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RESUMEN

En la presente investigacion fue determinar la accion cicatrizante de la pectina
obtenida de la cascara de Citrus sinensis L. (naranja), utilizandola en laceraciones
realizadas a ratones albinos, criados y alimentados a condiciones adecuadas
segun normativas de un bioterio (25°C y 70% a 75% HR) . Se utilizaron en total
41 ratones; se procedié a generar laceraciones en el lomo de cada ratén con una
distancia de 30 milimetros. Asimismo, se elaboré pomadas con concentraciones
de 0.05%, 0.10%, 0.50%, 1.0%, 2.0%, 5.0% y 10%,; se aplicaron sobre los lomos
de cada ratdn en su respectivo grupo. Durante el tratamiento se procedié a medir
el tamafio de longitud de las laceraciones, observando la cicatrizacibn que
generaba la pomada a base de pectina. Después de unos dias de tratamiento con
la pectina citrica, se obtuvieron resultados con efecto cicatrizante, se demostro
gue a un 0.05% cicatrizé en 8 dias, 0.1% en 8 dias, 0.5% en 7 dias, 1.0% en 6
dias, 2.0% en 5 dias, 5.0% en 4 dias, 10.0% en 4 dias. Por lo tanto, se concluy6
gue la pectina de la cascara Citrus sinensis L. (Naranja) es efectiva en casos de
laceraciones o cortes en la piel, con un mayor efecto cicatrizante entre un 5% a
10% de concentracidén del extracto de pectina y se observo la cicatrizacion de la

laceracion de 30 milimetros en 4 dias.

Palabras clave: Citrus sinensis L., pectina, cicatrizante.



ABSTRACT

In the present investigation was to determine the healing action of the pectin
obtained from the shell of Citrus sinensis L. (orange), using it in lacerations
performed on albino mice, reared and fed to suitable conditions according to
regulations of a bioterium (25° C and 70% to 75% RH). A total of 41 mice were
used; we proceeded to generate lacerations on the back of each mouse with a
distance of 30 millimeters. Likewise, ointments were elaborated with
concentrations of 0.05%, 0.10%, 0.50%, 1.0%, 2.0%, 5.0% and 10%; were applied
on the backs of each mouse in their respective group. During the treatment we
proceeded to measure the size of lacerations length, observing the healing that
generated the pectin-based ointment. After a few days of treatment with citrus
pectin, results were obtained with healing effect; it was shown that at 0.05%
healed in 8 days, 0.1% in 8 days, 0.5% in 7 days, 1.0% in 6 days, 2.0% in 5 days,
5.0% in 4 days, 10.0% in 4 days. Therefore, it was concluded that pectin from the
shell Citrus sinensis L. (Orange) is effective in cases of lacerations or cuts on the
skin, with a greater healing effect between 5% to 10% concentration of pectin,

healing a laceration of 30 millimeters in 4 days.

KEYWORDS: Citrus sinensis L., pectin, healing.



INTRODUCCION

Las plantas medicinales han sido utilizadas como una practica tradicional. Se han
encontrado 35 000 especies vegetales que tienen la capacidad para usar como
tratamientos en enfermedades, donde segun estudios indican que un 80% de la
poblacién del mundo necesita de una medicina natural. Existe una gran diversidad
de especies botanicas que proporcionan al especialista muchas alternativas para
poder tratar enfermedades hasta el grado de sustituir los medicamentos
convencionales, evitando las molestas reacciones adversas, generando en los

pacientes una excelente aceptacion.

En la medicina natural, se da de mucha utilidad a la cascara de naranja, debido a
sus enormes beneficios, frente a problemas digestivos, la pérdida de peso, etc.
ademas de ser un alimento recomendado por nutricionistas y la utilidad de ella
dentro del rubro culinario. Asi también, en el rubro de fito cosméticos, se han
podido utilizar los aceites esenciales, para la aplicacion en diferentes perfumes,

cremas, eftc.

El objetivo de la tesis es evaluar el efecto de la pectina extraida de la cascara
Citrus sinensis L.(naranja) en el dorso lacerado de ratones albinos, facilitando al
especialista en el tratamiento de casos de heridas o laceraciones, para ello se
utilizo ratones albinos, realizando en el dorso, laceraciones de 30 milimetros,
luego se aplicé sobre ellos, un gramo de pomada con la muestra a investigar a
concentraciones de 0.05%, 0.1%, 0.5%, 1%, 2%, 5% y 10% y se obtuvo al final de
la investigacion la cicatrizacion de las laceraciones en diferentes dias de acuerdo

a las concentraciones evaluadas.



CAPITULO |
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1 Descripcion de larealidad problematica

La naranja es una fruta que presenta una cascara conformada por una capa
externa de nombre flavedo y una capa interna llamada mesocarpo, de color
blanco, que también se le conoce como albedo. El albedo tiene una gran
cantidad de celulosa, hemicelulosa, lignina, sustancias pécticas y otros
compuestos fenolicos, ademas el flavedo contiene compuestos como aceites
esenciales y carotenoides, siendo una fruta que se puede aprovechar en
muchas utilidades en el rubro de salud ”.

Una herida o laceracién superficial o profunda, es un dafio que puede
atravesar cualquier persona o animal en cualquier momento, teniendo hoy en
dia muchas posibilidades de poder tratarlos quimicamente con la utilizacion
de farmacos, dando excelentes resultados; pero son poco los estudios
realizados a productos naturales como la cascara interna de la naranja

(albedo) relacionado en su utilidad con el efecto cicatrizante en una herida.

Dentro de la composicion quimica de los citricos, éstas contienen un principio
activo denominado flavonoide, debido a que presenta una accién biolégica a
ciertas concentraciones significativas; entre ellas, cabe mencionar que
destacan sus acciones antiinflamatorias y anticancerigenas, siendo los

principales motivos de investigacién dentro del area cientifico y médico ®.

En esta investigacion el interés se centrd en determinar el efecto cicatrizante

de la pectina de la cascara de naranja. Se cree que los resultados positivos,



obtenidos serian una alternativa de soluciéon frente a accidentes como heridas
o laceraciones, que ocasionen dolor, inflamacion, hemorragia y que la

persona que lo sufra no cuente con medicamentos accesibles.

Por ello, seria de gran aporte para la industria farmacéutica la creacion de una

nueva crema tépica en base a éste estudio.

1.2 Problemas

1.2.1 Problema general:

¢La pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L. (naranja)

poseera efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones albinos?

1.2.2 Problemas especificos:

1. ¢Existira un tiempo de aplicacion 6ptimo de la pectina extraida de la
cascara de Citrus sinensis L. (naranja) que influye en la cicatrizacion del

dorso lacerado de ratones albinos?

2. ¢La pectina extraida de la céscara de Citrus sinensis L. (naranja)
poseera una concentracion con mayor efecto cicatrizante evaluado en el

dorso lacerado de ratones albinos?

3. ¢La concentracion de la pectina extraida de la cascara de Citrus
sinensis L. (naranja) con mayor efecto cicatrizante tendra relacion con el

tiempo de aplicacion evaluado en el dorso lacerado de ratones albinos?



1.3 Objetivos:

1.3.1 Objetivo general:

Determinar el efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones
albinos de la pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L.

(naranja).

1.3.2 Objetivos especificos:

1.

3.

Evaluar el tiempo de aplicacién 6ptimo que influye en la cicatrizacion
del dorso lacerado de ratones albinos de la pectina extraida de la

cascara de Citrus sinensis L. (naranja).

Determinar la concentracion con mayor efecto cicatrizante de la
pectina extraida de la céscara de Citrus sinensis L. (naranja)

evaluado en el dorso lacerado de ratones albinos.

Analizar la influencia de la concentracion con mayor efecto
cicatrizante con el tiempo de aplicacion de la pectina extraida de la
cascara de Citrus sinensis L. (naranja) evaluado sobre el dorso

lacerado de ratones albinos.



1.4 Justificacién

El estudio realizado busca profundizar y comprobar el efecto cicatrizante de la
pectina de la cdscara de Citrus sinensis L. (naranja) en el dorso lacerado de
los ratones albinos, brindando nuevas posibilidades a otros investigadores a
desarrollar estudios sobre enfermedades como heridas internas (Gastritis,

ulceras duodenales, etc)

Frente a un dafo fisico (laceracion epidérmica u otro), se recurre a la
utilizacion de cremas cicatrizantes, elaboradas por la industria farmacéutica;
mediante el estudio realizado, se tendrd una alternativa mas para poder

enfrentar una urgencia médica.

Con los resultados obtenidos de esta investigacion es posible producir y
difundir conocimientos utiles de la cascara de naranja en su valoracion como
cicatrizante sobre la piel dafiada. Se pretende, asimismo incentivar a las
industrias farmacéuticas a la creacion de cremas, unglentos, pomadas que
contengan este principio activo dentro de su formulacion y con ello su

utilizacién en el campo médico.

Siendo la cascara de la naranja, desechada por el consumidor al momento de
la extraccién del zumo del fruto citrico, mediante la presente investigacion, se
busca dar utilidad a éste resto organico eliminado, evitando a la vez la

contaminacion ambiental.



CAPITULO Il

MARCO TEORICO

2.1 Estado del arte

2.1.1 Antecedentes nacionales

Quispe A, Zambrano, D. (2017), determinaron la accion antimicrobiana del
aceite de la cascara de Citrus tangelo “Naranja tangelo”, y demostraron su
accion positiva en su investigacion, dando a conocer que la cascara de los
productos citricos, tienen también accion antimicrobiana.

En la investigacion determinaron la accion antibacteriana del aceite esencial de
Citrus tangelo, utilizando cepas de Staphylococcus aureus, la procedencia de
la cepa bacteriana fue del Instituto Nacional de Salud de la ciudad de Lima. La
materia prima (naranja) fue obtenida de la region de Cajamarca, donde
también se obtuvo mediante el proceso de hidrodestilacion el aceite esencial,
con la utilizacion de una caldera de acero inoxidable, utilizandose de igual
manera discos de sensibilidad o conocido como técnica de Kirby Bauer.

Para la evaluacion de los resultados obtenidos se utilizo el método estadistico
no paramétrico de Mann — Whitney, donde se observd la inhibicion del
desarrollo de las cepas de Staphylococcus aureus, pudiéndose asi medir y
analizar excelentes resultados, concluyendo que el aceite esencial, obtenida
de la cascara de Citrus tangelo (naranja tangelo), si presenta accion
antibacteriana, generando halos de inhibicion en las muestras con cepas de

Staphylococcus aureus *.



Bazeta, C. Pimentel, Y. (2018), determinaron el efecto cicatrizante de un gel
con contenido de cascara de platano, colocadas en heridas superficiales
utilizando ratones albinos, demostrando que el efecto cicatrizante se puede
encontrar en las cascaras de otros frutos no citricos, como el platano.

Se evalud el efecto cicatrizante del gel con contenido de cascara inmadura de
Musa acuminata colla (Platano Bellaco) utilizada en heridas superficiales
generados en ratones albinos. Los metabolitos secundarios hallados en la
marcha fitoquimica del extracto alcohodlico de la cascara de Musa acuminata
colla (Platano bellaco) fueron: compuestos fendlicos, alcaloides, quinonas,
flavonoides, carbohidratos. Mediante cromatografia de capa fina se aislaron
fracciones que en la lectura con el espectrofotometro UV visible.

Se determind la actividad cicatrizante con el gel conteniendo 2%, 4%, 10% del
extracto de la cascara no maduro de Musa acuminata colla (Platano bellaco),
se observaron efectos cicatrizantes en la piel lacerada de ratones albinos, la
concentracion al 4% del gel de cascara de platano bellaco Musa acuminata
colla logré una éptima cicatrizacion en siete dias, en general el gel de cascara
de platano bellaco Musa acuminata colla promueve una aceleracion del

proceso de cicatrizacion 2.

Nizama, K. (2015), en su investigacion se obtuvo y se caracterizd pectina a
base de la cascara de cacao, dando como resultados en una evaluacion con
pectina comercial sin diferencia, demostrando que se puede obtener pectina de
una diversidad de frutos con fines comerciales y de salud, ademas en su
investigacion justifica la obtenciébn de pectina con fines de utilizacion de

membranas biopoliméricas cicatrizantes °.

2.1.2 Antecedentes extranjeros

Soldera-Silva, A. et al. Bovo. (2015), realizaron un estudio en relacion con la

pectina como funcion de modulacion en el sistema inmunologico.

Las plantas medicinales presentan varias propiedades terapéuticas, que estan

relacionadas con la presencia de compuestos bioactivos. Entre los

compuestos, se destacan las pectinas, que comprenden un grupo de
7



polisacaridos acidos de importancia medicinal y nutracéutica. Numerosos
relatos demuestran que las pectinas, pueden actuar como moduladores del
sistema inmunoldgico, por lo que se consideran como modificadores de la
respuesta biologica. La inmunomodulacion puede estar relacionada tanto con
la actividad de macrofagos como con las vias del sistema complementario. En
general, los polisacéridos provocan un estimulo en la actividad fagocitaria; en
el aumento de la produccion de oxigeno reactivo y de la secrecion de citosinas
proinflamatorias. En cuanto al sistema complementario, los polisacaridos

pueden modular tanto la via clasica como la via alternativa *.

Gonzalez, J. (2014), en su articulo de revision, investigaron la utilizacion de
otras formas de curacién de heridas por segunda intencion, utilizando a la
pectina en hidrocoloides, como una cura en ambiente himedo (CAH).

La exposicion de la herida al aire libre, es una forma como una laceracion o
corte no tiene una correcta cicatrizacion, generando en ella desecacion. Se ha
podido determinar que la cura en ambiente humedo (CAH), es un método de
mantener una laceracion aislada del medio externo pero en un medio himedo,
favoreciendo asi una buena cicatrizacion, mediante una correcta actividad
enzimatica, la actuacion y presencia de factores involucrados en una
cicatrizacion y un buen retiro autolitico.

Una forma de cura en ambiente humedo (CAH), es que dentro de su método,
utilizan, hidrocoloides, que integran la presencia de pectina y gelatina, dando
asi a éste método una buena actividad biologica, esta categoria como
hidrocoloide, ésta compuesta por una fase hidrofobica que genera la
adherencia y una fase hidrofilica que produce la absorcion, para poder tener un
buen afianzamiento, dentro de su composicion contiene una pequefia lamina
de carboximetilcelulosa, conformada por elastomeros y estabilizantes,

garantizando su accién para la correcta cicatrizacion °.

Parra, J. (2014), investigaron la accion de la Pitahaya como principio activo al
acido linoleico y a la pectina en casos de problemas de constipacion con
resultados positivos.

La constipacibn es una enfermedad relacionado con el funcionamiento
incorrecto a nivel del coldn, siendo éste un problema de salud muy comun en

8



el pais de Ecuador, teniendo una problemética de gastos excesivos anuales
destinados a un diagnéstico y tratamiento de ésta enfermedad, por ende en la
investigacion se hace énfasis de la utilizacion de la Pitahaya como una fruta,
con efectos benéficos para solucionar problemas de constipacion, siendo una

forma confiable, natural y al alcance de toda persona ecuatoriana y del mundo
6

Dr. Aaron K. (2010), analizd los efectos positivos de la pectina citrica
modificada (MCP) en humanos y ratones, en casos de cancer de prostata en la
Universidad de Columbia, Estados Unidos. En su investigacion muestra que el
MCP inhibe la proliferacion celular e induce la apoptosis (muerte celular
programada) en tanto androgeno-dependientes y andrégeno-independiente en

las células cancerosas en un tiempo y dosis dependiente *°.

Ccarhuas 1. (2018), en su articulo determind la actividad antiinflamatoria del
gel a base de aceite esencial de Citrus sinensis (naranja) en ratas inducidas a
inflamacion con carragenina. Se hallé que el rendimiento de produccion del
aceite esencial de cascara de naranja fue de 1.2%, pH 5, indice de acidez 43.2
y evidenci6é ser soluble en etanol (70% y 90%) y en éter etilico. Asi mismo se
observé reaccion positiva para flavonoides, triterpenos y limoneno. Por otro
lado, mostré tener actividad antiinflamatoria de 13% y 27% con gel a base de
aceite esencial al 1% y 2% respectivamente el cual significante con respecto al
grupo control (p<0.05) y, comparado con el grupo de diclofenaco la actividad
fue menor. El efecto aumenté conforme pasé el tiempo, a las 24 horas
evidencio mejor actividad antiinflamatoria. Se concluye que el gel a base de
aceite esencial de Citrus sinensis (naranja) tiene actividad antiinflamatoria

seguin condiciones experimentales del presente estudio “°.



2.2 Bases teoricas y/o legales

2.2.1 Descripcion general de la naranja

La naranja es un fruto que se obtiene del naranjo dulce (Citrus sinensis L.),
que es un antiguo arbol hibrido originario de India, Vietham o el sureste de
Asia 8.

La naranja Valencia, Citrus sinensis L., pertenece al género Citrus el cual se
clasifica a su vez en dos subgéneros Citrus y Papeda el este se caracteriza
por contar gotas agrias de aceite en su pulpa. Forma parte de la familia

Rutaceae, y de la subfamilia Aurantoideae .

Davies y Albrigo (1994) mencionan que es originaria de Asia oriental. En
relacion a su distribucion mundial, estos cultivos hoy en dia las podemos
encontrar las regiones tropicales y subtropicales. Delimitada por los
paralelos 44°N y 41°S donde la mayor productividad de este fruto se
encuentra delimitada de latitudes de los 20° hasta los 40°. También hay
evidencias de cultivos de estas especies citricas en zonas como la India,

China, el norte de Australia y Nueva Caledonia °.

La dispersion del cultivo de los citricos se ha extendido desde Europa a los
Estados Unidos, como Florida y California; y Sudamérica no es la excepcién
siendo Brasil el mayor productor de naranjas y zumos de naranja en el
mercado mundial con destino a Sudéfrica y a ciertas partes de Australia. Hoy
en dia el naranjo es uno de los frutales mas comercializados, entre los paises
productores tenemos a: Brasil, Estados Unidos, Italia, Espafa (Valencia,

Murcia, Sevilla y Huelva), México, Argentina, Israel, India, Argentina y China
11

a) Lanaranjaen el Peru

Cuando llegaron los europeos en el siglo XVI, desde Espafa se trajeron
especies de citricos al Peru, donde se inicia su cultivo en el valle del Rimac y
valles al norte. De estos lugares, los citricos fueron llevados a los valles
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abrigados de la sierra y afios mas tarde a la selva alta, asi como a la selva
baja del territorio nacional. Sin embargo, recién la década de los 40 los
hermanos Antonio y Fernando Grafia crean el primer huerto comercial de
naranjos en el Fundo Huando, en Huaral.

También la mejor produccion de naranja en el Peru, se encuentra en el Valle
de Chanchamayo, ubicada a Latitud Sur 11°, Latitud Oeste 75°, con 392km?
de superficie y a una altitud de 802.5 msnm., teniendo un clima, tropical,
calido, humedo y lluvioso, con una temperatura maxima de 33° y minima de

17°, siendo un lugar adecuado para el crecimiento de naranjas *2.
b) Partes de la fruta de la naranja

La naranja es una fruta citrica que se encuentra compuesta del pericarpio
que son las paredes del ovario y la semilla que es resultado de la
maduracion del ovulo.

Las partes del fruto citrico son:

o Exocarpo o flavedo: es la parte externa, presenta vesiculas que
contienen aceites esenciales y los pigmentos de la cascara .También
es la que brinda proteccion al fruto

o Mesocarpo o albedo: es la capa blanca de la cascara de la naranja la
cual es rica en pectina.

o Endocarpio: encontramos a la pulpa; presenta tricomas con jugo).

o Vesiculas del jugo: es la parte comestible del fruto donde se

encuentran las semillas dispersas ’.

SEGMENTOS CORTEZA FLAVEDO
/

\\ /VESICUQ L A/LBEDO

= SEPTOS

2

EJE
CENTRAL

Figura N° O1. Partes de la naranja
Fuente: Gabinete de Ingenieros Técnicos agricolas, 2011
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c) Taxonomiay morfologia
» Clase: Magnoliépsida.
Familia: Rutaceae.
Género: Citrus.
Especie: Citrus sinensis L. osbeck.
Porte: Reducido (3-5m); ramas poco vigorosas.

Flores: Levemente aromaticas; solas o agrupadas con o sin hojas.

V V.V V V VY

Frutos: Hesperidio; el exocarpo, mesocarpo y el endocarpo **.

d) Descripcién botanica
Los citricos son plantas que crecen en climas templados. En su estado
maduro presentan un tronco Unico que se ramifica abundantemente a una
altura de 60-80 cm, en forma de copa redondeada, y de hojas perennes. El
tamafio va depender de su propia variedad y de las condiciones
edafoclimaticas, el rango general de su crecimiento es de 3y 7 m de altura.
El tiempo de vida del arbol de la naranja oscila entre 30 a 40 afios, pero

también existen arboles con mas de100 afios de vida .

s El arbol

Las caracteristicas botanicas del arbol dependen de su especie en
relacion a presentar un tronco recto, la dureza de la madera y la grosura
de sus ramas. Pueden ser erectas o dispersas. La mayoria de los

arboles citricos presentan espinas 2°.

% Las hojas

Las plantas citricas son siempre verdes, y sus hojas permanecen en el
arbol en un promedio de dos afios para luego renovarse. Cuando se
presentan ataques de insectos, hongos 0 en caso de sequia la las
hojas se marchitan y caen rapidamente La mayor caida de hojas se da
durante la floracién 2.

Los brotes méas pequefios son de color verde palido, y presentan una

sola hoja que tienen forma lanceolada, con un peciolo articulado

12



La variacién de su tamafio es segun la especie y la época de brotacion.
La medida en su longitud de sus hojas formadas en primavera es de 6 a

12 cm y su anchura entre 2,5 y 6 cm aproximadamente %

% Las flores

Sus flores son blancas, conocidas con el nombre de azahar (en arabe
flor) desprenden un olor agradable. Son hermafroditas, presentan un
tamafio pequefio y esta varia segun su especie, la medida de la
longitud del capullo floral con su pedicelo, es de 15 y 40mm. El periantio
esta conformado por un caliz verde con 5 sépalos soldados que se
mantienen sobre un corto pedicelo. La corola presenta 5 pétalos

blancos cubiertos y aislados %*.

% El androceo

Se encuentra protegido en su primera fase por la corola, presenta un
solo verticilo de estambres entre 15 y 60. Son libres y poliadelfos, y
forman como un tubo que bordea al gineceo. En el medio de la corola,
se encuentra el gineceo. Sobre el ovario, con forma redondeada y
policarpelar, se ubica un estilo cilindrico que termina en un estigma
esferoidal. Sus presentan filamentos planos y anteras ovaladas y

biloculares %*.

d.1) Clasificacion botanica de la naranja

La clasificaciéon de los citricos es muy compleja, debido a su evolucién
natural, a los efectos de las condiciones locales sobre las variedades
cultivadas en las distintas regiones del mundo, asi como la produccion de

hibridos que satisfagan las necesidades requeridas por la industria.
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Tabla N° 01. Taxonomia de la naranja y de algunos citricos.

REINO Vegetal
ORDEN Geramales
SUBORDEN Geraniinea
CLASE Dicoryledonea ‘
SUBCLASE Archichabmydeae |
 DIVISION Embriophyta 5
SUBDIVISION Angiospermae }
FAMILIA Rutacea |
SUBFAMILIA Aureantoidea
TRIBU Citreae
| SUBIRIBU Citrinae
GENERO Citrus L.
SUBGENERO Citrus

Citrus sinensis Linn Osbeck - Namnja dulce

-Citrus aurantium .- Naranga amarga o de Sevilla

ALGUNAS Citrus paradisi - Toronga
ESPECIES -Citrus grandis - Pomclo

Citrus limon - Limén real

| Citrus aurantifolia - limoén sutil

Citrus limetia - Lima
| | <Citrus reticulata - Mandanna
T PRINCIPALESGRUPOSDENARANJADULCE

; -Nimji Comiin
Naranja Dulce -Naranja Navel
(Citrus Sinensis L. Osbeck) | -Naranja Sucrena
-Naranja Sanguina e pigmentada

Fuente: Universidad Nacional de Ingenieria, 2004

En la tabla N° 01, se observa la taxonomia de la naranja, la clasificacion de

especies de naranjas Yy tipos de naranja (Citrus sinensis L. Osbeck) dulce.
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Naranja dulce (Citrus Sinensis L. Osbeck)

Es el tipo mas importante de citricos comerciales que se produce en el
mundo. Las naranjas dulces son citricos muy resistentes, solo superados por
las naranjas amargas y las mandarinas, aunque las mandarinas son mas
susceptibles a sufrir dafios por congelacion Las naranjas dulces se destinan
frecuentemente al consumo en fresco, pero en los Estados Unidos y Brasil se
utiliza principalmente para la produccion de zumo o jugo. Las naranjas dulces
se pueden clasificar en cuatro grupos:

% Naranjas comunes.
% Naranjas navel.
% Naranjas sanguinas.

% Naranjas sucrenas.

Tabla N° 02. Caracteristicas de los cuatro grupos de naranjas dulces.

GRUPO ALGUNAS VARIEDADES CARACTERISTICAS
- Lavariedad valencia es Ia naranja més frecuente
Valencia, de este grupo y es la variedad comercial més
Naranjas Comunes | Hamlin, abundante de todas las variedades de citricos.
Salustiana, ete - Seadapta a diversas condiciones ambientales
Resisten heladas de hasta 4,5°C bajo cero
- Elzumoes en rendimientoy color inferior al
Washington Navel, procedente de |2 variedad valencia.
Lane’s late, - Seutiliza principalmente como consumo en fresco
Naranjas Navel Navelina, ete. - Notienen pepitas v son ms faciles de pelar
- Enel procesado de zumo desarrolla un sabor
amargo debido a la limonina que se encuentra a
una concentracion de 13 a 20ppm
- Se caracteriza por su pigmentacion rojiza
Tarocco, - El zumo de esta variedad esta considerada como el
Naranjas Sanguinas | Doblefin, més delicioso de todos los zumos cftricos, sin
o pigmentadas Sanguigno Semplicegtc. embargo durante el procesado y almacenamiento
pierde su color v e da al zumo un color no
[ deseado.
- Se caracteriza por su bejo o nulo contenido de
Naranjas Suerenas | Sucrena, deidos.
Succar, - Enlaindustria de transformaci6n de zumos existe
' Vainiglia, efc el riesgo de crecimiento de microorganismos
o patogenos.

Fuente: Universidad Nacional de Ingenieria, 2004

15



En la tabla N° 02, se observa la clasificacion de tipos de naranja como: naranja

comun, naranja navel, naranja sanguinea y naranja sucremas.

e) Requerimientos climéticos y edaficos

En el cultivo de naranja, el factor climatico es importante y limitante puesto
que la temperatura afecta el periodo desde la floracibn y la cosecha,
influyendo también en la calidad del fruto. Es por ello que los citricos requieren
aproximadamente de 1200 mm. de lluvia por afio, en caso de precipitaciones
mayores no son problema si este mantiene un adecuado drenaje del suelo. Sin
embargo, en precipitaciones bajas donde se pueden ocasionar dafos al
cultivo, es importante el riego como apoyo a las necesidades hidricas del
cultivo. La humedad influye en forma determinada sobre la calidad del fruto.
La naranja en regiones donde la humedad es muy alta suele presentar una
cascara suave y delgada, pero con mayor cantidad de jugo y de muy buena
calidad. A diferencia donde hay una baja humedad donde la coloracion de la
fruta es mucho mejor. La humedad Optima puede considerarse entre 60 y
70% 7.

Es primordial seleccionar un buen terreno para la siembra, que cuente con una
buena proteccion natural ya que los fuertes vientos pueden provocar dafios
como la deshidratacion, caida de sus frutos y flores ramas quebradas. Las
altitudes 6ptimas para el cultivo de naranjas estan entre los 400 a 300 msnm y
deben seleccionarse con respecto a su variedad en relaciéon a la zona. Los
citricos poseen una gran adaptacion a diversos tipos de suelos, en cuanto a la
profundidad optima minima debe ser menor a 60 cm, es muy recomendable
los suelos con mas profundidad, mayor a 1m, para una buena circulacion del
agua favoreciendo el crecimiento de la raices y obteniendo como resultado un

buen cultivo. Los suelos 6ptimos oscilan con un pH entre 5.5 a 7.0 %'.

f) Composicion de la naranja
La naranja se encuentra conformado por una gran cantidad de agua,
ademas posee una apreciable cantidad de fibra y vitamina C. Los

carbohidratos principales que presenta la naranja son: Monosacaridos como
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la glucosa y fructosa; oligosacaridos como la sacarosa; y polisacaridos como

las pectinas *.

En la naranja encontramos también cantidades pequefias de compuestos

bioactivos, entre ellas tenemos a los &cidos fendlicos terpenos, y

flavonoides, estos compuestos organicos presentan propiedades benéficas

para la salud humana 2.

Grafico N° 01. Composicion nutricional de la naranja valencia (100 gramos)

NUTRIENTE UNIDADES  NARANJA NARANJA  CASCARA
CON SIN DE
CASCARA” CASCARA® NARANIA
Proximal — Componentes principales
Agua g 82.30 36.75 T2.30
Energia kcal 63 47 7
Proteinas g 13 0.94 1.30
Lipidos totales g 0.30 0.12 0.20
Cenizas g 0.60 0.44 0.30
Carhohidratos” g 15.50 11.75 25.00
Fibra total dietaria g 43 24 10.6
Azicares, total g - 9.35 ----
Minerales
Caleio mg 7 40 161
Hierro mg 0.50 0.10 0.30
Magnesio mg 14 10 22
Fosforo mg 22 14 21
Potasio mg 196 181 212
Sodio mg 2 0 3
Zine mg 0.11 0.07 025
Cotre mg 0.057 0.045 0.002
Manganeso mg ---- 0.025 ---
Selenio meg 0.7 0.5 1.0
Vitaminas
Vitamina C mg 90 3312 136.0
Tiamina mg 0.100 0.087 0.120
Riboflavina mg 0.050 0.040 0.090
Niacina mg 0.500 0.282 0.900
Acido Pantoténico mg 0.330 0.250 0.4%0
Vitamina B-& mg 0.093 0.060 0.176
Folatos, total meg 30 30 30
Colina, total mg ---- 54 ---
Vitamina A 18 250 225 420
Vitamina E mg - 0.18 025
Otros
Beta-caroteno meg - ! -
Alfa-carotenc meg - 11 -
Beta-criptoxantina meg - 116 -
Luteina + zeaxantina meg - 129

Fuente: National Nutrient Database for Standard Reference, 2007.
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Los citricos son frutas frescas que son considerados con alto valor nutritivo.
Debido a su equilibrado contenido de agua, fibras, sales minerales,
azucares, acidos y vitaminas, son ricas por su contenido en vitamina C que
es un gran antioxidante que previene la formacion de radicales libres, el cual
es responsable del deterioro celular. La vitamina C participa en el
mantenimiento y la formacion del colageno, quien ayuda a mantener unidas
las células del tejido conectivo quien es parte de la proteina corporal, este
brinda soporte a los musculos, la piel, cartilagos, paredes de los capilares,
discos vertebrales, dientes, encias y huesos. La vitamina C es esencial para
la absorcion de hierro en el cuerpo. Fortalece el sistema inmunolégico
consiguiendo aumentar la produccién de leucocitos o0 también llamados
glébulos blancos, previniendo de enfermedades respiratorias. Al ser

hidrosoluble, el exceso ya no se acumula sino que se excreta por la orina 2.

Otro beneficio es que es un desintoxicante debido a que reduce los efectos
secundarios de algunas drogas, como la aspirina y cortisona. Es importante
que sea parte nuestra dieta o también suplemento vitaminico. La ingesta
diaria recomendable en el caso de un adulto es de 60 mg de vitamina C.

Dado que la utilidad que nos brinda la naranja Valencia brinda es de 93 mg
28

g) Aplicaciones tradicionales de la naranja
La céscara de la naranja presenta un sabor amargo pero tiene beneficios
para la salud debido a que es considerada como laxante ademas estimula el
aumento de la menstruacién en el cuerpo de la mujer, alivia también ciertos
problemas estomacales. Sus hojas se usan en casos de bronquitis y artritis.
La guia terapéutica de plantas medicinales de Alemana (conocida como la
Comisién E alemana) recomienda la piel de la naranja amarga en casos de
trastornos dispépticos y la falta de apetito. Las flores de la naranja en
extracto acuoso son recomendables para tratar casos como escorbuto,

procesos febriles, inflamatorios, y problemas nerviosos .

Tradicionalmente la decoccién de frutos como de la naranja es (til para
pacientes con malnutricion. La destilacion de la corteza del arbusto o su
18



decocciéon actia como ténico para problemas digestivos, facilitando la

expulsién de gases %°.

El agua destilada de la flor conocida como (agua de azahar) y las hojas de
estas, son beneficiosas para calmar los colicos estomacales también es un

buen inductor del suefio %°.

Para aliviar el estrés, ansiedad y la depresion es excelente el naranjo

amargo ya que también es empleado en la aromaterapia %°.
h) Estudios experimentales:

h.1 Efecto fotoprotector

La extraccion naranjo amargo es un inhibidor de la tirosinasa siendo
superior en un 50 % al acido kéjico. Debido a su propiedad tendria un
buen uso en la dermatologia como para prevenir o tratar la

hiperpigmentacion cutanea y también en la aplicaciéon cosmética .

h.2 Efecto gastroprotector

El aceite esencial del naranjo amargo es de (250 mg/Kg, p.0.) y posee un
principal componente que es el limoneno (245 mg/Kg, p.o.) que cuenta
con una proteccién (99%) a diferencia del efecto del AINE aplicado en
ratas y etanol Su efecto gastroprotector es debido al aumento del moco
gastrico, y no interviene con la seccion de gastrina. El aceite esencial del

naranjo amargo (250 mg/Kg, p.o.) *°.

h.3 Efecto antitumoral
El acido isoliménico, presenta un compuesto triterpenoide que se
encuentra la planta el cual impide el crecimiento de células cancerigenas

del colon humano de la linea HT-29 *2.

h.4 Efecto antibacteriano
Estudio demuestra que Citrus aurantium presentan in vitro una actividades
antibacteriana actividad antibacterianas 3.
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h.5 Efecto sobre la diabetes experimental

Se ha descubierto que la especie de Citrus aurantium, han aumentado la
accion antioxidante que tiene el higado en pacientes con diabetes
mellitus, asi disminuye el dafio de los hepatocitos en ratones de

laboratorio 3*.

En frutos como la manzana golden y el naranjo amargo tienen un
compuesto llamado umbeliferona. En un estudio experimental con ratones
que fueron inducidos por estreptozocina, probablemente este compuesto
es quien normaliza la ATP-asa que se encuentra junta a la membrana

celular de los tejidos presentes en el ratén .

La rata que presenta diabetes tuvo una disminucién considerable a nivel
de protrombina, asi como una elevacion en relacién a los tiempos de
coagulacion y sangria. Por ello el tratamiento con umbeliferona ayuda a

controlar la glucemia y también normaliza los parametros mencionados .

h.6 Efecto sedante y ansiolitico
Muchos estudios experimentales afirman que el naranjo amargo tiene
efecto beneficioso contra la ansiedad, lo que estaria afirmaria el uso

etnofarmacolégico del naranjo amargo *’.

h.7 Efecto radioprotector

Hace referencia a la irradiacion por rayos gamma en células de la médula
O0sea. Segun estudios los flavonoides que se encuentran en el extracto de
naranjo amargo ofrecen proteccion por su efecto clastogénico de la

radiacion 8.

h.8 Efecto antigenotdxico /antimutagénico

Los resultados de un estudio, afirman que el extracto de Citrus aurantium
reduciria daflos genéticos provocados por la ciclofosfamida (es un
medicamento contra el cancer cuya funcion es inhibir la multiplicacion de

las células tumorales) en células de la médula 6sea. Otros tipos de
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estudios han detectado que los polimetoxiflavonoides del Citrus aurantium

poseen una actividad antimutagénica *°.

h.9 Efecto sobre la hipertension portal
Informacion de un estudio experimental, mencionan que los frutos de
naranjo amargo tomados en infusion disminuye la presion en la vena

porta, debido a que se produce una vasoconstriccion arterial *°.

h.10 Efecto antiarteriosclerosis

Dos flavonoides que son procedentes del naranjo amargo que son la
narigenina y hesperetina, amargo que influye sobre la expresion de la
adiponectina en células diferenciadas 3T3-L1. Segun investigadores,

sugieren este hecho pueden influir sobre la arteriosclerosis **.

i) Beneficios de la naranja
El fruto de la naranja es considerado un alimento muy nutritivo por poseer
altas cantidades de acido félico, acido citrico, acido ascérbico, entre otros,

ademas presenta las siguientes bondades mencionadas en el grafico 02 *2.

Grafico N° 02. Beneficios de la naranja

Ayuda a nivelar la presiébn arterial y prevenir los problemas

cardiovasculares.

El fésforo de la naranja es un remedio natural para mejorarla memoria.

Contiene sodio, potasio y magnesio que ayudan en la prevencién de

calambres, ademas fortalecen los musculos.

Regula el transito intestinal y es un laxante natural.

Aumenta la resistencia contra las infecciones por su alta cantidad de

vitamina C.

Reduce los niveles de colesterol sanguineo gracias a su fibra soluble

que absorbe los niveles de LDL.

Su capacidad antioxidante ayuda a hacer mas lento el envejecimiento.

Fuente: Instituto Nacional de Salud, Centro Nacional de
Nutricion y Alimentacién, 2015.
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2.2.2 El Albedo
Esta ubicado entre dos capas de la naranja (el endocarpio y el exocarpo),
donde su funcién es servir de nexo entre estas dos partes; es de color blanca

y también es llamada mesocarpo 3.

Tabla N° 03. Compuestos principales que constituyen la estructura del

albedo de naranja.

COMPOSICION DEL ALBEDO

Agua 75.0 %
Azicares 1 90%
Celulosa v lignina 6.5 %
Sustancias pépticas 4.0%
Glucésidos (principalmente hesperidina) L 3.5 %
Acidos orginicos , 1.5 %
Otras sustancias 0.5 %
TOTAL 1000 %

Fuente: Enciclopedia de los Alimentos, 2003.

En la tabla N° 03, se muestran los compuestos que integran la estructura organica
del albedo, existiendo en mayor concentracion la existencia de azucares, donde

es de notarse la glucosa, la fructuosa y la sacarosa 3.

2.2.3 La pectina

a. Historia

La pectina es producto soluble en agua, donde es facil de poder
gelatinizarse, de ahi que lleva el nombre de pectina, el cual fue
descubierto por Vauquelin y caracterizado por Bracannot en el afio de
1825, fue encontrado en los zumos de las frutas. En el afio de 1916, se
dio a conocer parte de su estructura quimica como polimero principal de

todas las pectinas que es el acido D- galacturénico 2.

b. Localizaciéon
La pectina se encuentra ubicado entre paredes adyacentes celulares y en
algunos casos, como parte del citoplasma vegetal, en una investigacion
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por Ferreira, se determind que en las paredes celulares se observaron,
polisacéridos no celuldsicos, denominados sustancias peécticas. Existen
tres formas de pectinas que son: los acidos pécticos, la pectina y las

protopectinas .

c. Composiciéon quimica de la pectina

La pectina quimicamente esta constituida por 4 polisacaridos, unidos
entre si por medio de enlaces a 1- 4, estos polisacaridos son: arabinosa,
xilosa, ramnosa y galactosa, son de bajo peso molecular y normalmente
podemos encontrar como minimo 3 de estos polisacaridos en cada

pectina. El acido galacturonico es el compuesto con mayor presencia en

: 8
la pectina.
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Figura N° 02. Estructura quimica de la pectina.
Fuente: Lopez Gamarra, UNCP, 2013

d) Degradacion de las pectinas
Existen dos maneras de poder degradar a la pectina citrica, que son

mediante la despolimerizacion y la desmetilacion.

+ Despolimerizacion
Es el proceso de degradacion, que tiene como finalidad el
rompimiento de las cadenas de acido galacturonico no metilado, su

tratamiento es medio 4cido de pH de 2 a 4 y en medio caliente ’.
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s Desmetilacion
El proceso de desmetilacion, es la disminucion o el rompimiento de
uniones con radicales metilo, donde de manera natural, existe la
disminucién de metilos cuando la fruta citrica entra en el proceso de
maduracién, y también mediante el agregado de alcohol, acidos,
bases, u otras enzimas también produce desesterificacion en las

pectinas ’.

e) Uso de la pectina en los alimentos

La pectina ha sido un aditivo declarado no toxico por entidades
internacionales como la OMS o la FAO, quienes hasta el momento,
muestran que toxicolégicamente no es dafiino para la salud, sin embargo
la pectina siempre ha sido parte de la alimentacion humana desde su
origen, ya que se ha encontrado en la mayoria de las frutas. Es también la
pectina hoy en dia un aditivo en la industria alimentaria, farmacéutica y

veterinaria 8.

f) Propiedades fisicoquimicas de la pectina
La pectina presenta las siguientes caracteristicas fisicoquimicas de
manera estandar:

% Forma: polvo grueso o fino.

% Color: blanco o de color amarillento crema.

¢+ Sabor: mucilaginoso.

+« Olor: casi inodoro.

% Solubilidad: Es soluble en agua; tiende a formar una solucion

viscosa, opalescente coloidal que fluye rapidamente y es insoluble

en alcohol como en otros solventes organicos .

g) Las enzimas pécticas
Son enzimas encargadas de la degradacion de la pectina, cuyo fin
obtener restos organicos simples, dando asi la formacion de geles. Las

enzimas mas relevantes son: la pectinmetilestearasa y la
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poligalacturonasa, son quienes se involucran mayormente en las

degradaciones durante el proceso de maduracién de la fruta *°.

% Pectinmetilesterasa o pectasa
Es una enzima encargada de degradar la pectina, quien actia con la
desesterificacion y eliminando grupos metilester, dando como
resultado &cido péctico y metanol *°.

+ Poligalacturonasa
Son enzimas encargadas de actuar en los enlaces glicosidico de dos
moléculas de &cido galacturonico, hidrolizando a la pectina y

generando una molécula de agua *°.

PME PG
PROTOPECTINA == PECTINA == ACIDO PECTICO == ACIDO GALACTURONICO

+ +
GRUPOS METOXILO AGUA

Figura N° 03. Flujograma de la degradacion enziméatica de las pectinas
Fuente: Propia.

h) Extraccion de la pectina
Procedimiento que es un utilizado para la extraccion de pectina, mediante
el método de hidrdlisis acida (Entre un pH de 1 a 3.5), convirtiendo la

protopectina en pectina, y extrayéndola con alcohol etilico.
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Extraccion

MATERIA Filtrado pH2.2/T"
PRIMA } 95'C { - PECTINA

A v A
Lavado con Adicién de

agua
(Tojg40 Alcohol Secado
. = 960
60°C)

A v A

Inactivacién

Enzimatica :
Filtrado } Refrigeracion
Troceado } (T°95/T=

15min)

Figura N° 04. Diagrama de flujo del proceso de la extraccion de la pectina citrica
Fuente: Lépez M, UNCP 2017.

En la figura N°04 se observa el proceso de extraccion de pectina, mediante un
diagrama de flujo, desde la materia prima (cascara de naranja) hasta el producto

final, que es la pectina citrica.

i) Cromatografia en capa fina de la pectina

Es una técnica que se utiliza para la separacion de componentes de una
muestra, donde consta de dos fases, siendo una la estacionaria quien
sirve como soporte y la otra mévil, quien por medio de la volatilidad y
solubilidad separa los componentes, segun la IUPAC menciona que es el

método mas utilizado para la separacion y el anélisis de una muestra *.

J) Marcha fitoquimica de la pectina

La marcha fitoquimica es otra técnica de identificacion de compuestos o
metabolitos por medio de reacciones quimicas, utlizando solventes
organicos e inorganicos estandarizados sobre una muestra, dando la

identificacién exacta de los metabolitos presentes 2.
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2.2.4 Lapiel

El érgano que nos comunica con el exterior es la piel, donde por medio de él,
tenemos contacto con el medio externo, es considerado como el 6rgano de
gran superficie del hombre con un tamafio de 1.2 a 2 m?y también es quien
posee el érgano con mayor peso, que puede llegar hasta los 4kg. En el
cuerpo humano, existe diferencia en relacion a la textura, ya que en algunas
regiones del cuerpo es mas delgado y otras mas gruesa. Se caracteriza
ademas por tener diversidad de funciones como: termorregulacion,

proteccion, productor de vitamina D, deteccién de estimulos, etc *> %17,

a. Estructura
La piel esta conformada por tres capas que son: la epidermis, la dermis y la

hipodermis.

a.l Laepidermis

Es la capa mas superficial, conformada por un grupo de células, dando
forma al epitelio estratificado quien se anexa mediante la membrana basal
con la dermis, formando una adhesién firme. La epidermis esta
conformado de cuatro grupos celulares: los queratinocitos, los

melanocitos, las células de Langerhans y las células de Merkel °.

Figura N° 05. La epidermis

Fuente: Departamento de Histologia
ICBP Victoria de Giron, 2006
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+ Queratinocitos

Son células que forman la cubierta protectora de la epidermis, se
denominan de esta manera, porque producen una proteina
denominada queratina, tiene la accion de impermeabilidad de agua y
proteccién de la piel y los tejidos de agresiones y abrasiones

externas *°.

+Melanocitos
Son células de origen nervioso, poseen prolongaciones dendriticas,
qgque se sitlan en la capa mas profunda de la epidermis, se

denominan asi porque producen un pigmento denominado, melanina
15

+Células de Langerhans

La procedencia de las células de Langerhans, vienen de la médula
0sea, donde son dirigidos a la epidermis con la funcion de fagocitar y
presentar antigenos, dando como resultado la hipersensibilidad,
estas células normalmente se encuentran en capas granulosas,

basales y espinosas de la epidermis *°.

+ Células de Merkel
Se caracterizan por ser quienes recepcion el tacto y su lugar de

ubicacién en la epidermis es en la capa basal *>.

a.1.1 Estratos de la epidermis
La piel, dentro de su estructura a nivel de la epidermis, podemos
encontrar 5 estratos que son: basal, espinoso, granuloso, lucido y

coérneo 8.

% Estrato de basal

Es denominado también, estrado germinativo, esta conformado por

células de tipo cilindricas, las células presentes en este estrato, se

caracterizan por tener nucleo grande y ovalado, ademas presenta

poco o0 escaso citoplasma. Dentro del estrato basal, podemos
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encontrar dos tipos de células que son: las que producen melanina y
las de Langerhans *°.

% Estrato espinoso

El estrato espinoso, es denominado de esta manera por la presencia
de células aplanadas donde a nivel su citoplasma generan por el
aplastamiento, un aspecto de espinas, pudiendo asi relacionarse con
otras células vecinas. Su forma es poliédricas y se unen en forma de
hileras, tienden a aplanarse mas en relacion a su cercania con la
superficie, existen estudios que, entre cada célula poliédrica estan

unidos mediante un desmosoma 6.

% Estrato granuloso

En el estrato granuloso, estd conformado por células granulosas,
gue contienen dentro de su estructura biolégica, una gran cantidad
de lipidos, teniendo forma de ovoides, de esta manera a estas
células se les llama, cuerpos lamelares; la composicién de estos
cuerpos lamelares, estan conformadas por glicosil-ceramidas, como
componente mayor y ademas de acil-ceramidas.

En su Ultima fase de diferenciacion, ya no solamente estan
conformados estos cuerpos lamelares de lipidos, sino de granulos
de queratohialina *8.

+ Estrato lucido

La capa de células delgada, clara y homogénea, cuya tincion es
debil y se extiende superficial al estrato granuloso, es el estrato
licido. Aqui las células carecen de organelas y nucleos, contiene
filamentos de queratina agrupados en forma densa y orientada en
direccién paralela a la superficie de la piel, ademas de eleidina, un
producto de transformacion de la queratohialina. El nucleo y los
organulos citoplasmaticos se destruyen y desaparecen conforme la

célula se llena de queratina *°.
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% Estrato corneo

Es la ultima capa conformada por células delgadas y estd ubicada
por encima del estrato Idcido, su estructura biologica esta
conformada por células anucleadas y no presentan organelas, mas
bien, contienen filamentos de queratina con una contextura entre 10
a 20um de espesor, esta capa tiende a volverse mas grueso, de
acuerdo al lugar donde la piel es sometida a mayor fuerza. Se
caracteriza también por su débil hidratacion de tan solo un 15% a
diferencia de un 70% que es la cantidad de agua corporal; presenta
también entre cada espacio intercelular la presencia de corneocitos,
formados de lipidos y demososomas, quien tiene la funcion de

adhesion con otras células de este estrato *°.

—— — Estrato cérneo

Figura N° 06. Estratos de la epidermis
Fuente: Universidad de Cantabria, Espafia, 2011

a.2 Ladermis

Es la capa ubicada debajo de la epidermis, es también llamada corion,

presenta a su vez dos capas que son: el papilar y el reticular *°.

Segun la Universidad de Cantabria menciona que, la dermis es la

estructura que le ofrece soporte a la piel, ademas de resistencia y

elasticidad. Formada por tejido conectivo fibroelastico. La matriz

extracelular contiene una elevada proporcion de fibras, no muy

compactadas, de colageno (>75%), elastina y reticulina. Es un tejido
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vascularizado que sirve de soporte y alimento a la epidermis. Constituye

la mayor masa de la piel y su grosor méaximo es de unos 5mm .

% La dermis papilar

Esta conformada por tejido conjuntivo de tipo laxo y es la capa mas
superior que tiene contacto directo con la epidermis, quien separa entre
estas dos capas es la membrana basal. Es posible encontrar
terminaciones nerviosas con gran vascularizacion, sirviendo de
aportador de nutrientes de la epidermis, contribuyendo ademas a la
coloracion y regulacién térmica de la piel. Posee fibras colagenas
paralelas a la superficie, como también una contextura dura de
contenido de &cido glicosaminoglucano; también podemos encontrar en

su contextura macréfagos, fibroblastos, mastocitos, entre otras °.

% Dermis reticular

Es la capa de la dermis, mas gruesa que esta situada debajo de la
capa papilar, se caracteriza por poseer fibras de colageno y otros
haces fibrosos, que entre ellos se entre cruzan formando una red,
generando un lecho fibroso. En la dermis reticular, también se puede
encontrar, una buena vascularizacion, vasos linfaticos y fibras
nerviosas. Es aqui donde se forma el plexo cutaneo, quien esta
conformado por una red de vasos sanguineos, quien se anexa por
medio de otros vasos sanguineos con el plexo sub papilar, dando

irrigacion a cada papila dérmica *°.

a.3 Hipodermis

Es la capa de la piel, conformado por tejido adiposo, ubicado debajo de la
dermis, quien estd inmersa a la red fibrosa, la movilidad de esta capa,
esta relacionado a la presencia alta o escasa de tejido conectivo laxo; la
contextura de este tejido es muy variable, donde guarda relacién con la
ubicacion del peso, el sexo o la edad. Es también llamada grasa
subcutanea, teniendo a su alrededor vasos y nervios que irrigan a la

dermis y epidermis, su funcién principal es de almacenamiento energético,
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como también aislante térmico y protector mecanico frente a contusiones
15, 20

b) Anexos de la piel
s Pelo
Son estructuras biologicamente con queratina, que estan ubicadas en
la piel a excepciones de ciertos lugares. El pelo, presenta dos partes
que son: el tallo y la raiz o también llamado foliculo piloso. El pelo esta
asentado en las células epidérmicas, lugar de donde son nutridas por la
vascularizacion de la epidermis. Los melanocitos son los encargados
de brindar coloracion al pelo. El crecimiento del pelo oscila en 3 fases:
de crecimiento (Andgeno) dura entre 2 a 5 afios, de transicidon
(Catadgeno) dura 14 dias aproximadamente, de reposo (Tel6geno) dura

3 meses 2.

% Glandulas sebaceas
También llamadas, glandulas holocrinas, que sintetizan lipidos,
ayudando a mantener el manto hidrolipidico presente en la piel. Estan
ubicadas en toda la piel, excepto en las manos y en los pies, su funcion

es la eliminacién de holocrina desembocando en el foliculo piloso %.

% Glandulas sudoriparas
Son glandulas que tienden a formarse como un ovillo en su extremo, el
cual también son llamados glandulas tubulares, entre ellas existen de 2
tipos que son: las ecrinas y las apocrinas. Las glandulas ecrinas son
aguellas glandulas productoras que tiene por finalidad generar el sudor,
dando asi un control de la temperatura, estan ubicadas en mayor
cantidad en las palmas y plantas del pie y las glandulas apocrinas estan
ubicadas en las regiones axilares y genitales, tienen funciones odoriferas
y es facilmente contaminable con bacterias, donde es caracteristico del

olor corporal %°.
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c) Cicatrizacion de la piel

La cicatrizacidbn es una respuesta natural, producido en la piel dafiada o
lacerada que tiene como objetivo restaurar la integridad del tejido. Este
proceso se lleva a cabo en todos los 6rganos y sistemas del cuerpo.

La cicatrizacion comienza cuando es activado a partir del dafio producido,
por lo general empieza como una sucesion de eventos independientes. En
esencia se puede entender como un conjunto de cuatro fases solapadas e
interconectadas y dependientes de la activacion y de la accion celular que
estimulan el crecimiento, reparacion y remodelacion del tejido, que tiene por
efecto el restablecimiento de las caracteristicas fisicas, mecanicas y

eléctricas que favorecen las condiciones normales del tejido .
c.1) Biologia de la cicatrizacion

Fase 1: Inflamatoria

Producida la lesion aguda del tejido, hay disrupcion de vasos
sanguineos con la consiguiente extravasacion de plasma, células
sanguineas y otros factores hacia el intersticio. El proceso se inicia con
la activacion de los elementos formes de la sangre y llega a la
formacion del coagulo o tapon hemostatico, para lo cual intervienen la

cascada de coagulacion y el fenémeno de agregacion plaquetaria %

Esta fase inflamatoria, incluye dos fases internamente que son: De

plaquetas -coagulacion y la fase de leucocitos.

Sub fase: Plaquetas y coagulacion (1 a 2 horas)

El proceso de cicatrizacion empieza con la adhesion de plaquetas
sobre el tejido intersticial, activado por la proteina trombina,
produciendo la sintesis de 3 mediadores que son: el fibrindgeno,
la fibronectina y la trombospondina; interviniendo estos en la
agregacion plaquetaria, ademas del factor VIII de Von Willebrand,
guien contribuye a la adhesion plaquetaria, sirviendo el factor VIII,

como un nexo entre el coldgeno sub endotelial y el receptor de la
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integrina allbB3, y para concluir el Adenosina Di Fosfato (ADP)
junto con la trombina, integran mas plaquetas sobre la lesion.
Ademas existen otras proteinas como: la antitrombina Ill, la
proteina C, el activador de plasminégeno y la plasmina,
involucrados también en la correcta cicatrizacion de una lesion
dérmica.

Asi como las plaquetas son de mucha importancia para la buena
cicatrizacion de las heridas, dentro de ellas, actuan: el PDGF
(Factor de crecimiento derivado de las plaquetas), el TGF B
(factor de crecimiento transformadorB), el TGF a (factor de
crecimiento transformadora) y el EGF (factor de crecimiento
epidérmico) quien estimula como accion final, la reepitelizacion.
Para la formacion del coagulo, existen 2 vias principales que son:
la intrinseca y la extrinseca, donde en cada via existe la funcion
de la enzima trombina, quien transforma el fibrindbgeno en fibrina,
produciendo asi la coagulacion de la sangre. La trombina es quien
también activa las plaquetas, por ende asi a la produccion de un

trombo 23,

Sub fase: Leucocitos (1y 2 dias)
En ésta fase, se evidencia la actuacion de los factores
quimiotacticos especificos, quienes atraen a los neutrdfilos al
lugar de la lesién, como: el GM-CSF (Factor estimulador de
colonias de macréfagos y granulocitos), la kalikreina y los
fibrinopéptidos, todos ellos facilitan un buena marginacion
vascular y luego la diapédesis, con ello sucede dos interacciones
gue son, de célula a célula y de célula a matriz, dando comiendo
al acto de la fagocitosis de las bacterias presentes en la lesién y
de proteinas presente en la matriz, por medio de hidrolasas,
proteasas y lisozimas; quedando al final atrapados los neutrofilos
y el coagulo, secandose juntos, produciendo en ellos la muerte
por apoptosis y siendo removidos por los macréfagos.
Después de 2 a 3 dias, empieza el acimulo de fragmentos de
colageno, elastina, trombina activa, fibronectina, kalikreina y otros
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productos derivados de la matriz, donde los monocitos, se
transforman en macréfagos, produciendo ahi la fagocitosis,
generando la descontaminacion y la autolisis.

Para la nueva formacion de tejido, los macrofagos unidos a la
matriz extracelular, se transforman fenotipicamente junto con

células inflamatorias en células reparadoras, liberando citoquinas
23

Fase 2: proliferativa
En esta fase se producen los siguientes procesos: Fibroplasia,

angiogénesis, reepitelizacion y contraccion de la herida.

Fibroplasia (de 2 hasta 5 dias)

Es el proceso donde se lleva a cabo la produccion de fibra,
después de las 48 a 72 horas de la lesion, provienen desde
musculos, tenddn, etc.,, segun la Sociedad Argentina de
Dermatologia menciona que, la hipoxia en una herida es favorable
para la liberacion de factores de crecimiento y estimulantes de la
sintesis de fibroblastos, con el pasar del trayecto de los
fibroblastos, van depositando fibronectina y acido hialurénico; a
partir del 3 al 5 dia, ya son estimulados por citoquinas y factores
de crecimiento que dan lugar a la sintesis de colagenos (I, II, Ill,
IV), una vez que ya exista la cantidad necesaria para la

cicatrizacion de fibroblasto, se inhibe su proliferacion 3.

Angiogénesis (a partir del 5° dia)

Este proceso se caracteriza por la formacion de nuevos vasos
sanguineos, en reemplazo de los vasos dafiados producto de la
lesidn, cuyo proceso empieza simultaneamente después de la
fibroplasia a partir del quinto dia, donde la accion de la Ang 1, el
receptor Tie 2 y la integrina, son de gran necesidad para la

formacion de nuevos vasos sanguineos 3.
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Reepitelizacién (del 7° al 9° dia)

A partir del séptimo dia hasta el noveno dia, es cuando sucede el
proceso de la reepitelizacion del tejido dafiado, donde los
gueratinocitos desde los bordes de la lesion o anexos migran a la
misma lesién con el fin de reepitelizar y formar la barrera cutanea,
este proceso, se lleva a cabo cuando sucede el cambio fenotipico,
donde existe la pérdida del sistema de adhesion, la adquisicion
del sistema motor y la expresion de la queratina k6 y k16, siendo
éstos marcadores activos. Cuando una piel es sana (Sin lesion),
los queratinocitos no se encuentran en contacto con los coladgenos
presentes en la membrana basal o en la dermis (I, II, I, 1V, V),
pero si estan en contacto con la lamina lucida quien evita la

migracion de los queratinocitos .

Contraccion de la herida

En este proceso el nuevo colageno formado, tiende a unirse
mediante enlaces cruzados con los haces presentes en el borde
la lesibn y con los haces presentes en la dermis adyacente,
generando entre si, una red en la herida y con ello una traccién
gue es producto de los fibroblastos, produciendo una contraccion
coordinada, segun la Sociedad Argentina de Dermatologia
menciona que el TGF [, es quien estimula la contraccion de los
fibroblastos, ademas intervienen otros como la angiotensina, las
prostaglandinas, la bradiquinina y la endotelina, terminando asi en
un proceso de apoptosis, dando como resultado una cicatriz neta

de fibroblastos y tejido granulado .

Fase 3: Remodelacién tisular

Es el dltimo proceso que da comienzo al término de la fibroplasia,

donde se da la produccion de fibronectina, acido hialurénico,

proteoglicanos y colageno, durante la fase de reparacion y esto sirve

como una base para dar termino a la cicatrizacién final de la lesion, al

pasar el tiempo tanto la fibronectina como el acido hialurénico van
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declinando su existencia por medio de las enzimas hialuronidasas y

proteasas respectivamente .

c.2) Tipo de cicatrices

Existen dos tipos de cicatrices: las hipertroficas y las queloides; cada una

de ellas se caracteriza por poseer dentro de su estructura la presencia de

neo colageno y fibras de colageno, siguiendo un sentido espiralado o de

forma nodular %.

R/
L X4

R/
L X4

Cicatriz hipertrofica

Las caracteristicas que resaltan una cicatriz hipertrofica es que en
uno o varios afos se van aplanando por la presencia de sus haces
gruesos Yy hialinos en los nédulos, después tienden a volverse
rectos y a la vez también delgados; ademas también una cicatriz
hipertréfica, presenta fibras coldgenas que se colocan en la
superficie libre de la piel .

Cicatriz queloide

A diferencia de una cicatriz hipertréfica, la cicatriz queloide tiene la
misma estructura anémala, pero de una manera elevada, donde es
producto del aumento de sintesis de colageno, debido a la
identificacion de una proteina llamada colagenasa, quien es el
activador de la sintesis en cantidades superiores. Esta proteina es
estimulada por los factores de crecimiento y los componentes
presentes en la matriz extracelular. Este tipo de cicatrices tienen a
persistir en el tiempo, teniendo la capacidad de poder extenderse,
fuera de la lesion inicial, producto del aumento de tamafio de los

nédulos =,
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2.3 Hipobtesis

2.3.1 Hipotesis general

La pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L. (Naranja) posee

efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones albinos.

2.3.2 Hipotesis especificas

1. El tiempo de aplicacion de la pectina extraida de la cascara Citrus
sinensis L. (naranja) influye en la cicatrizacion del dorso lacerado de

ratones albinos.

2. La mayor concentracion de pectina extraida de la cascara Citrus sinensis
L. (naranja) posee mayor efecto cicatrizante evaluado en el dorso

lacerado de ratones albinos.
3. La mayor concentracion de pectina extraida de la cascara Citrus sinensis

L. (naranja) influye en el tiempo de cicatrizacién aplicado en el dorso

lacerado de ratones albinos.
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Variables

Tabla de operacionalizacion de variables

VARIABLES

DIMENSIONES

INDICADORES

INDEPENDIENTE (X)
Pectina de la cascara de

naranja (Citrus sinensis

o Pectina seco en
polvo, extraida de la

cascara de naranja.

o Pectina
identificada por

cromatografia en

L.) capa fina.

Concentracion

DEPENDIENTE (Y) o Efecto cicatrizante | ©

Efecto cicatrizante en evaluado en| o Tiempo

ratones albinos. ratones albinos

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

2.4 Definicién de términos basicos

Pectina

Es un conjunto de polimeros &cido y también neutros, que conforman su
estructura quimica, aproximadamente es el 30% del peso seco de las paredes
de una célula vegetal *2.

Cascara

Es una capa externa, que apariencia resistente, puede ser quebradiza o dura

que envuelve a: frutas, huevos, vegetales, etc *.

Citrus sinensis L.

Es un arbol frutal citrico perteneciente al género citrus, que integra a la familia
de las rutaceas, su fruto es el naranjo. Es un arbol de porte mediano entre 3 a
5 metros, aunque en condiciones 6ptimas el arbol puede llegar a crecer hasta

13 metros 2.
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Efecto cicatrizante
Es la consecuencia de cerrar o curar completamente una herida o lesion por

medio de una sustancia organica o inorganica **.

Dorso lacerado

Es el corte a nivel de la piel, musculo o tejido subcutdneo a nivel de la
espalda, parte superior o posterior de una persona o animal .

Ratén albino

Es también conocido como raton de laboratorio, pertenece a la especie Mus

musculus, utilizado en las diferentes investigaciones cientificas *2.

Concentraciones del extracto
Es la proporcion o la relacién que existe entre la cantidad de soluto y la
cantidad de disolvente, donde el soluto es la sustancia que se disuelve, y el

disolvente es la sustancia que disuelve al soluto **
Pomada

Mixtura de una sustancia grasa y otros ingredientes, que se emplea como

cosmeético o medicamento *2.
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CAPITULO 1l

METODOLOGIA

3.1 Tipo y disefio de investigacion

El estudio realizado fue de tipo experimental, de disefio longitudinal y
prospectivo, a fin de determinar y registrar datos a medida que ocurren en el

tiempo de un fenémeno.

3.2 Poblacion y muestra

La poblacion estuvo conformada por 100 ratones albinos, con peso promedio
de 20 gramos, siendo alimentadas con 2 gramos de alimento balanceado por
cada 10 gramos de peso; con un microambiente (Jaula, lecho, agua) y
macroambiente (Temperatura 20° a 25°C, ruido, luz, ventilacion) adecuado
segun especificaciones del bioterio del Instituto Nacional de Salud de
Chorrillos.

La muestra seleccionada fue de tipo probabilistico de forma aleatoria simple,
estuvo conformado por 41 ratones, distribuidos en 9 grupos donde el grupo
control y blanco fue de 3 ratones cada uno y los 7 grupos restantes, con 5
ratones cada uno; se eligio la cantidad de cada grupo, siendo la necesaria

para asegurar y dar mejor confianza en los resultados.
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Tabla N° 04. Distribucion de grupos experimentales

N° 3 CANTIDAD DE
e CONCENTRACION RATONES
1 Blanco 3
2 Control 3
3 0.05% 5
4 0.10% 5
5 0.50% 5
6 1% 5
7 2% 5
8 5% 5
9 10% 5

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

CONCENTRACION DE PECTINA Y
CANTIDAD DE RATONES POR MUESTRA

Namero de
Ratones

5 —

4.5 -

4 -

3.5 1

3 -

2.5 1

2 -

1.5 -

1 -

0.5 -

Blanco Control 0.5 0.10 0.50 1.00 2.00 5.00 10.00 i
Concentracion

de Pectina (%)

Figura N° 07: Muestra de la investigacion dividida en grupos y su concentraciéon
respectiva.
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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3.3 Procedimientos

Se procedi6 a tratar la muestra y elaborar una pomada a base de pectina

citrica en sus diferentes concentraciones para el analisis y evaluaciéon

cuantitativa y cualitativa de la investigacion, de acuerdo a la informacion

contenida en la siguiente figura:

Se lava la materia
prima (Naranja), se
procede al pelado y
trozeado del albedo
(Parte blanca de la

1 cascara de naranja)

Se inactiva las enzimas
por medio del calor a
95°C por 15 minutos,

luego se lava con agua

entre 40°C a 60°C.

OBTENCION
DE PECTINA

Al filtrado se agrega
alcohol 96°, y se
obtiene la pectina

citrica, el producto, se

lleva a secado,

obtiendo pectina citrica.

4

Luego de Filtrar, el
producto, se somete
_a HIDROLISIS
ACIDA (pH: 2) en
agua hirviendo, por
un tiempo de 60
minutos y se filtra.

Figura N° 8: Obtencidn de la pectina citrica por hidrélisis acida.

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

2

\

Despues de extracién
por hidrolisis y alcohol
del albedo de la
naranja (Citrus
sinensis |.), trituramos
a polvo la pectina
1 extraida.

-

-

1 %17 o8l Fis
173
o O N’

@ RNETAE

Preparamos una pomada

en medio base de

vaselina, como indica en el

POE para pomadas.
(Anexos 1 al 6)

FARMACEUTICA
CON PECTINA

. FORMA

Luego de obtener las
pomadas de péctina
citrica en diferentes
concentraciénes se
envasan y rotulan.

)"

A una temperatura
entre 60°C a 80°C
se agrega la pectina
citrica en relacién a
las concentraciones
requeridas.

"4

Figura N° 9: Elaboracion de pomada con pectina citrica
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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Incision de 3cm (30mm)
de longitud, con un
bisturi en el dorso del

raton.
3

Se aplicé 1 gramo de

1 la pomada que

contenia la péctina
DORSO citrica en sus
Se depil6 el dorso 2 diferentes

del ratén. (ra;on concentraciones, con
Albin O) una frecuencia de una

vez por dia (9am)

|

Observacion de los
resultados dia a dia en
Su cicatrizacion.

Figura N° 10: Tratamiento de la muestra con pectina citrica.

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

Mediante la técnica de la observacién, se procedioé a obtener datos durante
el tratamiento de pectina en la muestra de ratones albinos, durante un

tiempo determinado.

Se tabularon los datos detallando los procesos y caracteristicas observadas

durante la investigacion.
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Tabla N°: 05. Tiempo de cicatrizacion con pectina citrica en ratones albinos

Dia 0 Dial Dia 2 Dia 3 Dia 4 Dia 5 Dia 6 Dia 7 Dia 8 Dia 9

¥ Raton Concentracion (mm) | (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)
123 Blanco
(3 Muestras)
456 Control
(3 Muestras)
7,8,9, 0.05%
10,11 (5 Muestras)
12,13,14 0.1%
15,16 (5 Muestras)
17,18,19 0.5% Tiempo a determinar en relacion al tamafio de longitud
20,21 | (5 Muestras) | cicatrizado diario
22,23,24 1%
25,26 (5 Muestras)
27,28,29 2%
30,31 (5 Muestras)
32,33,34 5%
35,36 (5 Muestras)
37,38,39 10%
40,41 (5 Muestras)

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

Se aplicod un pretest para conocer el nivel en el que llegan o se encuentran

los elementos a medir y luego un postest para saber como termina después

de la aplicacion de los procedimientos propuestos.

Tabla N°: 06. Analisis pretest y postest de la investigacion

PRETEST POSTEST
Operacion - Operacioén -
Ratones » Ratones y
Observacion Observacién
41 ratones | 41 ratones | 41 Ratones | 41 ratones con
albinos, sanos y | lacerados con 30 | lacerados con 30 | laceraciones cicatrizadas

bien alimentados

como muestra.

milimetros (mm.) | mm. De longitud | en diferentes tiempos de
de longitud, | sometidos a | término, de acuerdo a la
realizados en la | pectina citrica, bajo | concentracién de pectina

zona del dorso. tratamiento. citrica aplicada.

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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Las muestras fueron tratadas segin normativas del Instituto de Investigacion

Patologica de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos, quien a la vez

realizo

la observacion microscopica histologica,

donde se analiz6

cualitativamente las muestras obtenidas de tejido de ratones albinos,

después de haber sido tratados con pectina citrica, con un microscopio
electronico, marca EVO MA and LS, modelo MA25 and LS25.

Tabla N° 07. Protocolo histopatologico de ratones albinos.

EXAMEN EXAMEN
MUESTRA 3 ; IMAGEN
MACROSCOPICO MICROSCOPICO
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
BLANCO Profundidad, Forma.
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
CONTROL | Profundidad, Forma
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
0.05 % Profundidad, Forma.
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
0.10 % Profundidad, Forma.
Informacién obtenida
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
_ durante el proceso de
0.50 % Profundidad, Forma.
investigacién
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
1.00 % Profundidad, Forma.
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
2.00 % )
Profundidad, Forma.
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
5.00 % Profundidad, Forma.
Largo, Ancho, Color, Aspecto,
10.00 % Profundidad, Forma.

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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3.4 Procesamiento de datos

3.4.1 Distribucion de Gauss
Se utilizé esta funcidbn matematica para poder dar seguridad en los resultados
obtenidos en relacién que puedan existir otras variables incontrolables que

pudieron perjudicar la investigacion.

3.4.2 Prueba de ANOVA
Se utilizé la prueba de andlisis de varianza (ANOVA), con los resultados
obtenidos en la investigacion, para dar veracidad o negacioén a la hipotesis

nula (Ho) o alternativa (Ha) planteada.

F calculado < F tabulado = Se acepta Ho nula.

F calculado > F tabulado = Se rechaza Ho nula.

Figura N° 11: Consideraciones de la prueba de ANOVA.
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

4.1 Presentacion
Después de analizar las muestras se obtuvieron los siguientes resultados:

4.1.1 Analisis fisico quimico de la pectina

A) Cromatografia en capa fina

Figura N° 12: Cromatografia en capa fina de la pectina.
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

En la figura N° 12, se puede observar el sembrado de pectina en la placa de
cromatografia en capa fina, donde se ha utilizado como reveladores vainillina y
ninhidrina, dando resultados negativos, porgue la pectina es un polisacarido y no

contiene moléculas de aminoacidos.

B) Marcha fitoquimica de la pectina

Figura N° 13: Marcha fitoquimica de la pectina
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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En la figura N° 13, se observa el analisis fitoquimico con los reactivos siguientes:
01. Gelatina, 02. Ninhidrina, 03. FeCI3, 04. Dragendorff, 05. Mayer, 06. NaOH, 07.

Molisch, 08. Mg+2 + H2S04, dando como resultado positivo con el reactivo de

Molisch, que es un indicador de azucares, como la pectina siendo un polisacarido.

4.1.2 Proceso de cicatrizacién

Tabla N° 08. Tiempo y longitud y de cicatrizacion de las muestras con pectina

citrica.

# Concentracion Dia 0 Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4 Dia 5 Dia 6 Dia 7 Dia 8 Dia 9
Ratdén (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)
1 Blanco 1 30 28 26 20 16 12 9 5 3 0
2 Blanco 2 30 29 25.5 20 16 13 9 6 3 0
3 Blanco 3 30 29 26 21 15 12 8 5 2 0
4 Control 1 30 28 25 19 15 11 7 4 1 0
5 Control 2 30 29 25 20 15 11 6 2 0
6 Control 3 30 28 24 19 14 12 8 3 0
7 0.05% 30 28 24 18 14 10 6 3 0
8 0.05% 30 27 24 17 14 9 7 3 0
9 0.05% 30 26 23 18 15 11 8 4 0
10 0.05% 30 28 22 17 15 11 7 3 0
11 0.05% 30 26 23 17 14 10 6 2 0
12 0.1% 30 26 22 17 13 8 5 2 0
13 0.1% 30 25 21 15 11 8 4 2 0
14 0.1% 30 27 22 16 12 9 5 3 0
15 0.1% 30 25 23 17 13 9 4 2 0
16 0.1% 30 26 23 18 13 9 5 2 0

17 0.5% 30 24 19 15 11 6 3 0
18 0.5% 30 25 20 14 12 6 2 0
19 0.5% 30 24 18 14 11 8 3 0
20 0.5% 30 23 17 13 9 7 2 0
21 0.5% 30 25 19 15 11 3 2 0
22 1% 30 22 16 12 5 3 0

23 1% 30 21 17 11 6 2 0

24 1% 30 23 16 13 5 2 0

25 1% 30 22 17 12 5 3 0

26 1% 30 21 18 13 6 0

27 2% 30 20 10 6 2 0

28 2% 30 22 12 8 3 0

29 2% 30 19 9 4 2 0

30 2% 30 20 11 5 2 0

31 2% 30 21 11 6 3 0

32 5% 30 18 9 2 0

33 5% 30 17 10 3 0

34 5% 30 19 12 4 0

35 5% 30 16 8 2 0

36 5% 30 20 11 3 0

37 10% 30 18 8 3 0

38 10% 30 19 9 4 0

39 10% 30 17 8 3 0

40 10% 30 18 10 2 0

41 10% 30 18 9 2 0

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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En la tabla N° 08: Se muestran los resultados obtenidos, después de la aplicacion

de la pomada a diferentes concentraciones (0.05%, 0.1%, 0.5%, 1%, 2%, 5%,

10%) y el tiempo de cicatrizacion de cada uno respectivamente.

4.1.3 Andlisis estadistico

A. Media de la cicatrizacion

Tabla N° 09. Media del proceso de cicatrizacion

R N —— Dia0 | Dial Dia 2 Dia3 | Dia4 | Dia5 | Dia6 | Dia7 Dia 8 Dia 9
(mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm) | (mm)
1 Blanco 30 28.7 25.8 20.3 15.7 12.3 8.7 5.3 2.7 0
2 Control 30 28.3 24.7 19.3 14.7 11.3 7 3 0.3 0
3 0.05 % 30 27 23.2 17.4 14.4 10.2 6.8 3 0
4 0.1% 30 25.8 22.2 16.6 12.4 8.6 4.6 2.2 0
5 0.5 % 30 24.2 18.6 14.2 10.8 6.6 2.4 0
6 1% 30 21.8 16.8 12.2 5.4 2.6 0
7 2% 30 20.4 10.6 5.8 2.4 0
8 5% 30 18 10 2.8
9 10 % 30 18 8.8 2.8

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

En la tabla N° 09: Se muestra el promedio de cicatrizacion de la pomada con

pectina, en cada dia aplicada en sus diferentes concentraciones (0.05%, 0.1%,

0.5%, 1%, 2%, 5%, 10%).

B. Analisis pretest y postest
Tabla N° 10. Evaluacion pretest y postest

PRETEST . POSTEST
(Control - dias) CONCENTRACION (Dias)
9 0.05% 8
9 0.1% 8
9 0.5% 7
9 1% 6
9 2% 5
9 5% 4
9 10% 4

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.
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En la tabla N° 10: Se observa la evaluacion del proceso de cicatrizacion en
relacion a los dias de tratamiento, donde a una concentracion de 0.05%, la

laceracion cicatriza en 8 dias y a una concentracion del 10%, cicatriza en 4 dias.
C. DISTRIBUCION DE GAUSS
C.1 Determinacién de la desviacion estandar (s)
Se procedi6 a calcular la desviacion estandar en relacion de las

concentraciones de pectina citrica con el tiempo (dias) de cicatrizacion.

Tabla N° 11. Tiempo de cicatrizacion en relacion con la concentracidén de pectina.

CONCENTRACION TIEMPO DE CICATRIZACION
(%) (Dias)
Blanco 9
Control 8.33
0.05 8
0.1 8
0.5 7
1 6
2 5
5 4
10 4

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

En la tabla N° 09: Se observan las concentraciones de la pomada (0.05%, 0.1%,
0.5%, 1%, 2%, 5%, 10%) con pectinay la relacién con el tiempo promedio que

cicatrizo la laceracion en cada raton.

C.1.1 Media (M)
Es la suma de todos los datos (Tiempo en dias), dividida por la
cantidad total de datos.

Desarrollando:

M: (9+8.33+8+8+7+6+5+4+4)/9 =
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Calculando (S)
Se procedio a hallar la desviacion estandar:

>l —zf

n

Donde:
Z : Sumatoria.

S : Desviacion estandar
L :Valor de un conjunto de datos.

21_5'\ : Media del conjunto de datos.

TV : NUumero total de datos.

Entonces, aplicando formula de S, es:

(9-6.59)2+(8.33-6.59)2+(8-6.59)%+(8-6.59)%+(7-6.59)2+(6-6.59)?+(5-6.59)+(4-6.59)2+(4-6.59)2

S:
9

(5.81+3.03+1.99+1.99+0.17+0.35+2.53+6.71+6.71)

9

< <L

S: 3.25

| s:1803 |

C.1.2 Valor minimo y maximo comun
Son valores muestrales obtenidas por la desviacién estandar calculada en

relacion con su media.

Tabla N° 12. Valores minimos y maximos

. . . Porcentaje
DESVIACION MINIMO MAXIMO )
de Inclusidn
1S (1.803) 4.787 8.393 68%
2S (1.803) 2.984 10.196 95%
3S (1.803) 1.181 11.999 99.70%
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.




En la tabla N° 12: Se muestran los datos para la aplicacion en la campana de

Gauss.

- El 99.TL de todos los -
datos estd dentro de 3 desviaciones estdandar
- €1 95% dentro -
de 2 desviaciones estdndar
<-—E| E8L dentro—|
de | desviacién
estandar
2441 34% 4% 247
0.1% 0.1%
1 1352 135% [
3 $ + + ' T
1.181 2.984 4.787 6.59  8.393 10.1956 11.399

Figura N° 14: Campana de Gauss de la investigacion
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion

En la figura N° 14, se muestran los dias donde se llevé a cabo la cicatrizacién del
tejido lacerado, encontrandose casi un 68% de los datos incluidos (5, 6, 7, 8, 8,
8.33) con 1 desviacion estandar, dando confianza que los resultados obtenidos no

se encuentran muy dispersos, dando seguridad de los resultados obtenidos.

D. Calculo de analisis de varianza (ANOVA)

Para la prueba de ANOVA, se postulan las siguientes dos hipétesis:

Ho: La pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L. (Naranja) posee

efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones albinos.

H1: La pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L. (Naranja) no posee

efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones albinos.
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Tabla N° 13: Datos de la investigacion para el desarrollo de ANOVA.

4° dia 5° dia 6° dia 7° dia 8° dia 9° dia

Gru oS (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones)
Blanco 0 0 0 0 0 3
Control 0 0 0 0 2 1
0.05% 0 0 0 0 5 0
0.10% 0 0 0 0 5 0
0.50% 0 0 0 5 0 0
1% 0 0 5 0 0 0
2% 0 5 0 0 0 0
5% 5 0 0 0 0 0
10% 5 0 0 0 0 0

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

D.1 Se procedera a obtener sus medias respectivas de cada dia.

Tabla N° 14: Promedio de ratones cicatrizados en sus dias respectivos.

4° dia 5° dia 6° dia 7° dia 8° dia 9° dia
Grupos
(N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones) (N° Ratones)
PROMEDIO 1.11 0.56 0.56 0.56 1.33 0.44

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.

D.2 Hallaremos los siguientes datos para el desarrollo de ANOVA:

N° FILAS (F)

N° COLUMNAS (C)

N=FXC 54
CALCULAR LA GRAN MEDIA 0.093
SUMA DE CUADRADOS TOTALES (SCT) 181.841
SUMA DE CUADRADOS DE TRATAMIENTO (SCTR) 30.063
SUMA DE CUADRADOS DE ERROR (SCE) 151.779
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D.3 Se calcul6 diferentes cuadrados:

1) CUADRADO MEDIA TOTAL (CMT)
SCT/N-1 3.431

2) CUADRADO MEDIA DE TRATAMIENTO (CMTR)
SCTR/C-1 6.012

3) CUADRADO MEDIA DEL ERROR (CME)
SCE/N-C 3.162

D.4 Prueba de Fisher:

Hallando F calculado es:

F=CMTR/CME 1.901

F= Tabulado a 0.05% de significancia tenemos:

GL=C-1/N-C 5 (Numerador)
48 (Denominador)

F:2.41

FIGURA N° 15: Distribucion F inversa de Excel (Tabulado)

Argumentos de funcidn ? X
DISTR.F.INV
|J.05;5;4B} .| Probabilidad 0,05 fia = 0.05
Grados_de_libertadl |5 Ml = 5
Grados_de_libertad2 | 43| R = 48
= 2408514112

Devuelve el inverso de |a distribucion de probabilidad F: si p = DISTR.F (x,...), entonces DISTR.F.INVFINV(p,...) = x.

Grados_de_libertad2 es el nimero de grados de libertad del denominador, un nimero entre 1y
10710, excluyendo 10710,

p— .
C(Resutedo de a firmulz = 2.408514112
T ——
Ayuda sobre esta funcidn Aceptar Cancelar

Fuente: Microsoft Excel, 2007.
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Entonces tenemos que:
1.901 (F calculado) < 2.41 (F tabulado)

Por lo tanto, en relacion a la condicion de Fisher tenemos que:
Si:

F calculado < F tabulado = Se acepta Ho nula.

F calculado > F tabulado = Se rechaza Ho nula.

Por lo tanto, para ésta prueba de hipétesis, se acepta la hipétesis nula que es:

% La pectina extraida de la cascara de Citrus sinensis L. (Naranja) posee

efecto cicatrizante en el dorso lacerado de ratones albinos.
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4.1.4 Observacion microscopicay macroscopica histolégica

Tabla N° 15: Analisis macroscopica y microscopica del tejido lacerado

< EXAMEN IMAGEN
MUESTRA | EXAMEN MACR Pl p -
U= GROSSOISD) MICROSCOPICO MICROSCOPICA
Largo: 30mm *Piel muy delgada
Ancho: Omm *Foliculos Pilosos
o e .
BLANCO | L e L colégeno. T
Profundidad: No presenta Ver anexo 02-1
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel muy delgada
Ancho: Omm *Foliculos Pilosos
. . .
CONTROL Coloracm_)n.. B_Ianco Haces de colageno.
Apariencia: Lisa. Ver anexo 02-2
Profundidad: No presenta
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel muy delgada
Ancho: Omm *Foliculo Pilosos.
. . .
0.05 % Coloracm_)n.. B_Ianco Haces de colageno.
Apariencia: Lisa. Ver anexo 02-3
Profundidad: No presenta
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel delgada algo firme.
Ancho: Omm *Haces de colageno.
010% | o iencia Lisa.
Profundidad: No presenta ver anexo 02-4
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel delgada y firme.
Ancho: Omm *Existencia de poca
0.50 % ig;{gﬁg;ﬁ LBilsa:CO cantidad de colageno.
Profundidad: No presenta ver anexo 02-5
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel normal.
Ancho: Omm * Existencia de colageno (+)
100% | o encia Lisa,
Profundidad: No presenta ver anexo 02-6
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel normal.
Ancho: Omm *Existencia  de colageno
Coloracion: Blanco (++)
2.00 % NN
Apariencia: Lisa.
Profundidad: No presenta Ver anexo 02-7
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel gruesa (cicatrizada).
Ancho: Omm *Existencia  de colageno
Coloracion: Blanco (+++)
5.00 % o
Apariencia: Lisa.
Profundidad: No presenta ver anexo 02-8
Aspecto superficial: Lineal
Largo: 30mm *Piel Gruesa y fuerte (Buena
Ancho: Omm cicatrizacion).
o e . .
10.00 % CoIorauc_)n: B_Ianco Existencia de colageno
Apariencia: Lisa. (+++4) Ver anexo 02-9
Profundidad: No presenta
Aspecto superficial; Lineal

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion.




4.2 Discusién

Las hipétesis formuladas en la presente investigacion, en relacion a la
cicatrizacion de laceraciones en el dorso del ratdbn con pectina de la cascara
Citrus sinensis L. (Naranja) con respecto al tiempo y a la concentracién se ha
demostrado que a mayor concentracion se obtiene una cicatrizacion en menor
tiempo, asi mismo (Quispe, A; Zambrano, D. 2017) en su investigacion
demuestran la accion antimicrobiana del aceite de la cascara de Citrus tangelo
“Naranja tangelo”, con ello, podemos observar que los citricos se pueden emplear

en el campo de la salud, frente laceraciones o heridas en la piel.

Recientemente, varios grupos de investigadores, han realizado estudios con la
pectina citrica, la cual, ha sido empleada mayormente en el sector industrial y muy
poco en el campo de la salud (Gonzales, 2014; Quispe, 2017); sin embargo, los
resultados obtenidos en la presente investigacion, afirman que es posible la
utilizacién de la pectina citrica como un cicatrizante natural en problemas de
heridas o laceraciones en la piel; hecho que sustenta la importancia de la

presente investigacion.

Las investigaciones en pectinas de diferentes frutos como, de platano (Bazeta C;
(Pimentel Y, 2018); cacao (Nizama K, 2015), han demostrado que presentan
accion cicatrizante; en la presente investigacion, de igual manera se ha podido
demostrar la accion cicatrizante de la cascara de Citrus Sinensis L. (Naranja),
confirmandose que la pectina natural, tiene influencia en la cicatrizacion de
laceraciones o heridas, dando oportunidad a otras investigaciones futuras de
realizar estudios sobre la pectina en otros 6rganos diana, como casos de ulceras

gastricas, Ulceras intestinales, etc.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones:

1. Se determiné en la pectina extraida de la céascara Citrus sinensis L.
(naranja), si posee efecto cicatrizante aplicado en el dorso lacerado de

ratones albinos.

2. Se evalud en la pectina extraida de la cascara Citrus sinensis L. (naranja),
que el tiempo de aplicacion optimo es de 4 dias, que influye en la

cicatrizacion del dorso lacerado de ratones albinos.

3. Se determiné en la pectina extraida de la cascara Citrus sinensis L.
(naranja), que con una concentracion de 5% y 10%, se tuvo un mayor

efecto cicatrizante, evaluado en el dorso lacerado de ratones albinos.

4. Se analizé que la mayor concentracion de la pectina extraida de la cascara
Citrus sinensis L. (naranja) si influye en el tiempo de aplicacién, evaluado
en el dorso lacerado de ratones albinos, donde a mayor concentracion (5%
y 10%), el tiempo de cicatrizacion fue de 4 dias, a diferencia de las otras

concentraciones que tardaron mas tiempo en cicatrizar la laceracion.
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5.2 Recomendaciones:

1. Se recomienda realizar investigaciones comparativas con otros estandares
con efecto cicatrizante o productos que contengan pectina, considerando el
tiempo, concentracion y frecuencia, para evaluar la efectividad entre ellos,

y desarrollar nuevos productos cicatrizantes.

2. Se recomienda continuar con la fase clinica en pacientes voluntarios
sanos, para poder observar el tiempo de cicatrizacién 6ptima en dias, en

relacion a su concentracion y frecuencia.

3. Se recomienda realizar otras investigaciones con la pectina citrica Citrus
Sinensis L. (Naranja), aplicado en otros 6rganos diana, para brindar nuevas
alternativas de tratamiento frente a diversas enfermedades relacionas en

dichos 6rganos de estudio.
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ANEXOS

ANEXO 1: Procedimiento operativo estandar (POE) de elaboracion de pomadas.

ANEXO01-1

PROCEDIMIENTO DE ELABORACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

POMADAS
CcODIGO: POMD1 FECHA DE ELABORACION PAGINA

20 ABRIL 2018 1DEG

ELABORACION DE POMADAS

indice

1 Objetivo
2. Responsabilidad de aplicacion y alcance
3. Definiciones
4, Descrpcaon
4.1 Férmula patron
4.2 Matenal y equipo
4 3 Entorno
4.4 Métedo patron

4.5 Acondiconamiento
4.6 Controles

REVISADO

. / TS
Narvasz Kelly K Liacza Bakiedn
céutico Tesista

N* 18044 | DINI 478356213
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ANEXO 01 -2

POMADAS
cODIGO: POMO1 FECHA DE ELABORACION [ PAGINA

20 ABRIL 2018 2DEG

1. OBJETIVO
Definir ! procedimiento para la elaboracion de pomadas.

2. RESPONSABILIDAD DE APLICACION Y ALCANCE
La responsabilidad de aplacion y alcance de este procedimiento recae sobré
tedo el personal {técnico y/o auxiliar) que preceda a la elaboracion de pomadas

3. DEFINICIONES
Pomada; preparacion que consia de una sola fase en la que se pueden dispersar
sustancias solidas o liqudas

Pueden ser

Pomada hidréfoba

Normaimente no pueden absorber mas que pequenas cantidades de agua
Las sustancias que se emplean con mas frecuencia en la formulacion de
pomadas son vaselina, parafina, parafina liquida, aceites vegetales, grasas

animales, glicérdos sintéticos, ceras y polalquilshoxancs liquidos

REVISADO APROBADO _

f/ /

Kely K. Llacza Baldeon
Tosista
DNI: 47635213




ANEXO 01 -3

PROCEDIMIENTO DE ELABORACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

POMADAS
- CODIGO: POMO1 FECHA DE ELABORACION [ PAGINA
20 ABRIL 2018 3DEB

Pomadas que emulsionan agua

Pueden absorber mayores canlidades de agua. Sus bases son las de lss
pomadas hidrofobas, a las cuales se incorporan emulgentes del tipo agua
an aceile fales como lanolina, alcoholes de lanolina, ésteres del sorbitano,

monoglicéridos y alcoholes grasoes

Pomadas hidrofilas
Son preparaciones cuyos excipientes son miscibies con agua. Las bases
eslan  consttuidas generaimente por mezclas  de  MAacregoles
(pohetilengicoles) liqudos y solidos. Pueden conlener canbdades
adecuadas de agua

4. DESCRIPCION
4.1 Férmula Patron
Pomadas hudrofcbas
s Principio activo FURETR 15\
o Excipiente hdréfobo cs

APROBADO.

bl

| Kelly K- Liacza Baldatn
Quimico Farmacéutico Tesista
N* 19044 » DI 47635213
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ANEXO 01 -4

PROCEDIMIENTO DE ELABORACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

POMADAS
CODIGO: POMO1 | FECHA DE ELABORACION | PAGINA
20 ABRIL 2018 4DEG

Pomadas que emulsionan agua

o PANCIRIO ACVO .....ovoovvocveersierenieens ©8
¢ Excipiente hidrofebo . C8
« Emulgente tipo agua en aceite ... .C8

Pomadas hidrélilas
¢ Principio activo cs

» Mezcla de macrogoles ..................... €8

4.2 Material y equipo
Agitador mecanico ¢ bagueta
Vagos de preciptades u otros recipientas adecuados
Sistema de produccion de calor

4.3 Entorno
Humedad relativa: 60%,
Temperatura: 25 2 5°C
Excepto los casos en que las especificaciones de la formutacion
requieran otras condiciones

REVISADO  APROBADO

/ ) . v /1 ‘/.’]
«iﬂﬁ“ ‘ié' Frr—

Deysopsi-Babin Narveez | Kelly K. Liacza Baideon
Quimico Farmacéutico Tesista
N® 19044 N* 19044 | DNI: 47635213
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ANEXO 01 -5

PROCEDIMIENTO DE ELABORACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

POMADAS
"CODIGO: POMOY | FECHA DE ELABORACION: | PAGINA

20 ABRIL 2018 5DEG

d.4 Matodo patfon

1, Pesar todos los componentes

2. Fundr conjuntamente todos kos componentas (excepto el prncipeo
activa), calentanda come minimo a i3 temperaturd del comganente
con fdeyor punio de fusibn, bajo agilacion moderada para asegurar i3
hnmopeneidad

3. Adicionar bajo agitacion el principio activo hasta conseguir su
comecta dispersidn en la mezcla obtenida en €l punto 2. 5i el
principio active es termolabil la incorporacion $& debe haoar en frio

4 Aguellos principios activos gue por sus caracteristicas, no sea
posible la incorparacson directa a la fase 2, deberan solubilizarse &n
solvenies de polandad adecuada y dispersarlos poslenanmante

5. Proceder a la limpieza del material y equipo segin se especifigue en

Ios procedimientos de limpieza comespondientes,

: Ml T Aol
Marvaez ~ Deys i Hely K Llacza Bakdedn
I:iul.FiIl;.l; Farmmacéutico suti Tesinta

N° 18044 DML 47636213
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ANEXO 01 -6

PROCEDIMIENTO DE ELABORACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

POMADAS
' CODIGO: POMO1 FECHA DE ELABORACION [ PAGINA
20 ABRIL 2018 8DE6

4.5 Acondicionamiento
Proceder al acondicionamiento de la pomada segun las
especficaciones de cada formulacion
El tpo de envase utilizado debe ser adecuado y compatible con la
pomada gue contiene

4.6 Controles
Farmula magistral
- Evaluacién de los caracteres organolépticos
+ Formula magistral tipificada y preparados oficinales
- Evaluacidn de los caracleres organolepticos

- Verificacion del peso

REVISADO | APROBADO

ELABORADO

Deys # Narvaez Kelly K. Liacza Baidedn
Quimico Farmaceutico Tesista
N7 19044 DNI: 47635213
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ANEXO 02. Resultado microscopico de muestras de ratones albinos,
después de ser tratados con pectina con sus diferentes concentraciones.

ANEXO 02 -1 BLANCO

En un examen macroscopico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho: Omm,
Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna, Forma: Linea
cerrada y en un examen microscépico se observa que la muestra presenta:
Piel muv deloada. Foliculos Pilosos. Minima presencia de colaoeno

ANEXO 02 - 2 CONTROL

En un examen macroscépico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho: Omm,
Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna, Forma: Linea
cerrada y en un examen microscopico se observa que la muestra presenta:
Piel muy delgada, Foliculos Pilosos, Haces de colageno.
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ANEXO 02 - 3 PECTINA 0.05%

En un examen macroscopico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscopico se observa que la
muestra presenta: Piel muy delgada, Foliculo Pilosos, Haces de colageno.

ANEXO 02 - 4 PECTINA 0.10%

En un examen macroscoépico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscépico se observa que la
muestra presenta: Piel muy delgada, Foliculo Pilosos, Haces de colageno.

75



ANEXO 02 -5 PECTINA 0.50%

En un examen macroscopico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscopico se observa que la
muestra presenta: Piel delgada algo firme, Haces de colageno

ANEXO 02 - 6 PECTINA 1.0%

En un examen macroscopico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscopico se observa que la
muestra presenta: Piel normal, Presencia de colageno (+).
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ANEXO 02 -7 PECTINA 2.0%

En un examen macroscopico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscopico se observa que la
muestra presenta: Piel normal, Presencia de colageno (++).

ANEXO 02 - 8 PECTINA 5.0%

En un examen macroscépico se puede observar: Largo: 30mm, Ancho:
Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable, Profundidad: Ninguna,
Forma: Linea cerrada y en un examen microscopico se observa que la
muestra presenta: Piel gruesa (cicatrizada), Presencia de colageno (+++).
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ANEXO 02 -9 PECTINA 10%

»

En un examen macroscoépico se puede observar: Largo: 30mm,
Ancho: Omm, Color: Blanco, Aspecto: Liso, agradable,
Profundidad: Ninguna, Forma: Linea cerrada y en un examen
microscopico se observa que la muestra presenta: *Piel Gruesa y
fuerte (Buena cicatrizacion), *Presencia de colageno (++++).
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ANEXO 03. Constancia de adquisicion de ratones albinos del instituto
nacional de salud.

MINISTERIO DE SALUD )
INSTITUTO NACIONAL DE SALUD R.U.C. 20131263130
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
CENTRAL TELEFOMCA : 8117489300 ) 4113447111
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ANEXO 04. Solicitud de analisis histoldgico de las muestras de ratones

albinos.

INVESTIGACION DE CICATRIZACION
“TESIS”

ESTUDIANTE: KELLY KARINA LLACZA BALDEON

UNIVERSIDAD: INCA GARCILAZO DE LA VEGA
FACULTAD: FARMACIA Y BIOQUIMICA
TEMA: CICATRIZACION INDUCIDA POR PECTINA CITRICA NATURAL

Se presentan muestras de tejido dérmico de lomos de ratones albinos, tratados
con pectina citrica natural durante un tratamiento definido en la investigacion

ESPECIFICACIONES (Se solicita las siguientes caracteristicas)

Determinacion de la Fase en el cual se puedan encontrar las muestras:
* FASE INFLAMATORIA
* FASE PROLIFERATIVA
(Granulacidn, Epitedzacion, Contraccin)
* FASE DE REMODELACION
Determinar el tipo de cicatrizacion
* HIPERTROFICAS
* QUELOIDES
* ATROFICAS
QTROS
Algunas otras caracteristicas observables de acuerdo a su criterio

£
T

S

Fecha de Entrega: 23/10/2017 P ‘&»’L’%‘i
Teléfono: 906000767 5037 woarr vies
E-mail: deyzongf15@hotmail com ASESOR DE TESIS

QF : Deyson Paul Balbin Narvaez
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ANEXO 05. Constancia de evaluacion de la naranja por el museo de historia
natural.

sidnal det Pora, DECANA DE AMERICA

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS ?.
A BRI ATSCS Tl B TIrS A EQe [

MUSEO DE HISTORIA NATURAL

"Afo del Buen Servicio 3l Ciudadano™

CONSTANCIA N°192-USM-2017

EL JEFE DL HERBARIO SAN MARLOS (USM) DEL MUSED DE HISITORIA NATURAL, DE LA
UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal {fruto) recibida de Kelly Karina LLACZA BALDEON, estudiante de la
Facuiltad de Farmacia y Bloquimica de la Universidad Inca Garcilaso de la Vega, ha sido
estudiada y clasificada como: Citrus sinensis (L) Osbeck v tiene |a siguiente posican
taxondmica, segun el Sistema de Clasificacidn de Cronquist {1988):
DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA
SUB CLASE: ROSIDAE
ORDEN: SAPINDALES
FAMILIA: RUTACEAE
GENERO: Citrus
ESPECIE: Citrus sinensis [L.) Osback

Nombra viilgar-" narania®

Determenada por: Blgo. Severo Baldeén Malpartida

Se extiende 1a presente constancia a solicitud de la parte interesada, para los fines que
estime conveniente

Lima, 13 de agosto de 2017

L S

Mag. ASUNCION A. CANO ECHEVARRIA
JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS {USM)
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ANEXO 06. Certificado Sanitario del Instituto Nacional de Salud de
Chorrillos.

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

CERTIFICADO SANITARIO N°

Producto . Ratén albino Lote N° : M-29-2017
Especie . Mus masculus Cantidad : 30

Cepa © Balb/c/CNPB Edad  : 1més'%
Peso : Mayora 25 g. Sexo : macho

Guia de : 0034534 Destino : Llacza Baldeon, Kelly Karina
remision

Chorrillos : 04-08-2017

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

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

Chorrillos, 04 de agosto del 2017.

(Fecha de emisién del certificado)

M.V. Arturo Rosales Fernéndez.
NOTA: El Bioterio no se hace C.M.V.P. 1586
responsable por el estado de
los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.
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ANEXO 07: Matriz de consistencia

TITULO

PECTINA DE CASCARA CITRUS SINENSIS L. (NARANJA) Y EL EFECTO CICATRIZANTE EN EL DORSO LACERADO DE RATONES ALBINOS

PROBLEMAS

OBJETIVOS

HIPOTESIS

OPERACIONALIZACION DE

METODOLOGIA

INTRUMENTOS

VARIABLES
VARIABLE INDICADORES
GENERAL GENERAL GENERAL INDEPENDIENTE TIPO
¢La pectina extraida de la | Determinar el efecto | La pectina extraida de la cascara
cascara de Citrus sinensis L. | cicatrizante en el dorso | de Citrus sinensis L. (Naranja) | pectina de la Pectina

lacerado de ratones albinos de

(naranja), polsgeré | efecdto | _ > albinos d gosee elfecto c(]l:icatridzante en el | cascara de | identificada por
cicatrizante en el dorso lacerado a pectina extraida de la | dorso lacerado e ratones naranja (Citrus cromatografia
de ratones albinos? cascara Citrus sinensis L. | albinos. inensis L en capa fina
(naranja). sinensis L.) p .

ESPECIFICOS ESPECIFICOS ESPECIFICOS VARIABLE INDICADORES

DEPENDIENTE

1. ¢ExistirA un tiempo de
aplicacion 6ptimo de la pectina
extraida de la cascara de Citrus
sinensis L. (naranja) que influye
en la cicatrizacion del dorso
lacerado de ratones albinos?

1. Evaluar el tiempo de
aplicaciéon optimo que influye
en la cicatrizacién del dorso
lacerado de ratones albinos de
la pectina extraida de la
cascara de Citrus sinensis L.
(naranja).

1. El tiempo de aplicacion de la
pectina extraida de la cascara de
Citrus sinensis L. (naranja) influye
en la cicatrizacion del dorso
lacerado de ratones albinos.

2. ¢la pectina extraida de la
cascara de Citrus sinensis L.
(naranja) poseera una
concentracién con mayor efecto
cicatrizante evaluado en el
dorso lacerado de ratones
albinos?

2. Determinar la concentracion
con mayor efecto cicatrizante
de la pectina extraida de la
cascara de Citrus sinensis L.

(naranja) evaluado en el
dorso lacerado de ratones
albinos.

2. La mayor concentracion de
pectina extraida de la cascara
Citrus sinensis L. (naranja) posee
mayor efecto cicatrizante,
evaluado en el dorso lacerado de
ratones albinos.

3. ¢La concentracién de la
pectina extraida de la cascara
de Citrus sinensis L. (naranja)
con mayor efecto cicatrizante
tendra relacion con el tiempo de
aplicacion evaluado en el dorso
lacerado de ratones albinos?

3. Analizar la influencia de la
concentracion  con  mayor
efecto cicatrizante con el
tiempo de aplicacion de la
pectina extraida de la cascara
de Citrus sinensis L. (naranja)
evaluado sobre el dorso
lacerado de ratones albinos.

3. La mayor concentracion de
pectina extraida de la cascara de
Citrus sinensis L. (naranja) influye
en el tiempo de cicatrizacion,
aplicado en el dorso lacerado de
ratones albinos.

Efecto
cicatrizante en
ratones albinos.

* Concentracion.

* Tiempo.

Experimental

DISENO

* Longitudinal
* Prospectivo

- Observacion

-Tabulacion de
Datos.

- Pretest y
postest.

- Microscopia
histolégica.
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