hidroalcohdlico de la
corteza de Calycophyllum spruceanum (Benth.) Hook. f. ex K. Schum. EIl extracto
hidroalcohdlico de Calycophyllum spruceanum mostré un efecto antinociceptivo,

reduciendo el nimero de retorcimientos inducidos por acido acético, también inhibio
14



el edema de la pata. Concluyendo, que el extracto hidroalcohdlico de
Calycophyllum spruceanum muestra efectos analgésicos y antiinflamatorios en

ratones sin causar una toxicidad aguda aparente??.

Santos A, et al (2016), Detallaron una investigaciéon sobre el “Estudio de la
bota nica, etnofarmacologia y la quimica de Calycophyllum spruceanum (Benth)
Hook f. ex K. Schum.” Los resultados mostraron que la especie conocida como
mulateiro es una Rubiaceae amazoénica. Utilizada en etnomedicina en el tratamiento
de enfermedades gastricas, dermatolégicas, metabdlicas, del aparato
genitourinario y en la prevencion del envejecimiento. En conclusion el mulateiro
posee metabolitos como taninos, fenoles y secoiridoides con actividad anti
trypanosoma. Es utilizada en diversas enfermedades, presentando actividad

antioxidante y fotoprotectora“2.

Este estudio avalara cientificamente las propiedades medicinales de Calycophyllum
spruceanum (capirona de bajio) para poder considerarla una especie promisoria
medicinal, para el tratamiento de afecciones dérmicas y no solo como una especie
maderable de la region de Madre de Dios.

Asimismo, el uso de plantas medicinales ha hecho posible el aislamiento y
caracterizacion de principios activos con interés farmacologico, lo cual sera
sumamente provechoso para la poblacion debido a su caracter natural y

econdmico43 44,

El objetivo general del estudio fue evaluar la actividad cicatrizante del extracto
hidroalcohdlico de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio) en ratones

albinos Mus musculus.

La hipotesis general del estudio fue: El extracto hidroalcohélico de Calycophyllum
spruceanum (capirona de bajio) presenta efecto cicatrizante en ratones

albinos Mus musculus.
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2.1

2.2

ll. MATERIALES Y METODOS

ENFOQUE Y DISENO DE LA INVESTIGACION
Enfoque: Cuantitativo.

Experimental: Porque se manipula la variable independiente y se confirma su

impacto en la variable dependiente?®.

Explicativo: Su propésito es encontrar causalidades en eventos y permite

explicar los fenbmenos y circunstancias.

Correlacional: Su finalidad es conocer la relacion entre dos categorias o

conceptos.

Longitudinal: Se realizé con el propésito de analizar los cambios que ocurren

en diferentes momentos del estudio?.
POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO

La poblacion animal estuvo conformada por 42 ratones Mus musculus Balb ¢
var. Albinos de sexo masculino, aproximadamente de 45 dias de edad; con un
peso promedio de 20 - 40 g, obtenidos del bioterio de Instituto Nacional de

Salud, Centro Nacional de Productos Bioldgicos (INS) - Lima.

La poblaciéon animal se dividié en 7 grupos, cada grupo estuvo conformado por

6 ratones.

La poblacion vegetal estuvo constituida por 6 kilos de corteza de la especie
Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio) en el mes de Abril 2021,
procedentes del kilometro 8 carretera a Infierno, provincia de Tambopata,

departamento de Madre de Dios a una altura de 205 m.s.n.m.

El muestreo fue de caracter intencional, no probabilistico.
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La identificacion de la muestra vegetal se realizé en la Universidad Amazonica

de Madre de Dios por el taxonomista Hugo Duefas Linares. (ANEXO C)

Las cortezas, se envolvieron en papel Kraft y se embal6 en una caja de carton
con su respectivo rotulo, enviandolo a la ciudad de Cusco al laboratorio de
Tecnologia e Ingenieria de Procesos Industriales, donde se procedi6é a eliminar
las sustancias extrafias presentes en el material vegetal, luego de la separacion
de las impurezas se procedi6 a lavar la muestra vegetal con agua destilada,

cortando la corteza en virutas de 0,5 - 1 cm.

Las virutas fueron puestas a secar en un horno a 40 °C. por 10 dias. Una vez
seca las virutas se procedio con la trituraciéon y pulverizacion mediante el uso

de un mortero.

El muestreo fue aleatorizado, considerando la zona de recoleccion.

La muestra vegetal estuvo constituida por 2 kg de corteza seca pulverizada de

Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio).

Luego con la muestra pulverizada se procedio a realizar el macerado utilizando
4 litros de alcohol etilico al 70 %, se colocé en un envase ambar con tapa rosca
limpio, seco y desengrasado, donde permanecié el macerado por 10 dias y
cada 12 horas se realiz6 agitacion, a continuacion se realizé la filtracidon
utilizando papel Whatman Grado 1, el extracto se recibiéo en 03 fuentes de
vidrio, a continuacion se llevo al horno a 40 °C hasta obtener un peso constante,

obteniéndose el extracto seco (melcocha).
2.3 VARIABLES DE INVESTIGACION

En el siguiente estudio se presentard como variable principal nuevas
oportunidades de tratamiento, es una variable cuantitativa y su escala de

medicion es longitudinal.

Variable independiente: Extracto hidroalcohdlico de Calycophyllum

spruceanum (capirona de bajio).
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Definicidon conceptual: La concentracidén del extracto es extraida por el etanol,
gue posee una composicion quimica que le proporciona una accion

farmacolodgica util en la terapéutica.

Definicidn operacional: Extracto elaborado por principios activos que sintetizan

los metabolitos secundarios.

Variable dependiente: Efecto cicatrizante en ratones albinos.

Definicién conceptual: El didmetro de cicatrizaciébn es el proceso de reparacion

y sustitucion de células lesionadas.

Definicion operacional: La actividad cicatrizante se evalué mediante el Método

tensiométrico (Vaisberg) inducidos en lomo de ratones albinos.

2.4 TECNICAS E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

La técnica que se utilizd en el estudio es la observacion, y el instrumento de
recoleccion de datos fue mediante el uso de fichas en las que se recepcion6
los resultados de la prueba de solubilidad, marcha fitoquimica y fichas de
recoleccion de datos de la actividad cicatrizante en heridas incisas de ratones
albinos segun Alcedo C (2018)46.

2.5 PROCESO DE RECOLECCION DE DATOS
2.5.1 Andlisis previo del extracto hidroalcohélico

Se realizd en el laboratorio de Tecnologia e Ingenieria de procesos

Industriales en la ciudad de Cusco. Se hicieron las siguientes pruebas:

a) Indice afrosimétrico: Se colocé 1,00 gramo del extracto seco en
un tubo de ensayo y se le agregd 6 ml de agua destilada, se agitd
suavemente con el tubo cerrado por 1-2 minutos y se espero
durante 5 minutos.

b) Determinacion de pH: Se colocé 0,5 gramos del extracto seco en

un tubo de ensayo y se le agreg6 5 mililitros de agua destilada, se

18



procedié a agitar hasta que se homogenizé. Este procedimiento se
realiz6 con ayuda del pH metro modelo pH-920 con ATC,
CHEMILABOR® debidamente calibrado. Se procedio a limpiar la
punta del electrodo con agua destilada, para evitar errores en la
lectura. Este procedimiento se llevdo a cabo a temperatura
ambiente.

c) Prueba de solubilidad: Se utiliz6 el extracto seco (melcocha), con
la ayuda de una bagueta se tomé 0,3 g de la muestra seca,
colocandola en cada tubo de ensayo, a los cuales se les agreg6 2
ml de los siguientes solventes: etanol de 96 %, etanol de 70 %,

agua destilada, acetona, benceno, cloroformo.

2.5.2 Marchafitoquimica

Segun el método de Olga Lock?#’ se identifica los metabolitos a través de
cambios de color y formacién de precipitados denominado marcha

fitoquimica.
Para la identificacion de flavonoides se utilizan tres tipos de reacciones:

- Agregando 3 gotas de tricloruro férrico en un tubo de ensayo con 2
ml de agua destilada.

- Agregando 3 gotas de tricloruro de aluminio al 2 % mas 2 ml de agua
destilada y

- Agregando 5 gotas de acetato de plomo.
Para la identificacion de alcaloides se utilizaron dos tipos de reacciones:

- Como reactivo se utilizé Dragendorff agregando 2 gotas acido
clorhidrico al 4 % con 2 ml de agua destilada.
- Lareaccién de Stas Otto agregando 3 gotas de acido sulfarico al 80

%, con 5 gotas de solucion de dicromato de potasio.
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Para la identificacion de antraquinonas y naftoquinonas se us6 Bontrager,
con 2 ml de muestra y 2 ml de agua destilada, agregando tres gotas de

hidroxido de sodio al 5 % con 2 gotas de bencina.

Para identificacion de saponinas se utilizo el método de la espuma, con 2
ml de muestra y 10 ml de agua destilada en tubo cerrado se agita por unos

dos minutos, se espera la presencia de espuma.

Para compuestos fendlicos se utilizd el reactivo Shinoda, diluido en 2
gotas de &cido clorhidrico concentrado con dos pedacitos de cinta de

magnesio metalico por 5 minutos.
2.5.3 Actividad cicatrizante método tensiométrico
Actividad cicatrizante: Vaisberg et al®2.

Método: lesidn inducida en lomo de ratén, se realizé en la veterinaria

“Clinican”.
a) Preparaciéon de los extractos a ensayar

Se trabajo con 4 fiolas en las cuales se agreg6: 2,5g9,59g, 109,y 20
g del extracto seco a los cuales se les agreg6 etanol al 70 % c.s.p.
100 ml.

b) Andlisis farmacoldgico

- Distribucion de la muestra

Los animales utilizados para esta prueba farmacologica fueron un
lote de 42 ratones albinos machos (Mus musculus), de 45 dias de
edad, con un peso entre 20 a 40 gramos, los cuales fueron

distribuidos al azar en 7 grupos de 6 animales con peso similar4s.

- Ambientacion
Luego de ser pesados, acondicionados e identificados mediante
nameros en las orejas. Se los coloco6 en sus respectivas cajas de
madera con mallas protectoras, con lapsos de fotoperiodos de 12
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horas para la luz y 12 horas para la oscuridad y una etapa de
adaptacion de 7 dias. Se les administré alimento balanceado y

agua clorada en horario diurno 2 veces al dia.

- Depilacion
Terminados los dias de aclimatacion, se procedio a anestesiar a
los ratones administrandoles una dosis de ketamina 70 mg/kg via
subcutanea en la region interescapular paralela al eje vertebral,
previa desinfeccion con alcohol del area por depilar. Luego se

procedio a depilar con agua tibia y crema de depilacién?d.

- Incisién
Esta técnica se llevo a cabo de acuerdo al método propuesto por
Gonzales-Quevedo® . Se realiz6 una incisiéon de 1 cm de longitud,
con una hoja de bisturi N° 21, esta incluyo piel y tejido celular
subcutaneo. Pasados diez minutos del trauma se observo las
fases de coagulacion y hemostasia en cada espécimen, este
procedimiento se ejecutd hasta completar todos los ratones del

estudio®!.

- Aplicacién
En el area de la herida se aplic6 un hisopo empapado con el
extracto hidroalcohodlico de Calycophyllum spruceanum (capirona
de bajio) cada 12 horas, a diferentes concentraciones (2.5 %, 5
%, 10 % y 20 %) en cada grupo experimental, excepto el grupo
con el control positivo al cual se le administr6 Bepanthen y el

grupo con el control negativo al cual no se le aplicard nada.

Asimismo se los clasificé en diferentes grupos:
Grupo I: Ratones tratados con extracto hidroalcohdlico al 2,5 % de

corteza de capirona de bajio.
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Grupo Il: Ratones tratados con extracto hidroalcohdlico al 5 % de
corteza de capirona de bajio.

Grupo lll: Ratones tratados con extracto hidroalcohdlico al 10 % de
corteza de capirona de bajio.

Grupo IV: Ratones tratados con extracto hidroalcohdlico al 20 % de
corteza de capirona de bajio.

Grupo V: Ratones sin tratamiento (control negativo).
Grupo VI: Ratones tratados con Bepanthen (control positivo).

Grupo VII: Ratones con piel intacta (blanco).

Se observd y registro las diferentes etapas del proceso de
cicatrizacion en cada grupo, como son: sangrado, cambio de color,
agregacion, degranulacién, formacion de costra, retraccion de la
costra, exfoliacion de todo el perimetro de la costra y desprendimiento

de la costra.
c) Actividad cicatrizante método tensiométrico:

La técnica operatoria se realiz6 de acuerdo con el método propuesto
por Vaisberg et al %2, el equipo fue un dinamémetro el cual se
fundamenta: “En la adicién de la fuerza de tension (medida en
gramos), necesaria para abrir una herida de 1 cm. de longitud
producidas en el lomo de raton”. Después de finalizar el tratamiento,
los animales fueron sacrificados mediante sobredosis de anestesia e

inmediatamente se procedio a medir la fuerza de tension.

Con el dinamémetro que fue adaptado con dos hilos de Nylon N° O,
gue se sujetaron en ambos lados de la herida, uno de ellos fue llevado
a un punto fijo, mientras que el otro hilo se sujetd al extremo del
dinamdémetro buscando provocar una fuerza opuesta. Una vez
realizada esta operacidén se aumento progresivamente el peso en el

dinamdémetro, hasta provocar la reapertura de la herida.
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d) Interpretacion de los resultados

Midiendo la resistencia de la cicatriz con el dinamdmetro, se calculo
la fuerza tension de la herida en gramos. Estos seran expresados
como datos descriptivos de frecuencia. El grupo que presente un

mayor promedio, presentara mejor efecto cicatrizante.

La eficacia de cicatrizacion, se calculé tomando como referencia los
gramos necesarios para abrir la cicatriz tratada, entre los gramos
necesarios para abrir la piel intacta, usando los datos obtenidos por el

meétodo fuerza de tension, aplicando la siguiente formula:

Eficacia de cicatrizacion= Gramos necesarios para abrir la cicatriz tratada X 100
Gramos necesarios para abrir la piel intacta

2.6. METODOS DE ANALISIS ESTADISTICOS

Luego de la obtencion de resultados de los analisis mencionados, se realiz6
las evaluaciones mediante estadistica descriptiva. Para la prueba de Hipoétesis
se realizdé una prueba ANOVA. Para las variables peso corporal y actividad
cicatrizante, se analiz6 mediante el test de Tukey. Todas las pruebas fueron
realizadas con una significancia de p < 0,05. Para el procesamiento de datos
se utilizo el programa estadistico SPSS version 26 y Microsoft Excel version

16.

2.7. ASPECTOS ETICOS

En la presente investigacion se siguieron las normas éticas de la declaracion
de Helsinki®3. La ley 30407%. También se tomé en cuenta las

recomendaciones éticas del Instituto Nacional de Salud>®.
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lll. RESULTADOS

3.1 De las pruebas del extracto hidroalcohdlico

Tabla 1. Determinacion del indice afrosimétrico

indice afrosimétrico Resultados

Prueba de la espuma (Saponinas) +

Dénde: Ausencia (-) Leve (+) Moderado (++) Abundante (+++)

En la tabla 1, se muestra el resultado del indice afrosimétrico, donde se

evidencia la leve presencia de espuma (saponinas).

Tabla 2. Determinacion del pH del extracto hidroalcohdélico desecado de

la corteza de capirona de bajio

Temperatura (°C) Resultados
Determinacion del

pH 25 45

Donde: acido: <7 Neutro: 7 Basico: >7

En latabla 2, se puede apreciar que el extracto hidroalcohdlico desecado de
la corteza de capirona de bajio, presenté un pH de 4.5, lo que quiere decir

gue el extracto es de naturaleza acida.
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Tabla 3. Pruebade solubilidad

SOLVENTES RESULTADOS
Aguadestilada A+
Etanol 96 % +
Etanol 70 % +++
Acetona 3
Cloroformo +
Benceno ;

Donde: (-) Insoluble (+) Poco soluble (++) Soluble (+++) Muy soluble

En la tabla 3, se muestran los resultados de la prueba de solubilidad,

presentando como mejores solventes polares etanol al 70 % y agua destilada.
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3.2 De la marcha fitoquimica

Tabla 4. Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohélico desecado de

capirona de bajio

Compuestos quinonicos

CONSTITUYENTES REACCIO
QuiMICOS ENSAYO N
Reactivo FeCl3 2% +++
FIavonmdes Reactivo AICl3 ++
Taninos
Compuestos fendlicos
Reactivo Acetato de
+
Plomo
Reactivo . Dragendorff ++
Alcaloides
Reactivo Otto ++
Antraquinonas
Naftoquinonas Reactivo Borntrager +++

Dénde: (+++) Abundante (++) Moderado (+) Leve (-) Ausencia

En la tabla 4, se puede apreciar la marcha fitoquimica que se realiz6é con el extracto

hidroalcoholico de la corteza de capirona de bajio donde se determiné la presencia

importante de flavonoides, taninos, compuestos quindnicos, antraquinonas, y en

menor presencia se encontro alcaloides.
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3.3 Actividad cicatrizante de los diferentes grupos con sus respectivos

tratamientos

Tabla 5. Actividad cicatrizante del grupo tratado con extracto
hidroalcohdlico de capirona al 2,5 %
N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIA O DIA 1 DIA 5 DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,50 7,00 4,00 3,00
2 10,00 9,00 8,50 3,50 1,00
3 Extracto 10,00 9,50 9,00 3,50 2,00
hidroalcoholico
4 de capirona al 10,00 9,50 9,00 2,50 0,00
2,5%
5 10,00 9,50 8,50 4,00 2,00
6 10,00 9,50 9,00 3,00 1,50
PROMEDIO 10,00 |9,42 +/- DE | 8,50 +/- 3,42 +/- 1,58 +/-
0,20 DE 0,77 DE 0,58 DE 1,02

Tabla 6. Actividad cicatrizante del

hidroalcohdlico de capirona al 5 %

grupo tratado con extracto

N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIAO DIA1 DIAS DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,00 8,50 4,00 2,50
2 10,00 8,50 7,50 3,50 0,00
3 Extracto 10,00 9,00 7,50 3,50 0,00
hidroalcohdlico
4 de capirona al 5 10,00 8,50 7,00 3,00 3,00
%
5 10,00 9,50 7,50 3,50 0,00
6 10,00 9,00 8,00 4,00 0,00
PROMEDIO 10,00 |8,92 +/- DE | 7,67 +/- 3,58 +/- 0,92 +/-
0,38 DE 0,52 DE 0,38 DE 1,43
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Tabla 7. Actividad cicatrizante del grupo tratado con extracto
hidroalcohdlico de capirona al 10 %
N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIAO DIA 1 DIAS DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,50 8,00 3,00 1,00
2 10,00 9,00 8,00 3,00 0,00
3 Extracto 10,00 8,00 7,50 4,00 0,00
hidroalcoholico
4 de capironaal 10 10,00 8,50 7,00 6,00 5,00
%
5 10,00 9,00 8,00 3,00 0,00
6 10,00 8,00 7,50 3,50 0,00
PROMEDIO 10,00 8,67 +/- 7,67 +I- 3,75 +/- 1,00 +/-
DE 0,61 DE 0,41 DE 1,17 DE 2
Tabla 8. Actividad cicatrizante del grupo tratado con extracto
hidroalcohdlico de capirona al 20 %
N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIA O DIA 1 DIAS DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,00 8,50 3,00 4,00
2 10,00 9,00 8,50 4,00 0,00
3 Extracto 10,00 9,00 8,50 3,50 2,00
hidroalcoholico
4 de capironaal 20 10,00 9,00 8,00 2,50 2,00
%
5 10,00 8,50 7,50 3,00 1,00
6 10,00 9,00 8,50 4,00 2,00
PROMEDIO 10,00 8,92 +/- 8,25 +/- 3,33 +/- 1,83 +/-
DE 0,20 DE 0,42 DE 0,61 DE 1,33
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Tabla 9. Actividad cicatrizante del grupo tratado con Bepanthen

(control positivo)

N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIAO DIA1 DIAS DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,00 8,50 4,00 3,00
2 10,00 9,00 8,50 3,00 0,00
3 CONTROL 10,00 9,00 8,50 4,00 2,00
POSITIVO

4 10,00 9,00 8,00 3,50 1,00
5 10,00 9,00 8,00 3,50 0,00
6 10,00 9,50 9,00 4,50 2,50
PROMEDIO 10,00 9,08 +/- 8,42 +/- 4,25 +/- 1,42 +/-
DE 0,20 DE 0,38 DE 0,41 DE 1,28

Tabla 10. Actividad cicatrizante del grupo sin tratamiento (control

negativo)

N CONCENTRACION LONGITUD DE LA HERIDA (mm)
DIA O DIA 1 DIA 5 DIA 10 DIA 15
1 10,00 9,50 9,00 3,50 0,00
2 10,00 9,50 9,00 6,00 4,00
3 10,00 9,00 8,50 7,00 4,00
4 CONTROL 10,00 9,00 8,50 5,00 2,00

NEGATIVO

5 10,00 9,50 8,50 2,00 1,00
6 10,00 9,50 8,50 5,50 2,00
PROMEDIO 10,00 | 9,33 +/- 8,67 +/- 3,50 +/- 2,17 +I-
DE 0,26 DE 0,26 DE 1,81 DE 1,60
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Tabla 11. Comparacién de la cicatrizacion total de los diferentes grupos

de tratamiento

N° de E.H.C. E.H.C. E.H.C. E.H.C. Bepanthen( Sin

ratones 2,5% 5% 10% 20% Control tratamiento

positivo) (Control

negativo)

1 3,00 2,50 1,00 4,00 3,00 0,00

2 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 4,00

3 2,00 0,00 0,00 2,00 2,00 4,00

4 0,00 3,00 5,00 2,00 1,00 2,00

5 2,00 0,00 0,00 1,00 0,00 1,00

6 1,50 0,00 0,00 2,00 2,50 2,00

Promedio 1,58 +/- 0,92 +/- 1,00 +/- 1,83 +/-DE | 1,42 +/- DE 2,17 +/-

DE 1,02 DE 1,43 DE 2 1,33 1,28 DE 1,60

Mediana 1,75 0,00 0,50 2,00 1,50 2,00

En la tabla 11. Se puede observar los resultados del proceso de cicatrizacion de las

lesiones inducidas en ratones al quinceavo dia, resultando que el extracto

hidroalcohdlico de capirona al 5 % (0,92 +/- DE 1,43) favorece mucho mejor la

cicatrizacion seguida de capirona al 10 % (1,00 +/- DE 2).
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Tabla 12. Ficha de registro del peso en gramos de los ratones

GRUPOS: R1 R2 R3 R4 R5 R6 PESO PESO
TOTAL TOTAL
DE ARENA
RATONE | (gramos)
S

PR. | P.A. | PR. |PA |PR. |PA |PR |PA. |PR |PA |PR. |PA (gramos)

BLANCO 40 195 | 40 245 | 33 250 | 40 240 | 35 225 | 33 230 | 221 1385

CONTROL 40 170 | 40 225 | 33 214 | 40 180 | 35 214 | 40 223 | 228 1226

POSITIVO

CONTROL 40 80 40 130 | 40 150 | 40 180 | 38 130 | 36 140 | 234 810

NEGATIVO

EHC.25% | 39 195 | 37 180 | 37 225 | 35 195 | 36 194 | 40 206 | 224 1195

ESC 30 275 | 40 230 | 30 235 | 40 180 | 35 225 | 39 235 | 214 1380

(1]
EH.C.10% 20 205 | 44 280 | 36 200 | 37 215 | 38 219 | 39 231 | 214 1350
E.H.C.20% 20 120 | 37 145 | 40 155 | 37 110 | 44 160 | 25 151 | 203 841
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Tabla 13. Estadistica descriptiva

BLANCO CONTROL CONTROL | EH.C25 % E.HC5 % E.H.C 10% E.H.C 20 %
POSITIVO NEGATIVO

Media 230,8333 204,3333 135 199,1666 230 225 140,1666
Error tipiCO 8,105210 9,545214 13,35415 6,172069 12,38278 11,86310 8,308295
Mediana 235 214 135 195 232,5 217 148
Moda amodal 214 130 195 235 amodal amodal

.., 19,85363 23,38090 32,71085 15,118421 30,33150 29,05856 20,35108
Desviacion
estandar
Varianza 394,16666 546,6666 1070 228,5666 920 844.4 414,16666
Rango 55 55 100 45 95 80 50
Minimo 195 170 80 180 180 200 110
Maximo 250 225 180 225 275 280 116
Suma 1385 1226 810 1195 1380 1350 841
Cuenta 6 6 6 6 6 6 6
Confianza 20,83510 24,536753 34,3279 15,86581 31,83095 30,4950 21,357154
(95 %)
Eficacia de 100 % 88,52 % 58,48 % 86,28 % 99,64 % 97,47 % 60,72 %

cicatrizacion

Estadistica descriptiva de los datos obtenidos al evaluar el efecto cicatrizante del

extracto de la corteza de capirona sobre heridas superficiales en ratones Mus

musculus var. albinus.

Interpretacion: El resultado de las mediciones de la cicatrizacion se realizé por

peso en gramos con dinamdémetro tubular Spring scale. Los mismos fueron

expresados como media, mediana, moda, varianza de la muestra, desviacion

estandar, rango, minimo y maximo, con una confianza del 95 %. Se evidencian los
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valores reducidos para la media en el control negativo (135), seguido del extracto
hidroalcohdlico de capirona al 20 % (140,17).

La piel tratada con extracto hidroalcohdlico de capirona al 5 %, muestra un valor
superior a los anteriores sefialados (230), dicho valor es menor y semejante al de
la piel intacta (230,83). Inmediatamente después se muestra el extracto

hidroalcohdlico de capirona al 10 % (225).

También se determind la eficacia de cicatrizacion, presentando un 99,64 % de

eficacia para el extracto de capirona al 5 %, seguido de capirona al 10 % (97,47 %).

Decision: De los resultados obtenidos se concluye que el empleo de capirona al 5

% muestra el valor de media mas alto y con mejor eficacia de cicatrizacion.

Tabla 14. Prueba de Normalidad

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk

TRATAMIENTO Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.

Blanco 0,218 6 0,200 0,889 6 0,314
Control positivo 0,327 6| 0044 0,823 6| 0,004
Control negativo 0,273 6| 0185 0,937 6| 0633
Extracto de capirona 2,5 % 0,275 6 0,174 0,913 6 0,457
Extracto de capirona 5 % 0,268 6 0,200* 0,900 6 0,372
Extracto de capirona 10 % 0,252 6 0,200* 0,827 6 0,101
Extracto de capirona 20 % 0,261 6 0,200* 0,872 6 0,236

*. Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.

a. Correccion de significacién de Lilliefors

Para saber si los datos de los grupos en estudio siguen una distribucién normal, se

aplico la prueba de Shapiro-Wilk, dado que la poblacién es menor a 50 individuos.
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Donde:

HO: La distribucion del tiempo de cicatrizacion de los grupos en estudio es normal.

H1: La distribucidon del tiempo de cicatrizacion de los grupos en estudio no es
normal.
Decisién: Sip > 0,05; se acepta la HO y se rechaza H1. Si p < 0,05; se rechaza la

HO, y se aprueba H1.

Resultado: Tenemos que la significancia de los grupos en estudio son: 0,457;
0,372; 0,101 y 0,236, correspondientes a los extractos hidroalcohdlicos de capirona
al 2,5 %, 5 %,10 % y 20 % respectivamente; siendo estos mayores que 0.05; por lo
gue, aceptamos la hipétesis nula. Dado que aceptamos HO, podemos decir que la

distribucién del tiempo de cicatrizacion de los grupos en estudio es normal.

Tabla 15. Andlisis de varianza (ANOVA)

ANALISIS DE LA VARIANZA

Origen de las Sumade Grados de Promedio de F calculada Probabilidad Valor critico

variacio cuadrad libertad los paraF

nes os cuadrad
0s

Entre 60720,9 10120,1 16,0347 9,1324E- 2,37178

grupos 524 6 587 772 09 119
Dentro de 22089,8

los 333 631,138

grupos 35 095
Total 82810,7

857 41

Contraste de hipotesis:

H1 = Existe diferencia entre los grupos experimentales de la prueba tensiométrica.

HO= No existe diferencia entre los grupos experimentales de la prueba
tensiométrica.
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Decision:
Si p <0,05; se rechaza HO, y se aprueba H1. Si p > 0,05; se acepta HO.
Resultado:

Con el andlisis de varianza se lograron comparar los resultados obtenidos de la
prueba tensiométrica de los seis grupos experimentales, tomando como variable

cuantitativa los gramos de arena (dinamdmetro).

Para realizar el analisis ANOVA de un factor, primero se plantearon las hipotesis
nula y alternativa, luego se establecié el nivel de significacion del 0,05 y
seguidamente se empleo la distribucién de muestreo F. Lo resultados se resumen
en la Tabla N°15 donde el valor F calculado fue de 16,03 siendo mayor que la F
critica de 2,37, en cuanto a la significacion el valor de P fue de 9,1324 E-09 (P <
0,05), por todo esto se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipotesis alternativa,
gue sefiala que si existen diferencias estadisticamente significativas entre los

grupos experimentales.

35



Tabla 16. Diferencia honestamente significativa de Tukey

Comparaciones multiples

HSD Tukey
Intervalo de confianza al 95
Diferencia %
de medias Error Limite
(I) Tratamiento (1-3) estandar Sig. Limite inferior [superior
C. positivo  C. negativo 69,33333*|  14,95140 ,001 23,8572| 1114,8094
E.H.C.al 2,5% 5,16667 14,95140 ,999 -40,3094 50,6428
EH.C.al5% -25,66667| 14,95140 ,532 -71,1428 19,8094
E.H.C.al 10 % -20,66667| 14,95140 737 -66,1428 24,8094
E.H.C.al 20 % 64,16667* 14,95140 ,002 18,6906 109,6428
C. negativo C. positivo -69,33333*|  14,95140 ,001| -114,809436 -23,8572
EH.C.al25%| -64,16667* 14,95140 ,002 -109,6428 -18,6906
E.H.C.al5% -95,00000*| 14,95140 ,000 -140,4761 -49,5239
E.H.C.al 10 % -90,00000*|  14,95140 ,000 -135,4761 -44,5239
E.H.C.al 20 % -5,16667 14,95140 ,999 -50,6428 40,3094
E.H.C. al C. positivo -5,16667 14,95140 ,999 -50,6428 40,3094
2,5 % C. negativo 64,16667*| 14,95140 ,002 18,6906 109,6428
E.H.C.al 5% -30,83333| 14,95140 ,333 -76,3094 14,6428
E.H.C.al 10 % -25,83333| 14,95140 ,525 -71,3094 19,6428
E.H.C.al 20 % 59,00000*| 14,95140 ,005 13,5239 104,4761
E.H.C.al5 C.positivo 25,66667| 14,95140 ,532 -19,8094 71,1428
% C. negativo 95,00000*| 14,95140 ,000 49,5239 140,4761
E.H.C.al 2,5 % 30,83333| 14,95140 ,333 -14,6428 76,3094
E.H.C.al 10 % 5,00000| 14,95140 ,999 -40,4761 50,4761
E.H.C.al 20 % 89,83333*| 14,95140 ,000 44,3572 135,3094
E.H.C. al C. positivo 20,66667| 14,95140 7137 -24,8094 66,1428
10% C. negativo 90,00000*| 14,95140 ,000 44,5239 135,4761
EH.C.al25% 25,83333| 14,95140 ,525 -19,6428 71,3094
E.H.C.al 5% -5,00000( 14,95140 ,999 -50,4761 40,4761
E.H.C.al 20 % 84,83333*| 14,95140 ,000 39,3572 130,3094
E.H.C. al C. positivo -64,16667*| 14,95140 ,002 -109,6428 -18,6906
20 % C. negativo 5,16667 14,95140 ,999 -40,3094 50,6428
E.H.C.al25%| -59,00000*| 14,95140 ,005 -104,4761 -13,5239
EH.C.al 5% -89,83333*|  14,95140 ,000 -135,3094 -44,3572
E.H.C.al 10 % -84,83333*| 14,95140 ,000 -130,3094 -39,3572

*. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0,05.
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Decision:

Si p-value < 0,05; si hay diferencia significativa entre los grupos de comparacion.

Si p-value > 0,05; no hay diferencia significativa entre los grupos de comparacion.
Resultados:

En la Cuadro N° 16, se presentan los resultados de la prueba HSD de Tukey,

evaluando la diferencia entre dos grupos, obteniendo que:

- El control negativo presenta diferencia significativa con el control positivo, con el

extracto hidroalcohdlico de capirona al 2,5 %, 5 %y 10 %

- El extracto hidroalcoholico de capirona al 20 % presenta diferencia significativa
con el control positivo, con el extracto hidroalcohdlico de capirona al 2,5%, 5 % y
10 %

- El grupo control positivo no presenta diferencia significativa con el extracto

hidroalcohdélico de capirona al 2,5 %, 5% y 10 %

- El control negativo no presenta diferencia significativa con el extracto

hidroalcohdélico de capirona al 20 %

- El extracto hidroalcoholico de capirona al 2,5 % no presenta diferencia significativa

con el extracto hidroalcohdlico de capirona al 5% y 10 %

- El extracto hidroalcohdlico de capirona al 5 % no presenta diferencia significativa

con el extracto hidroalcohdélico de capirona al 10 %.
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Tabla 17. Subconjuntos homogéneos

HSD Tukey
Subconjunto para alfa = 0,05

TRATAMIENTO N 1 2

Control negativo 6 135.0000

Extracto de

capirona al 20 % 6 140,1667

Extracto de

capirona al 2,5 % 6 199,1667
Control positivo 6 204.3333
Extracto de

capirona al 10 % 6 225,0000
Extracto de

capirona al 5 % 6 230,0000
Sig. ,999 333

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

a. Utiliza el tamarfio de la muestra de la media armoénica = 6,000.

Interpretacion: El subconjunto 2 formado por el extracto hidroalcohdlico de
capirona al 2,5 %, 5 %, 10 % y control positivo son homogéneos. De los cuales los
gue presentan un valor mas elevado que el resto de grupos son el extracto de
capirona al 5 % y 10 %. Ademas se puede evidenciar que los grupos que presentan

un valor mas bajo son los pertenecientes al subconjunto 1.

Con un nivel de significacion del 0.05, segun los subconjuntos homogéneos de
Tukey podemos afirmar que el extracto de capirona al 5 %, tiene mejor efecto

cicatrizante.
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Grafico N°1. Cajas y Bigotes de los grupos en tratamiento
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En el grafico N° 1 se observa las diferencias que existen entre los diferentes grupos

de tratamiento. Podemos distinguir que la concentracion de capirona al 5 % y 10 %

son similares en efectividad al control positivo (Bepanthen).
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IV. DISCUSION

4.1 Discusion deresultados

La cicatrizacion involucra una serie de pasos que la hacen compleja, con la
presencia de elementos celulares que elaboran proteinas, las cuales
intervienen en la inflamacién y reparacion del tejido, durante este proceso el
cuerpo trata de reparar parte del tejido lesionado con uno nuevo, imitando la

estructura y funcionalidad original que no son regeneradas®®.

La presente investigacion describe actividad cicatrizante del extracto
hidroalcohdlico de la corteza de capirona, sobre lesiones en ratones Mus
musculus Balb/c/CNPB, a diferentes concentraciones 2,5 %, 5 %, 10 % y 20 %

sobre heridas inducidas en comparacion con crema comercial (Bepanthen).

En la marcha fitoquimica del extracto hidroalcohdlico de capirona la reaccion
de precipitacion y coloracion fueron positivas para flavonoides, taninos y
compuestos quindnicos probablemente antraquinonas, segin se demuestra en
la tabla N° 4. Los resultados de este estudio fitoquimico preliminar son
concordantes con los metabolitos secundarios reportados por Santamaria E,
(2013)%7, donde se comprueba la relacion de la cicatrizacion con la sinergia
entre taninos y flavonoides. Ademas, segun Mendoza N, et. al (2019) %8, los
taninos poseen capacidad astringente, lo cual aumenta el nUmero de enlaces
cruzados entre las fibras de colageno. Evidenciando que los taninos ayudan a
la vasoconstriccion, al reducir la permeabilidad vascular y producir una accién
antiinflamatoria. Del mismo modo, se sabe que poseen efecto antimicrobiano y
estimulan el crecimiento de la epidermis, ayudando a la reepitelizacion. Por su
parte Prado |, (2015)%°, determina que los flavonoides poseen un efecto
cicatrizante significativamente mayor que el estandar, en su estudio con el

“Dermaclin”.

Se sabe ademas que los taninos realizan la inhibicion de los radicales libres y
de las especies reactivas oxigenadas, lo cual facilita el cierre del diametro de la

herida, ampliando la génesis de nuevos capilares sanguineos (angiogénesis)
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y la aparicion de fibroblastos. Por otro lado, a pesar de que las saponinas,
poseen propiedades antioxidantes y antimicrobianas; probablemente también
sean las responsables de la disminucién del cierre de la herida, aumentando la
tasa de reepitelizacion® ; en este trabajo se evidencia la presencia de estas en
minima concentracion. Por tal motivo no podriamos atribuir los efectos

previamente citados a la presencia de saponinas.

En la tabla N° 11 se realiza la comparacién de la cicatrizacion total de los
diferentes grupos de tratamiento. Se obtuvieron resultados con accion favorable
para la concentracion del extracto hidroalcohdlico de capirona al 5 %, seguida
de capirona al 10 %; frente al extracto hidroalcohdlico de capirona al 20 % y
control negativo, cuyos resultados tuvieron una media mayor con poco
cicatrizacion en relacion a los primeros. Esto se corrobora con los resultados
de la evaluacion clinica, donde se evidencia el cierre total de la herida a los
trece dias para el extracto hidroalcohdlico de capirona al 5 %, mostrando
ademas una diferencia minima con el extracto hidroalcohdlico capirona al 10
%.

En la tabla N° 13 del andlisis descriptivo, el grupo con una mayor media la
obtuvo el extracto hidroalcohdlico de capirona al 5 % (230), seguido del extracto
al 10 % (225), comparado con el extracto hidroalcoholico de capirona al 20 %
(140.17) y control negativo (135). Donde se necesité una mayor fuerza de
tension para los dos primeros grupos, en la prueba tensiométrica. A diferencia
de los otros dos grupos donde la ruptura de la herida se presenté con mayor
facilidad.

En referencia a la actividad cicatrizante, el extracto de capirona al 5 % mostro
una mayor eficacia (99,64 %) con un tiempo de cicatrizacion mas corto, frente
a los demas tratamientos; siendo el de menor eficacia el control negativo con
un 58,48 %.

Las comparaciones multiples con HSD de Tukey (tabla N° 16), nos confirma la
diferencia estadistica (p < 0,05) del extracto hidroalcohdlico de capirona al 20
% y control negativo, cuya efectividad es menor, frente a los demas grupos. El
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control positivo tiene un mejor efecto cicatrizante que el extracto de capirona al
2,5 %, sin ser este estadisticamente significativo. Continuando con el extracto
de capirona al 5 % y 10 %, presentan un mejor efecto cicatrizante que el resto
de grupos, sin ser estadisticamente relevante. Siendo el extracto de capirona

al 5 % el que obtuvo el mejor resultado.

Con respecto a la concentracion, se corresponde a lo encontrado por Juro S,
et al (2010) 61, determinando que la concentracién minima efectiva cicatrizante
del Nogal es del 5 %, y encontrando una relacion entre concentracion-
cicatrizacion dentro del rango 2,5 % al 30 % y una relaciéon formulacion-
cicatrizacion, siendo la presentacion en emulsion O/A (aceite en agua) e
hidrogel, los que tuvieron mayor resistencia a la tensién. Mogrovejo A. (2014) 62
también da un enfoque cuantitativo, encontrando que el gel de "Caléndula” al
10 % y el preparado comercial muestran la misma eficacia en el proceso de

cicatrizacion.

Con respecto al efecto cicatrizante, posiblemente se deba a que en la corteza
de la capirona se encuentran en su mayoria flavonoides, taninos vy
antraquinonas. Segun Harborne J. (1999)%3, los taninos “condensados” son
importantes porque ayudan en la cicatrizacion de heridas y quemaduras,
mientras que los taninos “hidrolizables” han demostrado tener propiedades

antivirales y antitumorales.

Finalmente se concluye que los extractos hidroalcohdlicos de capirona al 5 %
y 10 % presentan actividad cicatrizante mejor que el estdndar de referencia de
marca comercial. De los cuales destaca el extracto al 5 %, y con una efectividad
algo menor el extracto al 10 %. En el caso del extracto hidroalcohdlico de

capirona al 20 % su actividad cicatrizante es menor y similar al control negativo.

42



4.2 Conclusiones

Los estudios realizados en el presente trabajo nos permiten llegar a las

siguientes conclusiones:

- De los metabolitos activos encontrados en el extracto hidroalcohélico de la
corteza de capirona con posible actividad cicatrizante, se evidenciaron
flavonoides, taninos y compuestos quinonicos.

- Se logr6é evaluar el efecto cicatrizante del extracto hidroalcohodlico de
capirona, encontrando un mejor resultado con una concentracion al 5 %.

- La actividad cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de la corteza de
capirona al 5 % fue similar al estandar de referencia (crema Bepanthen) en

ratones albinos Mus musculus.
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4.3 Recomendaciones

Se sugiere continuar con las investigaciones sobre el efecto cicatrizante de
la corteza de capirona, mediante una forma farmacéutica adecuada; asi
como también de las otras partes de la planta (hojas, raices, etc.).
Complementar estudios con pruebas toxicologicas del extracto
hidroalcohdlico de la corteza de capirona para evaluar posibles efectos
adversos a largo plazo.

Realizar estudios de la capirona con otras especies vegetales que contengan
la misma actividad cicatrizante.

Comparar el extracto hidroalcohdlico de la corteza de capirona con otros

cicatrizantes comerciales.
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ANEXO A. MATRIZ

DE CONSISTENCIA

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
GENERAL GENERAL GENERAL
¢ Cudl es la actividad El objetivo general del | El extracto V1. DIMENSION INDICADORES
cicatrizante del extracto estudio fue evaluar la | hidroalcohdlico de
hidroalcohélico de | actividad cicatrizante del | Calycophyllum
Calycophyllum extracto hidroalcohdlico | spruceanum (capirona
spruceanum  (capirona | de Calycophyllum | de bajio) presenta efecto | VARIABLE
del bajio) en ratones spruceanum (capirona cicatrizante en ratones INDEPENDIENTE Fitoquimica. Identificacion de
albinos Mus Musculus?. de bajio) en ratones | albinos Mus musculus. metabolitos
albinos Mus musculus. secundarios.
Extracto hidroalcohdlico
de Calycophyllum Reacciones quimicas de
spruceanum precipitacion,
(Capirona de coloraciony
bajio). pruebas de
PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS solubilidad.
ESPECIFICOS ESPECIFICOS ESPECIFICAS
P.E.1:¢Qué metabolitos O.E.1: Detectar los | H.1: El extracto
secundarios  con metabolitos hidroalcohdlico de
a_ctivi(_jad ) sec_undarios la corteza de V2. DIMENSION INDICADORES
cicatrizante tiene el activos que poseen Calycophyllum
extracto actividad spruceanum
hidroalcohélico de cicatrizante, en (capirona de bajio) | VARIABLE ] ) o
Calycophyllum ratones albinos posee metabolitos DEPENDIENTE Tiempo de | Dias de cicatrizacion.
spruceanum Mus musculus; secundarios  con cicatrizacion.
(capirona de presentes en el actividad Efecto cicatrizante en
bajio)?. extracto cicatrizante, en ratones albinos
hidroalcohélico de ratones albinos Resistencia de la herida
PE2 ¢Cud es la Calycophyllum Mus musculus, Método Tensiométrico y a la fuerza de
concentracion del spruceanum como flavonoides, Vaisberg. tension.
extracto (capirona de bajio), taninos y
hidroalcohélico de mediante andlisis compuestos
Calycophyllum fitoquimico quinénicos.
spruceanum cualitativo.
(capirona de bajio) H.2: Existe una
que posee | O.E.2: Precisar la concentracion del
actividad concentracion del extracto
cicatrizante en extracto hidroalcohélico de
ratones albinos hidroalcohélico de Calycophyllum
Mus musculus?. Calycophyllum spruceanum
spruceanum (capirona de bajio),
P.E3: ¢Cudl es la (capirona de bajio) que posee
actividad que posee actividad
cicatrizante del actividad cicatrizante en
extracto cicatrizante, en ratones albinos
hidroalcohdlico de ratones albinos Mus musculus.
Calycophyllum Mus musculus.
spruceanum H.3: El extracto
(capirona de bajio) O.E.3: Comparar la hidroalcohdlico de
comparado con actividad Calycophyllum
Bepanthen en cicatrizante del spruceanum
ratones albinos extracto (capirona de bajio)
Mus musculus?. hidroalcohdlico de tiene actividad
Calycophyllum cicatrizante en
spruceanum comparacion con
(capirona de bajio) Bepanthen en
con Bepanthen en ratones albinos

ratones albinos
Mus musculus.

Mus musculus
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ANEXO B. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLES TIPO DE VARIABLE DEFINICION DEFINICION DIMENSIONES INDICADORES N° ITEM VALOR FINAL CRITERIOS
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Aquella sustancia Frecuenciade Horas Cada 12 horas Registro de dosis

VARIABLE Cualitativo y extraida por el Extracto tratamiento y frecuencia
INDEPENDIENTE etanol, que posee hidroalcohélico

Longitudinal una composicion es laforma
Extracto quimica que le préacticade
hidroalcohélico proporciona una concentrar y
de Calycophyllum accion obtener los

spruceanum farmacolégica util | principios activos
(capirona de en la terapéutica que sintetizan los N »
bajio). p . metabolitos Al 2.5% Concentracion
secundarios. final
L. . Al 5%
Concentracion del | Concentraciones
extracto -
0/
hidroalcohdlico | SPecificas Al 10%
de Calycophyllum
spruceanum Al 20%
(Benth.) Hook. f.
ex K. Schum. Blanco
(capirona de
bajio) Control +
Control -
Fitoquimico Metabolitos
Abundante (+++)
Moderado (++)
Leve +)
Ausencia (-)
VARIABLE Cuantitativo y La actividad El tiempo y el Tiempo de Valor en mm de Milimetros Dias
DEPENDIENTE Longitudinal cicatrizanteesla | tamafio de la cicatrizacion cierre de la herida ramos
9 regeneracion de herida se 9
- tejidos parala comparacon la
Actividad reconstruccion accion de un
cicatrizante de la piel cicatrizante Gramos Peso valores del
farmacoldgico necesarios parala porcentaje del
conocido. abertura de la test de

A menos tiempo
de cicatrizacién
tendréa un efecto
favorable. Una
répida
regeneracion de
la herida tendra
un efecto
favorable.

herida cicatrizada.

cicatrizacion.
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ANEXO C. INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

INDICE AFROSIMETRICO

indice afrosimétrico

Resultados

Prueba de la espuma (Saponinas)

Donde: Ausencia (-) Leve (+) Moderado (++) Abundante (+++)

PH DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO DESECADO DE LA CORTEZA

Determinacién del pH

Temperatura (°C)

Resultados

Donde: acido: <7 Neutro: 7 Basico: >7
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SOLUBILIDADES DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO

SOLVENTES RESULTADOS

Aguadestilada

Etanol 96 %

Etanol 70 %

Acetona

Cloroformo

Benceno

Donde: (-) Insoluble (+) Poco soluble (++) Soluble (+++) Muy soluble



MARCHA FITOQUIMICA DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO

CONSTITUYENTES QUIMICOS

ENSAYO

REACCION

Flavonoides
Taninos
Compuestos fendlicos

Reactivo FeClz 2%

Reactivo AlICIz32%

Reactivo Acetato de Plomo

Alcaloides

Reactivo . Dragendorff

Reactivo Otto

Antraquinonas
Naftoguinonas
Compuestos quinonicos

Reactivo Borntrager

Donde: (+++) Abundante (++) Moderado (+) Leve (-) Ausencia
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FICHA DE OBSERVACION Y REGISTRO DEL PROCESO DE CICATRIZACION

N° DE GRUPO:

CONCENTRACION

LONGITUD DE LA HERIDA (mm)

DIAO

DIA1

DIA S

DIA 10

DIA 15

PROMEDIO
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FICHA DE REGISTRO DE DOSIS Y FRECUENCIA DEL TRATAMIENTO

Registro de dosis y frecuencia de tratamiento del extracto hidroalcohdlico de Calycophyllum

spruceanum (capirona de bajio)

Dia de
tratamiento

o Qg
N g
we g

D
i

a
9

o Qg
N~ Qg
o Qg

D
i

a
5

Ao — Qg

orp O

LR g

NPT g

wrp g

N )

aro - Qg

Dosis: 0.1 ml
c/12h x dia

Grupo 1:
E.H.C 2.5%

Grupo 2:
E.H.C 5%

Grupo 3:
E.H.C 10%

Grupo 4:
E.H.C 20%

Grupo 5:
C. Positivo

Grupo 6 :
C. Negativo

Leyenda:

M: Dosis de tratamiento diurno.

N: Dosis de tratamiento nocturno.

E.H.C. Extracto Hidroalcoholico

de Capirona.
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FICHA DE REGISTRO DEL PESO EN GRAMOS

GRUPOQS:

R1

R2

R3

R4

RS

R6

P.R.

P.A.

P.R.

P.A.

P.R.

P.A.

P.R.

P.A.

P.R.

P.A.

P.R.

P.A.

PESO TOTAL
DE RATONES
(gramos)

PESO TOTAL
ARENA
(gramos)

BLANCO

CONTROL
POSITIVO

CONTROL
NEGATIVO

E.H.C. 2.5%

E.H.C. 5%

E.H.C.10%

E.H.C. 20%

Leyenda:

P.R. = Peso del ratén

P.A. = Peso de la arena

E.H.C = Extracto hidroalcohdlico de capirona
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ANEXO D. CLASIFICACION TAXONOMICA

IDENTIFICACION TAXONOMICA DE ESPECIMENES VEGETALES

RUTH VIOLETA ZEVALLOS ESCALANTE

TESIS DE INVESTIGACION 2017

COORDENADAS
NOMBRE CIENTIFICO m FAMILIA | HABITO| ABITAT | LOCALIDAD ALTITUD | COLECTOR |FECHA COL| 1D | FECHA®D

ESTE | NORTE

Calycoptnyfum (Benth *Capirona Bosque de gy 27

spruceanum ) ' ambopata, Zevalios de Agosio|
e e o vagr | RUBACEAE | Aot | temaza |/Tembopes mm(ﬁﬁfs\ 2om | Zelos 27 de Mosiolo | 2m0e017
Fundetie Dios (RVZE)

: —/

Vouthers coleccién RV2E, 2017 Puerto Maldonado, 28 de Agosto de 2017

Vouthers Herbarko San Marcos (HSM). 2017 e g

Vouchers Herbario MOL, 2016 L s LR L M.Sc. Hugo Duefias Linares

chy Gartry, 017 Especialista en ID taxonémica de Flora

Angiosperrm Phyfogenetic Group (APG IV). 2016

The Plant List, 2017

Tropicos, Missour! Botanical Garden, 2017

Field Museum of Chicago, 2017

Beako, L& )L Zanuchi (eds.) 1993.

Fuente: Fuente: http //tnrs. iplantcolioborotive.org/TNRSapp. htmi, junio 2015
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ANEXO E. CONSTANCIA DE BIOTERIO DE PRODUCTOS BIOLOGICOS

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

CERTIFICADO SANITARIO N° | 0352021

Producto : Ratobn albino LoteN® : M-20-2021
Especie : Mus musculus Cantidad : 40

Cepa . Balb/c/CNPB Edad . 45 dias.

Peso : 25a30g. Sexo . Macho.

R.UC. Do Destino : Gina Isabel Labajos T.
Guia de . 039225

Remision

Fecha . 18-05-2021

El Médico Veterinario, que suscribe, Jorge Ruiz Alarcon Coordinador de Bioterio Certifica,
que los animales arriba descritos se encuentran en buenas condiciones
sanitarias *.

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

Chorrillos, 18 de mayo del 2021.

(Fecha de emision del certificado) Vi
g _
;/.‘n: p 'lu‘-, J
M.V. Jorge Ruiz Alarcon.
NOTA: El Bioterio no se hace C.M.V.P. 5052

responsable por el estado de
los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.

64



ANEXO F. EVIDENCIAS FOTOGRAFICAS DEL TRABAJO DE CAMPO

Fotografia N° 01: Especie vegetal Calycophyllum spruceanum (Benth.) Hook. f. ex K.Schum (capirona
de bajio) en su habitat natural

Fotografia N° 02: Recoleccion de la corteza de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio)
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Fotografia N° 03: Secado de la corteza de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio)

Fotografia N° 04: Pesado de la corteza de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio)
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Fotografia N° 05: Molienda de la corteza de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio)

Fotografia N° 06: Prueba de solubilidad de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio)
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Fotografia N° 07: Marcha fitoquimica de Calycophyllum spruceanum (capirona de bajio), cambio de
color en los tubos de ensayo en respuesta a los metabolitos secundarios

Fotografia N° 08: Maceracién y extraccién del principio activo
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Fotografia N° 09: Reduccion del principio activo

Fotografia N° 10: Melcocha en estado de gel
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Fotografia N° 11: Proceso de secado de la melcocha

Fotografia N° 12: Obtencién del extracto hidroalcohdlico de capirona a diferentes concentraciones
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Fotografia N° 13: Proceso de seleccion y aclimatacion de los especimenes de investigacién en grupos
de seis

Fotografia N° 14: Administracion de Ketamina para el anestesiado de los especimenes
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Fotografia N° 15: Depilacion del lomo del ratdn

Fotografia N° 16: Medicion y marcacion del area (1 cm) de los especimenes
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Fotografia N° 17: Realizacién de la incisién en el lomo del raton

Fotografias N° 18: Administracion via topica del extracto hidroalcohdlico de capirona a los diferentes
grupos de estudio
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Fotografia N° 19: Realizacion de la prueba del dinamoémetro
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