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Resumen

El objetivo general fue determinar la actividad cicatrizante del gel a base del
extracto hidroalcohélico del fruto de Solanum melongea L. “Berenjena” en ratones
albinos. Se emplearon 30 ratones hembra albinos, se formaron aleatoriamente 5
grupos de 6 cada uno, el primer grupo recibié gel base (control negativo), el
segundo crema de Cicatricure®, el tercero, cuarto y quinto grupo recibié gel del
extracto al 1%, 5% y 10% respectivamente. Previa depilacion en el lomo del ratén
se realiz6 un corte de 1 cm, el tratamiento tépico se inici6 inmediatamente
después de la induccion a las lesiones con el preparado mencionado con
anterioridad a cada grupo, se realizd durante 7 dias cada 12 horas. Finalizado la
aplicacion de los tratamientos los animales fueron sacrificados y se realiz6 la
prueba tensiométrica en cada herida. En el extracto hidroalcohdlico del fruto de
Solanum melongea L. “Berenjena” se hallé la presencia de alcaloides, esteroides
y/o triterpenoides, flavonoides, azlcares reductores y compuestos fendlicos. En la
prueba de apertura de herida se observé que el gel al 10% tuvo mejor resistencia
a la apertura comparado con el grupo control (p<0.05) el cual obtuvo 68% de
eficacia de cicatrizacion; con el gel al 5% y 1% el porcentaje de cicatrizacion fue
50% y 4% respectivamente, el grupo de Cicatricure® obtuvo el mayor porcentaje
de actividad cicatrizante (95%) el cual al comparar con el grupo de gel 10% no fue
significante (p>0.05). Conclusién, el gel a base del extracto hidroalcohdlico del
fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” mostrd tener efecto cicatrizante en

ratones albinos.

Palabras clave: Solanum melongena L. Berenjena, ratones, cicatrizante



ABSTRACT

The general objective was to determine the healing activity of the gel based on the
hydroalcoholic extract of the fruit of Solanum melongena "aubergine" in albino
mice. 30 female albino mice were used, 5 groups of 6 each were randomly formed,
the first group received base gel (negative control), the second cream of
Cicatricure®, the third, fourth and fifth group received 1% extract gel, 5% and 10%
respectively. After hair removal on the back of the mouse, a 1 cm cut was made,
the topical treatment was started immediately after induction of the lesions with the
preparation mentioned before each group, it was carried out for 7 days every 12
hours. After the application of the treatments, the animals were sacrificed and the
tensiometric test was performed on each wound. In the hydroalcoholic extract of
the fruit of Solanum melongena L. “Aubergine” the presence of alkaloids, steroids
and / or triterpenoids, flavonoids, reducing sugars and phenolic compounds was
found. In the wound opening test, it was observed that the 10% gel had better
resistance to opening compared to the control group (p <0.05), which obtained
68% healing effectiveness; with the 5% gel and 1% the percentage of healing was
50% and 4% respectively, the Cicatricure® group obtained the highest percentage
of healing activity (95%) which compared to the group of gel 10% was not
significant (p> 0.05).Conclusion, the hydroalcoholic extract of the Solanum

melongena “aubergine” fruit showed a cicatrizing effect in albino mice.

Key words: Solanum melongena L., aubergine, mice, healing



INTRODUCCION

La piel esta constituida por tres capas definidas; la hipodermis, dermis y la
epidermis, cada una cumple funciones especificas y se relacionan entre si, su
uniformidad no es igual en toda su superficie, en palma de las manos y planta de
los pies cumplen importante funcion de proteccion ya que su hipodermis es
voluminosa y la dermis gruesa con gran capa cornea, sin embargo la piel en labios
de genitales femeninos es muy fina y sensible debido a gran cantidad de
terminaciones nerviosas, practicamente carece de hipodermis 1. La piel por su
constante exposicion al medio externo suele sufrir algun tipo de herida, el cual es
definido como pérdida de continuidad de piel y mucosa ocasionada por agentes
fisicos 0 quimicos, el organismo para recuperar los mecanismos de defensa y su
integridad desencadena procesos fisiologicos que conlleva a la cicatrizacion que
involucra tres fases; inflamatoria, fibroplasia y maduracion, en esta ultima fase
aumenta la fuerza de tensiéon en la piel hasta 90% de la tensién original 2. El
género Solanum L., abarca unas 1500 especies, en ella encontramos especies
importantes como la papa (Solanum tuberosum L), tomate (Solanum lycopersicum
L), berenjena (Solanum melongena L), en los andes tropicales se ubican la
mayoria de diversidad de especies, s6lo en el Peru encontramos unas 301
especies 3. La berenjena es de consumo comuin en la dieta, debe estar cocida
para eliminar alcaloides toxicos termolabiles, en forma popular a partir de los frutos
se realizan macerados o decocciones para el tratamiento de inflamacion cutanea,
cancer gastrico, facilitar la digestion, eliminar grasa debido a que contienen
compuestos antioxidantes 4. En la presente investigacion, se empleé el fruto de
Solanum melongena L “berenjena” en extracto hidroalcohdlico, se realizé
caracterizacion de metabolitos secundarios mediante marcha fitoquimica y se
evaluo la actividad cicatrizante en ratones albinos mediante métodos sustentados
en investigaciones previas publicadas en revistas cientificas, luego de realizar los
ensayos experimentales respectivos se encontré que el fruto de la berenjena
presenta actividad cicatrizante en ratones albinos, probablemente debido a la

presencia de compuestos fendlicos y alcaloides.



1.1

CAPITULO |: PROBLEMA DE INVESTIGACION

Descripcion de larealidad problematica

Uno de los problemas de salud que afecta a las personas en todas las
edades son las heridas producidas principalmente en piel y/o mucosas, la
cicatrizacion es compleja y supone carga econdmica elevada para los
sistemas de salud, los costos se relacionan con aumento de
hospitalizaciones por heridas, retraso en las altas hospitalarias, personal
calificado para el cuidado y tratamiento de heridas ademas de tratamiento
farmacoldgico apropiado °. Los pacientes que padecen de herida crénica
inciden negativamente sobre su salud fisica y emocional, en la parte fisica
puede existir dolor constante, trastorno del suefio, incomodidad, inapetencia
dificultad en la movilizacion; en lo emocional puede existir frustracion,
depresion, ansiedad, imagen corporal alterada ©. Las heridas crénicas
suelen presentar deficiencia en la restauracion anatomica de la piel o tejido
lesionado, factores como exudacién, infeccion, necrosis, hipoxia prolongan
la cicatrizacion, los cuales se asocian con otros factores como hipertension
venosa, problemas vasculares, diabetes mellitus entre otras enfermedades
metabolicas. Las Ulceras vasculares representan prevalencia entre 0,5% —
0,8% con incidencia de 2 a 5 casos por cada mil habitantes por afio en
paises desarrollados ‘. Para el tratamiento se emplean diversas técnicas o
procedimientos segun condiciéon de la herida (aguda, cronica o los que
compromete tejidos) como suturas, parches, apositos, adhesivos tdpicos,
injertos entre otros, ademas se suelen emplear sustancia extraidas de tejido
animal como es el caso de la quitina en polvo el cual se extrae de
esqueletos de insectos, cartilago de bovino o de conchas y crustaceos, el
obtenido de langostas son los que han mostrado mejores resultados de
cicatrizacion de heridas 8. Por otro lado, las especies vegetales presentan
componentes activos que contribuyen a la cicatrizacion de heridas como es

el caso del fruto de la berenjena motivo del presente estudio.



1.2. Problemas

1.2.1.

1.2.2.

Problema general

¢El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena” presentara actividad cicatrizante en

ratones albinos?
Problemas especificos

¢Qué metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcoholico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” seran
los posibles responsables de la actividad cicatrizante en ratones
albinos?

¢ Qué concentracion del gel a base del extracto hidroalcohdlico del
fruto de Solanum melongena L “Berenjena” presentara mayor efecto
cicatrizante en ratones albinos?

¢El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena” tendra mayor efecto cicatrizante respecto

al Cicatricure® en ratones albinos?

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general

Determinar la actividad cicatrizante del gel a base del extracto
hidroalcoholico del fruto de Solanum melongea L. “Berenjena” en

ratones albinos.

1.3.2. Objetivos especificos

1

Identificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcoholico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena”
como posibles responsables de la actividad cicatrizante en ratones

albinos.



1.4

2 Determinar la concentracion del gel a base del extracto
hidroalcoholico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” que
presenta mayor efecto cicatrizante en ratones albinos

3 Determinar si el gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de
Solanum melongena L. “Berenjena” tiene mayor actividad cicatrizante

respecto al Cicatricure® en ratones albinos

Justificacién e importancia del estudio

Obtener recursos para tratamiento de heridas no es facil debido sobre todo
en los sistemas de salud donde no se reconoce como &rea sanitaria
independiente, ademas la prevalencia de padecer de algun tipo de herida
esta en aumento debido al aumento de enfermedades como la diabetes, la
obesidad, arteriopatia en extremidades inferiores, intervenciones
quirdrgicas y otros como aumento de la edad promedio en la poblacién que
son entre otros factores que influyen en padecer de heridas en algun
momento °. Las plantas constituyen una importante fuente de biodiversidad,
representan entre 300,000 y 500,000 especies, de las cuales entre 20,000 a
50,000 especies se han usado en medicina, de ellos solo una pequefia
cantidad se han realizado investigaciones para elaboracion de
medicamentos, por tanto, las plantas medicinales que incluyen las no
investigadas representan significativamente materia prima para el desarrollo
de nuevos medicamentos 0. Los diversos compuestos fitoquimicos que
suelen encontrarse en las plantas medicinales son de amplio interés para
las investigaciones y son en muchos casos punto de partida para evaluar
posibles efectos biol6gicos terapéuticos, primero en animales de
experimentacion y luego estudios clinicos para que en el futuro puedan
incorporarse en la terapéutica. En la presente investigacion se estudio la
actividad cicatrizante del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena “Berenjena” debido a su contenido de flavonoides y alcaloides.

Este fruto reconocido por mejorar el proceso de cicatrizacién en heridas



recientes causadas por agentes externos, creando una excelente alternativa
medicinal al ser administrada como gel.

En atencién a la problematica expuesta se busca dar alternativa de
tratamiento para las heridas ,contribuyendo en la cicatrizacién y reduciendo
el tamafo de las mismas oh dejarlas sin ellas; en lo esencial mediante la
aplicacion de productos farmacéuticos faciles de preparar y de bajo costo
capaces de satisfacer las necesidades de salud de la poblacién con bajos
recursos econdémicos y a la vez, seran beneficiados los productores,
comercializadores porque al demostrar su actividad terapéutica generara

mayor demanda de compra.

1.5 Delimitacion del estudio
El presente investigacion sera llevada a cabo en el semestre 2018 II, 2019 Il
constituyéndose asi los limites temporales del estudio. Se llevara a cabo
bajo modelo bioloégico experimental en ratones albinos, a los cuales se
someterd a los procesos planificados por los investigadores, por lo cual
permitira comprender mejor el efecto de la terapia alternativa en el manejo
de heridas superficiales.
Las actividades experimentales seran llevadas a cabo en los ambientes de

los laboratorios de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos.



2.1.

CAPITULO Il: MARCO TEORICO

Antecedentes del estudio

2.1.1. Nacionales

Cruz L. ** 2008. Realizaron el estudio efecto del extracto del fruto de
Solanum melongena L. “‘Berenjena” en conejos
hipercolesterolémicos. Usaron el fruto de la berenjena en extracto
crudo, para el experimento usaron 30 conejos hipercolesterolémicos,
los cuales fueron divididos en tres grupos; GC dieta control, GH dieta
hipercolesterolémica, GB dieta hipercolesterolémica + berenjena,
evaluaron perfil y peroxidacién lipidicos. Hallaron que en el grupo GB
disminuyo los niveles de LDL (19%), colesterol (29%) vy triglicéridos
(38%) comparado con el grupo control GH en los cuales estos
valores aumentaron, asi mismo en el grupo GB disminuyd los valores
de malonaldehido (MDA), LDL nativas 56% y oxidasas 22% (p<0.05).
Concluyen que el fruto de berenjena tiene efecto protector sobre

peroxidacion lipidica.

Goémez A, et al. 12 2006. Realizaron el estudio efecto hepatoprotector
del extracto puro de berenjena (Solanum melongena L.) frente al
dafio hepatico inducido por tetracloruro de carbono en ratas.
Emplearon 32 ratas macho Holtzman con peso entre 300 g a 350 g
divididos en cuatro grupos quienes recibieron tratamientos: G1
solucion salina por 11 dias, G2 CCl4 por 6 dias, G3 CCl4 +
berenjena por 6 dias, G4 berenjena + CCIl4 + berenjena por 11 dias,
luego realizaron andlisis de TGO Y TGP. Hallaron que los valores de
TGO y TGP disminuyeron en mayor proporcion en el G4 respecto a
los otros grupos. Concluyen que la berenjena tiene efecto

hepatoprotector.



Blacido Z, et al. 13 2018. Efectuaron el estudio actividad cicatrizante
y toxicidad dérmica del extracto etandlico de los tubérculos de
Ullucus tuberosus Caldas “olluco” en animales de experimentacion.
Recolectaron el Olluco en el distrito de Pachitea, Huanuco. A partir
del extracto prepararon crema al 10%, 5% y 0,5%, emplearon como
controles sangre de drago 1% y vaselina, administraron dosis Unica
de 5000 mg/Kg via dérmica y oral para evaluar efectos toxicos del
extracto. Encontraron que el extracto presentd solubilidad en agua,
evidencio la presencia de aminoacidos, taninos, azucares reductores,
flavonoides, vitamina C y compuestos fendlicos. La crema 10%
presentd mejor cicatrizacion de heridas (86%) y no mostro tener
toxicidad dérmica. Concluyen que el olluco en extracto etandlico
presentd actividad cicatrizante en ratones y no fue toxico por via

dérmica en ratas.

Chang B, et al. 4 2017. Efectuaron el estudio, efecto cicatrizante de
una crema formulada a partir de homogenizado de cordén umbilical
Humano en heridas incisas inducidas en ratones. Emplearon 24
ratones albinos de 24 g de peso, depilaron el dorso de cada animal
luego realizaron una incision de 7 mm de diametro. Se formé 3
grupos, al primero se aplicé crema base, al segundo homogenizado
de cordén umbilical 1%, al tercero crema comercial Hipoglés® el
tratamiento durd 10 dias. Encontraron que la cicatrizacion de herida
fue para el grupo control negativo 84.3%, homogenizado 90.3% y
para el Hipogl6s® 83.3%, los resultados no fueron significantes
comparados con el grupo control, el estudio histolégico mostré
aumento de linfocitos y fibroblastos con el homogenizado. Concluyen
gue el homogenizado de corddén umbilical 1% mejora la cicatrizacion

de heridas en ratones.



2.1.2. Internacionales

Gonzalez Y, et al. '™ 2015. Efectuaron el estudio efecto
hipoglucémico de Solanum melongena L, “Berenjena” en ratas con
dieta rica en sacarosa. El estudio fue de tipo experimental, usaron
ratones macho de la especie Balb/C a los cuales administraron dieta
con 30% de sacarosa y 20% de grasa de cerdo durante 30 dias,
posteriormente administraron extracto hidroalcohdlico del fruto de
berenjena 400 mg/Kg por 28 dias. Hallaron que la glucemia
disminuy6 significativamente comparado con el grupo control,
atribuyeron esta propiedad a depuracion de los radicales libres e
inhibicibn de la enzima alfa glucosidasa por disminucion en la

absorcion de la glucosa intestinal.

Arrazola G, et al. 16 2014. Efectuaron el estudio, microencapsulacion
de antocianinas de berenjena (Solanum melongena L.) mediante
secado por aspersion y evaluacion de la estabilidad de su color y
capacidad antioxidante. De la cascara de berenjena extrajeron
antocianinas con etanol acidificado al 1%. Obtuvieron antocianina
115 Mg/100 g de cascara de berenjena con 53% de etanol, durante 3
horas a 29 °C. En la microencapsulacion se aprecié influencia
significante de la temperatura y porcentaje de maltodextrina sobre las

propiedades fisicoquimicas de los extractos obtenidos.

Cuello D, et al. *7 2001. En su estudio, efecto cicatrizante de extracto
fluido de hojas de siempreviva. Emplearon ratas cepa Wistar de 2
meses de edad y peso medio de 200 g, luego de depilar el dorso de
cada animal realizaron herida, diAmetro 20 mm, el tratamiento fue por
via tépica por una semana en dias alternos, aplicaron a las heridas
200 microlitros de extracto fluido, igual cantidad de solucion buffer
(grupo control). Cada dia observaron las heridas durante 21 dias,
pasado este tiempo sacrificaron a los animales y obtuvieron

muestras de 1 cm de piel en zona cicatrizada para el estudio

8



histopatoldgico. En el dia 15 empez6 a cerrar las heridas, a los 17
dias se observd que el 75% de heridas habian cerrados en los
grupos tratados con el extracto, comparado con el grupo control que
fue de 41,6%. Concluyen que la aplicacion via topica del extracto
fluido Bryophyllum pinnata tiene efecto beneficioso sobre el cierre de

heridas, asi mismo en la maduracion de la dermis.

Barbosa L, et al. *® 2015. En su estudio, efecto cicatrizante del gel
elaborado del latex de Croton lechleri “sangre de drago”. Elaboraron
gel al 0,5%, 1% y 2% a base de sangre de drago, para el
experimento usaron ratones albinos, con peso de 24 g, depilaron a
cada animal en el tercio superior del lomo, luego efectuaron incision
de 1 cm de longitud. Pasado ocho dias de tratamiento sacrificaron a
los ratones con sobre dosis de pentobarbital via intraperitoneal,
seguido midieron la fuerza de tension de apertura de herida con
ayuda de un dinamoémetro, el mayor efecto fue con gel al 2%.



2.2. Bases teodricas
2.2.1. Planta de Solanum melongena L. “Berenjena”
a. Clasificacién taxondémica
Reino: Plantae
Divisiéon: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Sub clase: Lamidae
Orden: Solonales
Familia: Solanaceae
Género: Solanum
Especie: Solanum melongena L.
b. Descripcién del Solanum melongena L. “Berenjena”

Es una planta herbacea, sus tallos presentan tejidos lignificados que le
dan un aspecto arbustivo y anual. Su raiz es bastante ramificada, se
ubica a una profundidad de 0.40 metro dependiendo de las
condiciones de la humedad y el suelo se pueden situar mas superficial
o profundamente. Su fruto es una baya globosa alargada, de color
morado, negro, blanco, jaspeado de morado o verde. Su semilla es

pequeiia y de color amarillo °.

c. Valor nutritivo del Solanum melongena L. “Berenjena”

Esta especie tiene un alto porcentaje de agua, bajo en grasas,

proteinas, carbohidratos, es considerado bajo en calorias. El potasio
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es el mineral mas abundante, contiene ademas sodio, magnesio,
calcio, hierro, zinc y fosforo en cantidades menores. Contiene
provitamina A. vitamina C, vitamina B1 y B2 en pequefias cantidades.
Si estd cocida y pelada es de facil digestibn. Se recomienda no
consumirla cruda, pues contiene un alcaloide llamada “solanina”, es
toxico y puede provocar dolores de cabeza intenso tipo migrafia y
problemas gastrointestinales. Por su bajo valor en calorias puede

formar parte de dieta para adelgazar 2°.

. Uso etnomédico del Solanum melongena L. “Berenjena”

En la medicina popular se usa en compresas para tratar inflamaciones
cutdneas; su fruto es considerado afrodisiaco. Se le atribuye
propiedades laxantes y diuréticas, facilita la digestion y reduce los
niveles de colesterol en la sangre !!. Por su alto contenido en agua,
mayor al 90%, resulta adecuada en dietas para adelgazar. Asi mismo
ayuda a la prevencion de la arteriosclerosis, se recomienda
administrar berenjena cuando se come comida rica en grasas, ya que
impide que los acidos grasos se depositen en las arterias. Es util su
consume cuando se padece de higado graso ya que ayuda a eliminar
estos compuestos indeseables. Se recomienda usar el fruto cuando
estd debidamente cocido, el fruto verde y otras partes de la planta
resultar ser toxicos o venenosos. En la medicina natural se usa para
tratar quemaduras solares y en enfermedades reuméticas, ya que
presentan efecto balsdmico y calmar el dolor. También se ha
reportado que inhibe el crecimiento de las células cancerigenas en el
estdbmago, el jugo del fruto se toma para prevenir dicha enfermedad 2.
El fruto se consume asada, hervida, frita o cocida, tiene un valor
nutritivo alto ya que contiene proteinas, minerales importantes para un

correcto funcionamiento del organismo humano 2%
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e. Aspectos fitoquimicos del Solanum melongena “Berenjena”

Los componentes identificados con mayor abundancia corresponden a
aminoacidos (serina, leucina, alanina, 5-hidroxitriptamina, glicina,
arginina), acidos carboxilicos (ascorbico, alfa-linolénico, aspartico,
araquidonico, oxalico, glutamico, palmitico), aminas como la
triptamina, fenilalanina, alcaloides (solanina, isoescopoletina,
solanidina), flavonoides (delphinidin-3-rutinésido-3-(4'-
coumaroilrutinésido)-5-glucésido) y oligoelementos (calcio, aluminio,
boro, bario, boro, cadmio, hierro, cobre, potasio magnesio, sodio,
selenio). Asi mismo, se han identificados antocianinas que confieren
color morado al fruto y actividad antioxidante. Segun analisis por
HPLC-DAD-MS3 el compuesto mayoritario de antocianinas fue el
Tulipanin. Por otro lado, se ha determinado que el acido clorogénico
es el mas abundante con 75 % del contenido de los &cidos fendlicos
totales 22,

Tabla 1. Nutrientes identificados en el fruto de Solanum melongena L

“‘Berenjena”

MACROMNUTRIEMNTES UNIDADES WALOR MICROMUTRIENTES UNIDADES WVALDR
FOR B2g POR B2g

Agus E 75.7E Witaminas mg
Energiz Kcal 20 Witamina mg 1.8
Proteina E 0.83 Tiaminsa me 0.032
Total, grasas E T Riboflavinz mg 0,330
Carbohidratos = a4.67 Miacina mg 0.532
Fibra distetica E 2.8 Acido Pantotenico me 0.230
Azlcar E 193 Witamina B-6 mg 0.5
=rasa saturzda = 0.2 Falate L 1B
&rasa monossturads E o013 Folate, DFE Kcg-DFE
=rasa polisaturads E 0052 Witamina B-12 mcg 0,100
Colestaro mE ] Witaming & ] 2z
MIMERALES Witamina E mg 0.25
Calcio mg 7 Witamina K 2.5
Hierro mE 020 FITOMUTRIENTES
Kagnasio mg i1 Fitosterolas mg ]
Fosforo mg 21 Beta Carotene mg 13
FoTasio mE iEQ Beta Cryptoxanthin mg [+]
Sodic mg 2 Lycopsne mg [5]
Zinc mg 0.13 Luteina y Zeazantinz mg [+]

Fuente. Troxier S 2,
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Figura 1. Plantaciones de Solanum melongena L. “Berenjena’

Fuente. Baixauli C 4.

2.2.2. Estructura de la piel

La piel separa y comunica al organismo con el medio externo, es una
barrera frente a agresiones toxicas, quimicas, mecanicos, biolégicos, frio,
calor, radiaciones ultravioletas, es esencial para mantener el equilibrio
térmico, de agua y transmision de informacion por el tacto, temperatura,
presion o receptores de dolor. Dependiendo de la altura y peso de la
persona, el peso promedio es de 4 Kg, superficie de 2 m?, representa un
aproximado de 6% del peso corporal. En la piel se observa tres capas:

epidermis, dermis e hipodermis 2°.

La epidermis, parte mas externa de la piel, de espesor muy variable, el
promedio es 0,1 mm y puede llegar hasta 1 6 2 mm, se compone de 4
capas:. cornea, glandular, espinosa y basal. En piel de mayor grosor se
encuentra también la capa lacida (entre la capa cérnea y granuloso). Se
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establece que la epidermis esta formada por queratinocitos (80%), por la
propiedad de producir queratina las cuales son insolubles en agua,
ofrecen resistencia a cambios de pH y elevadas temperaturas, se
subdivide en queratina blanda o beta esenciales de la capa cérnea,
queratina dura o alfa forman parte de ufias y pelo. En la epidermis
ademas se encuentran otras células como los Melanocitos (10%) para la
sintesis de melanina, responsable de conferir color a la piel y proteccion
de rayos ultravioleta, células de Langergans provienen de la médula
Osea y tienen funcion de defensa inmunitaria, células de Merkel hacen
contacto con las terminaciones nerviosas sensoriales y se encargan de

transmitir informacion de tacto 2°.

Estrato corneo

Estrato lucido

Estrato granuloso

Estrato espinoso

Estrato basal

Figura 2. Capas de la epidermis

Fuente. Merino J. 25,
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Pelo
Glandula Sebacea

La Piel

Terminacion Merviosa Libre
- Epidermis
L~Nervio

- Dermis

- Hipodermis

\asos
Capilares

Glandula

Sudoripara Grasa, Colageno, Microblastos

Figura 3. Estructura de la Piel

Fuente. Enfermedades de la piel 2.

La dermis es la estructura que proporciona soporte, resistencia y
elasticidad a la piel, formada por tejido conectivo fibroelastico, contiene
fibras no muy compactas de colageno (>75%), reticulina y elastina. La
dermis esté vascularizada, presenta grosor maximo de 5 mm, es la parte
con mayor masa de la piel, desde el punto de vista histolégico se divide
en dos capas: papilar y reticular. La capa papilar proporciona nutrientes a
la epidermis, contiene receptores sensoriales, vasos linfaticos y
terminaciones nerviosas. La capa reticular brinda elasticidad vy

adaptacion a movimientos y variacién de volumen 2°.
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2.2.3. Factores que pueden alterar funciones de la piel

Son variadas las funciones que cumple la piel como: proteccion,

termorregulacién, secrecion,

inmunoldgico, sintesis de vitamina D,

excrecion, sin embrago estas funciones pueden ser alteradas por

factores fisicos, mecanicos, quimicos, biolégicos como se muestran en la

tabla 3.

Tabla 2. Factores de riesgo que pueden alterar funciones de la piel

Faclores mecdnicos
Traumatismaos
Friccidm
Presidn
Pobm

Factores fisicos
Radiacion
Humedad
Calor
Frio

Factores quimicos
Acidos, hases
Defergentes, disolventes
Metales, resinas
Aceites de corte
Colorantes, alquitran
Caucho, etc.

Factores biologicos
Bacterias
Virus
Dermatofitos
Parasitos
Mantas
Insecios

Cofactores de riesgo

Efectos de grupo
Corfes, punciones, ampollas
Abrasiones, isomorfismo
Liquenificacion
Callos

Efectos especificos
Fotodermatitis, radiodermatitis, cancer
Maceracidn, irritacian
Erupcion por calor, guemaduras, eritema
Congelaciones, xerodermia, urficaria,
paniculitis,
Fenameno de Raynawd

Efectos de grupo
[eshidratacian
Inflamacidn
MNecrosis
Alergia
Fotodermatitis
[Wscromia

Efectos especificos
Piodermatitis
Verrugas miltiples
ermalomicosis
Parasitosis
Fitodermatitis
Lrticaria

Eccema (atdpico, dishidrotico, seborreico, numular)

Psoriasis
Kerodermia
Acné

Fuente. Durocher L. @7,
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2.2.4. Heridas y su clasificacion

La herida es el efecto ocasionado por algun agente externo que altera en
forma brusca alguna parte del cuerpo que incide en la produccion de

rotura de piel o mucosa. Se suele clasificar como 28

a. Segun direccion o trayectoria de la herida
Mencionamos a las heridas longitudinales, transversales u oblicuas.
Las heridas longitudinales son paralelas al eje principal. Las
transversales son los opuestos a las longitudinales y las heridas

intermedias son las oblicuas.

b. Segun profundidad de la herida
Si la herida afecta solo a la epidermis se considera como arafiazo, Si
existe pérdida del tejido epitelial toma el nombre de desolladura, si
afecta al tejido subcutaneo se llama herida profunda, las cuales
pueden ser; heridas penetrantes (alcanzan alguna cavidad como
peritoneal, espacio pleural, otros), heridas perforantes (penetran en

alguna viscera).

c. Segun forma de la herida
Se encuentran las heridas curvas, lineales, estrelladas, arqueadas,
puntiformes, entre otros. También mencionamos a las heridas con
pérdida de sustancias ocasionado por pérdida de liquido en el lugar

de la herida.

d. Segun mecanismo de la herida
Tenemos a heridas punzocortantes originado por agentes
puntiagudos, en este tipo predomina la profundidad sobre la
extension de la herida, se observa con frecuencia sangrado,

contusiones y en algunos casos originar proliferacion bacteriana. El
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otro tipo son las heridas incisas, producidas por agentes con bordes
afilados, en este caso predomina la extension sobre la profundidad,
pueden afectar o provocar la ruptura de piel y mucosas. Las heridas
contusas, en este tipo predomina la contusién de los tejidos que

constituyen los bordes de cada herida.

2.2.5. Proceso de cicatrizacién de heridas

El proceso de cicatrizacion esta relacionado con la continuacion de las
fases: hemostasia, inflamacion, proliferacién, remodelacion. Cualquier
alteracion en cualquiera de las fases entorpece el proceso y retraso en la
cicatrizacion ?°. Las proteinas metaloproteinasas son necesarias para la
curacion de heridas e importantes para la degradacion de la matriz
extracelular y remodelacion del tejido en proceso de cicatrizacion. Los
factores de crecimiento son importantes para la cicatrizacién de heridas,
estimulan la divisién celular, provocan migracion de células hacia las
heridas debido a su efecto quimiotactico, atraen células inflamatorias y a
fibroblastos, provocan angiogénesis y formacion de nuevos vasos

internos, estos factores participan en la produccién de citoquinas 2°.

El sistema de quininas y el complemento se activan y liberan agentes
vasoactivos generando vasoconstriccion de las arterias de pocos minutos
de duracién, luego ocurre liberacion local de PG (prostaglandinas)
generando vasodilatacion. Las quininas, histamina y serotonina
aumentan la permeabilidad de los capilares que acompafan a la
reaccion. El dafo al endotelio induce adhesion y activacion plaquetaria,
las plaquetas se acoplan a la superficie subendotelial por la exposicion
del colageno de las membranas basales y la trombina originada en el
proceso de formacion del coagulo. Asi también, la activacién plaquetaria
produce ADP (adenosina difosfato) que media la agregacion plaquetaria
y el crecimiento del coagulo genera a la vez TXA:z (tromboxanos) el cual
participa en la vasodilatacion, otras proteinas que se liberan son los
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fibrinbgenos, factor plaquetario-4, fibronectina y citoquinas. En la figura

se aprecia el proceso de cicatrizacion 20,
2.2.6. Metabolitos secundarios en las plantas

En las plantas, los metabolitos secundarios suelen conferir proteccion
frente a infecciones, depredadores, con frecuencia se encuentran en
bajas concentraciones, asi mismo no se encuentran distribuidos en forma
uniforme en todas las partes de la planta, se encuentran limitados a
ciertos células o tejidos dentro de un érgano especifico. En la familia de
las Solanaceas los metabolitos secundarios de mayor importancia son
los terpenos, alcaloides y componentes fendlicos, su sintesis depende en

especial de condiciones ambientales y tienen control genético 3.

Para identificacion cualitativa de los metabolitos secundarios se emplean
con frecuencia reacciones de precipitacion y/o coloracion luego de
reaccionar extracto de la muestra vegetal con reactivos especificos 32,

como se muestra en la tabla 3.

Tabla 3. Color y precipitado caracteristicos para identificacién de algunos

metabolitos secundarios

Metabolito secundario Reactivo Reaccion positiva
Alcaloides Wagner Color marrén

Alcaloides Mayer Color blanco o crema
Alcaloides Dragendorff Color rojo o naranja
Alcaloides Sonneschein Color naranja

Compuestos fendlicos

Shinoda

Color rojo anaranjado o amarillo

Compuestos fendlicos

Cloruro férrico

Color azul, verde o negro

Compuestos fendlicos

Gelatina 1% en
NacCl

Precipitado blanco

Compuestos fendlicos

Bortranger

Color rojo para antraguinonas y

naftoquinonas

Glucidos

Fehling Ay B

Color anaranjado ladrillo

Fuente. Lock O. 2016 32,
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2.2.7. Animales de laboratorio, ratas

En el bioterio, lugar donde se alojan los animales de laboratorio se
realizan diversos procedimientos como; cambio de jaulas, limpieza,
ingreso y salida de personas, toma de muestras, personas que lo
manejan entre otros, los cuales pueden influir en el comportamiento de
los animales, es por ello la importancia de la aclimatacion antes de
realizar los ensayos correspondientes. Cabe mencionar que los animales
se comunican entre si, entre ellos emiten ultrasonidos en frecuencia que
las personas no pueden percibir, es notorio que al realizar algun
procedimiento los Ultimos estaran mas alterados, por ello se recomienda
contar con ambientes separados del lugar donde se alojan para realizar
los experimentos planificados. La sujecion y manipulacién son
considerados como procedimientos no invasivos, sin embargo, una
deficiente manipulacion puede alterar los resultados de manera
significativa, por tanto, se recomienda contar con un ambiente en orden y
tranquilo, manipular a los animales de manera firme y suave, evitar
ruidos, evitar el uso de perfumes, hablar en voz baja y lo necesario,
desinfectar la superficie y guantes de trabajo 3. En la figura 4 se aprecia

una de las técnicas de inmovilizaciéon de la rata.
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Figura 4. Técnica de inmovilizacién por pinzamiento
Fuente. Murella A. 3,

2.2.8. Geles

Los geles son preparaciones semisolidas, opacas o transparentes,
contienen disolvente en porcentaje elevado frente al gelificante 34. Los
excipientes que suelen emplearse con frecuencia tenemos al carbémero,
glicerina, trietanolamina, metilparabeno, y agua destilada. El carbémero
en presencia de agua tiene la particularidad de aumentar el volumen y la
viscosidad, por tanto facilita la formacién del gel, la glicerina aportan
humedad y elasticidad a la piel, la trietanolamina se usa para realizar
ajustes de pH en la formulacién, se afiade al final, el metilparabeno actta
como conservante e inhibe el crecimiento de levaduras, hongos y
bacterias en la formulacién, la fase acuosa esta constituida por el agua
destilada 5. A continuacion se presenta una férmula cuantitativa y

cualitativa de un gel a base de carbomer 26:
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Carbomer 940 1%
Conservador 1%
TEA c.s.p. pH6 -7
Agua destilada c.s.p. 100 mL

La cantidad de carbomer puede tener variaciones entre 1% a 3%,
dependiendo de la consistencia del gel que se desea obtener, la
trietanolamina (TEA) por su aumentada viscosidad se prefiere usarla al

50% en gua, facilita su manipulacion.

El procedimiento de preparacion consiste en; pesar el carbomer, medir
volumen de agua apropiado, afadir al agua el conservante hasta
homogenizar, luego adicionar el carbomer, dejar reposar por 24 horas
para humectacion completa del polimero, finalmente adicionar TEA gota

agota con agitacion continua hasta formacion del gel con pH entre 6 a 7
36

2.3. Hipotesis
2.3.1. Hipotesis general
El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena” presenta actividad cicatrizante en ratones

albinos

2.3.2. Hipotesis especificas
1 EI extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L.
“‘Berenjena” presenta metabolitos secundarios como posibles
responsables de la actividad cicatrizante en ratones albinos.
2 El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena” presenta una concentracion con mayor

actividad cicatrizante en ratones albinos
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3 El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongena L. “Berenjena” presenta mayor actividad cicatrizante

respecto al Cicatricure® en ratones albinos

2.4. Variables

2.4.1. Tabla de operacionalizacién de variables

Variables

Definicion operacional

Dimension o aspecto

Indicadores

Independiente

Gel a base del extracto
hidroalcohdlico del fruto
de Solanum melongena

L. “Berenjena”

Los principios activos o
metabolitos secundarios
hallados en diversas
partes de las plantas
medicinales poseen
variadas propiedades
terapéuticas que son
aprovechadas para tratar
diversas enfermedades a
partir de extractos o
preparados

fitofarmacéuticos

Principios activos
presentes

flavonoides, esteroides
y/o triterpenoides,
alcaloides, compuestos
fendlicos, taninos,
azUcares reductores,

aminoacidos

Dependiente:

Actividad cicatrizante

La evaluacion biolégica en
animales de
experimentacion es uno de
los ensayos
experimentales usados
para valorar la actividad
terapéutica o toxica de
nuevas moléculas, en
especial los procedentes
de extractos vegetales, los
resultados  sirven de
sustento para posterior

uso en humanos

Tension de apertura
de herida

Heridas por método
de inciso en lomo del

raton

% de cicatrizacion de

heridas
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2.5. Marco conceptual
1. Apoptosis. Muerte celular cuando inducidas a suicidarse con la finalidad de
mantener la homeostasis de los tejidos, su misién es eliminacién de células
infectadas, dafiadas o transformadas 3'.
2. Necrosis. Muerte celular accidentalmente por alguna lesion o agresion
toxica o mecanica 3’.
3. Incision. Hendidura o corte de poca profundidad que se realiza en algunos
cuerpos mediante un instrumento cortante 8.
4. Citoquinas. Compuestos quimicos que participan en la regulacion celular,
modulan produccién de inmunoglobulinas .
5. Alcaloides: Compuestos nitrogenados de caracteristica basica, poseen
diversa estructura quimica, poseen propiedades medicinales y téxicas
dependiendo de su naturaleza y dosis 2.
6. Ciclooxigenasa. Enzimas que catalizan la sintesis de PG (prostaglandinas)
en el organismo a partir del &cido araquidénico .
7. Antioxidantes: Compuestos de naturaleza quimica que actuan directa o
indirectamente sobre los efectos téxicos de agentes oxidantes como los
peréxidos, proteinas, lipidos, y acidos nucleicos 2.
8. Téxico. Sustancia quimica capaz de producir efectos letales u ocasionar
severo dafio al organismo .
9. Enfermedad. Todo aquel que altera la armonia de un organismo a distintos
niveles, celular, molecular, mental o emocional alterando la salud y/o conducta
de la persona 3.
10. Catalasa. Enzima que cataliza la formacion de agua y oxigeno a partir del
peréxido de hidrogeno .
11. Dinamometro. Es un instrumento utilizado para medir fuerzas o para

calcular la masa de los objetos.
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3.1.

3.2.

CAPITULO IIl: METODO
Tipo de estudio

El estudio fue de tipo aplicado, disefio experimental, transversal, prospectivo
a. Experimental: Porque se manipuld las variables del estudio, se realizé
los controles respectivos, la eleccién de muestra fue al azar.
b. Prospectivo: Los ensayos se realizaron del presente al futuro
c. Transversal: Se efectué una sola medida, el cual fue al final del estudio

experimental

Disefio a utilizar

3.2.1. Recoleccion y preparacion del extracto hidroalcohdlico del fruto
de Solanum melongena “Berenjena” (CYTED 2001 4°)

El fruto fresco de Solanum melongena L. (Berenjena) se adquiri6 en el
distrito de Lurin, provincia y departamento de Lima situada desde los O
msnm hasta el 380 msnm considerado el ultimo valle verde de Lima. Se
recolectaron 2 Kilos; su longitud promedio fue de 10 cm. De cada fruto se
obtuvo la pulpa, se pesé 200 g y se macerd en un litro de etanol 70%,
durante 10 dias con agitacion dos veces por dia (mafiana y noche), pasado
el periodo de maceracion se filtré y se colocé a la estufa a 40 °C hasta
completa evaporacion del solvente, se obtuvo un extracto seco, el cual se
peso6 y colocd en frasco boca ancha color &mbar, luego se refrigeré hasta

posterior uso.

3.2.2. Prueba de solubilidad y marcha fitoquimica (Lock O. 32 2016)

a) Prueba de Solubilidad
Del extracto seco se pesé 5 mg, con la ayuda de una varilla de vidrio se
coloc6 en el fondo de diferentes tubos de ensayo, posteriormente se
afiadié 1 mL de diversos solventes de variada polaridad:
Agua, etanol, metanol, n-butanol, acetato de etilo, cloroformo, benceno.
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b) Marcha Fitoquimica
Se pes6 5 mg de extracto seco, luego se disolvié en 15 mL de etanol,
luego 1 mL de esta solucién se colocé en diversos tubos de ensayo,
luego se agregd V gotas de reactivos para identificar los metabolitos

secundarios:

N©° Metabolito secundario Reactivo
Wagner, Popoff, Mayer,
1 | Alcaloides J P Y
Dragendorff
2 | Flavonoides Shinoda
3 | Compuestos fendlicos Tricloruro férrico 1%
4 | Taninos Gelatina 1% en NaCl
5 | Esteroides y/o triterpenoides | Liebermann — Burchard
6 | Azlcares reductores Fehling Ay B
7 | Aminoacidos Ninhidrina
Glicésidos (hidratos de ,
8 Molisch
carbono)

3.2.3. Ensayo del efecto cicatrizante (Método Barboza L. 1° 2015)

Para el disefio experimental se us6 30 ratones albinos, de dos meses de
edad, peso entre 20 a 24 g, los cuales fueron adquiridos en el Instituto
Nacional de Salud (INS). En el lugar del experimento se aclimataron por 5
dias, temperatura 22 °C, humedad 60%, horas luz 12 horas y horas noche
12. Los grupos experimentales fueron en numero de cinco conformados por
6 ratones cada grupo, la seleccion fue de tipo probabilistico. A cada raton
en el lomo del tercio superior se depil6 con crema comercial depiladora
Veet™® Juego de 24 horas se realizé cortes con un bisturi de 1 cm de
longitud, los tratamientos fueron por via tépica durante 7 dias, dos veces

por dia, segun el siguiente disefio experimental.
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Grupo 1: (control negativo), base de gel

Grupo 2: (control positivo), crema Cicatricure®

Grupo 3: Gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena” 1 %

Grupo 4: Gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongea L. “Berenjena” 5%

Grupo 5: Gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongena L. “Berenjena” 10%
Transcurrido los 7 dias de tratamiento se realiz6 la prueba tensiométrica de
apertura de herida con un dinamometro, previamente los animales se

sacrificaron mediante dislocacién cervical.

La formula para elaboracion del gel fue el siguiente:

Carbémero 940 1g
Metilparabeno 0,29
TEA c.s.p. pH6 -7

Agua destilada c.s.p. 100 mL

A la férmula anterior se agrego el extracto seco segun corresponda al
1%, 5% y 10% respectivamente, se prepard 10 g por cada concentracion

del extracto.

3.2.4. Materiales, equipos y reactivos
a. Materiales
Beacker de vidrio 100 mL
Gasa Médica 20 x 20 cm
Papel de filtro Whatman N° 4
Varilla de vidrio

Gotero de plastico
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Frasco de vidrio color &mbar de 2 L
Guantes de latex descartable

Mascarilla descartable

Gorro descartable

Pipeta de vidrio 1 mL, 5 mL y 10 mL
Mortero y pilén de porcelana

Espétula de metal

Tubos de ensayo de vidrio capacidad de 10 mL
Probeta de 100 mL

Cocinilla eléctrica

Jaula de metal para ratones

Jeringa de insulina graduada 1 mL Terumo
Hojas de bisturi

b. Equipos
Balanza analitica
Balanza triple brazo
Estufa marca Memmert
Campana extractora

Molino casero

c. Reactivo
Acetato de etilo
Agua destilada
Benceno
Cloroformo
Etanol
n-butanol
Metanol
Mayer
Dragendorff
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3.3.

3.4.

3.5.

3.6.

Tricloruro férrico

Gelatina 1% en NacCl

Fehling Ay Fehling B

Tricloruro de aluminio

Shinoda

Ninhidrina

Liebermann — Burchard

Extracto hidroalcohdlico del fruto de berenjena

Crema dérmica Cicatricure®

Poblacion
Estuvo conformada por ratones hembra albinos de la especie Mus
musculus y los frutos de Solanum melongena L. “Berenjena” obtenidos el

distrito de Lurin, provincia y departamento de Lima.

Muestra
Estuvo conformada por 30 ratones albinos, a todas se le realizé una herida
en el lomo de 1 cm, a cada grupo se aplicé un tratamiento diferente segun

disefio experimental y 2 Kilogramos de frutos de Solanum melongena L.

“‘Berenjena’.

Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos
La técnica fue la observacion directa para cada muestra de estudio
Los instrumentos fueron elaborados ad hoc.

El registro de datos fue manual para cada muestra.

Procesamiento de datos

El analisis estadistico de los datos se efectud en el programa estadistico
SPSS version 20. Se realiz6 andlisis ANOVA, asi mismo el andlisis de
Tukey, el nivel de significancia fue 95% (p<0.05). Los datos fueron

presentados en tablas y graficas.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS
4.1. Presentacion de resultados

4.1.1. Prueba de solubilidad
El extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena”
evidencio ser muy soluble en agua y metanol, soluble en etanol e insoluble
en cloroformo, acetona, hexano y éter de petrdleo seglin se observa en la

tabla 4 y figura 5.

Tabla 4. Prueba de solubilidad del fruto de Solanum melongena L.

“Berenjena” en extracto hidroalcohdlico

Solvente Solubilidad

1. Eter de petréleo -

2. Hexano -

3. Acetona -

4. Cloroformo -

5. Metanol +++
6. Etanol ++
7. Agua +++

Leyenda: Muy soluble (+++), Soluble (++), Poco soluble (+), Insoluble (-)

Fuente: Elaboracion propia,2019
En la tabla 4; El extracto hidroalcoholico del fruto solanum melongena L.
“Berenjena” tiene mejor solubilidad con agua y metanol como también soluble

en etanol.
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Figura 5. Prueba de solubilidad del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongena L. “Berenjena”

1=éter de petrdleo; 2=hexano; 3=acetona; 4=cloroformo; 5=metanol; 6=etanol; 7=agua

Fuente: Elaboracion propia,2019

4.1.2. Marcha fitoquimica
En la marcha fitoquimica se realiz6 el andlisis cualitativo para la
identificacibn de metabolitos secundarios presentes en el extracto
hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” en el cual
se determiné la presencia de alcaloides, compuestos fendlicos, esteroides
y/o triterpenoides, flavonoides y azucares reductores tal como se observa

en la tabla 5 y figura 6.

Tabla 5. Marcha fitoquimica para identificacion de metabolitos secundarios
del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L.

“‘Berenjena”
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Reactivo Constituyentes quimicos Resultado
1. Wagner Alcaloides +
2. Popoff Alcaloides -
3. Mayer Alcaloides -
4. Dragendorff Alcaloides +
5. Shinoda Flavonoides +
6. Tricloruro férrico Compuestos fenolicos +
7. Lieberman — Burchard Esteroides y/o triterpenoides +
8. Ninhidrina Aminoacidos +
9. Fehling Ay Fehling B AzUcares reductores +
10. Gelatina 1% en Nacl Taninos -
11. Molisch Glucidos -
Leyenda: Presencia (+) Ausencia (-)

Fuente: Elaboracion propia,2019
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Figura 6. Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohdlico del fruto de

Solanum melongena L. “Berenjena”

1=Wagner; 2=Popoff; 3=Mayer; 4=Dragendorff; 5=Shinoda; 6=Tricloruro
férrico; 7=Lieberman-Burchard; 8=Ninhidrina; 9=Fehling A y Fehling B;
10=Gelatina 1% en NacCl; 11=Molisch

Fuente: Elaboracién propia,2019

4.1.3. Resultados del ensayo del efecto cicatrizante
En la tabla 6 se aprecia que el grupo de berenjena en gel 10% tiene
mejor efecto cicatrizante (68%) comparado con los grupos de berenjena
en gel 1% y 5% (4% y 50%) respectivamente, el grupo con mayor efecto
cicatrizante fue para el control positivo Cicatricure® (95%).

33



Tabla 6. Media de tension de apertura de herida y porcentaje de eficacia

de cicatrizacion segun grupos de tratamiento.

Intervalo de
Grupos de Media Desviacion confialjza para Eficacia de
Trata?miento n |tensién tipica la media al 95% | Minimo | Maximo | cicatrizacion
(@) P Limite | Limite (%)
inferior | superior
Control negativo
G1|gel base 6 | 58.83 2.787| 55.91 61.76| 55 62 0
Control positivo
G2 | Cicatricure® 6 | 115.00 38.869| 74.21| 155.79 95 194 95
G3 GEHFB 1% 6 61.17 2.137| 58.92 63.41 59 65 4
G4 GEHFB 5% 6 | 88.33 4.844| 83.25 93.42| 80 95 50
G5 GEHFB10% 6 | 98.67 2.066| 96.50| 100.83| 95 101 68
Total 30| 84.40 27.447| 74.15 94.65 55 194 .

n=namero de animales por grupo

Fuente: Elaboracion propia,2019

% inhibicidn del efecto cicatrizante = (100*GT/GC) — 100

GT = Grupo tratado

GC = Grupo control
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Figura 7. Ensayo de efecto cicatrizante por método tensiométrico

Grupos de tratamiento

100
90
80
70
60
50
40
30
20

. ey

Control negativo Control positvo GEHFB 1% G3 GEHFB5% G4 GEHFB 10%
gelbase G1  Cicatricure G2 G5

Eficacia de cicatrizacion de herida (%)

Fuente. Elaboracion propia,2019

En la figura 7; se aprecia el porcentaje (%) de eficacia de cicatrizacién
de heridas, el cual se determind mediante la tension (g) necesaria para la
apertura de herida. El gel al 10% obtuvo eficacia de 68% es significante
comparado con el grupo control negativo (p<0.05), el grupo de berenjena
en gel 5% y 1% obtuvieron 50% y 4% de eficacia de cicatrizacion
respectivamente.
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4.2.1. Hipotesis del estudio

4.2. Contrastaciéon de hipotesis

H1: El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongea L. “Berenjena” presenta actividad cicatrizante en ratones

albinos

HO: El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongea L. “Berenjena” no presenta actividad cicatrizante en

ratones albinos

Tabla 7. Andlisis de Varianza un factor del efecto cicatrizante de la

berenjena
Suma de Media .
cuadrados Gl cuadratica . Sl
Inter-grupos 14092.867 4 3523.217 11.359 .000
Intra-grupos 7754.333 25 310.173
Total 21847.200 29

Fuente. Elaboracién propia,2019

gl=Grados de libertad; Sig=Nivel de significancia del estadistico F

En la tabla 7; se observa que, el estadistico F representa el cociente de

la variacion de promedios Inter grupos e intragrupo las cuales se

relaciona con los grados de libertad, y se acompaia con el nivel de

significancia. La significancia en nuestro caso fue menor a 0.05, lo que

significa que existe diferencia significativa en los grupos de tratamiento.
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Tabla 8. Andlisis de Duncan de los subconjuntos de grupos de

tratamientos

Subconjunto para alfa = 0.05
Grupos N
1 2 3
G1 Control negativo gel base 6 58.83
G3 Berenjena gel 1% (GEHFB) 6 61.17
G4 Berenjena gel 5% (GEHFB) 6 88.33
Duncan

G5 Berenjena gel 10% (GEHFB) 6 98.67 98.67
G2 Control positivo Cicatricure® 6 115.00

Sig. .820 319 121

N=NuUmero de animales por grupo
Fuente. Elaboracién propia,2019

En la tabla 8; se observa que el grupo de berenjena gel (GEHFB)10% y
el grupo de cicatricure® tiene efecto similar (p>0.05), situacion parecida
es con los grupos de berenjena gel (GEHFB) 1% con el grupo control
negativo gel base; asi mismo el grupo de berenjena gel (GEHFB) 5% con

el grupo berenjena gel (GEHFB) 10%

Por lo expuesto se acepta la hipétesis H1.

Hipotesis especifica:

H1: El gel a base del extracto hidroalcohédlico del fruto de Solanum

melongea L. “Berenjena” presenta una concentracion con mayor
actividad cicatrizante en ratones albinos

HO: El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum
melongea L. “Berenjena” no presenta una concentracidbn con mayor

actividad cicatrizante en ratones albinos
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Tabla 9. Anadlisis bilateral de Dunnet segun grupos de tratamiento

Intervalo de
Diferencia de | Error . confianza al 95%
() Grupos  (J) Grupos medias (I-J) | tipico Sk Limite Limite
inferior | superior
G1
Vs Control Berenjena
G5 negativo gel 10% -39.833| 10.168 | .002 -66.34 -13.33
gel base (GEHFB)
G2
VS Control Berenjena
G5 positivo gel 10% 16.333 | 10.168 | .330 -10.17 42.84
Cicatricure (GEHFB)
t de Dunnett
\C/;s3 Berenjena Berenjena
G5 gel 1% gel 10% -37.500 | 10.168 | .004 -64.01 -10.99
(GEHFB)  (GEHFB)
\C/;SA' Berenjena Berenjena
G5 gel 5% gel 10% -10.333 | 10.168 | .703 -36.84 16.17
(GEHFB)  (GEHFB)

Fuente. Elaboracion propia,2019

En la tabla 9; se aprecia que existe diferencia significante entre el grupo
de Berenjena gel 10% (GEHFB) con los grupos de berenjena 1%
(GEHFB) y el grupo control negativo gel base (p<0.05). Al comparar el
grupo de berenjena gel 10% (GEHFB) con los grupos Berenjena gel 5%
(GEHFB) y el grupo de Cicatricure® se observa que no existe diferencia

significante en el efecto cicatrizante (p>0,05)

Por tanto, se acepta la hipotesis H1, en el cual refiere que el gel a base
del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L.
“Berenjena” presenta una concentracion con mayor actividad cicatrizante

en ratones albinos
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4.3.

Discusién de resultados

En la actualidad, las bajas condiciones economicas y la poca accesibilidad
de la poblacion a instituciones de salud, permite revalorar el uso de plantas
medicinales con acciones paliativas, preventivas o curativas sobre algunas
afecciones o sintomas. Dentro de estos productos la elaboracion de un gel
a base del extracto hidroalcoholico del fruto de Solanum melongena L.
“‘Berenjena” dadas, sus propiedades cicatrizantes lo convierten en un
producto indispensable y de bajo costo.

El extracto hidroalcoholico del fruto de solanum melongena L. “Berenjena”
se encontr0 la presencia de los flavonoides, alcaloides, compuestos
fendlicos y azucares reductores en altas concentraciones mediantes
pruebas de reactivos quimicos para la identificacion de los metabolitos
secundarios (tabla 3), asi como también se mostré ser muy soluble en agua,
metanol y etanol que son solventes polares (tabla 4), el cual se comprueba
gue los metabolitos secundarios hallados tienen caracteristicas
principalmente polares®?. Ademas el extracto del fruto de solanum
melongea L. “Berenjena” tiene presencia de carbohidratos y compuestos
antioxidantes como antocianinas, flavonoides y compuestos fendlicos, que

se corrabora lo propuesto en la tesis de Arrazola G. y Licata B. 1641,

El efecto cicatrizante han sido reportados por diversos estudios previos que
muestran para evaluar de una nueva sustancia obtenidas de plantas, se
emplean animales de experimentacion como los roedores (ratas y ratones)
a los cuales se realiza cortes en el tercio medio del lomo cortante, este
corte varia por lo general entre 1 a 2 cm y 0,2 mm de profundidad, estudios
reportados por Blacido Z, et al 2018 y ademas reportado por Chang B et al.
2017 entres otros 3% En nuestro estudio se usoé la técnica de inciso, es
decir se realiz6 corte en lomo del raton previa depilacion, el cual durante el
ensayo se observé las fases de cicatrizacién como inflamacién, formacion

de costras y remodelado de la herida.
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Los resultados demuestran que el gel a base del extracto hidroalcohdlico
del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” tiene efecto cicatrizante
segun nuestras condiciones experimentales, la actividad fue dependiente de
la dosis, la mejor actividad fue con el gel al 10% y no fue significante al
comparar con el grupo control cicatricure® (tabla 7, 8, 9) pero si mostré
significancia estadistica con respecto a los grupos de tratamiento (p<0.05).
Durante el proceso se observo que la costra en la herida fue delgada lo que
permiti6 mejor accién de la aplicacion topica del gel, es probable que en la
cicatrizacion y cierre de herida sea por la formacion de colageno con lo
reportado por Silva M. 42, al establecer la comparacion del efecto
cicatrizante del grupo patron Cicatricure® con el grupo problema a base de
gel del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L.
“Berenjena”, lo cual indica que el efecto cicatrizante del grupo patron es
mejor que la del grupo problema con un 95% de confiabilidad y un nivel de

significancia del 5%.

Este resultado se relaciona con el estudio Cruz L. ' del “El efecto del
extracto del fruto de solanum melongena L. “Berenjena” en conejos
hipercolesterolemicos” la cual concluyen que el fruto de berenjena tiene
efecto protector sobre peroxidacion lipidica.

En otro estudio como de Asto S (2015), titulado “Evaluacion de la actividad
cicatrizante de los extractos de hojas de Plantago australis (llantén de
paramo) en lesiones inducidas en ratones Mus musculus”, reportando
segun el andlisis histopatol6gico una buena regeneracion celular de los
tejidos*®. Y ademas con los estudios de Sandoval M. et al %6 estudiaron la
capacidad antioxidante de la sangre de drago (Croton palanostigma) sobre
la mucosa gastrica, en animales de experimentacion concluyendo que la
administracion de Sangre de Drago por via orogastrica, tiene efecto
antioxidante in vivo en ratones?*6. Cuello D, et al. '’ realizo un estudio sobre
“El efecto cicatrizante del extracto fluido de hojas de Bryophyllum pinnata

(Siempreviva)” el tratamiento fue por via topica lo cual concluyen que tiene
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efecto beneficioso sobre el cierre de heridas, asi mismo en la maduracién

de la dermis.

La actividad cicatrizante del extracto se debe a la presencia de compuestos
fendlicos ya que estarian actuando como agente antioxidante en la injuria
provocada por el corte en la piel y disminuyendo la inflamacién, ya que se le
atribuyen propiedad de inhibir enzimas como la ciclooxigenasa “3. Como
podemos observar el gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de
Solanum L. Presenta efecto antioxidante, antibacterial, cicatrizante, etc.
Por ello estos mecanismos posiblemente pueden estar presentes en la
cicatrizacion de heridas, en nuestro caso, en los geles elaborados al 1%,
5% y 10%.

De esta manera podemos concluir que el gel elaborado a base del extracto
hidroalcoholico del fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” presenta
efecto cicatrizante, en orden de mayor a menor efecto se encuentran el gel
al 10%, gel al 5% y por ultimo gel al 1% respectivamente, aplicando las
pruebas estadisticas ANNOVA One Way y estudios pos hoc (Prueba de
Tukey) al 95% de confianza con un error del 5% y comparados con un

control negativo y positivo (Cicatricure®).
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5.1.

CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

1. Los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico del

fruto de Solanum melongena L. “Berenjena” son alcaloides, esteroides
ylo triterpenoides, compuestos fendlicos, flavonoides y azlcares
reductores, como posibles responsables de la actividad cicatrizante en

ratones albinos.

. El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongena L. “Berenjena” a la concentracion del 10% presento una

actividad cicatrizante del 68% superior al de 5% y 1%.

. El gel a base del extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum

melongena L. “Berenjena” al 10% presenta efecto cicatrizante en un

68% menor respecto al CicatricureR, con actividad del 95%.
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5.2. Recomendaciones
1. Realizar estudios toxicologicos a nivel local y sistémico en diferentes

modelos experimentales preclinicos.

2. Realizar estudios histologicos o0 histopatologicos que confirmen los

resultados obtenidos

3. Realizar estudios sobre efectos antioxidantes in vivo e in vitro para

determinar su relacion con la actividad terapéutica cicatrizante
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ANEXO 1. Matriz de consistencia

ANEXOS

PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES | DIMENSION | INDICADOR METODOLOGIA
ES ES

GENERAL GENERAL GENERAL \!

1 ¢Elgelabase | 1. Determinar la | 1. El gel a base Grupo 1: (control

del extracto - Gel a base del | Metabolitos flavonoides, po L.

. o actividad del extracto - : .
hidroalcohdlico extracto secundarios | esteroides negativo), base de
del fruto de | cicatrizante del | hidroalcohdlico hidroalcohdlico ylo ol
Solanum el a base del | del fruto de del fruto de triterpenoides, 9
melongena L. 9 Solanum alcaloides, Grupo 2: (control
“Berenjena” extracto Solanum melongena compuestos .

4 « S A positivo), crema
presentara hidroalcohélico melonaena L Berenjena fendlicos,
actividad 9 ) taninos, Cicatricure®
cicatrizante en | del fruto de | “Berenjena azlcares Grupo 3: Gel 1 % del
ratones . reductores,
; Solanum presenta actividad N
albinos? aminoacidos | extracto
melongena L. | cicatrizante en . 0
ESPECIFICOS |, o ) Grupo 4: Gel 5% del
Berenjena” en | ratones albinos
extracto
1. ¢ Qué | ratones albinos ) VD Heridas por . o
metabolitos ESPECIFICAS método de | % de Grupo 5: Gel 10% del
secundarios : Actividad inciso en cicatrizacion | extracto
presentes en el ESPECIFICOS 1. El extracto | cicatrizante lomo del de heridas
extracto o . . raton
hidroalcohdlico 1. Identificar los | hidroalcohdlico
del fruto de | metabolitos del fruto de
Solanum secundarios Solanum
melongena L.
“Berenjena” presentes en el melongena L.
seran los extracto “Berenjena”
posibles
responsables hidroalcohdlico presenta
d.e Ia. actividad del fruto de metabolitos
cicatrizante en
ratones Solanum secundarios como
inos? .
albinos? melongena posibles
“Berenjena” responsables de
2. :Qué

concentracién
del gel a base

del extracto
hidroalcohélico
del fruto de
Solanum
melongena L
“Berenjena”
presentara
mayor  efecto
cicatrizante en
ratones
albinos?

3. JEl gel
a base del
extracto

hidroalcohélico

como posibles
responsables de
la actividad
cicatrizante en
ratones albinos.

2.Determinar la
concentracion
del gel a base
del extracto
hidroalcohdlico

del fruto de

la actividad
cicatrizante en

ratones albinos.

2 El gel a
base del extracto

hidroalcohélico

del fruto de
Solanum
melongena L.
“Berenjena”
presenta una

50




del fruto de
Solanum
melongena L.
“Berenjena”
tendrd  mayor
efecto
cicatrizante

respecto al
Cicatricure® en
ratones
albinos?

Solanum

melongena L.

“Berenjena” que

presenta mayor

efecto

cicatrizante en

ratones albinos

3. Determinar si

el gel abase
del extracto

hidroalcohélico

del fruto de
Solanum
melongena L.
“Berenjena”
tiene mayor
actividad
cicatrizante

respecto al

Cicatricure® en

Ratones albinos.

concentraciéon con
mayor  actividad
cicatrizante en
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3. El gel a base
del extracto
hidroalcohdlico
del fruto de
Solanum
melongena L.
“Berenjena”
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actividad
cicatrizante
respecto al
Cicatricure® en

ratones albinos

Enfoque:
Cuantitativo
Disefio:
Experimental
Tipo
estudio:
Aplicado

de

Poblacion:
Ratones  albinos
Mus musculus
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promedio 26-32 g
obtenidos del
Instituto Nacional
de Salud
Muestras:

30 ratones con
induccion a
heridas en el lomo

de cada animal

Técnica:
Observacion
Instrumento:

Ficha de
observacion

Disefio de

Investigacion

Experimental
prospectivo,
transversal
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Anexo 2. Analisis de homogeneidad de varianza de la actividad cicatrizante del

extracto hidroalcohdlico del fruto de Solanum melongena L.”Berenjena”

Tensién de apertura de herida

Estadistico de Levene g1 gl2 Sig.

5.093 4 25 .004
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Anexo 3. Ubicacion taxonémica de la berenjena

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
Universidad del Pent, DECANA DE AMERICA
VICERRECTORADO DE INVESTIGACION Y POSGRADO a v
MUSEO DE HISTORIA NATURAL S

"Afio del Didglogo y la Reconciliacion Nacional”

CONSTANCIA N° 290 - USM -2018

EL JEFE DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA
NATURAL, DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA
CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (muestra fértil ) recibida de Rudyhit Isabel, Pefia Alonzo
estudiante de la Facultad de Ciencias Farmacéuticas y Bioquimica de Ila
Universidad Inca Garcilaso de la Vega, ha sido estudiada y clasificada como:

Solanum melongena L.y tiene la siguiente composicién taxonémica,
segun el Sistema de Clasificaciéon de Cronquist (1988).

DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA
SUB CLASE: LAMIDAE
ORDEN: SOLONALES
FAMILIA: SOLANACEAE
GENERO: SOLANUM
ESPECIE: SOLANUM MELONGENA L.

Nombre vulgar: “Berenjena”
Determinado por: Blgo. Severo Balde6én Malpartida

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

Lima, 28 de noviembre de 2018

ACEfddb
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Anexo 4. Certificado sanitario de los ratones albinos

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

CERTIFICADO SANITARIO N° | 003-2019

Producto . Ratdn albino Lote N° : M-02-2019
Especie . Mus mdsculus Cantidad : 30

Cepa : Balb/c/CNPB Edad : 32a35
Peso : 20a24qg. Sexo : Hembras
G.R. : 036867 Destino : UIGV
Fecha : 10-01-2019

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, 10 de enero del 2019

(Fecha de emisién del certificado)

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 5. Testimonios fotograficos

Foto 1. Extracto de fruto de berenjena

Foto 2. Preparacion del gel del gel a base del fruto de Solanum melongena

“Berenjena” gel base, 1% , 5% y al 10%-
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Foto 4. Ratones hembras de la especie Mus musculus usados para el ensayo

experimentar
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Foto 5. Ratones depilados para el ensayo de la actividad cicatrizante
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Foto 5. Control de cicatrizacion con el método del dinamémetro.



Foto 6. Prueba de apertura de herida a través de la arena.
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Anexo 6. Validacion de instrumentos

, UNIVERSIDAD INCA GARCILASO DE LA VEGA FACULTAD

- . 0-
DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA N°

INSTRUMENTO
FICHA DE OBSERVACION - MARCHA FITOQUIMICA

ACTIVIDAD CICATRIZANTE DEL GEL A BASE DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO
DEL FRUTO DE Solanum melongena “BERENJENA” EN RATONES ALBINOS

Es valiosa su opinién referente a lo siguiente:

| DESCRPCION

80-90 | 90-100

70-80°

1 ¢ Considera que con este instrumento se
lograran los objetivos propuestos?

¢ Considera que los items estan referidos a
los conceptos del tema?

¢ Considera que items planteados son
suficientes para lograr los objetivos?

4 ¢ Considera que los items del instrumento
son de facil comprension?

5 ¢ Considera que los items siguen una
secuencia légica?

¢ Considera que con este instrumento se
6 obtendrian datos similares sise aplicara en
muestras similares?

NIANANANANAN

SUGERENCIAS:

(la}smm
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s UNIVERSIDAD INCA GARCILASO DE LA VEGA FACULTAD o,
DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA :

HOJA DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

FICHA DE OBSERVACION AD-HOC DE MARCHA FITOQUIMICA

ACTIVIDAD CICATRIZANTE DEL GEL A BASE DEL EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO DEL FRUTO DE Solanum melongena “BERENJENA” EN
RATONES ALBINOS

- . Reactivo Resultado
7. Wagner Alcaloides
2. Popoff Alcaloides
3. Mayer Alcaloides
4. Dragendorff Alcaloides
5. Shinoda Flavonoides
6. Tricloruro férrico Compuestos fendlicos
7. Lieberman — Burchard Esteroides y/o triterpenoides
8. Ninhidrina Aminoacidos
9. Fehling Ay Fehling B Azlcares reductores
10. Gelatina 1% en Nacl Taninos
11. Molisch Glicosidos
Leyenda: Presencia (+) Ausencia (-)

A Luz ¥ Z}’gfm’m@&vf SN
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, UNIVERSIDAD INCA GARCILASO DE LA VEGA FACULTAD

DE CIENCIAS FARMACEUTICAS Y BIOQUIMICA N

INSTRUMENTO

FICHA DE OBSERVACION - EFECTO CICATRIZANTE

ACTIVIDAD CICATRIZANTE DEL GEL A BASE DEL EXTRACTO

HIDROALCOHOLICO DEL FRUTO DE Solanum melongena “BERENJENA” EN
RATONES ALBINOS

Control negativo sin tratamiento 5% . 23 2\

Control positivo — Cicatricure® (S o0 5

Berenjena gel 1% Gl 1 Yy

Berenjena ge!l 5% Qe 273 5@

Berenjena gel 10 % Qi% WY (B
SUGERENCIAS

Firma: ..l L
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