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RESUMEN

Hoy en dia, las lesiones cutaneas representan un problema significativo. Los
métodos de cicatrizacion son escasos y costosos, el objetivo de la investigacion es
fomentar el desarrollo de tratamientos naturales, asequibles y seguros para la poblacion.
El objetivo de esta investigacion fue la extraccion, el analisis y la evaluacion del efecto
cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis
HBK. "lausa gellma", en ratas. EI método consistio en inducir heridas en el dorso de
las ratas para determinar dicho efecto con la fabricacion de un objeto circula de 2cm
(diametro), y en la identificacion de los metabolitos secundarios, tuvo evidencia de
alcaloides taninos, flavonoides. La actividad cicatrizante con mayor eficacia fue el
extracto al 0,5% en con un 73% en comparacion al medicamento estandar (Cicatricure)
con un 71% de cicatrizacién, mientras que a mayor concentracion del extracto a 1%y
2% no se obtuvo una cicatrizacion efectiva. En la evaluacion histopatoldgica de las
muestras también se evidencio una Espongiosis leve con tratamiento del extracto de
0,5% al igual que el medicamento estandar. Los datos se analizaron mediante la prueba
ANOVA con un nivel de confianza del 95%. Esto confirmo que se logré un mayor
efecto de cicatrizacién en el grupo de tratamiento del 0,5%, con un margen de
cicatrizacion del 73%, con diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05). Estos
resultados respaldan el efecto curativo en concentraciones mas bajas y sugieren futuras
investigaciones sobre otras opciones de tratamiento.

Palabras clave: Extracto hidroalcoholico, Heliocarpus popayanensis HBK,

Efecto cicatrizante, Cicatricure.
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ABSTRACT

Today, skin lesions represent a significant problem. Healing methods are scarce
and expensive, so the objective of this research is to promote the development of
natural, affordable, and safe treatments for the population. The objective of this research
was the extraction, analysis, and evaluation of the healing effect of the hydroalcoholic
extract of the bark of Heliocarpus popayanensis HBK, "lausa gellma,” in rats. The
method consisted of inducing wounds on the backs of rats to determine this effect by
creating a circular object 2 cm (diameter). The identification of secondary metabolites
showed evidence of alkaloids, tannins, and flavonoids. The most effective healing
activity was the 0,5% extract, with 73% compared to the standard product (Cicatricure),
with 71% healing. Higher concentrations of the extract, 1% and 2%, did not achieve
effective healing. Histopathological evaluation of the samples also revealed mild
spongiosis with treatment with the 0,5% extract, as well as with the standard product.
Data were analyzed using an ANOVA test with a 95% confidence interval. This
confirmed that a greater healing effect was achieved in the 0,5% treatment group, with
a healing margin of 73%, with statistically significant differences (p < 0,05). These
results support the healing effect at lower concentrations and suggest future research
into other treatment options.

Keywords: Hydroalcoholic extract, Heliocarpus popayanensis HBK, Healing

effect, Scarring.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

Las plantas medicinales son un tipo de remedio que ha sido utilizado por el ser
humano desde hace muchos afios debido a que son muy importantes hoy en dia y son
muy efectivas para tratar diversas enfermedades que actualmente son tratadas con
medicina paliativa de la medicina tradicional. Todos competimos por conocer y cuidar
nuestras plantas medicinales porque este conocimiento ha sido la base para fomentar
en el desarrollo de nuevos farmacos gracias al conocimiento de la medicina tradicional
y es considerado un legado de la humanidad [1].

Muchas personas han padecido problemas de la piel, como cicatrices durante
afios ya sea por quemaduras, cirugias o dafios tisulares causados por diversos
accidentes. Estas requieren un tratamiento seguro y eficaz, lo que convierte a las
cicatrices hereditarias en un reto que vale la pena afrontar [2].

La piel es un drgano vital para animales y humanos. Consta de tres capas
distintas: la epidermis, la dermis y la hipodermis. Cada una de estas capas desempefia
diversas funciones interrelacionadas: proteccion, termorregulacion, deteccion,
secrecion, inmunidad, produccion de vitamina D y excrecion [3].

La forma farmacéutica describe la manera en que se adaptan los principios
activos durante la fabricacion de un medicamento. La disposicion de los principios
activos y excipientes para producir un medicamento se realiza de forma mas directa en
algunas formas farmacéuticas, mientras que en otras implica una serie de célculos o
manipulaciones [4].

Por otro lado, existe un mercado para productos farmacéuticos cicatrizantes
utilizados para tratar esta patologia. Estos productos se elaboran principalmente con
ingredientes antimicrobianos y antiinflamatorios. Hay muchos productos naturales
diferente en el mundo que incluyen moléculas que tienen el potencial de tratar una
variedad de enfermedades [5].

El Latex obtenido de la corteza de arboles de la especie Croton. Contienen
polifenoles  (catequinas, epicatequina, galocatequina, epigalocatequina vy
proantocianidinas. Y posee ciertas propiedades: Asi como cicatrizante, antiséptica

(virus y bacterias), antidiarreica y antiinflamatoria [6].



En la amazonia peruana, el Heliocarpus americanus es conocido como

"huampo blanco™, "topa”, "balso” o "palo de goma". Per( es uno de los paises con
mayor diversidad biol6gica del mundo, con una gran variedad de floray fauna, asi como
una cultura increiblemente antigua con amplios conocimientos en la aplicacion de
plantas medicinales, conocidas como jagadeiro en regiones remotas [7,8].

El objetivo de esta investigacion es demostrar la eficacia de esta planta mediante
el extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis (lausa gellma).
Esta materia prima natural se utiliza en la medicina tradicional de nuestro pais, para
demostrar las propiedades curativas del extracto hidroalcoholico se desarrollaron
estudios significativos para avalar lo que se dice tradicionalmente. El desarrollo
experimental se llevo a cabo en los Laboratorios Farmacéuticos de la Universidad
Nacional de San Cristébal de Huamanga, y los resultados se reflejan en el proyecto. El
trabajo tiene un nivel experimental y se persiguen los siguientes objetivos:

Objetivo General

Determinar el efecto cicatrizante del extracto hidroalcoholico de la corteza de

Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma” en ratas.

Objetivos Especificos

e Determinar el tamizaje fitoquimico de metabolitos secundarios presentes en el
extracto hidroalcoholico de la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa
gellma”.

e Evaluar los parametros fisicoquimicos del extracto hidroalcoholico de la corteza de
Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”.

e Determinar las concentraciones con mayor efecto cicatrizante del extracto
hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”.

e Realizar el estudio histopatoldgico de la piel expuesta con los 5 grupos de
tratamientos del extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus

popayenensis. HBK. “lausa gellma”.



CAPITULO II. DESARROLLO DE LA PERSPECTIVA TEORICA
2.1. Marco Referencial
2.1.1 Antecedentes Internacionales

Diaz [9] en el 2018, con el objetivo de evaluar el potencial cicatrizante de la
Salvia sagittata (Salvia Real), se realizd un estudio en ratones (Mus musculus) en
Ecuador. El proceso involucro la preparacion de un extracto liofilizado a partir de la
planta, asegurando un estricto control de calidad del material vegetal y del extracto
resultante. El extracto se obtuvo mediante maceracion en alcohol al 70% vy se
caracterizo fitoquimicamente, revelando la presencia de compuestos fendlicos, aceites,
alcaloides, triterpenos, esteroides, resinas y saponinas. Ademas, se analizaron los
flavonoides y aceites esenciales mediante cromatografia en capa fina. Para la
evaluacion de la cicatrizacion, se indujeron lesiones en 36 ratones, los cuales se
dividieron en seis grupos: un grupo control (sin tratamiento), dos grupos control
positivo (tratamiento con unglento dérmico antibacteriano y extracto de Matico a 200
ppm), y tres grupos tratados con diferentes concentraciones del extracto de Salvia
sagittata (25, 100 y 300 ppm). Los resultados indicaron que el gel del extracto de Salvia
sagittata 300 ppm mostr6 el mayor porcentaje de efecto cicatrizante en las heridas en
9 dias en comparacidn con resto que fueron en 16 dias.

Casiginia [10] en el 2015, publicd su tesis sobre la “Comparacion de la actividad
cicatrizante de las tinturas elaboradas a base de matico (Eupatorium glutinosum) y
acibar de sabila (Aloe barbadensis) aplicado en ratones (Mus musculus)” en
Chimborazo, Ecuador. Se logré el control de calidad adecuado en las materias primas,
determinando que se encuentran dentro de los parametros establecidos en las normas
internacionales. Las tinturas de Acibar de Sabilay Matico se prepararon macerandolas
en alcohol al 40%, mezclandolas posteriormente en tres proporciones diferentes (70:30,
30:70 y 50:50) y determinando sus partes constituyentes mediante cromatografia final
y controles organolépticos, fisico -quimicos y microbioldgicos. Se realizaron pruebas

de inducciodn en el dorso de 24 ratas divididas en 8 grupos. Se determind que los



distintos extractos presentaron una actividad cicatrizante efectiva y son
estadisticamente distintos, lo que reduce la duracién de cicatrizacion.

Mulisa, et al. [11], en el 2015, llevaron a cabo una investigacion, publicada en
la revista BMC Medicina Complementaria y Alternativa, para evaluar las propiedades
cicatrizantes y antiinflamatorias de Rumex abyssinicus en Adis Abeba, Etiopia. El
estudio se centrd en el extracto metandlico al 80% de los rizomas de la planta,
probandolo en ratones. La cicatrizacion se analiz6 mediante modelos de escision e
incisién, aplicando unguentos con diferentes concentraciones del extracto (5% y 10%).
La actividad antiinflamatoria se evalu6 mediante el modelo de edema de la pata trasera
inducido por carragenina, administrando el extracto por via oral en dosis variables (250,
500 y 750 mg/kg). Los resultados indicaron que el extracto hidroalcohélico de Rumex
abyssinicus mejord la cicatrizacion de heridas y redujo la inflamacion, validando asi su
uso tradicional como tratamiento para heridas.

Lordani, et al. [12], en el 2014, se evaluaron los efectos curativos de heridas de
la aplicacion tépica de una emulsion que contiene el extracto estandarizado por HPLC
de hojas de Calophyllum brasiliense Cambess (Clusiaceae) en ratas, Maringa, PR,
Brasil; El analisis macroscopico demostrd que las heridas tratadas con la emulsion de
C. brasiliense cicatrizaron antes que las heridas tratadas con la base de emulsion
Dersani. El porcentaje de cicatrizacion de heridas en el grupo tratado con la emulsion
de C. brasiliense fue significativamente mayor que en los otros grupos a los 7 y 14 dias.
El dia 14, los animales tratados con la emulsién de C. brasiliense mostraron una
disminucion del 90,67% en las areas afectadas. La evaluacion histologica revel6 que el
dia 21, el grupo tratado con la emulsion de C. brasiliense presentd un aumento
significativo de fibroblastos en comparacién con los otros grupos. Asi, la emulsién de
C. brasliense tenia propiedades cicatrizantes en el tratamiento tépico de heridas y
aceleraba el proceso de curacion.

Quiroz [13] en el 2013, se llevd a cabo un estudio experimental cuyo propdsito
fue analizar la capacidad cicatrizante de un gel hecho a partir de los extractos de Nogal
(Juglans neotropica Diels), Ortiga (Urtica dioica L.) y sabila (Aloe vera) con lesiones
producidas en la zona dorsal de ratas previamente depiladas (Mus musculus), en
Riobamba, Ecuador. A través de los tres extractos de plantas, se realizo el control de
calidad, analisis fisicoquimicos, cuantificacion, formulacion de gel y control de calidad.
El equipo de investigacion se dividié en cinco grupos: A (control negativo), B (control

positivo) usando lamoderm, C, D y E. Se aplico gel al 30% en las diferentes



formulaciones: F1 (10% Nogal, 10% Ortiga, 10% Séabila), F2 (15% Nogal, 10% Ortiga,
5% Sabila) y F3 (20% Nogal, 5% Ortiga, 5% Sabila), respectivamente. El gel se aplico
con hisopos estériles dos veces al dia durante el periodo estimado, y se retir6 la piel
para su evaluacion histopatoldgica. Se empled la prueba ANOVA para el analisis de
datos. En el examen histopatoldgico, GC, GD y GE mostraron un 60% de regeneracion
celular. Se establecid que el gel presenta propiedades cicatrizantes en afecciones
dérmicas menos graves.

Vasquez, et al. [14], en el 2006, Publicaron una revista denominada
“Propagacion a partir de estacas juveniles del balso blanco (Heliocarpus americanus L.
Sin H. popayanensis Hook y Arn.) mediante propagadores de subirrigacion”, en
Medellin, Colombia. En esta investigacion se analiz6 el proceso de enraizamiento de
estacas mas pequefias de balso blanco, haciendo uso de propagadores que permiten la
subirrigaciéon. Se llevaron a cabo dos experimentos variando el uso de &cido
naftalenacético. En el primer experimento se observé como el transporte, la
cicatrizacion y la suspension influyen en la captura de hebras de balso blanco. Para
mantener la humedad de las estacas sin recurrir a cicatrizantes y membranas en el
sustrato, se utilizaron principalmente cristales de hidrogel, logrando un 55% de
enraizamiento. En el segundo experimento se estudio el tamafio del area foliar y la
cantidad de luz en relacién con el porcentaje de enraizamiento de las estacas. El
tratamiento de doble capa y un area de hojas de 20cm lograron el méas alto porcentaje
de enraizamiento (25% de enraizamiento). Estos resultados indican que los sustratos de
enraizamiento son Utiles, lo que es fundamental para la reproduccion de esta especie
que requiere resguardo.

2.1.2. Antecedentes Nacionales

Parqui y Lezama [15], en el 2022, el estudio titulado “Elaboracion de un
emulsionante a partir de extracto etandlico al 70% de Salca y determinacion del efecto
citrico en un modelo de diabetes inducida por estreptozotocina en ratas” en Cusco. Se
hallé que el stragalus garbancillo Cav. presentaba un porcentaje de rendimiento del
17,5%, y se evidencio gque esta planta posee una naturaleza polar, ya que es totalmente
soluble en agua destilada. Se propuso desarrollar emulsiones con el extracto etanélico
de Astragalus garbancillo Cav. en concentraciones del 2,5%, 5%y 7,5%, realizando el
control de calidad de la formulacion que presentd mayor eficacia siguiendo las
directrices USP28 y 35 de la Farmacopea de los Estados Unidos. Se empled el

procedimiento de doble escision junto con un software especifico para evaluar la



capacidad de cicatrizacion en 30 ratas diabéticas de la raza Sprague Dawley, las cuales
fueron sometidas a un tratamiento con estreptozotocina. Los animales fueron asignados
al azar en cinco grupos de seis, incluyendo cuatro grupos que recibieron diferentes
concentraciones de tratamiento y un quinto que funcioné como control (Bepanthen). Se
ha encontrado que la emulsion de Astragalus garbancillo Cav. al 2,5% mejora de
manera significativa la cicatrizacion de heridas en ratas diabéticas en un periodo mas
breve.

Calzada, et al. [16], en el 2020, se propuso analizar la efectividad del
Heliocarpus americanus como fijador para protesis completas removibles en Huanuco.
La poblacion del estudio consistié en 48 pacientes, en los que se llevé a cabo un ensayo
clinico aleatorio de disefio simple ciego. Se compararon los adhesivos protésicos
naturales Crema de prueba Heliocarpus americanus y el adhesivo comercial Corega
GlaxoSmith, utilizando la condicion sin adhesivo como control negativo. Para verificar
la efectividad del adhesivo, se analizd la composicion quimica de la corteza de
Heliocarpus americanus. A través de la bioquimica, se extrajeron los ingredientes
activos principales, denominados mucilago (un polisacérido celul6sico). Asimismo,
aplicaron el método Woelfel, que contempla una escala hidronica y el nivel de
aceptabilidad. Con propoésitos comparativos se analizaron estadisticamente las
medianas de los valores logrados.

Vilchez, et al. [17], en el 2020, se evalud la actividad cicatrizante de los
extractos hidroalcohdlicos de Peperomia congona Sodiro (congona), Annona muricata
L. (guanabana), Urtica urens L. (ortiga), Ormosia coccinea (Aubl) Jacks (huayruro),
Opuntia ficus-indica L. Mill. (tuna) y Musa acuminata Colla (platano bellaco) en
heridas incisas de Rattus norvegicus albinus (rata albina) en Lima; Peru. En el lugar se
llevd a cabo un analisis fitoquimico inicial de los 6 extractos. Se utilizaron 80 ratas
albinas machos, las cuales fueron asignadas de manera aleatoria en 8 grupos (n = 10).
Se realiz6 una aplicacion en la piel durante 10 dias seguidos tras la creacion de heridas
cortantes en la espalda. Grupo | (solucion de cloruro sodico al 0,9%). Grupo |1 (gel
terapéutico de venta). Los Grupos Il a VIII fueron tratados con extracto
hidroalcohdlico de congona, guanabana, ortiga, huairuro, tuna y platano bellaco, en ese
orden. Se observo la sanacion de las lesiones en los dias 1, 5 y 11 donde se cuantifico
en milimetros. Se encontraron alcaloides, compuestos fenolicos y flavonoides en los
seis extractos; ademas, se detectaron cumarinas en congona, taninos en guanabana,

ortiga, tuna y huayruro, y quinonas en guanabana y platano bellaco. La capacidad



cicatrizante se comprobd en los extractos de guanabana (69,77%), tuna (66,27%),
platano bellaco (64,38%), ortiga (56,73%), congona (55,74%) y huayruro (54,50%), en
relacion con un gel comercial (72,21%). El extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Annona muricata L. (guandbana) mostrd la mayor efectividad para la cicatrizacion de
las heridas cortantes en ratas albinas machos.

Calderon L. y Calderdn D. [18], en el 2019, con el objetivo de crear una bebida
funcional con propiedades antioxidantes, se llevé a cabo un estudio experimental en
Huénuco, Perd. La bebida se elabor6 a partir de mucilago de la corteza de huampo
(Heliocarpus americanus L.) y semillas de chia (Salvia hispanica L.), endulzada con
estevia (Stevia rebaudiana). Inicialmente, se evaluaron diferentes concentraciones de
corteza de huampo (10-40%). La formulacion final, que resulté en una bebida con
caracteristicas sensoriales agradables, consistio en 20% de gel mucilaginoso de
huampo, 0,6% de semillas de chia, 0,8% de estevia, 0,2% de &cido citrico, y agua hasta
el 100%. El andlisis nutricional revel6 que la bebida contiene proteina (1,49%), fibra
(3,03%) y carbohidratos (1,79%), ademas de un alto contenido de polifenoles totales
(86,62 ug AGE/ml) y actividad antioxidante (39,10 mg TE/ml por DPPH y 41,37 mg
TE/ml por ABTS), lo que sugiere que la bebida puede promover la salud y el bienestar.

Quintana y Santamaria [19], en el 2019, llevaron a cabo la investigacion
denominada la actividad cicatrizante del latex del Synadenium grantii hook (&rbol de la
vida) en ratones albinos (mus musculus) en San Martin, Lima, Peru. El enfoque de
investigacion fue in vivo con una muestra de 35 ratones gque se organizaron en 7 grupos;
donde el primer grupo fue el control, el segundo grupo; control positivo (medicamento),
grupo 3: control latex de crotdn lechleri al 100%, el grupo 4 base pomada, grupo 5 latex
al 25%, grupo 6: latex al 50%; grupo 7: latex al 75%. Se prepar6é para ser luego
envasado en un frasco de vidrio &mbar donde posteriormente se llevaron a cabo pruebas
de solubilidad, analisis cualitativo y fitoquimico. En los resultados se detectaron
compuestos fendlicos y flavonoides, triterpenos, saponinas, alcaloides, carbohidratos,
aminas y quinonas a traves de pruebas cualitativas. Se demostro que el latex tiene
actividad cicatrizante en un 75% de efectividad y con un 95% que es efectivo en el
proceso de la cicatrizacion.

Quispe y Salas [20] en el 2018, se llevo a cabo un estudio cuyo proposito fue
analizar el efecto curativo del extracto etanolico de Bolsa de pastor (Capsella Bursa-
Pastoris) a través de heridas inducidas en la mucosa oral de cobayos (Cavia Porcellus)

en Puno. El experimento con animales consistio en 40 cobayos (C. porcellus) que



pesaban entre 400 y 700 gramos Yy tenian una edad de aproximadamente 4 a 6 meses,
distribuidos en 5 grupos experimentales y 5 grupos de control. En los dos grupos, se
not6é una lesién de 1 cm de longitud y 2 mm de profundidad en la mucosa alveolar
derecha del cuadrante superior derecho, con y sin la administracion de extracto
etanolico de la bolsa pastor (capsella bursa pastoris), seguida de cierre de la herida. Se
llevaron a cabo estudios histopatologicos en ldminas para evaluar el efecto cicatrizante
alos 24, 48, 72 horas, asi como a los 7 y 14 dias. La aplicacion de extracto etandlico de
bolsa del pastor (Capsella bursa pastoris) para su tratamiento acorta el tiempo de
cicatrizacion de la mucosa oral en siete dias, de acuerdo con los resultados del analisis
estadistico de los datos (p < 0,05).

2.1.3. Antecedentes Locales

Bendezl [21] en el 2017, el trabajo de investigacion tuvo como finalidad de
determinar el perfil fitoquimico preliminar y evaluar la toxicidad aguda de los extractos
de la corteza de Heliocarpus popayanensis Kunth “lausa jellma” en Ayacucho, en el
ensayo de toxicidad aguda oral en ratas utiliz6 el método de Arroyo y Cisneros. Se
manipulé 20 ratas de cepa Holfzman macho y hembra con pesos de 250 a 300 g, donde
fueron divididas en 4 grupos al azar, grupo I: control (macho): SSF 10 ml/kg; grupo II:
extracto hidroalcohdlico 2 g/kg; grupo Ill: control (hembra): SSF 10 ml/kg; grupo IV:
extracto hidroalcohdlico 2 g/kg. Los metabolitos secundarios en los extractos presentes
fueron los flavonoides, taninos, saponinas, antocianinas, esteroides, cardiotonicos y
alcaloides. Se determind que el extracto etandlico de Heliocarpus popayanensis Kunth
“lausa jellma” a la dosis de 2g/kg es practicamente no toxica (DL50 es superior a 2000
mg/kg).

Arrellano [22] en el 2016, se llevo a cabo un estudio titulado “Evaluacion de la
actividad cicatrizante de la crema creada a base del extracto atomizado de latex de
Croton lechleri Muell. “sangre de grado” en Ayacucho”, utilizando el enfoque
tensiométrico. Se emplearon ratones albinos machos de la cepa Balb con un peso de 25
a 30 mg. La muestra fue recogio en el Alto Kimiriki en un frasco estéril ambar de
500 ml para llevar a cabo el extracto atomizado se vieron rasgos como el aroma, sabor
amargo, color rojo ladrillo y un aspecto de polvo fino homogéneo. El extracto es
disoluble en metanol y cloroformo; ligeramente soluble en agua; presenta un pH acido,
8,70% de humedad y 3,43% de cenizas totales, ademas de contener alcaloides, taninos,
flavonoides, azucares reductores y saponinas. Los datos fueron evaluados a través del

analisis de varianza, y la prueba de Tukey muestra una mayor efectividad del



cicatrizante con la cremaal 1,5%, que tiene un valor de significancia de (p=3,276E-17),
indicando que hay diferencias estadisticamente significativas. Se establecié que la
crema hecha a partir del extracto atomizado del latex de Croton lechleri Mull. Arg.
"sangre de grado” posee propiedades cicatrizantes a un porcentaje de 1,5%.

Aguilar [23] en el 2012, presentd su trabajo de investigacion que tuvo el
propdsito de valorar el efecto cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Alnus acuminata (Kunth), en Ayacucho. La cual se obtuvo el extracto con etanol al
80%, los metabolitos secundarios y la actividad cicatrizante por el test de Howes
(1929), en 30 ratones albinos divididos en 5 grupos, el primer grupo fue el blanco, el
estandar y el tercer, cuarto y quinto grupo recibieron 0,5%, 1%, y 2% respectivamente
del extracto. Los metabolitos identificados incluyeron catequinas, terpenos,
flavonoides, taninos, fenoles y esteroides. El volumen promedio de cisura fue de 34,17
ml, 41,40 ml y 46,62 ml, segln las dosis de extracto probadas, mientras que el blanco
fue de 26,23 ml y el estandar (Dermaclim Plus) fue de 32,40 ml. La cicatrizacion fue
de 34,17 ml, 41,40y 46,62 ml, segun las dosis de extracto probadas, mientras que el
blanco fue de 26,23 ml y el estandar (Dermaclim Plus) fue de 32,40 ml. Los hallazgos
fueron evaluados utilizando un ANOVA, el cual indicé que no existia una diferencia
relevante entre los diferentes tratamientos (p<0,005). Se ha determinado que el extracto
hidroalcohdlico de flores de Alnus auminata Kunth “Aliso” posee propiedades
cicatrizantes.

Flores [24] en el 2010, publico una investigacion titulada “Efecto cicatrizante
del extracto hidroalcohdlico de los tallos de Baccharis genistelloides (Lam.) Pers.
"quimsa cuchu" en Ayacucho”, se llevaron a cabo las pruebas del tamizaje fitoquimico
y para analizar el efecto cicatrizante se utiliz6 el test de cicatrizacion propuesto por
Howes en 1929 en ratones albinos de 23 - 24 g de peso, los cuales fueron distribuidos
en 5 grupos en diferentes concentraciones de 0,5%, 1% y 2% del extracto
hidroalcohdlico en una forma farmacéutica de gel donde se compara los resultados con
5 grupos: control (gel) y con un estandar (Dermaclin Plus). El analisis fitoquimico
indica la existencia de taninos y fenoles, flavonoides, catequinas, terpenoides, azicares
reductores, principios amargos, lactonas y cumarinas. A través de los experimentos los
experimentos realizados con diversas concentraciones se evidencian que al aumentar la
concentracion del extracto se incrementa el volumen de tension lo que muestra una

diferencia significativa entre los tratamientos (p<0,05). Se determiné que el extracto



hidroalcoholico de los tallos de Baccharis Genistelloides (Lam) posee propiedades para
promover la cicatrizacion.

2.2. Marco Teorico

2.2.1 Origen e historia del Heliocarpus popayenensis

El término Heliocarpus proviene del griego que significa sol, ya que sus frutos
en paniculas densas se asemejan a un sol con sus rayos lanosos o a una pequefia custodia
de forma radial [16].

Es originario de Centro América y se ha expandido desde el sureste de México
hasta Paraguay. En Colombia crece de manera natural en zonas calidas y humedas,
desde los cero hasta los 2600 msnm, especialmente en eco regiones de las tres
cordilleras: bosques tropicales hiumedos, bosques pre montanos muy himedos y en
bosques montanos bajos muy himedos; y no se cultiva. H. americanus, especie de
rapido crecimiento que se destaca por su uso en la proteccion de cuencas y fuentes
hidricas; junto a otras especies, crea un reservorio de alta biodiversidad tanto faunistica,
su relevancia radica en su utilizacion artesanal como aglutinante natural en la
produccién de panela. Esto se da cuando la corteza entra en tacto con el agua y se
origina un mucilago que sirve para la limpieza del jugo de cafa [9].

En Colombia se emplea el mucilago de la corteza de tallo y raices de distintas
especies de las Malvales, en diversas areas del pais se ha utilizado de manera antigua
el balso blanco (Heliocarpus americanus Sin. H. popayanensis), siendo la especie de
mayor uso en Antioquia. Esta especie se encuentra desde el sureste de México hasta
noreste de Argentina, en altitudes que oscilan entre 500 y 2,500 msnm en bosques
(Robyns,1964). Es un arbol ginomonaico que tiene flores femeninas o pistiladas incluso
posee flores hermafroditas en la misma planta (Croat 1978) [25].

2.2.2. Clasificacion Taxonomica
Tabla 1

Clasificacion cientifica del Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”

Categoria Clasificacion
Division: MAGNOLIOPHYTA
Clase: MAGNOLIOPSIDA
Subclase: DILLENIIDAE
Orden: MALVALES
Familia: TILIACEAE
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Tabla 1

Continuacion...
Género: Heliocarpis
Especie: Heliocarpus popayenensis HBK.
N.V.: “lausa gellma”, “huampo”

Nota. Certificada por la Bidloga Laura Aucasime Medina especialista en taxonomia y

sistematica de plantas (Anexo 03).

2.2.2.1. Descripcion Botéanica. La descripcion macroscépica de la madera,
presenta un color blanquecino, que varia de amarillo a gris claro, sin distincion entre
albura y duramen, con lineas vasculares visibles al o0jo, alto lustre, sin olor ni sabor,
muy ligera y blanca, con textura gruesa [25].

La familia Tilidcea, cuenta con 46 géneros con 680 especies que se encuentran
en areas tropicales y subtropicales. El género Heliocarpus se caracteriza por ser arbol
comun en crecimientos secundarios. La especie Heliocarpus americanus Kunth,
conocida como balso blanco, presenta arboles de tamafio medio con ramillas de color
ferruginoso, hojas simples, alternas, con forma cordada u ovada, a veces trilobuladas;
sus inflorescencias son paniculadas y terminales; las flores son pequefias, verdosas y
tetrdmeras; el fruto es muy distintivo, de forma elipsoide y aplanada, con numerosas
espinitas delgadas en los bordes que parecen pestafias, de color rosado cuando esta
inmaduro y marrén al madurar [26].

e Estructura: Arbol que mide entre 5 a 20 metros de altura y presenta un diametro de
10 a50 cm.

e Copa: Su didmetro estandar es de ocho metros.

e Hojas: Son simples y alternas, trilobuladas con bordes aserrados y base curvada o
truncada, aminas foliares con glandulas en los bordes nerviacion palmeada, espiculas
lanceoladas y peciolos de cuatro a 10 cm de longitud.

e Tronco: Ramas pubescentes, madera coloracion rosada blanday liviana en la corteza
mucilaginosa que oxida a ferruginoso intenso.

e Flores: En grupos terminales de tonos verdosas con estambres blancos, limbo
dividido; bordes aserrados, bulos afilados, peciolo y limbo de 14 cm de largo por
14,5 cm de ancho [16].

e Frutos: Con tonalidad rojiza de forma Ovalado o elipticos, acompafiados por cerdas
que les otorgan el aspecto de pequefias custodias [27].
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2.2.2.2. Usos y Aplicaciones. El uso o aplicacion del Heliocarpus popayenensis
HBK. (huampo) para la obtencién de su gel, que es considerada como una sustancia de
gran importancia para las comunidades indigenas que habitan en la regién es por esa
razén muy relevante en la medicina. Estos arboles crecen en los bosques conocidos
como cordilleras, que se situan en el departamento de Junin y provincia de
Chanchamayo, donde se distinguen por estar envueltos en densa niebla, lo que los
transforma en entornos ideales para el crecimiento de la especie. En la Central, el gel
de huampo y la infusion de hierba luisa se emplean en dulces [28].

e La parte exterior tiene una sustancia gelatinosa que ayuda a purificar el jugo de cafia
en los molinos.

e La parte externa del tronco tiene largas tiras que pueden desglosarse y son utilizadas
para amarrar paquetes y vigas de construccion.

e La corteza tiene propiedades cicatrizantes en infusiones para ulceras internas.

e Son muy provechosas en el proceso de fabricacion de panelay en tejido de cordeles.

e La hoja tranquiliza dolores causadas por ciertas picaduras.

e Es utilizada también la hoja para acelerar el trabajo de parto, por su actividad
citotoxica de esta planta medicinal que son usadas por el grupo étnico boliviano
tacana.

Las 10 especies mas utilizadas en la medicina tradicional mayormente
empleadas en la medicina humana, en provisiones y refrescos, en la medicina
veterinaria, ademas en practicas espiritualidad y litrgicos; estas son las areas donde las
especies son mas aprovechadas por la localidad. EI Heliocarpus americanus cuenta con
6 aplicaciones como provisiones y refrescos, artesanias, forraje, medicina humana,
medicina veterinaria y cercos vivos, lo que facilitaria una investigacion mas profunda
para futuros hallazgos sobre sus propiedades [28].

2.2.3. Metabolitos Secundarios del Heliocarpus popayenensis

Los metabolitos secundarios presentes en ciertas plantas medicinales que son
estudiados y se pueden encontrar, asi como: los fenoles y polifenoles, gquinonas,
flavonas y flavonoides, taninos, cumarinas, terpenoides y aceites esenciales, alcaloides,
lectinas y polipéptidos, glucosidos y saponinas, asi como esteroides y xantonas. Para
reconocer el tipo de agregados asistentes en las plantas pueden emplear diversas
técnicas, asi como la parte tradicional como es el tamizaje fitoquimico,

espectrofotometria de masas, cromatografia de capa delgada, cromatografia de liquidos
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de alta resolucion, espectrofotometria infrarroja, la cromatografia de gases, entre otras
que ayudan a la evaluacién o identificacion de metabolitos presentes en diversos
extractos o plantas por evaluar [21].

El tamiz fitoquimico sirve como un recurso en el ambito de la investigacion, ya
que las plantas cuentan con propiedades bioldgicas y farmacéuticas. Este método se
explica a continuacion, y permite el estudio de los componentes quimicos de las plantas,
comenzando por la identificacion de los grupos quimicos que corresponden a cada
molécula con actividad bioldgica; por ello se enfatiza especialmente el tamiz
fitoquimico y las caracteristicas generales de los grupos quimicos de interés bioldgico
[29]. Los metabolitos secundarios que se hallan en la corteza de Heliocarpus
popayanensis kunth “lausa jellma” incluyen flavonoides, taninos, saponinas,
antocianinas, cardiotonicos, esteroides y alcaloides [30].

2.2.4. Estudios Toxicoldgicos de Heliocarpus Popayenensis

El Heliocarpus popayenensis “lausa jellma” ocasiona toxicidad a grandes dosis,
como lo manifiestan las pruebas experimentales. En una investigacion sobre la
toxicidad de esta planta, se analizaron y se reconocieron que las muestras realizadas en
las ratas hembras son mas resistentes al componente activo de “lausa jellma” en
comparacion con las ratas machos. EI Heliocarpus popayenensis no causa toxicidad en
el tejido del higado. En la evaluacion se observa que no se produjo la muerte de ninguna
rata en los diferentes grupos. Por lo que se considera que a la dosis de 2 g/kg es
practicamente no dafiina a DL50 es superior a 2000 mg/kg [21].

2.3. Marco Conceptual
2.3.1. Piel

La piel humana contiene una poblacién abundante y diversa de organismos tanto
microbianos donde habitan en las estructuras foliculares de la piel. Ademas, numerosos
estudios han demostrado que la interaccion de algunos miembros de los microbios de
la piel con las células huésped donde dara lugar a cambios en la funcién celular. Al
calcular el area de la superficie epitelial folicular e Inter folicular, se demuestra que la
piel proporciona una amplia interfaz para las interacciones con el microbioma [31].

La piel comprende cuatro regiones, desde la superficie hasta la profundidad, la
epidermis, la union epidérmica, la dermis y la hipodermis. Los foliculos pilo sebaceos
son apéndices de la piel que se originan en la epidermis embrionaria, pero se localizan

principalmente en la dermis y la hipodermis [32].
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2.3.1.1. Fisiologia de la Piel. La dermis resguarda al organismo de agentes
externos y previene la pérdida significativa de proteinas, sales, agua y calor. Es uno de
los 6rganos mas grandes, con una superficie cercana a 1,8 m?y representa el 16% del
peso total del cuerpo. La dermis actlia como un escudo para el organismo ante el entorno

y evita una inmensa perdida de nutrientes, electrolitos, agua y calor. Este 6rgano es uno

de los mas amplios, abarcando aproximadamente 1,8 m?y constituye el 16% del peso

del cuerpo. La dermis se divide en tres capas que son: La epidermis, dermis e

hipodermis [32].

2.3.2. Epidermis

Es un membrana plano, estratificado y queratinizado, en la cual estd compuesto
por 3 tipos celulares diferentes, como son los queratinocitos, los melanocitos y las
células Langerhans.

e Queratinocitos: Numerosos y se desarrollan desde la profundidad hasta la superficie,
lo que facilita la distincion de hasta cuatro estratos, desde la base hasta la superficie.

e Capas o estrato de la piel

e Estrato germinativo: Forma una Unica fila de células cubicas prismaticas apiladas y
unidad unas contra si.

e Estrato espinoso: Las células se acomodan en varias capas y se van aplanando,
pasando a ser poliédricas en vez de cubicas.

e Estrato granuloso: Se compone de 3 a 5 estratos de células que se desgastan
gradualmente, hasta que el ntcleo se deterioray los organulos celulares se extinguen.

e Estrato corneo: Compuesto por células alargadas, carentes de nucleo u organulos
citoplasmaticos. Por esta razon, las capas mas superficiales acaban por irse.

e Melanocitos: Son células encargadas de la produccion de melamina, el pigmento que
da el tono de la piel, y se ubica en el estrato germinal, entre los queratinocitos.

e Células de Langerhans: Se encuentran principalmente en el estrato espinoso y solo
se pueden diferenciar de los melanocitos a través de un microscopio electrénico,
mantienen una relacién con el sistema inmunoldgico.

Asi como también en la epidermis se disponen los nervios receptores sensitivos
que perciben la indagacion que contribuye a la piel por su sensibilidad.

2.3.3. Dermis

Capa de tejido conjuntivo que tiene un grosor que varia entre 1 y 2mm en

funcion de las areas del cuerpo. Se distingue de la epidermis mediante una membrana
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basal. La conexion entre la dermis y la epidermis presenta una conformacion muy
toroidal, con elevaciones y depresiones conocidas como crestas epidérmicas y papilas
dérmicas. Ademds, en la dermis se encuentran vasos sanguineos, nervios y
terminaciones libres, células musculares suaves y estriadas, asi como varios anillos de
la piel provenientes de la epidermis [33].

2.3.4. Hipodermis

Llamada también tejido celular subcutaneo, es completamente elastica y esta
constituida por tejido conectivo laxo donde posee cantidades de adipocitos rellenos de
lipidos, los cuales se encuentran en lobulos separados por tabiques interlobulillares.
Tiene poca irrigacion y en las terminaciones nerviosas (corpusculos de Pacini) que son
sensibles con presion. Las funciones importantes de la hipodermis son: la proteccion
contra traumatismos, asimismo es un aislador del frio que preserva la energia en el
cuerpo en caso de que el organismo sufra cambios en la alimentacion esta provee
energia al organismo [33].

2.3.5. Herida

Es una secuela provocada por un agente externo que reacciona de forma violenta
en cualquier sector de nuestro cuerpo provocando lesiones severas 0 moderadas, y la
resistencia del tejido actda, provocando una fractura de la superficie cutanea [34].

2.3.5.1. Fisiologia de la Herida. Una herida provoca un dafio a nivel de los
tejidos que estimula una respuesta fisioldgica coordinada para proporcionar hemostasia
e iniciar los procesos de inflamacion, proliferacion y remodelacion. Las heridas agudas,
incluidas las incisiones quirdrgicas, suelen pasar por estas fases con relativa rapidez.
Las heridas que demuestran un retraso de curacion 12 semanas después de la lesion
primera se denominan heridas cronicas, a menudo como resultado de una inflamacion
anomala prolongada [35].

a. Inflamacion. Esta etapa de la curacion de heridas es prevenir la infeccion.
Independientemente de la etiologia de la herida, la barrera mecéanica que constituia la
primera linea contra los microorganismos invasores ya no esta intacta. Los neutréfilos
son los encargados en responder, son células muy moviles que se infiltran en la herida
[36].

b. Los Neutrofilos. Tienen tres mecanismos principales para destruir desechos
y bacterias. En primer lugar, pueden ingerir y destruir directamente particulas extrafias,
un proceso denominado fagocitosis. En segundo lugar, los neutrofilos pueden des

granularse y liberar una variedad de sustancias dafinas (lactoferrina, proteasas, elastasa
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de neutréfilos y catepsina) que destruiran las bacterias y el tejido muerto del huésped
[37].

c. Proliferacion. Una vez que ha culminado el estimulo lesivo, se ha logrado la
hemostasia, la respuesta inflamatoria esté equilibrada y la herida esta libre de residuos,
la etapa proliferativa de la cascada de curacion puede comenzar a reparar el defecto.
Este extenso procedimiento incluye angiogénesis, creacion de tejido granular,
acumulacién de colageno, epitelizacion y cicatrizacion de la herida que suceden al
mismo tiempo [37].

d. Remodelacidn. La fase final de la curacion de la herida puede diferir hasta 2
afios y se da como resultado el desarrollo de epitelio normal y la maduracién del tejido
cicatricial. Esta etapa existe una proporcion entre la sintesis y degradacion, a medida
que el colageno y otras proteinas depositadas en la herida se organizan cada vez mejor.
Con el paso del tiempo, se recupera una conformaciéon similar al tejido ileso,
sustituyendo el colageno de tipo 1 por el de tipo 3. Aunque las heridas son sustituidas,
raramente llegan al mismo nivel de resistencia del tejido, logrando en promedio el 50%
de laresistencia a la traccion inicial a los 3 meses y solo el 80% a largo plazo. A medida
que la cicatriz madura, el nivel de vascularizacion disminuye y la cicatriz cambia de
rojo a rosay gris con el tiempo [38].

2.3.6. Cicatrizacion

Es un proceso bioldgico que implica procesos bioquimicos y mitosis celulares,
enfocado en la cura y reparacion de las Ulceras y heridas, ya sea en su intensificacion
inicial o segunda. La piel, que es el 6rgano méas grande de nuestro organismo,
desempefia multiples funciones en nuestro cuerpo: Por lo cual envuelve exteriormente
la superficie corporal y procede como barrera de defensa frente a la invasion de agentes
externos, pérdida de liquidos y la radiacion ultravioleta (UV) [38].

e Conservar la rectitud del cuerpo.

e Preservar de las lesiones externamente.

e Retener y expulsar liquidos.

e Interviene en mecanismos inmunolégicos.
e Regular la temperatura

e Funcion barrera frente a microorganismos.
e Detectar los estimulos sensoriales.

e Propiedades cosméticas
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¢ Resistencia al agua.
e Retener radiacion de tipo ultravioleta.
e Convertir la vitamina D en energia.

La cicatrizacion de heridas cutaneas son aquellos procesos fisiologicos que son
esenciales y que al intentar restaurarse existen muchas cepas celulares donde los
intentos de restaurar la lesion inducida empiezan desde muy temprano la etapa
inflamatoria. Luego la proliferacion y su maduracion [39].

2.3.6.1. Las Fases de la Cicatrizacion de las Heridas. Se van a dividir en:
Hemostasia, inflamacion, proliferacion y maduracion [40].

a. Hemostasia. La hemostasis es el primer procedimiento tras la lesion, este
cierre temporal se produce a través de la vasoconstriccion, seguido por la activacién
de las plaquetas, la creacion de trombos de fibrina y la activacion de la cascada de
coagulacién. Asi se crea un obstaculo para prevenir la contaminacion bacteriana y la
pérdida de fluidos.

b. Fase inflamatoria. En la inflamacion liberan ciertos componentes en la
sangre es por ello que ocurre la inflamacion.

c. Fase proliferativa. Durante la fase proliferativa se van a dar 2 procesos
similares e interdependientes que son: La creacion de un nuevo tejido de la piel se
distingue por la gran cantidad de fibroblastos y macrdfagos, ademas de una matriz
extracelular formada por colageno, fibronectina y &cido hialurénico; adicionalmente,
se incorpora el proceso de formacion de vasos sanguineos.

d. Fase de Maduracién y Remodelacion. Por ultimo, donde se da la etapa de
la maduracion de la cicatrizacion. En este procedimiento, se disminuye la cantidad
excesiva de colageno en la matriz extracelular y se descartan las células que provocan
inflamacion.

2.3.6.2. Factores Importantes de la Cicatrizacion. Los factores que influyen
en la cicatrizacion desde hace un buen tiempo pueden deberse al estado nutricional
puede influir en la cicatrizacion de heridas como: la desnutricion que afecta en la
mayoria de manera negativa en la curacion es por ello que se prolonga la inflamacion
y al inhibir funcion de los fibroblastos y en la reduccion de la angiogénesis y la
deposicion de colageno. En la actualidad se dice que hay muchos nutrientes esenciales
gue son muy importantes para la cicatrizacion de heridas, donde la vitamina A que esta

implicada en el crecimiento epidérmico, los carbohidratos también intervienen en la
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produccioén de coladgeno y los acidos grasos omega-3 estos modulan por el medio del
acido araquidonico. Ciertos factores influyen en la buena cicatrizacion [37].

e Hipoxia

e Fumar

e Inmunosupresion

e Enfermedad crénica

e Manejo de heridas

e Edad

e Genética

2.3.6.3. Tratamiento de la Cicatrizacion de Herida. Al analizar la
importancia para acelerar la cicatrizacion de heridas, se evalla algunas clasificaciones
actualizadas sobre como clasificar y evaluar las Ulceras por presion y el papel de la
terapia de heridas con presion negativa y los apositos de plata. Donde la revision analiza
las opciones de prevencidn y tratamiento de heridas quirtrgicas que ayudan a la buena
cicatrizacion de heridas, siguiendo ciertos tratamientos tanto a base de cremas y el buen
cuidado de la herida incluso en la alimentacion [37].

2.3.7. Formas Farmacéuticas Semisolidas

Las formulaciones semisdlidas se incluyen en la definicién genérica de
compuestos semisolidos "semisélidos"”, aunque frecuentemente se emplean otros
apelativos, las cuales en la Farmacopea Europea se clasifican en las siguientes
categorias [41].

Las bases emulsionadas son empleadas en formulaciones dermatoldgicas donde
permiten el contacto con la piel que pueden ser lipo o hidrosolubles donde cada uno de
ellos poseen mayor afinidad. Los vehiculos de emulsiéon pueden ser formulados en
cremas A/O y O/A, en lociones A/O y O/A. Donde muchos pacientes suelen preferir
las emulsiones A/O ya que es muy facil de aplicar y no es grasosa [42].

2.3.7.1. Cremas. Son pomadas de dos fases compuesta por una fase lipofilica'y
otra hidrofilica se clasifican en:

a. Cremas Hidrofobas (W/O). La fase continua o externa, lipofilica gracias a
la inclusion de tensioactivos de tipo W/O en su composicién

e Emulsion (W/O). Todas las bases de absorcion citadas, por incorporacion de

agua, producen emulsién W/O, la utilizacion de este tipo de emulsiones para la
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preparacion de cremas refrescantes y/o como vehiculos de medicamentos topicos o
penetrantes.

b. Cremas Hidrofilas (O/W). La fase externa tiene un caracter acuoso gracias
a la inclusion en su composicion de emulgentes de tipo O/W, como jabones sddicos o
de alcoholes grasos sulfatados y polisorbatos, que a menudo se combinan en
proporciones adecuadas con emulgentes de tipo W/O.

e Emulsion (O/W). Se aconseja utilizar una emulsién O/W en situaciones como
en dermis normal o levemente resquebrajada, dado que las gotitas de la preparacion se
ubican en la fase acuosa, se absorben rapidamente sin dejar un rastro de olor, la parte
acuosa se evapora produciendo un efecto refrescante, la fase oleosa engrasa la piel y
solo son levemente oclusivas [42].

Tabla 2
Formula patrén de bases de bases auto emulsionables

Formula magistral Emulsion O/W Emulsion W/O
Principios activos X% X%

Auto emulsionable O/W 10-25% -

Fase acuosa 75-90% 60-80%
Auto emulsionable W/O - 20-40%
Conservantes X% X%
Antioxidantes X% X%

Nota. Formula patrén [42].
2.4. Marco Etico y Legal

Las consideraciones éticas y orientacion generalmente limitan el experimento
en seres vivos. Desde los comienzos de la biologia, la utilizacion de animales como
agentes bioldgicos en la investigacion cientifica ha sido crucial para la formulacion de
nuevas hipétesis y su base persuasiva para dichas hipétesis.

La primera condicion del cientifico que trabaja con animales de laboratorio es
el respeto por la vida, el dolor o el sufrimiento a que estos pueden ser sometidos en los
trabajos de experimentacion bajo su responsabilidad. Al utilizar animales en la
investigacion, es fundamental recordar que minimizar el dolor o tener en cuenta la
incomodidad que puedan experimentar los animales es tan importante como obtener

resultados experimentales. Los investigadores y experimentadores que trabajan Con los
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animales tienen un deber ético para mostrar tres tipos de comportamiento: respeto,
afecto y gratitud.

a) Respeto: Tratenlos con todas las condiciones que el caso amerita porque son seres
Vivos que respiran y que estdn experimentando pensamientos suicidas y pueden
terminar con sus vidas.

b) Afecto: Tomando en consideracion su participacion. EI enigma de la vida.

c) Gratitud: Reconocimiento por La importante ayuda en la formacion de nuestros
colaboradores mas importantes.

Asimismo, se llevo a cabo siguiendo los principios éticos y las normativas
nacionales e internacionales como el “fundamento de las 3R: Sustitucion, Disminucion
y Refinamiento" y la "Ley N° 30407 - Ley de Proteccion y Salud Animal”. Por ende,
para justificar la practica de experimentos en animales se debe demostrar que el
experimento sea impresionante para la ciencia, que no existen alternativas con el
experimento con animales por ejemplo en vitroo métodos computarizados, etc.)
también se mencionarian 5 fines [43]:

e La supervision, precaucion, identificacion o terapia de patologias.

e El andlisis, identificacion, control o alteracion de las situaciones fisicas tanto en
humanos como en animales.

o La defensa del medio ambiente y la conservacion de la riqueza bioldgica.

e El estudio de criterios eficaces en seres vivos.

e El estudio sanitario y juridico [43].

La Ley N° 30407 “Ley de Proteccion a los Animales Domésticos y a los
Animales Silvestres mantenidos en cautiverio” exige la aplicacion de estos principios
en las investigaciones con animales, las cuales deben adherirse a estrictos estandares de
conducta que prioricen el respeto a la vida y a la rectitud evitando la angustia

innecesaria [44].
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CAPITULO IIl. MATERIALES Y METODOS

3.1. Alcance de Investigacion

El alcance de estudio es experimental explicativo al pretender evaluar el efecto
cicatrizante del extracto en heridas cutaneas de ratas y determinar la dosis optima del
extracto que produce el mayor efecto cicatrizante.
3.2. Disefio de Investigacion

Experimental, prospectivo y transversal porque se realiz una sola medicion a
la misma poblacion.

Los ratones se dividieron en 5 grupos, cada grupo constituido por 5 ratas y sus
heridas fueron tratados de la siguiente manera:
e Grupo 01: Ratas expuestos con la crema base (control)
e Grupo 02: Ratas expuestos con la crema Cicatricure (Estandar)
e Grupo 03: Ratas expuestos con la crema 0,5%
e Grupo 04: Ratas expuestos con la crema al 1%
e Grupo 05: Ratas expuestos con la crema al 2%
3.3. Unidad de Analisis

Emulsion de distintas diluciones elaborada a base del extracto hidroalcoholico
de Heliocarpus popayenensis. “lausa gellma”.
3.4. Poblacion de Estudio

Se elegiran 25 ratas, tanto machos como hembras, provenientes del Instituto
Nacional de Salud de Chorrillos, con ubicacion en Av. Defensores del Morro N° 2268,
Lima. Se trata de ratas adultas de 250 + 50 g de peso que fueron organizadas de manera
aleatoria en 5 grupos. En su estancia, seran aclimatados durante 7 dias, antes de iniciar
los ensayos a una condicion térmica de 20 + 2°C; con un intervalo de 12 horas de
iluminacion/ oscuridad y una condicion humatica relativa del 20 a 25%.
3.5. Muestra

Se utilizo 2 kg de la corteza de Heliocarpus popayenensis “lausa gellma” estas

fueron muestreadas por conveniencia en horas de la mafiana. Se seleccionaron las
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cortezas que no presenten dafios, ni sean maltratadas y la otra cantidad se uso para su
identificacion botanica (Anexo 1).
3.6. Criterios de Seleccion
3.6.1. Criterios de Inclusion
¢ Ratas de peso entre 250 + 50g ambos géneros.
e El area laboral a una temperatura de 20 a 25 °C, con una condicion de humedad
relativa de 40 a 70%.
3.6.2. Criterios de Exclusion
e Las ratas que se han empleado en diferentes ensayos recientemente.
e Manifestar alguna clase de herida y/o lesion corporal.
3.7. Técnicas e Instrumentos de Recoleccion de Datos
La corteza de Heliocarpus popayenensis fue recolectada. Durante diciembre, se
cultivo esta planta de la “lausa jellma” en el distrito de Pichari, la convencion, en el
departamento de Cusco. La planta fue transportada considerando las Buenas Practicas
de Traslado destinada a su preservacion hacia el laboratorio de la Escuela de Formacién
Profesional de Farmacia y Bioguimica de la Universidad Nacional de San Cristobal de
Huamanga. Después se llevo a cabo el proceso de identificacion botanica, en el que se
recolecto muestras de hojas y floraciones de la planta para ser reconocidas y verificadas
por la bidloga Aucasime medina Laura.
3.7.1. Preparacion del material vegetal
Se utiliz6 2 kg de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”, y se
procedi6 a limpiar y lavar las cortezas con agua destilada estéril para retirar los residuos
de tierra u otros agentes externos que pudiera contener la corteza de la planta para hacer
secar bajo medio ambiente durante 7 dias bajo supervision constante para un adecuado
secado de la corteza posterior a ello se procedié con la preparacion del extracto
hidroalcohdlico [21].
3.7.2. Preparacion del extracto hidroalcoholico
e Se llevd a cabo el secado de la planta a condiciones climatoldgicas, resguardada de
la luz solar, con la ventilacion requerida. Se van a escoger las cortezas, que fueron
de tamafio reducido (Anexo 4).
e Se pesaron las muestras correspondientes de 1 kg, donde se colocaron la muestra en
un recipiente de 5 litros, posterior a ello se llevé a maceracion con etanol de 80° y

con agitacion diaria durante 30 minutos por 15 dias.
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e Transcurrido el tiempo se filtrd el extracto hidroalcohdlico y la solucion
hidroalcoholica fue concentrado en el rotavapor a presion y posterior llevar a un
secado en una estufa (Anexo 6) a una temperatura inferior a 50° C (Anexo 5). [21].

Por muestreo se obtuvo 143.881gr de muestra en seco de la solucion
hidroalcohdlica (Anexo 7).

3.7.2.1. ldentificacion Taxonomica. Tuvo lugar en el Herbarium
Huamangensis de la Facultad de Ciencias Biologicas, con la validacion e identificacion.

3.7.2.2. Determinar el Tamizaje Fitoquimico. Se disolvié con un diluyente
para la determinacién de la marcha fitoquimica con los siguientes reactivos:

La muestra se diluye con:

a. Reaccion de Gelatina 1%- Cloruro de Sodio. En 1 ml del extracto
metandlico y etandlico se incorporaron 3 gotas de gelatina-cloruro de sodio. Al
principio, la solucion se convierte en un compuesto de consistencia de nube, pero tras
la centrifugacion, se percibe un fragmento blanco. Esto evidencia que los Taninos estan
presentes [45].

b. Ensayo de Shinoda. Se afiade 1 ml de &cido amilico a una porcién del
extracto, donde las tres fases se dispersan y se deja en reposo hasta que se dividan. En
todos los casos, se considerard favorablemente cuando el alcohol amilico se torne
amarillo, naranja, carmesi o rojo, donde este resultado permite el reconocimiento de
flavonoides [45].

c. Ensayo de Cloruro Férrico. Facilita la identificacion de compuestos
fendlicos y/o taninos. Se afiade acetato de sodio a la alicuota del extracto con el fin de
disminuir y tres gotas de una composicién de tricloruro férrico al 5% en una solucién
salina fisiologica. Un analisis positivo podria proporcionar la siguiente conclusion [45]:
— El tono rojo vino, en su mayoria sustancias fendlicos.

— Un tono verde profundo, con taninos pirocatecolicos.

— Un color azul, taninos de tipo piro galotanicos.

d. Taninos. Se tomaron alicuotas de 1ml para las pruebas de cloruro férrico y
reactivo gelatina en ambos casos se considera positiva la aparicion de un precipitado o
turbidez en la solucion.

e. Ensayo de Dragendorff, Mayer y Wagner. Facilita la identificacion de la
existencia de alcaloides en un extracto. Se introduce una gota de acido clorhidrico

concentrado, se calienta de manera gradual y se deja reposar hasta alcanzar una acidez.
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Después, se afiaden 3 ml del reactivo de Dragendorf, Mayer, Wagner, en consecuencia,
en 3 tubos de ensayo distintos [45].

Donde en el ensayo Dragendorff (contiene bismuto y yodo) si es positivo o hay
presencia de alcaloides nos da un precipitado naranja o rojo anaranjado, en el ensayo
Mayer (es la reaccion con clorhidratos de alcaloides en soluciones acidas) donde indica
si es positivo indica un precipitado blanco o crema y el ensayo Wagner (compuesto por
yodo y yoduro) si es positivo produce un precipitado marron rojizo en presencia de
alcaloides [45].

f. Ensayo de Espuma. Permite reconocer la presencia de saponinas en un
extracto. El extracto se diluye en agua hasta 5 veces su medida original. Se agita
intensamente la mezcla por 5 a 10 minutos. Se valora positivo el ensayo si se observa
espuma en la superficie del compuesto que supera los 2mm de altura y se mantiene
durante mas de 2 minutos [45].

g. Ensayo de Catequinas. Permite el reconocimiento de las catequinas. Se
extrae una alicuota y se vierte la solucion en un papel de filtro utilizando un capilar. Se
aplica una solucién de carbonato de sodio en la superficie. El resultado positivo de la
prueba se demuestra por la aparicién de una carmelita verde bajo la luz ultravioleta
[45].

h. Ensayo de Baljet. Se utilizo 1ml de alcohol para disolver el extracto. En
estas condiciones, 1 ml se afiade el reactivo y se considera que el ensayo es positivo si
aparece coloracién o precipitacion (++ y +++), esto indicaria la presencia de lactonas y
cumarinas [45].

i. Ensayo de Kedde. Permitir el reconocimiento de cardiotdnica glucosa. Se
combinara una cantidad del extracto con 1 mililitro del agente y se dejara en reposo
durante 5 a 10 minutos. Cuando aparece una coloracion violeta continua una o dos
horas, la prueba se considera positiva [45].

j. Ensayo de Lieberman- Burchard. Facilitar la identificacion de triterpenos
ylo esteroides. Para lograrlo, diluya el extracto en un mililitro de cloroformo, a la que
se afiade 1 ml de di6xido de calcio y se incorpora de manera adecuada. Se permite que
2-3 gotas de acido sulfurico concentrado se desplacen por la pared del tubo de ensayo
sin mezclar. El cambio de color indica un resultado positivo de la prueba [45].

—Rosado-azul bastante rapido.

—Verde intenso -visible, Muy notorio e intenso, pero rapido.
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—Verde oscuro - negro -final de la reaccion.

k. Ensayo Benedict. El ensayo de Benedict para identificar azlcares reductores
identifica la existencia de reductores que poseen un grupo funcional libre o un grupo
funcional cetona libre en su constitucion molecular. El nuevo ion se ve como una
precipitacion de ladrillo rojo que corresponde a la oxidacion cuprosa (Cu20) [45].

I. Reactivo Ninhidrina 1%. Permite reconocer en un extracto la presencia de
aminoacidos. Utilizar una dosis de extracto alcohdlico y afadir 2 ml de la dilucion de
ninhidrina al 2%, y calentar. La combinacion se calienta durante 5 a 10 minutos en un
bafio de agua. El experimento se considera exitosa cuando se obtiene un resultado azul
violeta [45].

Il. Reactivo Borntrager. Facilita la deteccidn de la existencia de quinonas. El
solvente debe evaporarse. Disolver en 1 ml colorante. Incorporar 1ml de compuesto
de Borntrager. Si la fase acuosa alcalina (superior) adquiere un tono rosado o rojo, se
considera que el ensayo es valido [45].

3.7.3. Determinacion de Parametros Fisicoquimicos

Después de obtener el extracto, se determinaron las cuantificaciones
fisicoquimicas que definan la calidad de los mismos [45].

3.7.3.1. Caracteristicas Organolépticas. Se determinaron el color, olor, sabor
y aspecto [45].

e Color: Se tomo una cierta suma de muestra y se pone en una luna de reloj o tubo de
ensayo, esta es colocada en un fondo blanco, se observé y se determind el tipo de
color.

e Olor: Se recolecto la medida adecuada de analisis y se sitla en un tubo de ensayo o
luna de reloj, se percibe y se establece el tipo de aroma. De acuerdo con la adecuada
estructura estereoquimica y los olores primarios, se pueden distinguir olores como:
dulce, naftalinico, aroma de alcanfor, jazmin dulce, aromaético, graso, floral y lefioso.

e Sabor: Se recolecto 1g y se puso en una luna de reloj, con el objetivo de realizar
exposicion con la lengua para identificar su sabor. Nosotras, como seres humanos,
podemos identificar y diferenciar 5 sabores: dulce, amargo, acido, umami y salado.

e Aspecto: Se recolecta la cantidad apropiado en una luna de reloj, en la cual se

examinara el aspecto.
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3.7.3.2. Determinacion de la Solubilidad. Nos indica cuanta sustancia puede
disolverse antes de que la solucidn se sature y comience a precipitar, se anotd los

resultados segun los niveles de solubilidad [45].

e Solubilidad en agua: Se colocd en un tubo de ensayo un ml de agua destilada
(Solvente), luego se afiadié un gramo de muestra (soluto), se agito fuertemente, y se
observo que la muestra es poco soluble en agua.

e Solubilidad en alcohol: Se colocé en un tubo de ensayo un ml de alcohol de 96°C,
80°C y 70°C, luego se afiadid un gramo de muestra, se agitd fuertemente, y se
observo la solubilidad de cada una de las muestras.

e Solubilidad en cloroformo: Se coloco en un tubo de ensayo un ml de cloroformo y
se afiadié un gramo de muestra, agitar fuertemente donde se observé que la muestra
es poco soluble en cloroformo.

3.7.4. Preparacion de la Emulsion Dérmica

Tabla 3

Formulacion de la emulsion dérmica.

Principio activo y Excipientes Formula

05% 1% 2% Base

Extracto hidroalcohélico de HP (0,5%) X

Extracto hidroalcohdlico de HP (1%) X

Extracto hidroalcohélico de HP (2%) X
Metilparabeno X X X X
Propilparabeno X X X X
Lauril sulfato de sodio X X X X
Alcohol etilico (96%) X X X X
Propilenglicol X X X X
Alcohol cetilico X X X X
Vaselina solida blanca X X X X
Agua purificada X X X X

Nota. Formulacion en diferentes concentraciones de una emulsion [46].
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e Método de Elaboracion de la Emulsion Dérmica

Se lleva a cabo la elaboracion de la emulsion dérmica, en la que se pesan los
elementos de la fase oleosa que incluyen los emulgentes, y se acomoda en un mismo
reactor segun la porcion del lote que se va a preparar. De igual forma, se procede a
pesar los componentes de la fase acuosa y se acomodan en otro contenedor para luego
proceder con la preparacion de la emulsion dérmica [46].
e Formacion de la Fase Oleosa

Se coloco en un vaso precipitado la vaselina blanca y alcohol cetilico donde se
diluye con movimiento lento a 70 °C de temperatura en bafio maria, luego se adiciona
propilenglicol con agitacion constante hasta lograr una homogeneizacion de la mezcla
[47].
e Formacion de la Fase Acuosa

En otro vaso precipitado se afiade metilparabeno y propilparabeno con el agua
purificada se calent6 a temperatura de 70 °C a 75 °C en bafio maria con agitacion
constante y posterior a ello se afiadié el lauril sulfato de sodio hasta su completa
disolucion [46].
e Formacion de la Emulsion Final

Los componentes se disuelven totalmente en sus fases correspondientes y
manteniendo las temperaturas adecuadas. Gradualmente, la fase acuosa se afiade a la
fase oleosa con agitaciébn moderada para prevenir la creacion de burbujas y conseguir
una homogeneizacion completa. La emulsion final tiene una caracteristica fluida y de
color blanquecino, y se comprob6 que su pH oscilaba entre 5,0 y 7,5 [46].
3.7.5 Determinacion del efecto cicatrizante

Fundamento: Se evaluard el efecto cicatrizante a traves del modelo de heridas
por quemadura de segundo grado [48].

Procedimiento: Se dividirdn en 5 grupos.
e EIl Grupo 1 se considero el grupo control (el &rea abrasada) sin ningun tratamiento

solo con la emulsion base.
e Grupo 2 se tratd topicamente con el estandar de Cicatricure.
e Grupo 3 el extracto hidroalcohdlico de Heliocarpus popayenensis HBK. en una
concentracion de 0,5% una vez al dia.

e Grupo 4 con el extracto hidroalcohdlico de Heliocarpus popayenensis HBK. con

concentracion de 19%.
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Grupo 5 que fue tratado con el extracto hidroalcohdlico de Heliocarpus
popayenensis HBK. concentracion de 2%.

En el procedimiento del método se utiliza los siguientes:

Los animales fueron anestesiados con Halatal (Pentobarbital sédico) (25mg/kg), con
una concentracion [] ps: 6500mg/1000ml, después se rasuro un dia antes donde se
lavo la piel con yodo al 10% para su desinfeccion.

Luego se procedié a realizar una quemadura estandar profunda de segundo grado en
el lomo de las ratas.

Se fabrico un dispositivo circular de 2 cm de didmetro (con el mismo tamafio,
aproximadamente el 20% de la superficie corporal total). EI mufién o placa de metal
se calenté en una llama durante 5 minutos y se coloc6 sobre el lomo del animal
durante 8 segundos.

Para producir las quemaduras similares, la presion sobre la piel fue la misma en
todos los grupos de las ratas.

Los medicamentos fueron aplicados instantdneamente y son repetidos una vez al dia
para determinar la cicatrizacién de la herida y se realiza una evaluacion morfoldgica
0 histoldgica.

Las dimensiones de la herida desde el dia de la quemadura (dia 0) hasta el dia 25
para todos los grupos se midieron con una regla basada en milimetros en todos los
intervalos de tiempo de la herida [48;49].

Luego se digitd los datos en el programa SPSS y cada dimension de la herida se
determing utilizando la férmula:

Diametro horizontal x Diametro vertical X. 7.

La siguiente formula, se determiné el porcentaje de cicatrizacion de heridas en

cada rata.

Superficie de la herida en el dia mencionado

% de herid =x 100
% de heridas = x Superficie el primer dia

% de curacion de heridas= 100 - Porcentaje de heridas

3.7.6 Determinacion del estudio histopatoldgico

Para la determinacién del estudio histopatoldgico se realizé tomando muestras

de piel curadas de los 5 grupos, donde se utilizaron para la fijacion la tincion con

hematoxilina y eosina y tricromico de Masson [48].
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e El animal después de ser sacrificados durante los dias del intervalo de tiempo
después de su terapia de las cremas se procedera a tomar muestras de tejido de
medida de 2-3mm de los bordes de la herida por quemaduras donde se utilizard un
punzon para biopsias.

e Donde se procedio al traslado y mantenimiento de las muestras a formol al 25% para
su conservacion y se proceda con el estudio histopatoldgico.

e Se prosigui6 con la fijacion de muestras de formalina al 10%.

e Se deshidrataron en alcohol y luego fue moldeado en una parafina.

e Estas se prepararon en secciones de Spum para la evaluacion histopatologica.

e Una vez fijado se realizo la tincion con hematoxilina, eosina y tricromico de masson
las partes de tejido para evaluar ciertos pardmetros como la Re epitelizacion, la

formacion de fibras de colageno y tejidos de inflamacién granulacion o edemas.

Estas muestras se tomaron mediante un microscopio dptico con una camara digital
para la obtencién de imagenes microscopicas.
3.8. Andlisis de Datos

La informacion recolectada se procesd y examino a través del software SPSS,
con el objetivo de presentar los resultados en forma de graficos. La informacion
cualitativa, como las propiedades organolépticas, se reflejara en tablas. EI promedio,
el volumen y el porcentaje de cicatrizacion se ilustraron de manera gréfica en esquemas
de méximos y minimos. Se llevo a cabo un estudio de varianza de una via con un grado
de confianza del 95% (o= 0,05) y un error del 5% a través del test ANOVA. Se llevo a
cabo la comparativa de medias a través del test de Tukey con el objetivo de establecer
los distintos tratamientos para el grupo control y el grupo blanco. Para llevar a cabo
estos analisis, se empleo el software SPSS versién 27.
3.9. Consideraciones Eticas

Al concluir el estudio experimental, se aplico la dosis de pentobarbital sédico
de 100 mg/Kg por via intraperitoneal, siguiendo las directrices éticas de los animales
como una practica de eutanasia [50].
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CAPITULO IV. RESULTADOS
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Tabla 4
Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico de la corteza de

Heliocarpus popayenensis, “lausa gellma”, Ayacucho 2025

Metabolito secundario Ensayo Resultado Observacion
Dragendorff + Rojo anaranjado
Alcaloides Mayer + Precipitado blanco
Wagner ++ Marron rojizo
Saponinas Espuma + Espumoso
Flavonoides Shinoda +++ Color caramelo
Fenoles Cloruro férrico +++ Color caramelo
Taninos Gelatina +++ Precipitado
Glicosidos o
o Ensayo Kedde ++ Coloracion violeta
cardiotdnicos
Quinonas Borntrager ++ Coloracion roja

Aminoacidos y aminas

Ninhidrina -

Amarillo claro

Nota. Ausencia (-)  Escaso o débil: (+) Moderado: (++)

Abundante o intenso: (+++).
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Tabla 5
Caracteristicas fisicoquimicas del extracto hidroalcohdlico de la corteza de

Heliocarpus popayenensis, “lausa gellma”, Ayacucho 2025

Parametros Ensayos Resultados

Organolépticos Color Rojo ladrillo
Olor Caracteristico
Sabor Astringente
Aspecto Mucilaginoso
Solvente Solubilidad

Solubilidad Agua Poco soluble
Alcohol Soluble
Cloroformo Poco soluble

Nota. Soluble (++), Poco soluble (+), Insoluble (-).
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Figura 1.
Evolucidn de la cicatrizacion por efecto del extracto hidroalcohodlico de la corteza de

Heliocarpus popayanensis “lausa gellma” en ratas, Ayacucho 2025
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Nota. Medidas del area de la cicatrizacion (Anexo 7).
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Figura 2
Area bajo la curva de cicatrizacion por efecto del extracto hidroalcohélico de la

corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa gellma” en ratas, Ayacucho 2025
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Figura 3
Comparacion del tratamiento de diferentes concentraciones entre Porcentaje de
cicatrizacion del extracto hidroalcoholico de la corteza de Heliocarpus popayanensis

“lausa gellma” en ratas, Ayacucho 2025
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Nota. Las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
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Tabla 6
Resultados de los estudios histopatoldgicos de la piel expuesta con los 5 grupos de

tratamientos

Muestra Resultado Imagen histopatoldgica

Blanco -
Estandar (Cicatricure) +
Crema HP al 0,5%. +
Crema HP al 1% ++
Crema HP al 2% +++

Nota. Aguda (+), Grave (++), Severa (+++)
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CAPITULO V. DISCUSION

En este estudio, nos enfocamos en evaluar el efecto cicatrizante de la aplicacion
dérmica del extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis sobre
heridas inducidas por quemadura en ratas, en virtud de su uso en medicina tradicional
en diversas comunidades de la selva de nuestro pais.

Se observo que las ratas tratadas con el extracto hidroalcoholico, utilizando
como vehiculo una emulsion base tipo o/w, mostraron una reduccion significativa del
area de las heridas y una mejor regeneracion tisular en comparacion con el grupo
control, superando incluso al medicamento de referencia, Cicatricure. Estos hallazgos
sugieren que la planta posee compuestos bioactivos con potencial cicatrizante, lo que
respalda ademas su uso en la medicina tradicional.

Los metabolitos secundarios identificados cualitativamente mediante
reacciones de coloracion y precipitacion en el extracto hidroalcoholico de la corteza de
Heliocarpus popayanensis (Tabla 1) fueron alcaloides, flavonoides y taninos, como los
compuestos principales, mientras que las saponinas, glicésidos cardiotonicos y
quinonas, fueron los metabolitos menos representativos. Estos hallazgos coinciden con
los datos reportados por Calzada [16] en el 2017 y Bendezu [21] en el 2017. De hecho,
otras especies de Heliocarpus también han sido consideradas como una buena fuente
de polifenoles totales, como el caso de Heliocarpus terebinthinaceus [51], sin embargo,
los estudios fitoquimicos de la especie objeto de nuestro estudio siguen siendo muy
escasos.

Los flavonoides han sido ampliamente descritos en la literatura por sus
propiedades angiogénicas, revitalizantes, antioxidantes y antiinflamatorias. La
inhibicion del estrés oxidativo en la zona de la herida es crucial para evitar dafio celular
y favorecer la proliferacion de fibroblastos y queratinocitos, elementos esenciales en la
regeneracion del tejido. Asimismo, los flavonoides pueden modular la sintesis de
colageno, mejorando la estructura del tejido cicatricial [52].

Las saponinas, también presentes en el extracto, podrian contribuir al proceso
de cicatrizacién mediante su actividad surfactante, ya que al reducir la presencia de

microorganismos perjudiciales y evitar la formacion de biopeliculas sobre la herida
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[53], facilitan la permeabilidad celular y la absorcion de otros compuestos bioactivos
en el sitio de la herida [54]. Ademas, algunas saponinas han sido reportadas como
estimulantes de la angiogénesis al promover la formacién de nuevos vasos sanguineos
en el tejido dafiado [54,55], asi como promotoras de la sintesis de colageno [56],
acortando el tiempo de cicatrizacion.

Por otro lado, las reacciones positivas para alcaloides sugieren una posible
contribucion al efecto cicatrizante, ya que algunos de estos compuestos presentan
actividad antimicrobiana in vitro [57] y antiinflamatoria [58], lo que podria reducir la
carga bacteriana en la herida y acelerar el proceso de regeneracion.

No podemos dejar de resaltar la gran cantidad de polisacaridos presentes en la
corteza de H. popayanensis y que una maceracion hidroalcoholica puede ser capaz de
extraerlos de manera significativa, por lo tanto, también contribuir al efecto
cicatrizante. Esta capacidad esta muy bien documentada y se atribuye a la participacion
de los polisacaridos sulfatados y no sulfatados en las diferentes fases de la cicatrizacion
como la fibroplasia, la sintesis y maduracién del colageno y la contraccion de la herida,
asi como la capacidad inmunomodulador de los oligosacéaridos y polisacéridos
contenidos [59].

El proceso de cicatrizacion de las heridas (Figura 1), desde un punto de vista
macroscopico, fue monitorizado durante 25 dias. El cierre de las heridas se mostrd
similar en todos los grupos hasta el dia 17, a excepcion del medicamento de referencia
que mejord el proceso con mayor rapidez desde el dia 9. El cierre de las heridas mostro
mucha mayor actividad a partir del dia 17 con los tratamientos experimentales,
observandose un incremento ain mayor de la velocidad de cicatrizacion de las heridas
tratadas con el medicamento de referenciay el extracto al 0,5% hasta el dia 25. Sabemos
que el proceso de cicatrizacion de las heridas esta regulado por mecanismos complejos
y secuenciales. Son basicamente cuatro fases que se solapan e interconectan entre ellas.
Dado que la fase de coagulacion es rapida, de unos 15 minutos de duracién, y la fase
de inflamacién se prolonga hasta los seis dias, es muy probable que los tratamientos
administrados hayan ejercido efectos recién a partir de esta segunda fase en adelante.
En efecto, a partir del dia 6, parece comenzar la fase de proliferacién propiamente dicha,
que en teoria comienza al tercer dia de la fase de inflamacion y tiene una duracion de
15 a 20 dias aproximadamente, lo que es concordante con nuestros resultados ya que se
observa el incremento del proceso regenerativo y el comienzo notorio del cierre de las

heridas, caracterizado por la migracion de fibroblastos y la angiogénesis a nivel celular,
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principalmente. Durante la fase de maduracion se forma y fortalece el tejido nuevo
(cicatriz), teéricamente se inicia al mismo tiempo que la sintesis de matriz extracelular
en la fase de proliferacion y se prolonga hasta dos afios inclusive. Al parecer los
extractos administrados han ejercido efectos que optimizaron esta Gltima fase al
promover la actividad de los miofibroblastos y la sintesis de coldgeno con mayor
intensidad [60,61].

La Figura 2, ilustra la distribucion del promedio de las &reas bajo la curva del
proceso de cicatrizacion de cada grupo experimental. Se observa un mayor efecto
cicatrizante a la menor concentracion de extracto, con mayor consistencia. Sin
embargo, con las concentraciones mas altas del extracto (1% y 2%), no se evidenciaron
mejoras adicionales en la reduccion del &rea de las heridas. Estos resultados sugieren
que el efecto cicatrizante del extracto sigue una relacién concentracion-respuesta
inversamente proporcional en la que concentraciones elevadas pueden no traducirse en
una mayor eficacia.

El analisis de los datos muestra la existencia de diferencias estadisticas
significativas (p <0,05) del proceso de cicatrizacion entre los grupos (Anexo 1). Los
resultados de la prueba de comparaciones multiples de Tukey (Anexo 2) refuerzan la
evidencia de que el extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis
al 0,5% posee una actividad cicatrizante significativa, comparable a la del medicamento
estandar y superior a la de la emulsion base (p<0,05), lo que, traducido en términos
porcentuales, significd el 73%, 71% y 46% de efectividad, respectivamente (Figura 3).
Las concentraciones de 1% y 2% no mostraron diferencias estadisticas significativas
(p>0,05) en comparacién con la emulsion base, lo que sugiere que el aumento en la
concentracion de extractos no necesariamente mejora el proceso de cicatrizacion e
incluso podria afectar negativamente el proceso. Esto es consistente con estudios
previos donde se han reportado que concentraciones elevadas de flavonoides y
saponinas pueden generar efectos inhibitorios sobre la migracion y proliferacion
celular, probablemente al regular la expresion de proteinas relacionadas con la
apoptosis [62], debido a una modulacion excesiva de los procesos inflamatorios y
oxidativos.

En vista de que cada metabolito ejerce de alguna manera un efecto promotor de
la cicatrizacion, resulta razonable postular que la eficacia cicatrizante se deba a la

accion integral o sinérgica de los compuestos quimicos presentes.

41



En sintesis, el extracto hidroalcoholico de la corteza de Heliocarpus
popayanensis a una concentracion del 0,5% demostro ser eficaz en la cicatrizacion de
heridas inducidas por quemadura en ratas, con una actividad comparable al
medicamento estandar, Cicatricure. Este efecto cicatrizante significativo a nivel
preclinico le da sustento cientifico al uso tradicional de esta planta en la curacion de
heridas en muchas comunidades nativas de la selva peruana e incluso en algunas
regiones de Norte América, como lo descrito por [63], en su estudio etno farmacoldgico
realizado en una comunidad nativa de la Sierra de Santa Marta, México, donde
menciona que la corteza de Heliocarpus americanus L. es usada tanto por los mixes
como por los popoluca (grupos étnicos) en el tratamiento de heridas y abscesos. De otro
lado, la presencia de flavonoides y saponinas podria explicar este efecto cicatrizante
positivo. Sin embargo, el aumento de la concentracion del extracto en la emulsion no
generd un beneficio adicional, lo que resalta la importancia de determinar la dosis
Optima para su aplicacion terapéutica. Estos resultados proporcionan una base para
futuras investigaciones sobre el potencial de Heliocarpus popayanensis en la medicina
regenerativa.

Entre las principales limitaciones del estudio se encuentra el hecho de que no se
realizaron andlisis fitoquimicos detallados para identificar con precision los
compuestos responsables del efecto observado. Otra limitacion fue la falta de
comparacion con farmacos de referencia como la sulfadiazina de plata, lo que habria
permitido establecer una equivalencia terapéutica mas precisa.

Existe una separacion parcial del estrato corneo de la epidermis tras exposicion
a emulsion base. En cambio, se produce una Espongiosis leve tras exposicion al
Cicatricure por lo que se observa que tras la exposicion a la Crema del extracto
hidroalcohdlico al 0,5% de “lausa gellma” produce una Espongiosis leve donde se
concluye que hay una similitud tras el analisis histopatoldgico. La exposicién a la
Crema del extracto hidroalcohdlico al 1% de “lausa gellma” produce una Espongiosis
moderada. La exposicion a la Crema del extracto hidroalcohodlico al 2% de “lausa
gellma” produce una Espongiosis severa. Puesto que estas dos ultimas muestras de 1y

2% no son curativas sino retrasan la curacion de la piel (Tabla 6).
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CAPITULO VI. CONCLUSIONES
El extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa gellma”
tiene efecto cicatrizante en un modelo de herida inducida por quemadura en ratas.
El extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa gellma”
contiene alcaloides, flavonoides, taninos, saponinas, glicosidos cardiotonicos y
quinonas.
El extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayanensis “lausa gellma”
a la concentracion de 0,5% tiene mayor efecto cicatrizante.
En el estudio histopatologico se demuestra que tiene una mayor efectividad

cicatrizante en comparacion al tejido con tratamiento de Cicatricure.
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CAPITULO VII. RECOMENDACIONES
Realizar mas estudios a menor concentracion que sea Optima para el uso
terapéutico del extracto y asi evitar efectos contraproducentes.
Realizar andlisis cromatograficos de los extractos para identificar y cuantificar los
compuestos bioactivos presentes.
Evaluar los mecanismos de accion molecular y la seguridad en modelos animales
a largo plazo.
Explorar formulaciones tdpicas estandarizadas, como cremas o geles, que permitan

una aplicacion mas eficiente en heridas humanas.
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Anexo 1
Fotografias de los hojas y flores de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”.
Ayacucho 2025

Nota. Hojas y flores de la planta Heliocarpus popayenensis.
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Anexo 2
Fotografias de la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”.
Ayacucho 2025

Nota. Corteza de seleccionadas de Heliocarpus popayenensis.

58



Anexo 3

Constancia de la clasificacion taxondmica la corteza de Heliocarpus popayenensis
HBK. “lausa gellma”. Ayacucho 2025

CONSTANCIA
LA BIOLOGA LAURA AUCASIME MEDINA ESPECIALISTA EN
TAXONOMIA Y SISTEMATICA DE PLANTAS DEJA CONSTANCIA:
Que, 1a Bach. en Farmacia y Bioquimica, Srta, Luz Angélica, CUYA APARI, ha

solicitado la identificacién de una muestra vegetal para trabajo de lesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segin el Sistema de
Clasificacion de Cronquist. A 1888, slendo su taxonomia la sigulente:

DIVISION . MAGNOLIOPHYTA

CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE - DILLENIIDAE

ORDEN : MALVALES

FAMILIA : TILIACEAE

GENERO i HeSocarpis

ESPECIE 2 Heliocarpus popayanensis HBK.
N.V.. : “lausa gelima’, *huampo”

Se expide la presente constancia a soficitud de la interesada para los
fines que estime convenientes.

Ayacucho, 21 de Agosto del 2023

LAURA AUCASIME MEDINA
siI0LOGA
Reg. C.BP N* 533 CR.- XT01

Nota. Constancia remitida por la especialista en taxonomia y sistematica de plantas.

59



Anexo 4

Preparacion del extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayenensis

HBK. “lausa gellma”. Ayacucho 2025

Se procede al
secado para

luego llevar a
maceracion

En
maceracion
con alcohol al
80% durante
15 dias

Nota. Fotografia tomada en el laboratorio de Farmacologia de la Escuela Profesional

de Farmacia y Bioquimica, UNSCH.
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Anexo 5
Extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa

gellma’” filtrado llevado al rotavapor para concentrarlo. Ayacucho 2025

Nota. Fotografia tomada en el laboratorio de CEDACMEF de la Escuela Profesional de
Farmacia y Bioquimica, UNSCH.
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Anexo 6

Muestra concentrada del extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus

popayenensis HBK. “lausa gellma” en rotavapor. Ayacucho 2025

Muestra concentrada en la mufla
luego de 72 horas

Nota. Muestra concentrada.
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Anexo 7

Promedio de cicatrizacion de herida por grupos tratados a diferentes concentraciones

por 25 dias
Dias Promedio de cada grupo
Emulsiéon base Estandar (Cicatricure) Hp05% Hp 1% Hp2%
1 2,00 2,00 2,00 2,00 2,00
2 2,00 2,00 2,00 2,00 2,00
3 2,16 2,06 2,08 2,14 2,18
4 2,16 2,06 2,08 2,14 2,18
5 2,16 2,06 2,08 2,14 2,18
6 2,16 2,06 2,08 2,14 2,18
7 2,04 2,00 2,04 2,08 2,10
8 1,97 1,97 1,92 1,93 1,95
9 1,97 1,97 1,90 1,93 1,95
10 1,97 1,93 1,90 1,93 1,95
11 1,95 1,89 1,90 1,93 1,95
12 1,95 1,83 1,90 1,93 1,95
13 1,95 1,80 1,90 1,93 1,95
14 1,95 1,80 1,90 1,93 1,95
15 1,95 1,66 1,88 1,93 1,95
16 1,88 1,58 1,84 1,88 1,90
17 1,88 1,58 1,84 1,88 1,90
18 1,60 1,40 1,52 1,58 1,68
19 1,60 1,28 1,28 1,52 1,62
20 1,46 1,18 1,28 1,52 1,62
21 1,30 1,22 1,22 1,26 1,32
22 1,20 1,00 0,88 1,02 1,12
23 1,08 0,64 0,54 1,02 1,12
24 1,08 0,60 0,54 1,02 1,12
25 1,08 0,58 0,54 1,02 1,12

Nota. Elaboracién propia.
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Anexo 8

Tamizaje fitoquimico de la corteza de Heliocarpus popanenesis HBK. “lausa gellma”.
Ayacucho 2025

Nota. Procedimiento realizado en el laboratorio de Farmacognosia de la Escuela

Profesional de Farmacia y Bioquimica, UNSCH.
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Anexo 9
Parametros fisicoquimicos del extracto hidroalcohélico de la corteza de Heliocarpus

popayenensis HBK. “lausa gellma”. Ayacucho 2025
==

Nota. Procedimiento realizado en el laboratorio de Farmacognosia de la Escuela

Profesional de Farmacia y Bioquimica, UNSCH.
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Anexo 10

Analisis de subconjuntos homogéneos de los diferentes grupos experimentales del
extracto hidroalcohdlico de la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa
gellma”, Ayacucho 2025

HSD Tukey?

Subconjunto para alfa = 0.05

Tratamiento N 1 2
Cicatricure 5 38,8600
Heliocarpus popayenensis 0,5% 5 39,7800
Heliocarpus popayenensis 1,0% 5 42,2900
Control 5 42,9600
Heliocarpus popayenensis 2,0% 5 43,3800
Sig. ,315 ,175

Nota. a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media armoénica = 5,000.
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Anexo 11
Evaluacion estadistica mediante analisis de varianza del extracto hidroalcohélico de

la corteza de Heliocarpus popayenensis HBK. “lausa gellma”. Ayacucho 2025

ANOVA
Suma de gl Media f Sig.
cuadrados cuadratica
Entre grupos 81,038 4 20,259 37,183  0,0001
Dentro de grupos 10,897 20 0,545

Total 91,935 24

Nota. El andlisis de varianza (ANOVA).
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Anexo 12
Comparaciones multiples HSD Tukey del area bajo la curva de la superficie de las
heridas. Ayacucho 2025

95% de intervalo de

Diferencia )
) J) _ Error _ confianza
) ) de medias Sig.
TratamientoTratamiento estandar Limite Limite
inferior  superior
Control Cicatricure  4,10000°  0,46684 0,000  2,7030 5,4970
ontro
_ HP0,5%  3,18000° 0,46684 0,000 1,7830 4,5770
(Emulsion
base) HP1,0% 067000 0,46684 0,613 -0,7270 2,0670
ase
HP2,0%  -0,42000 0,46684 0,894 -1,8170 0,9770
Control ~ -4,10000° 0,46684 0,000 -5,4970 -2,7030
o HP0,5%  -0,92000 0,46684 0,315 -2,3170 0,4770
Cicatricure .
HP 1,0%  -3,43000° 0,46684 0,000 -4,8270 -2,0330
HP2,0% -4,52000° 0,46684 0,000 -5,9170 -3,1230
Control ~ -3,18000° 0,46684 0,000 -4,5770 -1,7830
Cicatricure  0,92000 0,46684 0,315 -0,4770 2,3170
HP 0,5% .
HP 1,0% -2,51000° 0,46684 0,000 -3,9070 -1,1130
HP 2,0% -3,60000° 0,46684 0,000 -4,9970 -2,2030
Control -0,67000 0,46684 0,613 -2,0670 0,7270
Cicatricure  3,43000°  0,46684 0,000  2,0330 4,8270
HP 1,0% .
HP0,5%  2,51000 0,46684 0,000 11,1130 3,9070
HP 2,0%  -1,09000 0,46684 0,175 -2,4870 0,3070
Control 0,42000  0,46684 0,894 -0,9770 1,8170
Cicatricure  4,52000°  0,46684 0,000  3,1230 5,9170
HP 2,0% .
HP 0,5%  3,60000 0,46684 0,000  2,2030 4,9970
HP 1,0% 1,09000 0,46684 0,175 -0,3070 2,4870

Nota. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0,05.
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Anexo 13

Procedimiento experimental

Se desinfecta el area que se abrasada en la espalda de cada rata

Se causo quemadura en el lomo de las ratas
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Nota. Fotografias tomadas en el laboratorio de Farmacologia de la Escuela Profesional

de Farmacia y Bioquimica, UNSCH.
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Anexo 14
Evolucién de curacion de heridas

Dia1l
Blanco (Cicatricure) HP 0,5% HP 1% HP 2%
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Anexo 15

Matriz de definicién y Operalizacion de variables

Variable(s) Definicién Definicion Dimensiones Indicadores Escala de items del
Conceptual Operacional Medicion Instrumento
Emulsion La emulsién La elaboracion de la Rendimiento del Porcentaje Gramosde  mg extracto seco
elaborada a dérmica emulsion dérmica con  extracto extracto
base del consiste en que el extracto hidroalcoholico seco
extracto una fase oleosa  hidroalcohélico a de Heliocarpus obtenido /
hidroalcoholico se dispersa en diversas popayenensis 100 g de
de Heliocarpus agua u otro concentraciones, asi HBK. “lausa materia
popayenensis liquido acuoso ~ como: 0,5%, 1,0% y gellma”. prima
HBK. “lausa paracrearesta  2,0%. vegetal.
gellma”. emulsion de Metabolitos Marcha fitoquimica Moderadoy Identificacion
aceite en agua. secundarios (fenoles, taninos, abundante  cualitativa
flavonoides, (++, +++) (No aplica)
esteroides, etc. Escaso (-)
Caracteristicas  Aspecto, color, Identificacion
fisicoquimicas olor, solubilidad. cualitativa
Actividad Proceso Capacidad de la Evaluacion de la Medicion de area Areadela  -Identificacion de
cicatrizante del  biolégico  con emulsion al 0,5%, 1,0% actividad de la cicatrizacion  herida en la rata
extracto reacciones y 2,0% del extracto cicatrizante a de heridas cm -Descripcion de la
hidroalcoholico bioquimicas y hidroalcohdlico de través del herida
de Heliocarpus mitoticas Heliocarpus modelo de -Evaluacién de la
popayenensis  celulares, con popayenensis HBK. heridas por cicatrizacién
HBK. “lausa una tendencia a “lausa gellma”. quemaduras de -Medicién del
gellma” la curacion. segundo grado. tiempo

Nota. Elaboracion propia.
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Anexo 16

Matriz de consistencia

Titulo: Efecto cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de la Corteza de Heliocarpus popayanensis HBK. “lausa gellma’ en ratas.
Autor: Luz Angelica, CUYA APARI

Formulacion del problema  Objetivos Hipotesis Variables Metodologia
Problema general Objetivo general Hipotesis General Variable Alcance de investigacion
¢El extracto hidroalcohdlico Determinar si el extracto El extracto hidroalcohdlico Independiente: Explicativa
de la corteza de Heliocarpus hidroalcohdlico de la corteza de la  corteza  de Extracto Disefio de investigacion
popayenensis HBK. “lausa de Heliocarpus popayenensis Heliocarpus popayenensis hidroalcohdlicode Aplicada, experimental
gellma” tiene efecto HBK. “lausa gellma” tiene HBK. “lausa gellma” tiene la corteza del Poblacion
cicatrizante en ratas? efecto cicatrizante. efecto cicatrizante en ratas. Heliocarpus Corteza del Heliocarpus
Problemas especificos Objetivos especificos Hipatesis especificas popayenensai Popayenensis HBK.

. : . o HBK. lausa Animales de
¢ ;Cuales son los metabolitos e Determinar el tamizaje e El extracto » : i

. . - . . - gellma”. experimentacion
secundarios presentes en el  fitoquimico de metabolitos  hidroalcohdlico de la .

. - . . Indicadores 25 ratas machos 'y
extracto hidroalcohdlico de  secundarios presentes en el  corteza de Heliocarpus eLos metabolitos hembras adultas entre
la Corteza de Heliocarpus  extracto hidroalcohdlico de  popayenensis HBK. secundarios 250+50 g de peso
popayanensis HBK. “lausa  la corteza de Heliocarpus  “lausa gellma” posee oL ‘et Progedimientos. para
gellma™? popayenensis HBK. “lausa  metabolitos secundarios. fi:iscopa;;r?fogos recolectar datos

¢ ;Cuéles son los pardmetros  gellma”. e El extracto oExtragtli) «Obtencion del extracto
fisicoquimicos del extracto e Evaluar los parametros  hidroalcohdlico de la hidroalcohtli hidroalcohdlico
hidroalcohdlico de la corteza  fisicoquimicos del extracto  corteza de Heliocarpus droaicoholico .
con ¢ Determinacion de

de Heliocarpus
popayenensis HBK “lausa
gellma”?

hidroalcohdlico de la
corteza de Heliocarpus
popayenensis HBK. “lausa
gellma”.

popayenensis HBK.
“lausa gellma” posee una
solubilidad  frente al
metanol y agua.

concentraciones
de 0,5%, 1,0% y
2,0%.

metabolitos secundarios
presentes
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Continuacion...
Formulacion del Objetivos Hipdtesis Variables Metodologia
problema
o ;Cual sera la e Determinar ¢ El extracto Variable e Determinacion de los

Concentracion con mayor
efecto cicatrizante  del
extracto hidroalcoholico de
la Corteza de Heliocarpus
popayanensis HBK. “lausa
gellma™?

o ;Cual de las
concentraciones de 0,5%,
1% y 2% del extracto
hidroalcohdlico de la
Corteza de Heliocarpus
popayanensis HBK. “lausa
gellma muestra el mejor
resultado en la evaluacién
histopatologica?

de

concentraciones
mayor efecto cicatrizante
del
hidroalcoholico
corteza de Heliocarpus
popayenensis
“lausa gellma”.
e Realizar
histopatolégico de la piel
expuesta con los 5 grupos
tratamientos
extracto hidroalcohdlico
de la
Heliocarpus
popayenensis
“lausa gellma”.

hidroalcoholico de la
corteza de Heliocarpus
popayenensis HBK.
“lausa gellma” con
mayor efectividad es a
concentracion de 0,5%.
o El estudio
histopatolégico de la
piel expuesta con los 5
grupos de tratamientos
del extracto
hidroalcohdlico de la
corteza de Heliocarpus
popayenensis HBK.
“lausa gellma” muestra
un mejor resultado en la
evaluacion a
concentracion de 0,5%.

dependiente:

Efecto

cicatrizante.

e Indicadores
Evolucién de
la curacion.

parametros
fisicoquimicos.
eEvaluacion  de la
actividad cicatrizante.
eRealizar un estudio
histopatologico.
Los datos recolectados
seran analizados con la
prueba de ANOVA con
un nivel de confianza del
95% utilizando el paquete
estadistico SPSS.

Nota. Elaboracion propia.
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RESOLUCION DECANAL N° 629-2025-UNSCH-FCSA-D

BACHILLER: Luz Angelica CUYA APARI

En la ciudad de Ayacucho, siendo las nueve de la mafiana del dfa veintinueve de agosto
del dos mil veinticinco, se reunieron en el Aula J-201, los docentes miembros del jurado
evaluador de sustentacidn, para el acto de sustentacién de trabajo de tesis titulado:
Efecto cicatrizante del extracto hidroalcohdlico de la Corteza de Heliocarpus
popayanensis HBK. “lausa gellma” en ratas. Presentado por la bachiller Luz Angelica CUYA
APARI para optar el titulo profesional de Quimico Farmacéutico.

El Jurado evaluador de sustentacion estd conformado por:

Presidente (delegado por el Decano) : Prof. Maricela Lopez Sierralta
Miembros : Prof. Maricela Lépez Sierralta

: Prof. Marco Rolando Aronés Jara
4to jurado : Prof. Daniel Santiago Chavez
asesor : Prof. Juan Climaco Paniagua Segovia
secretaria Docente : Prof. Priscila Licas Conde

Con el quorum de reglamento se dio por inicio la sustentacion de tesis, el presidente de
la comisidn pide a la secretaria docente dar lectura a los documentos presentados por la
recurrente, y da algunas indicaciones a la sustentante.

Da inicio la exposicién a la Bachiller: Luz Angelica CUYA APARI, y una vez concluida la
exposicion, el presidente de la comision solicita a los miembros del jurado evaluador
realizar sus respectivas preguntas. Acto seguido, después de realizar algunas
observaciones, da pase al asesor de tesis profesor Juan Climaco Paniagua Segovia para
que pueda realizar algunas aclaraciones y comentarios.

Concluida la ronda de preguntas, el presidente invita al sustentante para abandonar el
auditorio y se pueda proceder con la calificacion.

RESULTADO DE LA EVALUACION FINAL

JURADOS TEXTO | EXPOSICION | PREGUNTAS | P.FINAL
Prof. Maricela Lépez Sierralta 17 16 14 16
Prof. Marco Rolando Aronés Jara 17 17 17 17
Prof. Daniel Santiago Chavez 17 17 17 17
PROMEDIO FINAL: 17




De la evaluacién realizada por los miembros del jurado calificador, llegaron al siguiente
resultado: Aprobar a la Bachiller Luz Angelica CUYA APARI, quien obtuvo la nota final de
Diecisiete (17) para la cual los miembros del jurado evaluador firman al pie del presente.
Siendo las 11:00 horas del dia, se da por concluido el presente acto académico.

Presidgnte
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El Instructor en Segunda Instancia, en virtud de la RCU N.° 039-2021-UNSCH-CU, y en

calidad de director de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica, emite la presente

CONSTANCIA

DE ORIGINALIDAD DE TRABAJO DE INVESTIGACION

A Luz Angelica CUYA APARI, Bachiller de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica
de la Facultad de Ciencias de la Salud, en mérito a que la tesis titulada: Efecto cicatrizante
del extracto hidroalcohdlico de la Corteza de Heliocarpus popayanensis HBK. “lausa
gellma” en ratas.; ha alcanzado un indice de similitud de 21% (veintiuno); cumpliendo
satisfactoriamente lo establecido en el Art. 13 del Reglamento de Originalidad de
Trabajos de investigacion de la Universidad Nacional de San Cristdbal de Huamanga
mediante el uso del SOFTWARE TURNITIN.

En ese sentido, se emite la presente constancia en sefial de conformidad.

Ayacucho, 22 de octubre de 2025.
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