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RESUMEN

Bolivia es un pais muy rico en biodiversidad y muchas personas desconocen aquello, los
beneficios que brindan las plantas medicinales hacia la salud humana, ademas de existir
pocos estudios hechos de todas las plantas que existe en nuestro pais y sus beneficios.

Bolivia es uno de los pocos paises en contar en su territorio con la especie Senecio
Canescens (Hump. & Bonp). Esta especie ha sido muy poco estudiada en el mundo, del
cual se demuestra que tiene actividad antiinflamatoria y antioxidante, la cual puede
combatir malestares como ser; picazon e inflamacion.

En este sentido, se plantea como objetivo principal del presente Proyecto de Grado, la
obtencion del extracto de Kea Kea Senecio Canescens , para posteriormente identificar
los principios activos presentes en el mismo y realizar un ungiiento con el extracto
obtenido, para combatir los malestares mencionados.

Para ello se realizo la caracterizacion de la materia prima; de la localidad Palca, se ha
determinado sus propiedades fisicas; porcentaje de humedad 94,477%, cenizas 49,160%,
densidad 0,963 [g/ml], viscosidad 4,05 [cp]. Se realizaron pruebas preliminares y se
establecio que los limites superior e inferior de las variables influyentes son: Temperatura
(20 y 50) [°C], concentracion de disolvente (60-96%), relacion soluto/disolvente (1/50 y
1/200) [g/ml].

Se utiliz6 el software Desing Expert, y se determin6 las mejores condiciones de operacion
para el proceso de extraccion, las cuales son: temperatura 34 [°C], concentracion de
disolvente 60% y relacion soluto: disolvente 0,011-0,014 [g/ml],obteniendo un
rendimiento tedrico de 37,752%.

Se determina la estructura quimica de un compuesto fendlico, el cual es la quercetina
mediante TLC y RMN.

Se realizo la elaboracion del ungiiento conformado por cera de abejas, aceite de
almendras, aceite de rosas y manteca de cacao, dando como resultado 31,6312[g] de
ungiiento obtenido el cual tiene las siguientes propiedades; pH 5, densidad 0,768 [g/ml],
viscosidad 70 [cP]. El cual es utilizado para malestares como ser inflamacion y escozor.

Finalmente se realizo el disefio de un extractor a nivel Bench Scale para 1249 g de materia
prima, para la obtencion de compuestos fendlicos, donde el didmetro del tanque es de
0,233 [m], altura del tanque 0,2796 [m], volumen del tanque 12 [1], didmetro del rodete
0,077 [m], espesor del rodete 0,0192 [m], ancho del rodete 0,0154 [m], altura del rodete
sobre el fondo del tanque 0,077 [m], ancho de las placas deflectoras 0,0194 [m], con el
objeto de impulsar el desarrollo y la aplicacion de esta investigacidon en este pais; un pais
lleno de biodiversidad.

ABSTRACT



Bolivia is a country very rich in biodiversity and many people are unaware of that, the
benefits that medicinal plants provide for human health, in addition to the fact that there
are few studies done on all the plants that exist in our country and their benefits.

Bolivia is one of the few countries to have in its territory the species Kea Kea Senecio
Canescens (Hump. & Bonp). This species has been very little studied in the world, which
is shown to have anti-inflammatory and antioxidant activity, which can combat ailments
such as; itching and inflammation.

In this sense, the main objective of this Degree Project is to obtain the extract of Senecio
Canescens, to later identify the active principles present in it and make an ointment with
the extract obtained, to combat the aforementioned discomforts.

For this, the characterization of the raw material was carried out; from the Palca locality,
its physical properties have been determined; humidity percentage 94.477%, ashes
49.160%, density 0.963 [g/ml], viscosity 4.05 [cp]. Preliminary tests were carried out and
it was established that the upper and lower limits of the influential variables are:
Temperature (20 and 50) [°C], solvent concentration (60-96%), solute/solvent ratio (1/50
and 1/ 200) [g/mL].

Design Expert software was used, and the best operating conditions for the extraction
process were determined, which are: temperature 34 [°C], solvent concentration 60% and
solute:solvent ratio 0.011-0.014 [g/ml], obtaining a theoretical yield of 37.752%.

The chemical structure of a phenolic compound, which is quercetin, is determined by
TLC and NMR.

The elaboration of the ointment made up of beeswax, almond oil, rose oil and cocoa butter
was carried out, resulting in 31.6312[g] of ointment obtained which has the following
properties; pH 5, density 0.768 [g/ml], viscosity 70 [cP]. which is used for ailments such
as inflammation and itching.

Finally, the design of an extractor at the Bench Scale level for 1249 g of raw material was
carried out, to obtain phenolic compounds, where the diameter of the tank is 0.233 [m],
height of the tank 0.2796 [m], volume of the tank 12 [1], diameter of the impeller 0.077
[m], thickness of the impeller 0.0192 [m], width of the impeller 0.0154 [m], height of the
impeller above the bottom of the tank 0.077 [m], width of the baffle plates 0.0194 [m], in
order to promote the development and application of this research in this country; a
country full of biodiversity.
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GLOSARIO DE TERMINOS



Principio active: Es una sustancia quimica que produce un efecto farmacologico en el
cuerpo cuando se administra en una dosis adecuada. Es el componente responsable del
efecto terapéutico de un medicamento. Los principios activos pueden ser de origen
natural, como los obtenidos de plantas, animales o minerales, o pueden ser sintéticos, es
decir, fabricados en un laboratorio.

Extracto Hidroalcohdlico: Es una forma de extracto vegetal que se obtiene a través de
la maceracion de una planta en una mezcla de agua y alcohol. La proporcion de agua y
alcohol puede variar segun la planta y el proposito del extracto, pero suele estar en un
rango de 30-70% de alcohol y 70-30% de agua.

Flavonoide: Es un tipo de compuesto quimico vegetal que se encuentra en diversas
plantas, como frutas, verduras, legumbres y hierbas. Son pigmentos naturales que
proporcionan colores brillantes a muchas plantas y también tienen propiedades
antioxidantes y antiinflamatorias que pueden ser beneficiosas para la salud.

Taxonomia: Es la rama de la biologia que se ocupa de la identificacion, clasificacion y
nomenclatura de los organismos vivos en diferentes grupos, segin sus caracteristicas
morfologicas, fisiologicas, bioquimicas y genéticas. El objetivo principal de la taxonomia
es establecer un sistema de clasificacion que refleje la diversidad de la vida y permita la
organizacion y estudio de los seres vivos.

Ungiiento: Sustancia que se usa sobre la piel para calmar o curar las heridas, quemaduras,
erupciones cutaneas o sarpullidos, raspados u otros problemas de la piel. También se
llama pomada.

Extracto: Producto s6lido o espeso obtenido por evaporaciéon de un zumo o de una
disolucion de sustancias vegetales o animales.

Absorbancia: Medida de absorcion de luz en una sustancia.

Longitud de onda: Tamafio de una onda electromagnética en el espectro visible.
Diseiio experimental: Planificacion y control de variables en experimentos cientificos.
Hidrdlisis: Descomposicion quimica por reaccion con agua.

Humedad: La humedad es la cantidad de vapor de agua presente en el aire o en un objeto.
Representa la presencia de agua en forma gaseosa o liquida en el ambiente. Puede afectar
el confort, la conservacion de alimentos y la estabilidad de materiales.

Ceniza: La ceniza es el residuo inorganico que queda después de la combustion de
materiales organicos. Estd compuesta por minerales y sales que no se queman y suele
tener un color grisaceo o blanco.

Viscosidad: La viscosidad es la propiedad fisica de un fluido que determina su resistencia
interna al flujo. Mide la "pegajosidad” o la facilidad con la que un fluido fluye y se
deforma.

Hidrolisis acida: La hidrolisis 4cida es un proceso quimico en el cual una sustancia se
descompone mediante la reaccion con agua bajo condiciones acidas. Esto puede resultar
en la formacidn de productos diferentes y liberacion de acidos.



Triterpeno: Tipo de compuesto organico formado por multiples unidades de isopreno.
Se encuentran en plantas y tienen diversas funciones biologicas, como antioxidantes y
antiinflamatorios.

Alcaloide: Compuesto organico nitrogenado de origen natural que se encuentra en
plantas y organismos. Poseen propiedades farmacologicas y se utilizan en medicina y
drogas recreativas.

Fenol: Compuesto organico que contiene un grupo hidroxilo (-OH) unido directamente
a un anillo aromatico. Se utiliza en productos quimicos, desinfectantes y como materia
prima en la industria quimica.

Quercetina: Flavonoide antioxidante que se encuentra en frutas, verduras y plantas
medicinales. Tiene propiedades antiinflamatorias y puede beneficiar la salud
cardiovascular, cerebral y del sistema inmunolégico.

Acetato de etilo: Ester liquido utilizado como disolvente en la industria quimica y
farmacéutica. Tiene un aroma agradable y se utiliza en la fabricacién de productos como
perfumes, esmaltes de uiias y adhesivos.

Eter de petréleo: Mezcla de hidrocarburos volatiles derivados del petroleo. Se utiliza
como disolvente en laboratorios y en la industria quimica. Puede ser inflamable y debe
manejarse con precaucion debido a su toxicidad.

Diclorometano: Liquido volatil e incoloro utilizado como disolvente y desengrasante. Se
emplea en procesos industriales y en la fabricacioén de productos farmacéuticos, plasticos
y productos quimicos. Puede ser toxico y debe utilizarse con precaucion.



CAPITULO 1
INTRODUCCION



1.1 ANTECEDENTES

La planta de Kea Kea es una planta medicinal utilizada para distintas dolencias, como ser;
retraso menstrual, dolor en los rifiones, resfrios, ademas tiene la propiedad de fortificar el
sistema inmunologico. (M.Moraes, 2012)

Esta planta se encuentra comunmente en el municipio de Palca, en la ciudad de La Paz, con una
poblacion aproximada de 16000 habitantes, esta zona cuenta con un clima frio (9°C) ya que se
encuentra en la regién Altiplano Sur, en el lugar se cuenta con cultivos de la planta Kea Kea
distribuidos a lo largo de la mina San Simon, ademas esta planta es vendida en los mercados de
La Paz y El Alto. (Servicio Departamental de Autonomias de La Paz)

Actualmente solo se usa la planta en forma de mates para diferentes dolencias, sin embargo, el
potencial de dicha planta puede ser aprovechado de mejor manera.

En Bolivia las enfermedades renales han incrementado un 68%, en los tltimos 5 afios, segiin
el instituto de Enfermedad Renal Cronica, mediante un estudio con el Ministerio de Salud
sefalan que en 2015 las patologias han ido aumentado, existiendo una necesidad de mejorar o
evitar estas enfermedades renales, en este sentido la Kea Kea forma parte de la solucion de
dichas patologias, debido a que los tratamientos de estas enfermedades no son econdomicos.

Un factor importante también es la mala alimentacion en los bolivianos, se conoce que Bolivia
presenta la segunda tasa de malnutricion cronica mas elevada de América Latina (Desarrollo,
2010), a pesar de contar con alimentos nutritivos como ser; cereales, frutas, verduras, la
poblacion en general prefiere carbohidratos de bajo costo y de otros productos con un alto
contenido en grasa y almidon. Esto conduce no solamente a la prevalencia del retraso en el
crecimiento, sino que también da lugar a unas tasas de obesidad cada vez mayor. Este binomio
de tendencias poco saludables puede aumentar la propension a padecer numerosas
enfermedades.

Por otra parte la proliferacion de enfermedades cutdneas en Bolivia esta siempre presente, segiin
el Ministerio de Salud se conoce que alrededor del 15% de la poblacion en general, presentan
resfriados cada afio, lo cual trae consigo problemas como ser; escozor, hinchazon, entre otros,
los cuales generalmente son tratados con mentisan, sin embargo la kea kea, representa una
alternativa a un ungiiento con las caracteristicas necesarias para aliviar dichas molestias.
(M.Moraes, 2012)

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las plantas medicinales del departamento de La Paz no cuentan con informacion sistematizada,
ademas de propuestas de trasformacion y aprovechamiento sustentable. Si bien se han realizado
varios estudios con plantas medicinales en diferentes areas, no se han dirigido esfuerzos sobre
plantas del altiplano especificamente. La medicina tradicional atin conserva informacion sobre
su practica, han demostrado que su uso con conocimiento es curativo. Esta carencia de
conocimiento sobre los componentes quimicos especificos de la Kea Kea y su relacion con las
propiedades medicinales limita su uso terapéutico Optimo y dificulta la formulacién de
productos farmacéuticos o dermatoldgicos basados en esta planta.



Tlustracion 1 Arbol de planteamiento de problema
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Fuente: Elaboracion propia

Por lo tanto, es fundamental abordar este vacio de conocimiento mediante la realizacion de una
investigacion exhaustiva que tenga como objetivos principales

e Crear una base de datos completa y actualizada que recopile la informacion disponible
sobre la Kea Kea, incluyendo su taxonomia, habitat, caracteristicas botdnicas, métodos
de cultivo y métodos tradicionales de extraccion de sus principios activos.

e Identificar y analizar los principios activos presentes en la Kea Kea mediante técnicas
de extraccion, separacion y andlisis quimico, como la cromatografia de capa fina y la
espectroscopia de resonancia magnética nuclear (RMN).

e Evaluar las propiedades y aplicaciones de los principios activos identificados,
centrandose especialmente en su potencial aplicacion en la formulacion de ungiientos.

Con esta investigacion, se obtendra informacion precisa y detallada sobre los componentes
quimicos de la Kea Kea, asi como su aplicacion y su viabilidad como ingrediente en la
elaboraciéon de ungilientos dermatoldgicos. Los resultados de este estudio serdn de gran
relevancia para la comunidad cientifica, la industria farmacéutica y la poblacion en general, al
proporcionar una base cientifica solida para la explotacion adecuada de los principios activos
de la Kea Kea y el desarrollo de productos seguros y efectivos.

1.3 OBJETIVOS
1.3.1 OBJETIVO GENERAL

J Realizar la extraccion de los principios activos de la Kea Kea, para la produccion de
ungtiento
1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
. Determinar caracteristicas fisicas y quimicas de la Kea Kea
. Determinar los parametros del proceso de extraccion, mediante pruebas

experimentales en las variables de entrada del proceso.



o Identificar la estructura de los compuestos encontrados usando como herramienta
resonancia magnética nuclear

. Obtener un ungiliento con una formulacion establecida y una aplicacion dirigida a
malestares como ser inflamacion y escozor

. Realizar el escalamiento del extractor a nivel bench

1.4 JUSTIFICACION

1.4.1 JUSTIFICACION TECNICA

Las plantas medicinales resultan una fuente de sustancia quimicas inagotable, debido a su gran
diversidad en el ecosistema, por otra parte, estas sustancias son muy dificiles de sintetizar en
laboratorio, realizar una extraccion resulta un proceso mucho mas adecuado.

1.4.2 JUSTIFICACION ECONOMICA

El aprovechamiento de la materia prima, como ser una hierba natural Kea Kea, es de muchisima
utilidad ya que produce una mayor ganancia tanto para los vendedores de hierbas como para el
productor de dicho producto, asi mismo impulsa a otros productores generar productos con
valor agregado.

1.4.3 JUSTIFICACION SOCIAL
En Bolivia el consumo de hierbas naturales como remedio casero para aliviar algiin malestar es
muy recurrente, se conoce que el 75% de la poblacion en general consume mates, ungiientos,
shampoo, en base a dichas hierbas, ya que estas resultan ser mas econémicas y con mejores
resultados que la medicina occidental.

La Kea Kea es solo consumida como mate, sin embargo, la misma tiene potencial para ser
transformada en un producto de valor agregado.

1.4.4 JUSTIFICACION AMBIENTAL

El implementar un nuevo producto en el mercado a base de una hierba medicinal, es una forma
de reducir el consumo de otros productos como ser tabletas, cremas, entre otros los cuales son
realizados bajo procesos que consumen muchos recursos.

1.5 ESTADO ACTUAL DE LA INVESTIGACION

La falta de apoyo por parte de sectores emprendedores para la produccion de ungiientos, mates,
shampo, es evidente ya que estos son solamente comercializados en el pais, y no son exportados,
entonces surge la necesidad de generar nuevos productos con valor agregado a partir de la
hierba Kea Kea. (IBCE, 2009)

Segtin (Montalvo, 2006) se estima que el conocimiento de plantas medicinales para Bolivia se
ha incrementado y que inicialmente se estimaba que existian 1.500 especies de plantas
medicinales reconocidas esencialmente por los grupos étnicos. Actualmente (Chipana, 2015)
indica que se conocen alrededor de 3.000 especies en pueblos originarios, que representan el
13% de la diversidad. La cultura Kallawaya en los Andes del departamento de La Paz presenta
mas publicaciones sobre el conocimiento tradicional con aproximadamente 980 especies de
plantas, incluidas las plantas introducidas (Girault, 1987).

A la fecha no se ha realizado algun producto o alguna extraccion de la planta Kea Kea a nivel
nacional, por ello no se ha aprovechado al maximo el potencial de esta planta.



En la Universidad Mayor de San Andrés se han realizado proyectos relacionados con distintas
plantas medicinales y tubérculos, siendo de mucho valor para la sociedad, dentro de los cuales
podemos mencionar, extraccion del aceite esencial de la cascara de naranja (Tarquino, 2021),
extraccion del aceite esencial de la moringa (Cora, 2016), extraccion del aceite esencial de la
jacaranda (Machicado, 2015), entre otros.

Sin embargo, en el pais vecino del Peru ya se han realizado las extracciones de principios
activos de la Kea Kea (Torres, 2017) y (Figueroa, 2022) lo cual resulta muy util para el
desarrollo del ungiiento en el presente proyecto, dando una base de datos importante.



CAPITULO 2
MARCO TEORICO



2.1 LAS PLANTAS MEDICINALES

El concepto de planta medicinal es bastante amplio si se toma en consideracion que la mayoria
de especies de plantas superiores tiene un potencial de uso terapéutico. Una planta medicinal
es aquella especie silvestre, cultivada o manejada que ha sido utilizada por el hombre a través
del tiempo, porque se han descubierto en ella propiedades que han ayudado en el tratamiento o
prevencion de una enfermedad o padecimiento.

El efecto medicinal de una planta esta contenido en sus principios activos, los cuales son un
complejo de compuestos quimicos (principios activos) entre los que pueden mencionarse los
glucosidos, alcaloides, aceites esenciales, taninos y otros que la planta ha desarrollado a través
de la evolucion organica y los produce como un mecanismo de defensa y sobrevivencia y que
tienen un efecto sinérgico en su accidon como droga. Las plantas medicinales no tienen un efecto
por medio de un solo compuesto, sino la accidon conjunta de varios de ellos.

Estos compuestos cambian en su calidad y en su cantidad a través de las diferentes edades de
la planta, las partes que se utilicen, la época del afio y las condiciones del lugar donde se
desarrolla. Por esto es necesario una correcta aplicacion de la planta como droga, en primer
lugar, manejar y conocer adecuadamente las condiciones donde crece y, en segundo lugar, una
extraccion que permita caracterizar la cantidad y la calidad del o los principios activos, para un
mayor beneficio. (Montalvo Vargas, 2006)

2.2 LA KEA KEA Y SU TAXONOMIA

La Kea Kea se trata de un arbusto perenne, perteneciente a la familia de las compuestas
(Asteraceas), caracterizada por presentar una altura cercana a los 80cm, tallo erecto cubierto
por una liposidad corta y lanosa de color blanquecino, hojas oblongosas o lanceoladas, alternas,
sésiles y densamente tomentosas en el envés; numerosos capitulos florales, cilindricos
dispuestos en glomérulos terminales de coloracion grisacea, con tres o cuatro flores pistiladas
marginales y una o dos centrales. El fruto es un aquenio provisto de un papus blanco o vilano.
La floracién ocurre a final de verano. (Rodriguez, 2000)

Su nombre cientifico es el Senecio Canescens (Hump & Bonpl), sin embargo también existen
otra especie con las mismas caracteristicas denominada Gnaphalium capitatum (Weed) Griseb,
esta planta posee otras 20 especies, la mayoria distribuida en zonas tropicales y subtropicales
de America, y en menor medida en el Africa tropical y Madagascar. La Kea Kea es oriunda del
sudeste de america del sur, abarcando preferentemente los territorios de Venezuela, Colombia,
Peru, Bolivia (centro y sur), Uruguay, Paraguay, Brasil y Argentina. Crece sobre arenales,
sierras de poca altura (salvo en Bolivia donde crece hasta los 3500 metros s.n.m) y campos
pedregosos (Alonso, 2020)

Senecio Canescens (Hump. & Bonpl.) presenta una amplia distribucion dentro del territorio
nacional, para ello debemos considerar que en Bolivia la formacion de vegetacion se divide de
la siguiente forma:

e Bosque nublado de Yungas 2500-3500m
e Paramo Yunguefio 3500-4100m

e Puna humeda 3400-4600m

e Puna seca 3400-4600m

e Sub nival 4600-5300m

e Nival mayor a 5300m



En total en los Andes tropicales de Bolivia, son consideradas bajo diferentes riesgos se tiene
registro de 319 especies, 44 familias y 101 generos de plantas vasculares,las familias que
presentan la mayor cantidad de especies son Cactaceae con 12 especies y Astaraceae con 11
(dentro de las cuales se encuentra Senecio Canescens).

Las formas de vida més predominantes son las plantas herbaceas con un 56% por encima de las
arbustivas y arboreas. El 48% del total de especies este concentrado en la region de los Andes,

el 34.8% en el Altiplano y el resto se presenta compartida en ambas regiones. (Monica Moraes,
2018)

llustracion 2 Delimitacion de los andes tropicales en Bolivia

Fuente: Plantas y vegetacion con riesgo en los Andes tropicales de Bolivia, Monica Moraes, Pag:8

El Senecio Canescens (Hump. & Bonpl.) se encuentra distribuido a lo largo del paramo
yungueno y la puna seca, en el siguiente mapa los puntos amarillos representan la presencia de
dicha planta, ademés de la foto correspondiente de la planta la cual se encontr6 en el Nevado
Huayna Potosi 4800m.s.n.m. (Agua, 2012)

llustracion 3 Distribucion geogrdfica del Senecio Canescens

Fuente: Libro Rojo de la Flora Amenazada de Bolivia Volumen 1 Zona Andina, Ministerio de Medio Ambiente y Agua,
Pag:52

2.3 APLICACIONES DE LA KEA KEA
La Kea Kea es utilizada como infusion, siendo un excelente tonico para los pulmones, también
se la recomienda para fortalecer el estdbmago.



Esta misma infusion es utilizada para curar el catarro, la ronquera, las gripes y resfriados ya que
ademas de ser febrifugo eficaz, es sudorifica.

El cocimiento de las hojas es astringente, si se mezcla con agua se puede usar como bebida para
curar la diarrea; también se usa en lavajes para detener la hemorragia de heridas.

Las hojas frescas, machacadas y aplicadas como emplasto, aceleran la cicatrizacion de las
heridas. También son utilizadas como remedio contra la sarna, para ello se recomienda hacer el
cocimiento de la planta, para luego ser aplicada en la zona afectada. (Lucca, 2006)

Ilustracion 4 Planta medicinal Kea Kea

Fuente: Elaboracion propia

2.3.1 PRINCIPIOS ACTIVOS DE LA KEA KEA

La Kea Kea al igual que otras plantas medicinales posee varios principios activos y estos se
encuentran distribuidos a lo largo de las partes de la planta como ser; hojas, flores y raiz, donde
podemos encontrar alcaloides, triterpenos, esteroides, fenoles y taninos.

En las hojas se encuentra un mayor nimero de metabolitos activos ya que aqui ocurre la
fotosintesis donde inicialmente se generan los metabolitos primarios, posterior a ello se tiene
los metabolitos secundarios, los cuales estan conformados por sustancias como:

e Alcaloides, a los cuales se les atribuye la accion analgésica
e Saponinas, a las cuales se les atribuye la accion expectorante.
¢ Flavonoides, los cuales poseen el efecto antiinflamatorio.

e Triterpenos y esteroides, los cuales se comportan como antisépticos y antibacterianos.
(Figueroa, 2022)

2.3.1.1 LOS ALCALOIDES

Los alcaloides son compuestos que presentan el Nitrégeno en su estructura formando
heterociclos, presentan una actividad biologica intensa en animales y en humanos, son toxicos
en pequefias dosis y estan presentes en la mayoria de las plantas.

Su papel es la defensa de las especies vegetales contra herbivoros y patogenos muchos de los
12000 alcaloides conocidos hasta el afo 2015 se han usado como; farmacos, estimulantes y
narcoticos. Ademas de su produccion mediante biosintesis, se llegan a clasificar por; sus efectos
fisiologicos y sus propiedades farmacologicas. (Leonora, 2022).



Mlustracion 5 Estructura de la cafeina, un alcaloide muy conocido
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Fuente: Fitoquimica, Francisca Leonora, Pag: 124

2.3.1.2 LAS SAPONINAS

Son un grupo de glicosidos esteroidales o triterpenoides, dependiendo de la aglicona. Son
distribuidos en diferentes plantas y se encuentran distribuidos en mas de 100 familias
silvestres y cultivadas, por otra parte, algunos organismos marinos son capaces de producir
saponinas.

Las saponinas o sapono6sidos, estan presentes en plantas. Dichas saponinas naturales pueden ser
terpénicas o esteroidales, dependiendo de si estan formadas por un esteroide o un triterpeno y
por una molécula de azucar que se une a la sapogenina por medio de un enlace glucosidico.

La estructura de las saponinas junto a su concentracion, son diferentes de acuerdo a donde se
encuentren, ya que pueden ser en; hojas, semillas y frutas, por su actividad bioldgica, pueden
ser diferentes saponinas. A continuacion, podemos ver la estructura de una saponina la alfa
solanina, la cual cumple la funcién de fungicida y pesticida, para la defensa de la planta en
cuestion. (Leonora, 2022)

llustracion 6 Estructura de la Alfa Solanina
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HO, HO
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Fuente: Fitoquimica, Francisca Leonora, Pag: 145

2.3.1.3 LOS FLAVONOIDES
Los flavonoides se encuentran en todos los 6rganos de las plantas, son una derivacion de los
compuestos fenolicos, se biosintetizan a partir de la fenilalanina y 3-malonil-CoA.

Su estructura base se cicla gracias a la enzima isomerasa, se encuentran principalmente en las
partes acreas de la planta, pero esto también depende de factores externos a la planta, que
afectan en la cantidad de flavonoides dentro de la misma, como ser; clima, altitud, nutricion y
practicas agricolas. (Leonora, 2022)

Los flavonoides comparten una estructura general del difenilpirano C6-C3-C6 formada por los
anillos de benceno (A y B) unidos a través del anillo C de pirano y pueden tener un grupo
carbonilo en la posicion 4 formando asi el anillo de pirona, como se muestra en la siguiente
ilustracion:
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Hlustracion 7 Estructura general de un flavonoide

3

Fuente: Fitoquimica, Francisca Leonora, Pag: 86

A final de los afios 1989 se habian reportado mas de 4000 estructuras, para el 2014 se reportaron
mas de 8000. Las diferentes estructuras resultaron de modificaciones del anillo C y son
clasificados de la siguiente forma:

llustracion 8 Clasificacion de los flavonoides
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(o]
Flavanona

Fuente: Fitoquimica, Francisca Leonora, Pag: 87

Los flavonoides tienen varias aplicaciones de acuerdo a su estructura, pero entre ellos podemos
mencionar; son diuréticos, antiespasmodicos, antiulcerosos, antinflamatorios, antialérgicos,
anti hepatotoxicos, antitrombdticos. También se les atribuyen propiedades antimicrobianas y
antifungicas. Algunos son utilizados como colorantes. (Leonora, 2022)

2.3.1.4 LOS TRITERPENOS

Son cadenas de 30 atomos de carbono, distribuidos en 6 unidades isoprenicas y 3 unidades
terpenicas, entre las sustancias mas importantes de esta conglomeracion de compuestos,
podemos mencionar; el acido ursdlico, el &cido oleanolico, los esteroides, las saponinas y otros.

Todas estas sustancias son derivadas del escualeno, el cual tiene la siguiente estructura:

Ilustracion 9 Estructura del escualeno
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Fuente: Fitoquimica, Francisca Leonora, Pag: 55

2.4 EXTRACCION SOLIDO LIQUIDO

Las sustancias biologicas se encuentran distribuidas a lo largo de la estructura de las plantas,
estan son separadas mediante el uso de un disolvente que se pone en contacto directo con la
planta o algin otro material s6lido, al conjunto de estas sustancias biologicas son denominadas
soluto, y las sustancias de no interés se denomina inerte.

Entonces el soluto se difunde al disolvente en el contacto intimo de la alimentacién con el
disolvente, a este proceso de transferencia de materia, se le denomina extraccién solido —
liquido. En la industria de procesos alimenticios y biologicos, muchos productos se separan de
su estructura natural original por medio de este tipo de extraccion; en la industria farmacéutica
se obtiene una gran diversidad de producto partir de raices, hojas y tallos de plantas. (Benitez,
2020)

De manera general la alimentacion es denominada bajo la letra F y el disolvente es denominado
bajo la letra D, una vez se ha terminado el proceso, se tiene dos corrientes de salida el extracto
E y el refinado R, el extracto es el que posee la mayor cantidad de soluto (principios activos) y
por otro lado el refinado es que posee la mayor cantidad de disolvente. Un esquema general de
la extraccion solido liquido es la siguiente:

Ilustracion 10 Extractor de escala laboratorio

F: Aimentacion e Temperatura
(formada por » E:bxtracto | o Revoluciones por
soluto e inerte) minuto

o Tiempo

D: Disolvente Refinado . Relacién Soluto/

Solvente
Concentracion del
Disolvente

Fuente: Elaboracion propia

2.4.1 EXTRACCION CON SOLVENTES

La extraccion con solventes, es uno de los procesos de separacion para extraer una de las
sustancias deseadas de la planta. Plantas frescas o secas son usadas para la extraccion las
mismas son molidas y posterior son mezcladas con algun solvente como ser; hexano, benceno,
tolueno y otros, la eleccion del disolvente se ve afectada por varios factores como ser; costos,
factores del ambiente, entre otros.

Una vez se ha extraido las sustancias deseadas de la planta, a esta nueva mezcla se la denomina
“miscella”. La miscella es separada de la planta por diferentes métodos, los mas utilizados son;
maceracion, percolacion y extraccion contracorriente. (Nanjian, 2006)

2.4.1.1 EXTRACCION POR PERCOLACION
Con este método la planta es humedecida con el disolvente hasta que la planta este bafiada en
el mismo, luego de ello esta mezcla se lleva a camaras de percolacion, este proceso se hace en
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varias veces para que con ello los principios activos de la planta sean removidos, este proceso
se puede hacer con diferentes disolventes para obtener una variedad de principios activos.

2.4.1.2 EXTRACCION POR MACERACION

Este método implica el remojo y agitaciéon de la planta, en contacto con el disolvente, el
disolvente es drenado. Y la miscella se separa de la planta, a través de filtracion, este método
no extrae la totalidad de los principios activos de la planta y depende la polaridad del disolvente.

2.4.1.3 EXTRACCION EN CONTRACORRIENTE
Este proceso es de alta efectividad y consiste en poner en contacto la planta con el disolvente
en direcciones opuestas, a diferencia de las anteriores extracciones, esta es un proceso continuo,

los extractores de tornillo y los extractores de carrusel son utilizados para esta extraccion.
(Nanjian, 2006)

2.4.2 VARIABLES EN LA EXTRACCION SOLIDO LIQUIDO
Existen varios factores que afectan el proceso de extraccion, dentro los cuales podemos
mencionar los siguientes:

= [La temperatura

= El tiempo

= La relacion soluto/solvente

= La concentracion del disolvente
= La agitacion

2.4.2.1 LA TEMPERATURA

Esta variable juega un papel importante al momento de la extraccion debido a que la solubilidad
del soluto va ligada a esta, es decir existe una proporcionalidad entre estas, sin embargo, se
debe tomar en cuenta los metabolitos que se desean extraer, por que algunos de estos se llegan
a disociar debido a las altas temperaturas.

2.4.2.2 EL TIEMPO

Se conoce que a mayor tiempo de extraccion, mayor sera la cantidad de metabolitos que se
lleguen a extraer, sin embargo la cantidad excedente de estos, puede dar paso a un deterioro de
los metabolitos que se busca extraer.

2.4.2.3 LA RELACION SOLUTO/SOLVENTE

Es la relacion que establece las cantidades de planta utilizada y disolvente, evita la saturacion
de disolvente, y depende de factores como; la forma de la planta, los metabolitos que se
buscan separar y el tamafio de particula.

2.4.2.4 LA CONCENTRACION DEL DISOLVENTE

Esta variable va ligada a los metabolitos que buscan extraer, ya que existen extracciones que se
realizan con disolventes puros y/o mezclas de disolventes, ademas de la polaridad que presentan
los mismos.

2.4.2.5 LA AGITACION

En el caso de la extraccion por contacto directo se recurre a la agitacion mecéanica para disminuir
el tiempo de operacion, ya que de esa manera se reduce la resistencia existente en la interface
liquida; sin embargo, si la extraccion es controlada por la difusion al interior del so6lido, la
agitacion muy poco puede coadyuvar al incremento del rendimiento de la extraccion.
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2.4.3 EVAPORACION DEL EXTRACTO

Una vez se ha realizado el proceso de extraccion por inmersion, se procede a hacer el filtrado
de las hojas, posterior a ello se debe secar todo el extracto obtenido, esto se puede realizar a
través de la evaporacion correspondiente del extracto, con el uso del rota evaporador, el cual
calienta la muestra y la somete a una agitacion y presion designada, lo cual se puede ver en la
siguiente ilustracion:

llustracion 11 Rota evaporador de laboratorio

Fuente: www.quimicompany.com

2.4.4 RENDIMIENTO DE LA EXTRACCION
El rendimiento de la extraccion por inmersion se define de la siguiente manera:

Mextracto seco
n= * 100% Ec(1)
mplanta utilizada

Donde:
n: Rendimiento de extraccion [%]
Meytracto seco: Masa total del extracto seco [g]

Mpianta utilizada* Masa de planta utilizada [g]

2.5 HIDROLISIS ACIDA

La hidrolisis acida es un método, donde se somete al extracto a entrar en contacto con una
solucién de un acido fuerte, Para posteriormente se caliente esta solucion y se de paso a la
reaccion quimica, la relacion entre extracto y acido es de 1:10 las condiciones a las cuales se
deben trabajar son las siguientes:

e Temperatura: 80-100°C

e Tiempo: 2-3h

e Agitacion: 700-900RPM

e Concentracion de 4cido: 3M

Lo que sucede en esta reaccion, es que al entrar en contacto el extracto con el acido todos los
enlaces que conectan los compuestos glicosilados son disociados por el efecto del acido, esta
reaccion es muy lenta si se lleva a una temperatura ambiente es por ello que se necesitan altas
temperaturas una vez terminado la reaccion, la solucion obtenida es neutralizada con una base
fuerte y también es enfriada para posteriormente ser extraida por algun disolvente de acuerdo a
la polaridad que presenta el extracto. (Garcia, 1997)

llustracion 12 Hidrolisis acida de la sacarosa

14



CH,OH CH,OH
O, cHoH (@)
ki H PHOY: s ho H H CHOH O_
HO\OH H H HO/CH,OH H Ho\OH H/ OH * H HO/CH,OH
H OH OH H H OH OH H
sacarosa glusosa fructosa

Fuente: Estudio cinético de reacciones quimica, Quimbiotec, 2006

2.6 CROMATOGRAFIA

La cromatografia es una técnica para separar moléculas a través de su; tamafio, forma o
polaridad, es empleada para analizar y aislar una variedad de macromoléculas. En el proceso
de cromatografia, las moléculas que se encuentran en alglin solvente, se mueven a través de una
fase solida que actiia como un material de tamizado. Como las moléculas se mueven a través
de este tamiz, estdn son separadas. Existen 3 tipos de cromatografias que son ampliamente
utilizadas para la separacion de principios activos, los cuales son; cromatografia en liquida de
alto rendimiento, cromatografia en capa fina y cromatografia en columna.

Muy pocos métodos de andlisis quimico, son realmente especificos para un analito, la
separacion de una molécula frente a una innumerable cantidad de compuestos es un proceso
complejo. (Nanjian, 2006)

2.6.1 CLASIFICACION DE LOS METODOS CROMATOGRAFICOS

Son de dos tipos; la cromatografia en columna donde la fase estacionaria esta contenida en
un recipiente estrecho y se pone en contacto con la fase movil con su paso a través de todo el
recipiente, puede ser por presion o por la aceleracion de la gravedad. Por otra parte en la
cromatografia plana la fase estacionaria es sostenida sobre una placa plana o en los poros de
un papel, la fase movil se desplaza por capilaridad en la placa.

2.6.1.1 CROMATOGRAFIA EN COLUMNA
Principalmente se divide en 3; cromatografia de gases, cromatografia liquida y cromatografia
de fluidos supercriticos. De forma general se puede resumir en la siguiente tabla:

Tabla 1 Clasificacion de cromatografias

Clasificacion general Me¢étodo especifico Fase estacionaria Tipo de equilibrio quimico

Cromatografia de e  Gas-Liquido e Liquido e  Particion entre un
gases Gas-Solido adsorbido gas y un liquido
e Solido e  Adsorcion
Cromatografia e Liquido- e Liquido e  Particion entre
liquida Liquido o adsorbido liquidos inmiscibles
particion Solido e  Adsorcion
e  Liquido-Solido e  Resinade e Intercambio iénico
adsorcion intercambio e  Particion/Tamizado
e  Intercambio io6nico e  Particion entre una

Cromatografia de
fluidos supercriticos

i6nico

e Liquido en los

superficie liquida y

e  Exclusion intersticios de un liquido mévil
molecular un sélido
polimérico
e Liquido grupo
especifico

enlazado a una
fase solida

e  Especies
quimicas
organicas

Particion entre un
fluido supercritico y
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enlazadas a una superficie
una superficie enlazada
solida

Fuente: Fundamentos de Quimica Analitica, Skoog D, Pag: 862

Los métodos de separacion varian de acuerdo a las sustancias que estan involucradas en la
cromatografia, las mas conocidas son:

e Cromatografia de adsorcion; en esta separacion se realiza entre una fase movil liquida o
gaseosa, y una fase estacionaria constituida por un sélido finamente dividido y sobre el cual
se produce la adsorcion de componentes a separar. La preparacion de solutos depende de:

o El establecimiento del equilibrio en la interfase entre la fase estacionaria y la
solucion aplicada
o Larelativa solubilidad del soluto en el solvente eluyente.

e Cromatografia de reparto; la fase estacionaria forma una pelicula delgada en la superficie
de un soporte sélido. El soluto se equilibra entre este liquido estacionario y una fase movil
liquida o gaseosa.

e Cromatografia de intercambio idnico; aniones se combinan por un enlace covalente a la
fase estacionaria sélida, los iones del soluto son arrastrados por la fuerza electrostatica. La
fase movil es un liquido.

e Cromatografia por exclusion molecular; es aquella en la cual la fase estacionaria es un
material poroso que permite la elucion diferencial de los solutos en funcidon de sus tamafos
moleculares. A diferencia de otros métodos cromatograficos, en esta no existe interaccion
quimica o fisica entre los analitos y la fase estacionaria.

e Cromatografia por afinidad; se utilizan interacciones altamente especificas entre un tipo
de moléculas de soluto y otras moléculas que se unen covalentemente a la fase estacionaria.
(Holler, 2014)

2.6.1.2 CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA

Las separaciones en capa fina se realizan en una placa plana de superficie adecuada. La fase
movil es transportada por toda la superficie por accion capilar. La aplicacion de esta muestra es
de lo mas importante de esta operacion, normalmente es aplicada como un punto a 1 o 2cm del
limite de la placa. La aplicacion manual de muestras se realiza al poner en contacto un tubo
capilar que contiene la muestra con la placa o mediante el uso de una jeringa.

Una vez la fase movil ha llegado al limite de la placa se procede al revelado de las placas,
proceso que se puede realizar de diferentes maneras; por un lado se pueden utilizar sustancias
como; cloruro férrico, acido sulfurico, yodo, entre otros, que revelan como ha subido la fase
movil a través de la placa, otra forma requiere del uso de materiales fluorescentes, los cuales
pueden ser revelados en luz ultravioleta, como luz verde. (Holler, 2014)

Un esquema general del proceso seria el siguiente:

llustracion 13 Desarrollo de una placa cromatografica

MR R R
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Fuente: Fundamentos de Quimica Analitica, Skoog D, Pag: 620

2.6.1.3 CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA RESOLUCION (HPLC)

Es un tipo de cromatografia que combina una fase moévil liquida y una fase estacionaria
finamente divida. Con el fin de obtener velocidades de flujo satisfactorias, el liquido debe ser
presurizado. Esta técnica de separacion es con la cual se puede obtener varios tipos de analito,
por otra parte, esta técnica nos proporciona la informacién cualitativa y cuantitativa de los
analitos presentes en la muestra, la columna que se utiliza tiene un pequefio didmetro y varias
etapas de equilibrio, la separacion puede ser controlada cambiando estas interacciones:

Ilustracion 14 Principios de separacion en HPLC

Solutos

® Intercambio ionico
o Exclusion molecular
¢ Bioafinidad

¢ Quiralidad

Principios de
separacion

Fuente: Técnicas fitoquimicas, Ranman, Pag:60

 Soluciones; buffer, ionicas
* Solventes organicos buffer
* Aditivos especiales

* Solventes organicos

 Inorganicos; iones, acidos y
bases

* Polimeros, proteinas y
acidos nucleicos

* Proteinas y enzimas
¢ Enantiomeros

Condiciones

2.6.1.4 COMATOGRAFIA LIQUIDA DE VACIO

Es aquel tipo de cromatografia donde se utiliza como fase mévil un disolvente de acuerdo con
la polaridad determinada en la cromatografia de capa fina, como fase estacionaria se utiliza
silica granulada o en polvo, el armado de la columna es realizado de la siguiente manera:
(Nanjian, 2006)

Tlustracion 15 Columna de VLC

Fuente: Técnicas fitoquimicas, Ranman, Pag:80

Como se puede apreciar en la figura anterior, el disolvente fluye a través de la fase estacionaria,
la cual estd conformada por silica y el componente que se desea extraer, se utiliza una bomba
para generar un vacio y se vaya separando el compuesto de interés.

Finalmente se recogen varias muestras, y estas son analizadas por cromatografia de capa fina,
con el objetivo de conocer si se ha llegado a aislar el compuesto deseado. (Nanjian, 2006)
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2.7 ESPECTROFOTOMETRIA

Hace referencia al uso de luz para medir las concentraciones de las sustancias quimicas, la luz
puede ser descrita en términos de particulas como de ondas, lo importante de esta variable en
la quimica es que algunas sustancias presentan una cierta reaccion cuando se los somete dentro
de un rango de longitud de onda, el ojo humano solo puede captar un rango entre 380nm a
780nm, ya que la luz es un espectro gigantesco, como vemos en la siguiente ilustracion:

llustracion 16 Espectro visible de luz para el ojo humano

WAVE LENGTH IN NANOMETER

RADIO WAVES

INFRARED

VISIBLE LIGHT

ULTRAVIOLET

GAMMA RAYS

Fuente: Estandarizacion de la Técnica Espectrofotométrica, Bustamante J, Pag:5

2.7.1 ESPECTROFOTOMETRO

Es el equipo que se utiliza para medir la absorcion de una muestra y este esta formando de las
siguientes partes:

¢ Fuente de luz; se encarga de iluminar la muestra quimica o bioldgica a analizar esta luz
debe ser; estable, directa. Las fuentes de luz de forma general son de wolframio o
tungsteno, xenon y deuterio.

e Manocromadors; es el encargado de aislar las radiaciones de longitud de onda deseadas,
para tener luz monocromatica.

e Colimador; es el lente que lleva el haz de luz entrante, con cierta longitud de onda hacia
un prisma, el cual se encarga de separar todas las longitudes de onda y que lo
redireccionara, hacia la rendija de salida.

e Detector; es uno de los componentes que este encargado de evidenciar una radiacién
estudiada. (Bustamante, 2017)

llustracion 17 Partes de un espectrofotometro
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Fuente: Estandarizacion de la Técnica Espectrofotométrica, Bustamante J, Pag:6

2.7.2 RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR

es un método que se encarga de determinar las estructuras de los compuestos quimicos esta
técnica se utiliza para estudiar los nucleos atomicos de los compuestos ya que estos pueden
poseer nimero de protones o neutrones pares o impares. Esta situacion se da en atomos de
hidrégeno carbono blur fésforo principalmente. Estos nticleos poseen un espin lo cual hace qué
se comporten como pequeios imanes.

En ausencia de campo magnético, los espines nucleares se orientan al azar. Sin embargo,
cuando una muestra se coloca en un campo magnético, tal y como se muestra en la siguiente
figura, los nucleos con espin positivo se orientan en la misma direccion del campo, en un estado
de minima energia denominado estado de espin o, mientras que los nicleos con espin negativo
se orientan en direccion opuesta a la del campo magnético, en un estado de mayor energia
denominado estado de espin B. (S, 2017)

Llustracion 18 Orientacion del nuimero espin

4 o
o~ A ‘f’ K-
Lo 5
“‘ . EN Y & Campo magnético By

m=+1/2

Fuente: Nociones de la resonancia magnética, Laurella S, 2017, Pag:30

La resonancia magnética se basa en 3 principios los cuales son:

e El caracter magnético de las moléculas a estudio.
e Laaplicacion de un campo magnético intenso.
e La iluminacion de la muestra con radiacion electromagnética

llustracion 19 Esquema del equipo de resonancia magnética
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Fuente: Nociones de la resonancia magnética, Laurella S, 2017, Pag:35

Para la resonancia magnética como podemos apreciar en la figura, tenemos un tubo de muestra
en el cual se coloca el compuesto a analizar, a través del imén superconductor se genera un
cierto nivel de radiacion el cual, hace que la molécula entre en un estado de resonancia, es decir
que cambie la direccidon del niimero spin de esa manera el detector y amplificador comienza a
captar sefiales, las cuales son interpretadas por el ordenador cémo picos de frecuencia y que
posteriormente seran comparadas con los picos de elementos puros. De esa manera se puede
determinar la estructura de una molécula en cuestion. (S, 2017)

2.8 UNGUENTOS

Un ungiiento es una forma farmacéutica semisolida que se utiliza para aplicar sobre la piel con
fines terapéuticos o para aliviar molestias. Se compone de una base grasa y puede contener
principios activos que se disuelven en ella para ser liberados gradualmente en la piel. Los
ungiientos son diferentes de las cremas y lociones, ya que su consistencia es mas densa y
grasosa, lo que permite una absorcion mas lenta y prolongada. Los ungiientos se utilizan
comunmente para tratar afecciones cutdneas como eczema, psoriasis y dermatitis, asi como para
aliviar el dolor muscular y articular.

En farmacia el término 'ungiliento' se reserva para preparaciones externas. Los ungiientos son
emulsiones semisodlidas viscosas para uso externo. Los medicamentos se pueden disolver o
suspender en ungiientos. Un ungiiento puede ser 'agua en aceite' o 'aceite en agua' segun el
agente emulsionante utilizado. (Marriott, 2008)

2.8.1 ELABORACION DE UNGUENTOS
Se dividen principalmente en dos métodos:

e Trituracion: Se denomina de esta manera por que el se realiza la adicion de la base en
polvo o liquida que son insolubles finamente divididos. Los polvos se colocan sobre la
baldosa y la base se incorpora mediante la técnica del 'duplicado'. Los liquidos
generalmente se incorporan colocando una pequeiia cantidad de base de ungiiento en un
azulejo y haciendo un "pozo" en el centro. Luego se agregan y se mezclan pequenas
cantidades de liquido.

e Levitacion: Este es el término que se aplica a la incorporacion a la base de polvos
gruesos insolubles. A menudo se denomina "molienda en himedo". Es el proceso en el
que el polvo se frota con la base fundida o la base semisolida. Se aplica una fuerza de
cizallamiento considerable para evitar un producto arenoso. (Marriott, 2008)

2.9 DISENO EXPERIMENTAL
El disefio experimental es el proceso de llevar a cabo una investigacion de manera objetiva y
controlada, de modo que se maximice la precision y se puedan extraer conclusiones especificas
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con respecto a una declaracion de hipotesis. Generalmente, el proposito es establecer el efecto
que tiene un factor o variable independiente sobre una variable dependiente. Los principios del
disefio experimental juegan un papel importante en la investigacion que no sigue los principios
estrictos de la prueba de hipdtesis.

Los temas importantes relacionados con el disefio experimental incluyen declaraciones de
hipotesis, control experimental, especificacion de variables independientes y dependientes,
seleccion y asignacion de muestras o participantes a condiciones, recopilacion de datos y
seleccion de pruebas estadisticas validas. A través de la medicion y el control empiricos exactos
y precisos, un disefio experimental aumenta la capacidad del investigador para determinar las
relaciones causales y establecer conclusiones causales. (Montgomery, 2004)

Para realizar un disefio experimental, se debe tomar en cuenta los siguientes componentes:

e Identificacion del problema; determinar el problema que se ha de estudiar es el primer
paso para un disefio experimental

e FEleccion de los factores, los niveles y los rangos; para el desarrollo del disefio
experimental se requiere conocer los factores que perturban el proceso, por otra parte,
su variabilidad en el tiempo y el alcance que tienen.

e Seleccion de la variable de respuesta; esta variable debe reportar una informacion que
sea de beneficio para el disefio.

e Eleccion de disefio experimental; para determinar el tipo de disefo, es necesario tomar
en cuenta los objetivos y alcance del mismo.

¢ Realizacion del experimento; una vez determinado las variables y su alcance, se
procede hacer varias pruebas con el fin de obtener, un esquema de todo el proceso.

e Analisis estadistico de los datos; al usarse varios datos es menester analizar su
interaccion entre ellos, ademds de las distintas formas de interpretacion de datos.
(Montgomery, 2004)

2.9.1 DISENO FACTORIAL

El disefio factorial es el méas utilizado con experimentos con dos o mas factores, es decir, con
dos o mas variables independientes, las cuales seran analizadas al ser consideradas por el
investigador como variables que afectan al proceso.

Los valores en los que se puede trabajar cada uno de los factores se les denomina niveles, es
decir que los niveles son el valor, puede ser cuantitativo o cualitativo, que puede tomar cada
uno de los factores dentro del experimento.

En un disefio factorial, cada uno de los niveles de cada factor independiente se combina con
cada uno de los niveles de los demas, para asi poder realizar todas las combinaciones posibles.
Cada una de las combinaciones se convierte en una condicion para el experimento. Esto produce
que los experimentos sean mas eficientes, dado que se puede proporcionar informacion de los
efectos de todos los factores en relacion a los niveles de los otros. Esto se define como, el
cambio en la respuesta del experimento producido por un cambio del nivel de factor.
(Montgomery, 2004)

2.9.2 DISENO FACTORIAL 2¥
Los disefios factoriales 2¢ son ampliamente utilizados en experimentos en los que intervienen
varios factores para estudiar el efecto conjunto de estos sobre una respuesta. Un caso especial
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e importante ocurre cuando se tiene “k” factores, cada uno con dos niveles, los cuales pueden
ser cuantitativos (temperatura, presion, entre otros) y cualitativos (numero de equipos, niveles
de un factor, ausencia o presencia de algun factor) .

El disefio 2* es particularmente util en las primeras fases del trabajo experimental, cuando es
probable que haya muchos factores por investigar si tienen influencia sobre la variable
respuesta.

Este disefio es el mas economico en el sentido de que el disefio factorial completo implica el
menor numero de corridas con las cuales pueden estudiarse “k” factores. Debido que solo hay
dos niveles de cada factor, debe suponerse que la respuesta es aproximadamente lineal en el
intervalo de los niveles elegidos de los factores. (Montgomery, 2004)

2.10 ESCALAMIENTO

El escalamiento, es la razén de ser de la ingenieria quimica. Los procesos quimicos de escala
proporcionaron el impulso principal para el desarrollo de la ingenieria quimica, que se convirtié
en un profesional independiente disciplina durante las dos primeras décadas del siglo XX.

Antes de esas décadas, los quimicos escalaban sus experimentos de laboratorio en equipos de
tamafo comercial ellos mismos. Por escalar, nos referimos usaban ollas mas grandes en las que
llevar a cabo sus reacciones. Con cada pote sucesivamente mas grande, obtenian una mayor
cantidad de producto. Continuaron este ejercicio hasta que el proceso se convirtid en
transferencia de calor. limitado. Si la demanda del producto aumentara mas alla de la capacidad
del producto original bote de tamafio comercial, el quimico simplemente construyé un segundo,
duplicado maceta. Este proceso de replicacion continué mientras la demanda del producto
aumento.

En un escalamiento se deben considerar las siguientes magnitudes:

e Concentracion
e Temperatura

e Velocidad

e (Geometria

La ampliacion y reduccion de escala implican modelado. Construimos modelos para reducir el
tiempo desde la ideacion hasta la comercializacion y reducir el costo de ese esfuerzo. Los
mayores ahorros de costos del modelado provienen de no la construccion de una planta
comercial inoperable a gran escala.

Existen 4 tipos de modelos, los cuales son:

e Modelos reales; implican la construccion de todas las caracteristicas significativas del
proceso, es de esta forma que es una réplica exacta del prototipo, sin embargo, se debe
tomar en cuenta que estos modelos requieren una inversion mayor de tiempo y dinero.

e Modelos adecuados; predicen con precision una caracteristica del prototipo, lo cual
implica probar el dominio dominante y controlador, por ejemplo; en un sélido poroso
podemos encontrar la velocidad de difusion o la difusion del poro de tarifa limitada, ya
que este régimen de control es necesario para el proceso, se debe asegurar que esta
condicién se cumpla en cualquier tamafio de equipo.
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Modelos distorsionados; se cambian las condiciones de disefio de forma intencionada,
lo cual produce un cambio en la ecuacion de prediccion, en estos modelos la longitud
vertical y horizontal no tienen los mismos factores de escalamiento.

Modelos disimiles; comprenden el cuarto y ultimo tipo de modelo. Semejante Los
modelos no tienen parecido aparente ni similitud con sus prototipos. Estos modelos
proporcionan informacion sobre el prototipo a través de analogias y correlaciones
estadisticas adecuadas. (Worstell, 2016)
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CAPITULO 3
DETERMINACION DE
PROPIEDADES
FISICAS Y QUIMICAS
DE LA KEA KEA

3.1 DIAGRAMA GENERAL DEL PROCESO
Para el desarrollo del presente proyecto, se realizaran diferentes pruebas para lograr los
objetivos planteados de forma general el diagrama es:

llustracion 20 Diagrama general del proceso

24



INICIO
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PLANTA TAXONOMICA

T=15-20C

SEER0 t=2semanas

MOLIENDA

e

Adicion de etanol al

2aliool 70%, en relacion 1:10

=

Secado del extracto en

CONCENTRACION
rotaevaporador

DETERMINACION DE VARIACION DE
PROPIEDADES FACTORES

P.FISICAS P.QUIMICAS DISENO EXPERIMENTAL DISENO DE EXTRACTOR
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Fuente: Elaboracion propia

3.2 RECOLECCION DE PLANTA

El recojo de la planta se ha realizado en la comunidad de Palca, la cual es la capital de la
provincia de Pedro Domingo Murillo en el departamento de La Paz, en esta region la vegetacion
es variada, desde la vegetacion arbustiva con predominante paja brava, tholares y yaretas.

Su pequeiia poblacion se dedica a la mineria especialmente los minerales de oro, wolframio y
zinc.
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La recoleccion se realizo cerca de la ruta de Takeshi en el cerro de la mina San Simon, se
recolecto alrededor de 1500g de hoja, para posterior realizar el andlisis taxondmico. En la
siguiente figura se puede apreciar la ubicacion de la planta, pero cabe aclarar que de acuerdo a
bibliografia esta planta se encuentra distribuida en toda la zona andina.

Ilustracion 21 Ubicacion de la Kea Kea

2l Bolivia %;9 UBICACION
L]
Tak:esﬂrailo

Tata Chiyar

O Quillu

Huayl
Centro De Salud {¥) Y

Choquecota '

Granja Porcicola' FEYAN

Balca Comunidad g
PO | A

Fuente: Elaboracion propia

3.2.1 DETERMINACION TAXONOMICA

Para esta determinacion se secd la planta de forma natural, junto con la ubicacidon y una
descripcion fisica de la misma, para luego ser entregado al Herbario Nacional de Bolivia, el
cual determino la especie de la planta siendo el Senecio Canescens (Hump & Bonpl) su nombre
cientifico.

3.3 SECADO DE LA PLANTA

Para poder realizar la extraccion es necesario que la planta este lo més seca posible y asi se
evite tener un contenido alto de agua, el cual solo malograria los resultados de las pruebas, para
ello se tomaron los 1249g de planta recolectados y durante 2 semanas se los dejo a la
temperatura ambiente en contacto con el sol, se fue pesando la masa hasta obtener un peso
constante.

Para realizar un secado de forma maés rapida y simple, se puede utilizar un secador de bandejas,
en el cual se puede ajustar las siguientes variables:

e Temperatura=25°C
e Tiempo=24h

El proceso de secado puede llevar horas o incluso dias, dependiendo del tipo de alimento o
material y de las condiciones de secado deseadas, pero sin duda este es mas eficiente que el
secado al aire libre debido a:

26



1. Mayor velocidad de secado; debido al flujo constante de aire caliente a una temperatura
determinada.

2. Control de temperatura; evita el sobrecalentamiento de hierbas para conservar sus
propiedades aromaticas y medicinales.

3. Uniformidad; este tipo de secado cubre toda la superficie de la hierba.

4. Proteccion contra contaminantes; protege de agentes externos como; polvo,
microorganismos y suciedad.

llustracion 22 Secador de bandejas

Fuente: www.directindustry.com

3.4 MOLIENDA DE PLANTA

Con el fin de tener una escala de laboratorio, es necesario disminuir el tamafio de las hojas de
planta lo cual facilitara el proceso de extraccion, sin embargo, las hojas de la planta presentan
una piel lanosa, razon por la cual no se puede utilizar un tamiz para separarlos por tamafios.

3.5 DETERMINACION DE PROPIEDADES FISICAS Y QUIMICAS

3.5.1 DETERMINACION DE PROPIEDADES FISICAS
Las propiedades determinadas son:

v" Humedad

v" Ceniza

v" Densidad del extracto
v Viscosidad del extracto

El proceso de célculo es descrito en el Anexo A

3.5.2 DETERMINACION DE PROPIEDADES QUIMICAS

Para identificar las diferentes sustancias que se encuentran en Senecio Canescens se realiza una
prueba fitoquimica, que de forma cualitativa indica la presencia de principios activos de acuerdo
al siguiente diagrama:

[lustracion 23 Analisis Fitoquimico de plantas
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INICIO
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Fuente: Elaboracion propia

El proceso de determinacion se describe a detalle en el anexo B

3.6 SECADO DE HOJAS DE KEA KEA
Tabla 2 Secado de hojas

Tiempo [dia] Masa [g]

1 1265g
3 1261¢g
5 1257g
7 1253¢g
9 1250g
11 1249¢
13 1249¢
14 1249¢

Fuente: Elaboracion propia

La tabla anterior muestra que el secado se hace constante cuando la masa de la hoja se mantiene
constante, se realiza la toma de datos cada dia a las 10 am, con los datos finales, se puede
calcular el porcentaje de agua en a la hoja de la siguiente manera:

My, o =M — My Ec(2)

m
%H,0 = —2° % 100 Ec(3)

Mi_hojas
Donde:
My, o: Masa de agua obtenida [g]
m;: Masa de hojas inicial [g]
my: Masa de hojas final [g]
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Reemplazando valores obtenemos el contenido de agua en las hojas secadas por 14 dias:

1249g
%H,0 = ——2 4100 %H,0 = 969
PH20 = 12654 " ¥oH> %

Grafica 1 Secado de hoja Senecio Canescens

Masa de hoja vs Tiempo

Masa de hoja [g]

14;1249

0 2 4 6 8 10 12 14 16
Tiempo [dias]

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la grafica adjunta podemos ver que la masa de la hoja se encuentra en un
valor constante y luego de los 14 dias, en ese momento, se termina el proceso de secado.

3.7 RESULTADOS DE PROPIEDADES FISICAS DE KEA KEA

El proceso de determinacion de estas propiedades es detallado en el anexo A los resultados
obtenidos son los siguientes:

Tabla 3 Propiedades fisicas de Senecio Canescens

Contenido de ceniza % 49,160%
Contenido de humedad % 94,477%
Densidad de extracto (g/ml) 0,963
Viscosidad de extracto (cP) 4,05

Fuente: Elaboracion propia

3.8 RESULTADOS DE PROPIEDADES QUIMICAS DEL KEA KEA

Para poder conocer la presencia de diferentes sustancias quimicas en la planta, se realiza un
analisis fitoquimico, que consta de someter la muestra a diferentes sustancias quimicas, las
cuales producen reacciones de identificacion de compuestos y estan son preparadas de acuerdo
al procedimiento descrito en el anexo B.

Una vez realizada las pruebas los resultados son los siguientes:

Tabla 4 Andlisis fitoquimico del Senecio Canescens

Pruebas Inexistencia Baja cantidad Mediana Alta cantidad
realizadas: cantidad
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Prueba de °
Fehling
Cloruro
Férrico
Dragendorff ++
Shinoda ++
Saponinas °
Taninos °
Acetato de +++
plomo
Proteinas °
Lieberman
Burtchard

e

+++

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: De acuerdo con la tabla anterior podemos ver que existe la presencia de

fenoles, alcaloides, flavonoides y triterpenos.
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CAPITULO 4
DETERMINACION DE
LOS PARAMETROS
DEL PROCESO DE
EXTRACCION Y
DISENO
EXPERIMENTAL
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4.1 EXTRACCION HIDROALCOHOLICA

Para la extraccion se consideran los siguientes parametros de control:

e Temperatura

e (Concentracion de disolvente
e Relacion Soluto/Solvente

e Velocidad de agitacion

e Tiempo de extraccion

Para ir controlando cada uno de los parametros se hacen variaciones de cada uno y se
mantienen constantes los otros, ademas se determina el rendimiento de extraccion para
tener una mejor perspectiva de los resultados, de acuerdo con el siguiente diagrama:

llustracion 24 Diagrama de extraccion

INICIO

PLANTA MOLIDAY SECA

PESADO Se pesa la cantidad de planta utilizada

MEZCLA CON
DISOLVENTE

El disolvente es etanol al 70% en volumen |

EXTRACCION

Se elimina elremanente de hoja de planta FILTRADO

| Eliminamostodo el
S ECADO contenido de disolve nte

PESADO

CALCULO DE
RENDIMIENTO

Fuente: Elaboracion propia

El disolvente empleado en la operacion de extraccion, la solucidon de etanol 70% y 30%
de agua, es utilizado debido a su polaridad y amplio rango de extraccion de sustancias
como alcaloides, flavonoides y terpenoides que son solubles en etanol. Por otra parte es
un solvente ampliamente disponible y relativamente econémico en comparacion con otros
solventes utilizados en la extraccion. Esto lo convierte en una opcion accesible para
muchos laboratorios e investigadores.
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El contenido de estanol al 70% es debido a la facilidad que presenta su secado cuando
contiene una baja cantidad de agua, caso contrario el secado para el extracto requiere de
un mayor tiempo.

De acuerdo con (Torres, 2017), para una extraccion de principios activos de la Kea Kea
se ha utilizado de forma repetida, etanol al 70% por sus resultados que muestran un
amplio rango de extraccion.

4.2 DISENO EXPERIMENTAL

Para el disefo se toma en cuenta las variables que afectan directamente en el rendimiento
de la extraccion que se obtiene, entre las mas destacadas podemos mencionar:

e Relacion soluto: solvente

e Temperatura

e Tiempo de extraccion

e Concentracion del disolvente
e Agitacion

Las variaciones que se realizaron son las siguientes:

Tabla 5 Variacion de la agitacion en la extraccion

Relacion Soluto: Solvente  1:50

Tiempo 30min
Constantes Concentracion de 70%Etanol
Disolvente 30% Agua
Temperatura 25°C
600RPM
. e, 700RPM
Variable Agitacion R00RPM
900RPM

Fuente: Elaboracion propia

En esta tabla se observa la variacion en la variable de agitacion al momento de extraccion
hidroalcoholica.

Tabla 6 Variacion de la relacion Soluto: Solvente en la extraccion

Agitacion 750RPM
Tiempo 30min
Constantes Concentracion de 70%Etanol
Disolvente 30% Agua
Temperatura 25°C
1:50
. ., 1:100
Variable Relacion Soluto: Solvente 1:150
1:200

Fuente: Elaboracion propia

En la presente tabla se observa la variacion en la variable de relacion soluto: solvente al
momento de extraccion hidroalcoholica.
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Tabla 7 Variacion del tiempo en la extraccion

Agitacion

Relacion Soluto: Solvente
Constantes Concentracion de

Disolvente

Temperatura

Variable Tiempo

Fuente: Elaboracion propia

750RPM
1:50
70%Etanol
30% Agua
25°C
30min
60min
90min
120min

En la presente tabla se observa la variacion en la variable del tiempo al momento de

extraccion hidroalcoholica.

Tabla 8 Variacion de la temperatura en la extraccion

Agitacion

Relacion Soluto: Solvente
Constantes Concentracion de

Disolvente

Tiempo

Variable Temperatura

Fuente: Elaboracion propia

750RPM
1:50
70%Etanol
30% Agua
30min
20°C

30°C

40°C

50°C

En la presente tabla se observa la variacion en la variable de la temperatura al momento

de extraccion hidroalcoholica.

Tabla 9 Variacion de la concentracion del disolvente en la extraccion

Agitacion
Relacion Soluto: Solvente
Constantes
Temperatura
Tiempo
Variable Concentracion del

disolvente

Fuente: Elaboracion propia

750RPM
1:50

25°C
30min

60% Etanol
40% Agua
70% Etanol
30% Agua
80% Etanol
20% Agua
96% Etanol
4% Agua

En la presente tabla vemos la variacion en la variable de la concentracion del disolvente

al momento de extraccidon hidroalcohdlica.
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Una vez analizadas todas las variables de la operacion de extraccion, mediante el uso de
graficas relacionadas con el rendimiento como variable de salida se ha determinado, que
las variables que mas influyen en el proceso son las siguientes:

Tabla 10 Variables consideradas en el disefio experimental

Variable
Temperatura
Concentracion de disolvente

Relacion Soluto: Solvente
Fuente: Elaboracion propia

4.3 DETERMINACION DEL RENDIMIENTO DE EXTRACCION EN
LAS PRUEBAS PRELIMINARES

De acuerdo con la metodologia empleada, se ha realizado la conmutacion de las variables
empleadas, utilizando como variable de salida el rendimiento del proceso, dando los
siguientes resultados:

Rendimiento

Tabla 11 Relacion Tiempo-Rendimiento

Tiempo [min] Rendimiento

30 10,05
60 11,5
90 9,8
120 8,4

Fuente: Elaboracion propia

Grafica 2 Rendimiento vs tiempo de extraccion

Rendimiento vs tiempo
14
12 s
10 0; 10,05 98
120;8,4

0 20 40 60 80 100 120 140

Tiempo [min]

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la grafica presente puede observar que el rendimiento obtiene su pico
maximo en 60min, pasado ese tiempo el rendimiento va disminuyendo.
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Rendimiento

50
45
40
35
30
25
20
15
10

Tabla 12 Relacion Temperatura-Rendimiento

Temperatura [°C]

Grafica 3 Rendimiento vs temperatura de extraccion

10

Rendimiento
20 37,71
30 33,07
40 37,84
50 43,73

Fuente: Elaboracion propia

Rendimiento vs temperatura

20 30 40
Temperatura °C

Fuente: Elaboracion propia

50

50;43,73

60

Interpretacion: En la grafica presente puede observar que el rendimiento va
incrementando a medida que la temperatura es aumentada, en 50°C obtiene su mayor

porcentaje.

Tabla 13 Relacion Agitacion-Rendimiento

Agitacion [RPM]  Rendimiento
600 7,6
700 10,5
800 8,55
900 9,5

Fuente: Elaboracion propia
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Grafica 4 Rendimiento vs agitacion

Rendimiento vs agitacion

12

10 10,5
900;9,5

=4}

600;7,6

Rendimiento
[=a]

600 650 700 750 800 850 900 950
Agitacion

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la grafica presente puede observar que el rendimiento no presenta
cambios muy notorios en conjunto con la agitacion, presenta su pico maximo a 700rpm
pero sin embargo no es muy diferente al de 900rpm, los cuales varian de 0,5% en lo que
respecta al rendimiento.

Tabla 14 Relacion Concentracion de disolvente-Rendimiento

Concentracion de disolvente [%V/V] Rendimiento
60% 36,57
70% 33,24
80% 38,79
96% 23,60

Fuente: Elaboracion propia

Grafica 5 Rendimiento vs concentracion de disolvente

Rendimiento vs Concentracion de disolvente

45,00
40,00
35,00
30,00
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20,00
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%, 38,79

0%; 33,24

6%; 23,60

Rendimiento

Concentracion de disolvente

Fuente: Elaboracion propia
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Interpretacion: En la grafica presente puede observar que el rendimiento va
disminuyendo a medida que la concentracion del disolvente aumenta, cuando la planta es
tratada con etanol puro, se obtiene el menor rendimiento, sin embargo mientras mayor es
el contenido de agua, mejores rendimientos se obtiene.

18
16
14
12

Rendimiento

o N OB Oy

Tabla 15 Relacion Soluto: Disolvente-Rendimiento

Relacion Soluto: Disolvente Rendimiento
1:50 9,8
1:100 15,4
1:150 10,4
1:200 11,3

Fuente: Elaboracion propia

Grafica 6 Rendimiento vs relacion soluto: solvente

Rendimiento vs relacion soluto/solvente

1:100; 15,4

L 1:200;11,3
150:9,8 1:150:10,4

0,5 1 15 2 25 3 3,5 4 45
Relacion Soluto/Solvente

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la grafica presente puede observar que el rendimiento no vario de
forma tan sustancial, durante el proceso de extraccion, ya que su pico maximo es en la
relacion de 1:100 con 15,4% en la demds variacidon de relacion no existen cambios muy

visibles.
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4.4 BALANCE DE MATERIA DE LA EXTRACCION
HIDROALCOHOLICA

La extraccion hidroalcohdlica cuenta con el siguiente balance materia, hasta la
obtencioén del extracto seco:

Figura I Balance de extraccion hidroalcohdlica

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En el diagrama presentado se muestra las entradas y salidas de materia
en el proceso de extraccion, junto con otros subprocesos implicados, para tener 100
gramos de extracto seco, se realizan alrededor de 10 extracciones.

4.5 CONDICIONES OPTIMAS DE EXTRACCION

Una vez se ha realizado el andlisis de las variables en la extraccion solido-liquido a través
de las variables que dieron un mejor rendimiento se procede a realizar la extraccidon con
estos datos y verificar la mejoria en el rendimiento.

Tabla 16 Variables optimas de extraccion

Variable Condicion optima
Agitacion 700rpm
Temperatura 40°C
Concentracion de disolvente 70%
Relacion Soluto: Solvente 1:100
Tiempo 60min

Fuente: Elaboracion propia

A partir de estas condiciones se realizan 5 extracciones, y se calculan los rendimientos y
obtenemos la siguiente grafica y tabla:

Tabla 17 Resultados de extraccion a condiciones optimas

N° Extraccion Masa de hoja [g] Masa de extracto  Rendimiento [%]

seco|g]
1 2,088 0,415 19,880
2 2,051 0,505 24,643
3 2,078 0,493 23,720
4 2,054 0,461 22,470

Fuente: Elaboracion propia
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Grafica 7 extraccion a condiciones optimas

Rendimiento vs N°Extraccion
30

25
20

15

Rendimiento %

10

0 0,5 1 15 2 2,5 3 3,5 - 4,5

'

N° Extracccion

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la grafica mostrada se nota claramente que el rendimiento se
encuentra en un rango de 19 a 25%

4.6 DISENO EXPERIMENTAL

Las variables que influyen mas en el proceso y son los factores del disefio experimental
son:

e Temperatura
e Concentracion de disolvente
e Relacion Soluto: Disolvente

Entonces una vez determinados los factores que influyen en el proceso, se procede a
realizar el disefio 2° , donde la variable de salida es el rendimiento. De acuerdo a la
siguiente tabla:

Tabla 18 Factores del diseiio experimental

Variable Limite inferior  Limite superior
Temperatura [°C] 20 50
Concentracion de disolvente [%] 60 96

Relacion Soluto: Disolvente [ml] 50 200

Fuente: Elaboracion propia

Con los limites definidos se puede realizar el disefio experimental de acuerdo con las 8
réplicas posibles, presentes en el proceso.
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Tabla 19 Datos ingresados al programa Design Expert

Factor 1 Factor 2. Factar 3 F{esplonlse 1
Std | Run | ArTemperatura |B:Concentracion..| ., : Rendimiento
oc % C:Relacion solut... %

7 1 20 96 0,02 37,71
5 2 20 &0 0,02 33,07
4 3 50 96 0,005 37,84
6 4 50 &0 0,02 36,57
1 3 20 &0 0,005 33,24
2 & 50 &0 0,005 38,79
8 7 50 96 0,02 154
3 8 20 96 0,005 104

Fuente: Elaboracion propia

Una vez ingresados los valores se procede a realizar el analisis de varianza presente en el
disefio 2% el cual nos proporciona las interacciones significativas que tiene el disefio.

Tabla 20 Andlisis de varianza

Sum of Mean

Source df F-value | p-value
Sguares Sguare
Model 854,75 5 17095 12712 00078 significant
A-Temperatura 23,13 1 23,13 18,69 00496
B-Concentracion de disolvente 203,21 1 203,21 151,11 00086
AC 33541 1 33541 249471 00040
BC 6,59 1 6,59 4,90/ 01573
ABC 28441 1 28441 211,45 00047
Residual 2,69 2 1,24
Cor Total a5744 7

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: El valor de F=127,12 indica que el modelo es significativo, solo existe
una probabilidad del 0,78% de que se produzca un valor de F tan grande debido al ruido.
Valores inferiores a 0,05000 indican que los términos del modelo A,B,AC, ABC son
términos significativos. Los valores que son mayores a 0,01000 indican términos que no
son significativos, como en el caso de BC.

Tabla 21 Analisis de desviaciones

1,16 R? 0,0969

Mean 3038 Adjusted R’ 09890
CV. % 3.82 Predicted R’ 00408
Adeq Precision 23,2936

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: El valor predicho de r* de 0.9969 es razonable en comparacion con el
valor ajustado de r* de 0.9890 la diferencia es menos de 0,2. El termino Adeq Precision
mide la relacion sefial/ruido y es deseable una relaciéon mayor a 4. La relacion de este
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disefio experimental es de 28,2986 indica un valor adecuado para navegar por el espacio
del dinero.

4.6.1 GRAFICAS DEL DISENO EXPERIMENTAL

Dentro del disefio experimental 2* existen interacciones entre los factores analizados y
estos son:

1. Grafico de interaccion relacion soluto: solvente y temperatura
Grafica 8 Interaccion relacion soluto: solvente y temperatura

Interaction

5 €: Relacion solutodisolvente

Rendimiento (%)

20 26 2 38 “ 50

A: Temperatura (°C)

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la presente grafica, se evidencia que existe una interaccion entre
la relacion soluto disolvente y la temperatura, entre los limites inferior y superior,
dando un rendimiento optimo de 31% aproximadamente.

2. Grafico de interaccion relacion soluto: solvente y concentracion de disolvente

Grafica 9 Interaccion relacion soluto: solvente y concentracion de disolvente

Interaction

4 C: Relacion soluto:disolvente

Rendimiento (%)

B: Concentracion de disolvente (%)
Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la presente grafica, se puede evidenciar que ambos factores son
independientes y dependen de la combinacion de otros factores.
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4.6.2 SUPERFICIES DE RESPUESTA DEL DISENO EXPERIMENTAL
1. Superficie de la interaccion relacion soluto: solvente y temperatura

Grafica 10 Superficie de respuesta de las variables AC

aenamert

Rendimiento (%)

A: Temperatura (°C)

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Dentro de la superficie de respuesta podemos ver que a medida que se
aumenta la concentracion del disolvente, existe una mayor curvatura en el eje z, y esto se

observa en los puntos maximos de la esquina superior y los puntos minimos en la esquina
inferior.

2. Superficie de la interaccion concentracion de disolvente y relacion soluto:
solvente.

Grafica 11 Superficie de respuesta de las variables BC

Ivente
nte 50

Py S———

Rendimiento (%)

C: Relacion soluto:disolvente

Fuente: Elaboracion propia
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Interpretacion: En la presente superficie de respuesta se puede verificar, que existe una
proporcionalidad entre los factores de temperatura y concentracion de disolvente, ya que
amedida que se elevan ambos en sus valores correspondientes, la grafica en el z se mueve
de forma lineal, y esto se observa en los puntos maximos de la esquina superior y los
puntos minimos en la esquina inferior.

4.6.3 SUPERFICIES DE CONTORNO
1. Superficie de la relacion soluto: disolvente y temperatura

Grafica 12 Superficie de contorno de las variables AC

Rendimiento (%)

0017 _|

o014 _|

oott _|

C: Relacion soluto:disolvente

A: Temperatura (°C)

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la presente grafica se puede observar que se puede obtener un
rendimiento del 32% (el mas alto en lo que respecta estos factores) a una temperatura de
34°C y una relacion soluto disolvente de 0,014.

2. Superficie de la relacion soluto: disolvente y concentracion de disolvente
Grafica 13 Superficie de contorno de las variables BC

002 Rendimiento (%)
0017
0014

0011

C: Relacion soluto:disolvente

0,008

B: Concentracion de disolvente (%)

Fuente: Elaboracion propia
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Interpretacion: En la presente grafica se puede observar que se obtiene un rendimiento
del 35% (el valor mas alto entre los demas) a una concentracién de 70% y una relacion
de soluto: disolvente de 0,011.

4.6.4 CONDICIONES OPTIMAS DE EXTRACCION DE ACUERDO CON EL
DISENO EXPERIMENTAL

De acuerdo con los tres factores utilizados en el disefio 2°, del disefio realizado las mejores
condiciones de extraccion son dadas de acuerdo a los siguientes valores:

Tabla 22 Condiciones de extraccion optimas de acuerdo con el programa

Variable Valor
Temperatura [°C] 34
Concentracion de disolvente [%] 70
Relacion soluto: solvente [ml] 0,011-0,014

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: A partir de las superficies de contorno analizadas, se obtienen los valores
de los factores del disefio 2°, que nos proporcionan los mejores rendimientos de acuerdo
al programa design expert.

4.6.5 ECUACION DEL DISENO 23 RESULTANTE
De acuerdo con el programa Design Expert, el disefio tiene como ecuacion resultante:

Nteorico = 30,3775+ 1,7725 *T — 5,04« C — 6,475 T xR + 0,9075 % C * R
—59625«T xC *R Ec(4)

Donde:

Nteorico: Rendimiento tedrico obtenido [%]
T: Temperatura [°C]

C: Concentracion de disolvente [%]

R: Relacion soluto: disolvente [ml]

Realizando la sustitucion de los valores 6ptimos de extraccion del disefio obtenemos:

Nteorico = 30,3775 — 1,7725 * 34 — 5,04 x 0,7 — 6,475 * 34 x 0,012 + 0,9075 = 0,7
* 0,012 — 5,9625 * 34 x 0,7 x 0,012

Nteorico(DE) = 37,752%

Si reemplazamos los valores 0ptimos de extraccion que han sido evaluados en laboratorio
obtenemos:

Nteorico = 30,3775 — 1,7725 x40 — 5,04 x 0,7 — 6,475 * 40 » 0,01 + 0,9075 * 0,7
* 0,01 —5,9625 x40 % 0,7 * 0,01

Nteorico(LAB) = 48,304%

A partir de estos dos rendimientos obtenidos de la extraccion a condiciones Optimas, tanto
del programa Design Expert, como por parte del laboratorio, se obtiene la siguiente
diferencia porcentual:
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teorico(DE) — Nteorico(LAB)

n
Dif% = *100% Ec(5)

Nteorico (LAB)

Donde:

Dif%: Diferencia porcentual de dos valores [%]

Nteoricopr): Rendimiento de extraccion del disefio experimental [%]
Nteorico(Lap): Rendimiento de extraceion obtenido en laboratorio [%0]

Reemplazando valores:

37,752 — 48,304
*
48,304

Dif% = —21,844%

Dif% = 100

Esta diferencia porcentual, indica un declive en el rendimiento debido a las condiciones
Optimas, presentadas por el programa Design Expert.
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CAPITULO 5
CARACTERIZACION
DEL EXTRACTO
HIDROALCOHOLICO
Y DETERMINACION
DE PRINCIPIOS
ACTIVOS



5.1 CARACTERIZACION DEL EXTRACTO HIDROALCOHOLICO
Una vez determinadas las mejores condiciones de trabajo para la extraccion, se realiza la
caracterizacion que presenta el extracto seco, mediante el uso de la cromatografia en capa

fina, con diferentes fases moviles de diferentes polaridades. De acuerdo con el siguiente
esquema:

Hlustracion 25 Cromatografia en capa de el extracto seco

Inicio

Disolver una
pequena cantidad
de extracto seco en
el disolvente

Sembrar en una
placa TLC

Agua-Butanol-Acetatto
Agua-Acetonitrilo
Agua-Acetato / Agregar |la fase

Dicloro-Acetato de etilo movil
Metanol-Acetato de etilo
Eter de petroleo-Acetato de etilo

¢Presenta
separacion?

Determinar el
metodo de
aislamiento

Fuente: Elaboracion propia
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5.2 HIDROLISIS ACIDA

Debido a que el extracto no presenta alguna separacion en las placas de cromatografia en
capa fina, esto se debe a una mayoritaria cantidad de compuestos glicosilados, razén por
la cual se procede a utilizar la reaccion quimica de la hidrolisis con el fin de romper los
enlaces que une dichos compuestos, de acuerdo con el siguiente esquema:

llustracion 26 Hidrolisis acida del extracto hidroalcohdlico

Inicio

Masa de
extracto

C acido=3M
" T=3h
Mezcla con acido T=100°C

Clorhidrico N=700RPM

Armado del Reflujo de agua
Bano maria

sistema Placa calefactora

Enfriadoy C base= 1M
neutralizacion pH=7

Extraccion liquido Disolvente:
. Dicloro metano

liquido o Acetato de etilo

Secado de extracto

Pesadoy calculo de
rendimiento

Identificacion de
compuesto por TLC

Fuente: Elaboracion propia
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5.3 AISLAMIENTO DE COMPUESTOS

Luego de la hidrolisis acida mediante cromatografia en capa fina, se determina la mejor
fase movil, en la cual el compuesto de interés puede ser aislado. El método por el cual se
procede a realizar el aislamiento es el de cromatografia liquida de vacio, en el cual se
utiliza la fase movil que presenta mejor separacion, en la cromatografia de capa fina,
ademads se van tomando pequenas cantidades de fase movil que traspasan la columna, la
cual esta conformada por silica y que posee la cualidad de separar los compuestos por su
peso molecular.

Cabe aclarar que este no es un método definitivo de aislamiento, ya que las fracciones
pueden contener mas de un compuesto, es por ello que una vez secadas las muestras, se
procede a la verificacion del aislamiento mediante la cromatografia de capa fina todo este
proceso es descrito en el siguiente esquema:

Hlustracion 27 Proceso de cromatografia liquida de vacio

Inicio

En estufa:
Activacion de Silica T=45°C
t=24h

Relleno de
columna consilica

Mezcla de

Adicion del extracto extracto con
hidrolizado silica

granulada

Sellado del
sistema,
generacion de
vacio

Fase movil:
80%Eter de petroleo 40-60
20%Acetato de etilo

Adicion de |a fase
movil

Toma de muestras
(15 ejemplares)

Fase movil:
80%Eter de petroleo 40-60
20%Acetato de etilo

Determinacion del
grado de
separacion

Cromatografia en
[e=1o=RilE]

Secado de
muestras

Determinacion de
rendimiento

Fuente: Elaboracion propia
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5.4 DETERMINACION DE LA ESTRUCTURA DEL. COMPUESTO

Una vez realizado el aislamiento de los compuestos se procede a hacer la identificacion
de su estructura, en el caso de Kea Kea (Senecio Canescens) mediante la cromatografia
liquida de vacio, solo se ha podido determinar un compuesto, debido al subproceso de la
hidrolisis acida, donde la mayor cantidad de los principios activos han sido desintegrados,
solo se ha logrado obtener un compuesto y esto es verificable a través de la cromatografia
de capa fina.

La determinacion de la estructura del compuesto es realizada mediante el uso de
resonancia magnética nuclear, la cual nos proporciona espectros de los diferentes atomos
que pueden conformar la molécula, de acuerdo con el siguiente proceso:

1lustracion 28 Proceso de resonancia magnética nuclear

Inicio

Disolver la muestra

Calibracion del
espectro RMN

Aplicacion de
campo magnético

Aplicacion del o
pulso de . Intensidad
radiofrecuencia * e

Analisis de los
espectros
obtenidos

Deduccion de la
estructura del
compuesto

Fuente: Elaboracion propia
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5.5 RESULTADOS DE LAS PRUEBAS EN CROMATOGRAFIA EN CAPA
FINA

Al realizar las pruebas preliminares, se conocen las mejores condiciones de operacion
para la extraccion, por ello se procede a realizar las extracciones en mayor cantidad y
finalmente caracterizar el extracto obtenido mediante el uso de cromatografia en capa
fina.

Figura 2 Cromatografia en capa fina 1

II

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la figura puede observar el sembrado del extracto en una fase moévil
que corresponde a 60% agua y 40% de acetonitrilo, sin embargo, no existe una separacion
evidente de los principios activos, por lo que se emplean otras fases moviles, con diferente
polaridad.

Figura 3 Cromatografia en capa fina 2

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la presente figura la fase movil presente estd conformada por 49%
agua, 1% acido formico y 50% de acetonitrilo, en la revelacion de las placas, en la luz
UV se puede apreciar la presencia de distintos principios activos, pero en el caso de la luz
verde no se corrobora lo mismo, razén por la cual la separacion no es dptima.
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Figura 4 Cromatografia en capa fina 3

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En esta figura podemos ver la fase movil conformada por 25% de acido
acético y 75% de anhidrido acético, y en la revelacion de las placas, se evidencia una
ligera separacion de los principios activos en ambos tipos de luces, pero esta fase movil
requiere de reactivos controlados, razon por la cual no es dptima para el aislamiento de
los compuestos correspondientes.

5.6 RESULTADOS DE LA HIDROLISIS ACIDA

Debido a la complejidad de separacion que presenta el extracto hidroalcoholico obtenido,
se sospecha de la presencia de una alta cantidad de compuestos glicosilados, los cuales
dificultan la lectura de separacion de compuestos dentro de un extracto.

El procedimiento de hidrolisis acida es resumido, de la siguiente manera:

Figura 5 Proceso de hidrolisis acida

Fuente: Elaboracion propia
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Interpretacion: Para la hidrolisis acida, se requiere poner en contacto una solucion de
acido sulftrico o clorhidrico concentrado con el extracto seco, esta mezcla es calentada
durante un tiempo determinado, posteriormente es filtrada la solucién obtenida, para
eliminar los restos de extracto que no reaccionan, luego se realiza la separacion con
dicloro metano y acetato de etilo, para que finalmente, la mezcla separada se seque y se
pese el producto obtenido.

Para la realizacion de esta reaccion las condiciones son las siguientes:
Tabla 23 Condiciones de hidrolisis acida

Variables de reaccion

Concentracion de 3 Tiempo [h] 3
acido [M]
Relacion extracto: 5:50 Temperatura [°C] 100
acido
Masa de extracto [g] 5,197 Agitacion [RPM] 700
Volumen de solucion 50 Masa de extracto 0,978
[ml] hidrolizado [g]

Fuente: Elaboracion propia
El rendimiento obtenido de la hidrolisis acida es el siguiente:

Mextracto
Nhidrolisis = *100
Mextracto hidrolizado

0,978g
Nhidrolisis = m

x 100%

Nhidrolisis = 18,820%

Para mejorar el proceso de la hidrolisis acida se realiza la variacion de los factores de
concentracion de reactivo y tiempo de reaccion, de acuerdo con la siguiente tabla:

Tabla 24 Factores de hidrolisis acida

Factores Limite inferior Limite superior
Tiempo [h] 1 3
Concentracion [M] 1 3

Fuente: Elaboracion propia
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Con la variacion de estos factores se obtienen los siguientes resultados:

Tabla 25 Resultados de hidrolisis a diferentes condiciones

Factores Masa de Masa de extracto Rendimiento
extracto [g] hidrolizado [g] de reaccion
[Yo]

Tiempo=3h 5,021 1,004 20,010
Concentracion=3M

Tiempo=2h 5,197 0,427 8,232
Concentracion=3M

Tiempo=3h 5,200 0,988 18,901
Concentracion=2M

Tiempo=2h 5,127 1,003 19,563

Concentracion=2M
Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la tabla presentada se puede distinguir que la hidrolisis que presenta
el mejor rendimiento de reaccion es la que realiza, en un tiempo de 3 horas y una
concentracion de 3 molar, por parte del acido.

Una vez obtenido el extracto hidrolizado es necesario caracterizarlo, ya que la reaccion
realizada, tenia el objetivo de eliminar los enlaces de compuestos glicosilados. Para este
fin, se realiza la cromatografia en capa fina, con los siguientes resultados:

Figura 6 Cromatografia en capa fina del extracto hidrolizado

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Las placas mostradas son tratadas con una fase movil, conformada de
80% de Eter de Petréleo 40-60°C y 20% de Acetato de Etilo, de los tres extractos
hidrolizados obtenidos, el que presenta mejor separacion es el extracto 1, ya que este se
puede ver separado en la luz UV y la luz verde, lo cual es optimo para realizar un
aislamiento correspondiente.
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El extracto hidrolizado 1, presenta la alta concentracion de compuestos fenolicos,
presente en el extracto de la planta, es por ello que esta muestra es pesada y se realiza su
placa de forma correspondiente.

Figura 7 Cromatografia en capa fina del extracto hidrolizado 1

3
H
8
£
H

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la presente cromatografia en capa fina se utiliza la fase mévil de 80%
de Eter de Petroleo 40-60°C y 20% de Acetato de Etilo, y se puede evidenciar la
separacion de dos compuesto fendlicos, en ambas placas, tanto la de 4acido sulfurico y la
de cloruro férrico, lo cual sugiere el aislamiento de los principios activos presentes en el
extracto hidroalcoholico.

Por otra parte, se trabajo con acido sulfurico para la hidrolisis cuyos resultados son los
siguientes:

Figura 8 Cromatografia en capa fina del hidrolizado tratado con dcido sulfiirico

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En las placas obtenidas, en ambas se utiliza la fase movil de 80% Eter
de petroleo 40-60°C y 20% Acetato de Etilo, sin embargo se puede apreciar que al igual
que las placas tratadas luego de la extraccion, no presentan una separacion clara, asi como
se ve en el tratamiento de hidrolisis con acido clorhidrico, por otra parte los rendimientos
obtenidos con este acido fueron menores al 10%, lo cual lo hace un reactivo poco efectivo
para el extracto hidroalcohodlico de Kea Kea.
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5.7 BALANCE DE MATERIA DE LA HIDROLISIS ACIDA
La cantidad de extracto seco empleado se encuentra en una relacion 5:50 con el acido
clorhidrico, su balance es el siguiente:

Figura 9 Balance de hidrolisis acida

Filtracion

0,2784g Extracto hidrolizado filtrado

2899849 Mezcla

0,1632g extracto hidrolizado
Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Para la hidrolisis acida se requiere de varios reactivos quimicos y
también de subprocesos, pese a tener una baja cantidad de extracto hidrolizado, este
presenta los flavonoides buscados en el extracto, que son verificados en las placas TLC.

5.8 RESULTADOS DE AISLAMIENTO DE COMPUESTOS

Para realizar el aislamiento de los principios activos del extracto hidrolizado se debe
armar una columna, con silica en polvo, previamente activada y con una fase movil de
80% de Eter de Petroleo 40-60°C y 20% de Acetato de Etilo, de acuerdo con la siguiente
figura:
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Figura 10 Cromatografia liquida de vacio del extracto hidrolizado

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En el armado correspondiente se puede ver que la fase estacionaria esta
conformada por el extracto hidrolizado y la silica activada, a esta fase se afiade la fase
moévil, y se van tomando fracciones que posteriormente son secadas y se hace el
seguimiento del aislamiento, mediante cromatografia en capa fina.

La columna esta conformada de la siguiente manera:

Tabla 26 Datos de CLV

Datos de la columna armada

Altura de silica
[cm]
Altura de la
columna [cm]
Diametro de la
columna [cm]

Masa de silica
mezclada con el
extracto [g]

3,5 Masa de extracto 0,0153
hidrolizado [g]
8 Masa de silica en 28.6
columna |[g]
3 Volumen de fase 20
movil por fraccion
[ml]

6,031 Volumen de fase 400

movil total [ml]

Fuente: Elaboracion propia
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Una vez obtenidas las fracciones de la cromatografia, se procede a analizar las mismas
por cromatografia en capa fina, se han obtenido un total de 20 fracciones, hasta terminar
el proceso de aislamiento de acuerdo con la siguiente figura:

Figura 11 Fracciones de CLV

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Dentro de las fracciones mostradas, las que presentan una clara
separacion son las 7,8,9 y 10 ya que sus placas presentan solamente un punto el cual
representa al compuesto aislado, las demds fracciones presentan separacion, pero son
menos evidentes y estas solo son vistas en la luz UV y verde.

Entonces las fracciones mencionadas son reveladas en la luz UV y verde, de acuerdo a la

siguiente figura:

Interpretacion: En las fracciones mostradas se evidencia claramente la separacion de los
compuestos fenolicos presentes en el extracto hidrolizado, las fracciones que presentan la
mejor separacion son las 9 y 10 ya que estan se ven tanto en las luces UV y verde, como
en las placas reveladas, estas muestras son secadas y pesadas, para determinar el
rendimiento de este aislamiento.

Figura 12 Fracciones CLV 7-10

Fuente: Elaboracion propia
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5.9 BALANCE DE MATERIA DE LA CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE
VACIO

Para este método de aislamiento la cantidad de masa de extracto hidrolizado es muy
pequetia, pero su pureza es evidente en las placas TLC, obtenidas.

Figura 13 Balance de cromatografia liquida de vacio
0,1632g extracto hidrolizado

!

g sllica Mezda con silica

lada granulada

6,0134g cabeza de columna

Empaquetado de la

columna

l

34,63 14g fase estadonaria

28 &g Silica activada —p»|

Adicionde fase

movil

|

40g fraccion obtenida

oleoy 2
Y

de etilo)

- e TS 39,980 1g fase movil
Secado de fraccion ——p» -

evaporada

0,0109g compuesto aislado

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la figura mostrada se ve de forma detalla los balances presentes en la
cromatografia, sin embargo, solo se considera la masa de fase movil efectiva de las 4
fracciones que presentaban mejores resultados, ya que las demas fracciones no presentan
una separacion evidente.

Finalmente, el rendimiento de la cromatografia, con las masas obtenidas es el siguiente:

mcompuesto aislado

Ngislamiento = * 100%
Mextracto hidrolizado
0,010g
Ngistamiento — m * 100%

Ngisiamiento — 6,670%
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5.10 IDENTIFICACION DEL COMPUESTO AISLADO
Para la identificacion del compuesto aislado se realizan dos técnicas, las cuales son:

1. Cromatografia en capa fina

Para hacer una comparacion de los compuestos aislados, primeramente, se debe recordar
que la planta kea kea (Senecio Canescens), presenta quercetina en su extracto, ya que de
acuerdo con (Torres, 2017) este compuesto esta presente en su estructura, por ello
mediante un patrén de quercetina y el compuesto aislado se hace la correspondiente
comparacion:

Figura 14 Comparacion de quercetina en TLC

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En las placas mostradas se denomina P al patrén de quercetina pura, y
G a la muestra obtenida del aislamiento, y se puede evidenciar, su similitud.

2. Resonancia magnética nuclear

Para contar con una mejor exactitud sobre el compuesto aislado, se requieren de técnicas
mas precisas como es el caso de la resonancia magnética, la muestra aislada ha sido
tratada en el equipo de magneto de resonancia, y el espectro obtenido es el siguiente:

Figura 15 Espectro RMN de la quercetina 1 obtenido del espectro de magneto
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Fuente: Equipo de RMN
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Interpretacion: El espectro obtenido nos muestra varios compuestos obtenidos, en
diferentes rangos de ppm, el que representa una estructura conocida (Quercetina) se

encuentra en el rango de 6 a 8ppm.

Figura 16 Espectro RMN de la quercetina 2 obtenido del espectro de magneto
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f1 (ppm)

Fuente: Equipo de RMN

Interpretacion: Si se realiza el acercamiento a la escala de este espectro se puede
evidenciar de mejor manera los picos de la quercetina, en los rangos de 7,67-7,55ppm nos
presentan un anillo aromatico, en los rangos de 6,2-6,4ppm se evidencia un doblete de
picos, lo cual representa dos anillos aromaticos juntos, en el pico de 6,9ppm también se

ve un doblete, pero solo lo cual indica la presencia de dobles enlaces.
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Con esta informacion obtenida, se realiza la comparacion con el espectro de la quercetina
obtenido por bibliografia.

Figura 17 Espectro RMN de la quercetina pura
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Fuente: www.chempub.com

Interpretacion: En la figura mostrada se puede verificar lo obtenido con el espectro en
laboratorio, podemos evidenciar que los espectros son muy similares tanto en la escala
del compuesto, como en la escala general de el mismo.

Por tanto, la cromatografia demuestra que la quercetina ha sido asilada, pero ademas esta
presenta ciertas impurezas (lo cual se ve reflejado, en los picos menores que se presentan)
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CAPITULO 6
OBTENCION DE
UNGUENTO,
DETERMINACION DE
PROPIEDADES Y
APLICACION



6.1 ELABORACION DE UNGUENTO

Una vez se ha determinado la estructura del compuesto aislado, es necesario determinar
si éste es soluble o insoluble, en las sustancias que se han de utilizar para la elaboracion
de ungiiento, y esto se puede definir a través de la estructura del compuesto, también a
través del medio en el cual ha sido aislado es decir la fase movil, que en este caso el
compuesto aislado se ha separado en una solucion de 80% éter de petroleo 40-60 y 20%
de acetato de etilo, una vez determinadas estas propiedades procedemos a realizar el
ungiiento de acuerdo al siguiente esquema:

Hlustracion 29 Proceso de elaboracion de ungiiento

Inicio

20g aceite de almendras
10g cera de abeja

10g manteca de cacao
20g aceite de rosa

Preparacion de
ingredientes

Mezcla y calentado

Adicion del

) n Xg de compuesto aislado
principio activo

Depositado al
recipiente

Enfriamiento

Aplicacion

Fuente: Elaboracion propia

3.13 PRUEBAS DE UNGUENTO
Para verificar la calidad del ungiiento obtenido, es necesario realizar pruebas que
establezcan la calidad de este, algunas de las cuales se han de realizar son las siguientes:

° pH
e Densidad
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Viscosidad

El proceso de determinacion esta descrito en el anexo C.

6.2 APLICACION DEL UNGUENTO

Las hojas de kea kea son utilizadas, junto con una base grasa, para tratar problemas de
inflamacion y escozor, esto debido a los principios activos presentes en la planta.
(Montalvo Vargas, 2006) , para conocer la efectividad del ungiiento elaborado, se realiza
la prueba de parche la cual consiste en:

Aplicacion de parche; consiste en aplicar el ungiiento sobre una zona de la piel y
sellar dicha parte, para evitar el contacto con agentes externos.

Tiempo de aplicacion; esta prueba se realiza durante un tiempo de 24-48h y
durante este tiempo se debe notificar si existe algin malestar.

Retirado de parche; pasado el tiempo de aplicacion se elimina el parche y se
observan los resultados.

Interpretacion de los resultados; si en la region aplicada existe alguna coloracion
café o roja, ademds de presentar picazdn, se presume que el ungliento elaborado
es lesivo, si no se presenta dichas anomalias, el ungiiento esta propiamente
elaborado.

6.3 FORMULACION DE UNGUENTO
El ungiiento elaborado tiene como finalidad tratar la hinchazon y el picor o escozor, para
este propdsito es necesario utilizar los siguientes componentes:

Cera de abejas; la cera de abejas forma una barrera protectora en la piel, lo que
ayuda a retener la humedad y evitar la pérdida de humedad. También tiene
propiedades antiinflamatorias y antioxidantes, lo que puede ayudar a calmar la
piel y reducir la irritacion.

Aceite de almendras; el aceite de almendras se utiliza comunmente en ungiientos
y cremas debido a sus propiedades hidratantes y nutritivas para la piel. Es rico en
acidos grasos esenciales y vitamina E, lo que lo convierte en un excelente
emoliente para la piel seca y sensible.

Aceite de rosas; el aceite de rosas se utiliza en ungiientos y cremas por sus
propiedades calmantes y astringentes para la piel. Tiene un aroma floral y es un
ingrediente popular en productos de cuidado de la piel debido a sus beneficios
para la piel.

Manteca de cacao; La manteca de cacao se utiliza comiinmente en ungiientos y
cremas debido a sus propiedades hidratantes, nutritivas y protectoras para la piel.
Esrica en acidos grasos y antioxidantes, lo que la convierte en un ingrediente ideal
para el cuidado de la piel.
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Figura 18 Elaboracion de ungiiento en laboratorio

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: El proceso de elaboracion de ungiiento se basa en la mezcla de todos los
componentes mencionados anteriormente, para que los principios activos de la planta kea
kea (Senecio Canescens) se adhieran a la mezcla esto se logra por insercion a alguno de
los aceites utilizados en la elaboraciéon de ungiiento.

Figura 19 Insercion del extracto hidroalcohdlico al aceite de almendras

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: La insercion es un método utilizado para adherir los principios activos
de algun extracto a una mezcla, por medio del calentamiento, en la figura podemos ver el
cambio de coloracion del aceite de almendras, que en un inicio es transparente.
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6.3.1 PROPIEDADES DEL UNGUENTO
Las propiedades que han sido medidas del producto obtenido son las siguientes:

Tabla 27 Propiedades del ungiiento

Propiedades medidas Propiedades recomendadas

pH 5 pH 4-6
Densidad [g/cc] 0,768 Densidad [g/cc] 0,7-1,5
Temperatura de 16 Temperatura de 15-30

almacenamiento [°C] almacenamiento
[°C]
Temperatura de 56 Temperatura de 40-70
fundicion [°C] fundicion [°C]

Viscosidad [cP] 70 Viscosidad [cP] 10-100

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Los valores medidos en laboratorio de acuerdo con la formulacion
planteada por (Marriott, 2008) nos dan un resultado optimo del ungiiento elaborado,
siendo aplicable a la piel.

6.4 APLICACION DEL UNGUENTO

Para la aplicacion del ungiiento se realiza la prueba de parche la cual consiste, en aplicar
un poco de ungiiento en una region de la piel adolorida, parchar esta region, posterior a
48 horas se quita el parche y se ven los resultados:

e Sila zona presenta zonas color café, o ardor en la persona, esto indica una mala
formulacion del ungiiento, dando negativo a la prueba

e Si la zona presenta ningin color diferente o algiin otro sintoma, esto indica una
formulacion y aplicacion correcta del ungtiento.

Entonces se ha realizado la prueba en 4 diferentes sujetos y los resultados son los
siguientes:

Figura 20 Prueba de parche 1y 2

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: De izquierda a derecha se puede llegar a ver el antes y después de la
aplicacion de ungiiento, en el sujeto 1 no existe un cambio de color o enrojecimiento, sin
embargo, en el sujeto 2 si presenta un cambio de color en una de las aplicaciones, esto se
presunta que puede ser por el tipo de piel del sujeto 2.
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Figura 21 Prueba de parche 3y 4

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: De izquierda a derecha se puede llegar a ver el antes y después de la
aplicacion de ungiiento, en el sujeto 3 y 4 las variaciones son minimas, y se evidencia que

la aplicacion del ungiiento no presenta algiin sintoma dafiino a la piel.

Una vez realizados las pruebas de parche los resultados obtenidos son los siguientes:

Tabla 28 Resultados prueba de parche

N° Prueba Resultado prueba de Tipo de piel Color de piel
parche
Sujeto 1 Positivo Seca Marrén claro
Sujeto 2 Negativo Humeda Blanca
Sujeto 3 Positivo Seca Blanca
Sujeto 4 Positivo Humeda Marrén claro

Fuente: Elaboracion propia

De acuerdo con la tabla mostrada, el ungiiento no puede ser aplicable para un tipo de piel

humeda.
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6.5 BALANCE DE MATERIA DE LA FORMULACION DE UNGUENTO

Para el mezclado de los componentes del ungiiento se requieren de medidas adecuadas,
acorde a la cantidad de extracto hidroalcoholico.

Figura 22 Balance de materia de mezcla para ungiiento

10,1358g mezcla |

10,0432g aceite derosa ——» Mezda y calentado

31,6312g mezcla 2

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la figura se puede ver que existen perdidas en el proceso, en el
momento de la mezcla y depositado de los recipientes.
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CAPITULO 7
ESCALAMIENTO DEL
PROCESO DE
EXTRACCION



7.1 ESCALAMIENTO BENCH SCALE DEL EXTRACTOR

Para el extractor a nivel bench scale se considera la mayor cantidad de hojas utilizadas en
este caso 1249¢g o 1,249kg que han sido tratados con un volumen de disolvente de 10L de
etanol al 70% en una relacion 1:10 kg/L. Los parametros que tomar en cuenta para el
disefio son los siguientes:

Tabla 29 Pardametros del diserio de extractor

Parametro Valor numérico
Viscosidad del extracto [cP] 4,05
Densidad del extracto [g/ml] 0,963g/ml

Agitacion [RPM] 700
Relacion soluto: solvente [kg/L] 1:10
Tiempo de extraccion [h] 24

Fuente: Elaboracion propia

Para el escalamiento del extractor debemos considerar las siguientes dimensiones:

Figura 23 Dimensiones del extractor

Fuente: Operaciones Unitarias en Ing Quimica, Mcabe y Warren, 1991, Pag: 263

Recordemos que se esta considerando:
Mpojas = 1;249]{9
Vdisolvente =10L = 0101m3

Para calcular las dimensiones del tanque se considera la siguiente ecuacion:
T 2
Vr =Z*DT*HEC(6)

Donde:
Vr: Volumen de tanque [m3]
H: Altura de tanque [m]
Dr: Diametro de tanque [m]
Para el disefio correspondiente se considera las siguientes ecuaciones:
Dr=H
Vr = Vaisotwente

72



Reemplazando en la ecuacion 6 se obtiene:

— 3
Vaisowente = Z * Dy

3(0,01 x4
DT: T

D; = 0,233m

Para un tanque de mezcla se debe tomar en cuenta un factor de seguridad del 20%, para
que el tanque no se quede completamente lleno (Warren, 2002), entonces la altura del
tanque sera:

H =120 % D,
H =1,20%0,233
H =0,2796m

Finalmente, para tener el volumen del tanque, se reemplaza el los valores de diametro y
altura obtenidos, en la ecuacion 4:

s
Vr = ¥ 0,2332% % 0,2796

Vy =0,012m3 = 12L

Para el disefio del agitador, de acuerdo con el estdndar de turbina segin (Warren, 2002),
se tienen las siguientes ecuaciones empiricas:

“—15 7i
D, 3 /Y
H—lE 8
D= c(8)
E—lE 9
B c(9)
W—lE 10
Da_s C( )
] _

DT_12EC(11)
g—_

D, = Ec(12)

Donde:
E: Altura del rodete sobre el fondo del tanque [m]

g: Ancho de rodete [m]
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D,: Diametro de rodete [m]
W' Espesor del rodete [m]
J: Anchura de las placas reflectoras [m]

Reemplazando valores en la ecuacion 7:

Dy =L =223 _ 0077
«a=3 T3~

Reemplazando valores en la ecuacion 9:
E =D, =0,077m

Reemplazando valores en la ecuacion 10:

w 2 LY o 4
Y5 SR
Reemplazando valores en la ecuacion 11:
S RRLEEERIFSY. |
n W7 WS | U
Reemplazando valores en la ecuacion 12:
B 2077 oioiof
iL P e &

Para el didmetro de eje (Warren, 2002) se considera la siguiente ecuacion:
1
0.= 30" Dy Ec(13)

Donde:
6: Diametro de eje [m]
Reemplazando datos:

_ Doglinad, | 0,00777
BT gt m

Para el calculo del nimero de Reynolds (Warren, 2002), se considera la siguiente
ecuacion:

D2 * N *
Re = an EC(14)

Donde:
Re: Numero de Reynolds
D,: Didmetro de rodete [m]

n: Velocidad de agitacion [RPS]
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p: Densidad de extracto [kg/m3]

u: Viscosidad del extracto [kg/m*s]

Reemplazando los datos en la ecuacion 14:

700rev  1lmin 963kg
2,2
Re = (0,077*m )*( min_ 605)*( m3 )
N 0,00405kg
mx*s
Re = 16447,48

Para el calculo del nimero de potencia se considera la siguiente ecuacion:

Ec (15)
Donde:

Np: Numero de potencia

D,: Diametro de Rodete [m]

n: Velocidad de agitacion [RPS]

p: Densidad de extracto [kg/m3]

Antes de calcular la potencia del agitador, se debe calcular el numero de potencia con el
siguiente grafico:

Figura 24 Calculo de el numero de potencia
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01  ——(—

10 100 1 000 10 000
Re = Dgnp/p

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: Con el nimero de Reynolds determinado, se procede a ingresar a la
grafica, hasta intersectar con la curva de la turbina de 6 palas, la cual es de interés para el
disefio, obteniendo el numero de potencia siguiente:

Np = 4,2
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Reemplazando los valores en la ecuacion 15:

963kg (700rev 1min
* *

3
P= Ny*xp*n®*D; =42x —3 ) * (0,077°m®)

min 60s

P =17,38 Watt

La potencia resulta ser muy baja, ya que no existen equipos con esa cantidad de potencia,
por ello la minima que se buscara es una que tenga 100W.

Finalmente, las dimensiones y caracteristicas del extractor son las siguientes:

Tabla 30 Dimensiones y caracteristicas del extractor bench scale

Datos Prototipo Diseiio
Volumen de recipiente [L] 1 12
Masa de hoja [kg]| 0,1 1,249
Relacion soluto: solvente [kg/L] 1:10 1:10
Altura de tanque [m] 0,19 0,2796
Diametro de tanque [m] 0,105 0,233
Altura del rodete sobre el fondo del tanque [m] - 0,077
Ancho de rodete [m] - 0,0154
Diametro de rodete [m] - 0,077
Espesor del rodete [m] - 0,0192
Anchura de las placas reflectoras [m] - 0,0194
Diametro de eje [m] - 0,0077
Potencia de agitador [Watt] - 17,38

Fuente: Elaboracion propia

7.2 ESCALAMIENTO BENCH SCALE DEL ROTA EVAPORADOR

Para el secado del disolvente y los principios activos extraidos, se utiliza un equipo en
laboratorio denominado rota evaporador, el cual basicamente evapora todo el contenido
de disolvente para dejar el extracto con el menor contenido de disolvente.

Figura 25 Rota evaporador de laboratorio

Fuente: Elaboracion propia
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Para la evaporacion del disolvente, se trabaja en las siguientes condiciones:

Tabla 31 Variables de evaporacion del prototipo

Variable Valor numérico
Temperatura de evaporacion [°C] 45

Presion de vacio [mbar| 667-70
Agitacion [RPM] 50

Potencia de bomba [KW] 1,4

Volumen de liquido [L] 0,7

Masa de disolvente [g] 670

Tiempo de evaporacion [h] 18

Diametro de recipiente [cm] 12,4

Fuente: Elaboracion propia

Para la relacion de escalado R volumétrico se utiliza la siguiente ecuacion:

0,4

R = (%) Ec(16)

1

Donde:
V,: Volumen de liquido deseado en el rota evaporador a nivel bench [L]
Vi: Volumen de liquido deseado en el rota evaporador en el laboratorio [L]

Reemplazando los valores:
9
P (e 0,4
@7

R = 2,777

Para ajustar el area superficial de evaporacion en el rota evaporador. Se utiliza la
siguiente ecuacion:

V. 0,8
A, = Ay * (—2> Ec(17)
Vi

Donde:
A,: Area superficial de evaporacion en el rota evaporador escala bench [m?]
A;: Area superficial de evaporacion en el rota evaporador de laboratorio [m?]

Reemplazando los valores:
A, = 10,0483 * (i)o,s
0,7
A, = 0,373 m?
Para ajustar la agitacion en el equipo se utiliza la siguiente ecuacion:

0,5
2

A
NZ = N]_ * (_> EC(18)
Ay
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Donde:
N,: Numero de revoluciones por minuto de la escala bench [RPM]
N;: Numero de revoluciones por minuto del prototipo [RPM]

Reemplazando los valores:

0,373
0,0483

N, = 138,94 = 139RPM

NZZSO*(

)0,5

Para escalar la temperatura del prototipo y el modelo, se utiliza el numero de Biot:

h, L
Bi, = 2—% Ec(19)
kp
h,, * L
Bl % Ec(20)
m

Donde:
Bi, , Biy,: Numero de Biot del prototipo y modelo respectivamente

hy , hym: Coeficiente de transferencia de calor del prototipo y modelo respectivamente
[W/°C-m2]

ky , km: Conductividad térmica del prototipo y modelo respectivamente [W/°C-m]
Ly , Ly: Longitud caracteristica del prototipo y modelo respectivamente [m]

Estas variables se relacionan con la siguiente ecuacion de acuerdo con: (Warren, 2002)
T ’Bi
14 P
— e he(2 |
T Bi,, &

T, , Tyy: Temperatura del prototipo y el modelo respectivamente [°C]

Donde:

Como las variables de h; y ki son constantes en el proceso de evaporacion ya que el equipo
es el mismo y la sustancia también, se considera lo siguiente:

hy, = hy, Ec(22)
ky = ky Ec(23)

Entonces reemplazando las ecuaciones 22 y 23 en la ecuacion 21 tenemos:
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45 12,4
T, 129
T,, = 45,898°C

Para escalar la presion del prototipo y el modelo, se utiliza el principio de similitud de
Buckingham-Pi para la transferencia de masa, que establece la siguiente ecuacion:

BV _ Pn*nm
n,*R*T, ny*R*Ty

Ec(24)

Donde:

Vy » Vin: Volumen del prototipo y el modelo respectivamente [L]

B, , Py: Presion de vacio del prototipo y el modelo respectivamente [mbar]
Ny, , Ny : Numero de moles del prototipo y el modelo respectivamente [mol]
Ty, , Tyn: Temperatura del prototipo y el modelo respectivamente [°C]

Considerando a los moles del extracto de acuerdo con la siguiente ecuacion:

T Ee2s
= — EC
Reemplazando la ecuacion 25 en la ecuacion 24, y reemplazando valores numéricos

obtenemos:

OO0, Da'd
670 ~ 8040

P,,1 = 634,95mbar
70%0,7  Bp*9
670 ~ 8040

P1 = 66,63mbar

Finalmente, las dimensiones y caracteristicas del rota evaporador a nivel bench son los
siguientes:
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Tabla 32 Caracteristicas del rota evaporador a escala bench

Caracteristica Valor numérico
Volumen de extracto liquido [L] 8,4

Volumen de recipiente [L] 9

Presion de vacio [mbar| 634,95-66,63
Temperatura de evaporacion [°C] 45,898

Area del rota evaporador [m’] 0,373

Agitacion [RPM] 139

Diametro del recipiente [cm] 12,90

Potencia de bomba [KW] 1,4

Tiempo [h] 18

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: A partir de este rota evaporador escalado, se puede obtener
aproximadamente 140,4g de extracto seco, lo cual beneficiaria al tiempo requerido para
su obtencion, dentro de las caracteristicas de este rota evaporador, es importante recalcar
que los factores como; potencia, tiempo, requieren de pruebas experimentales con un
equipo ya construido, para lograr un 6ptimo funcionamiento.
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CAPITULO 8
CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES
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8.1 CARACTERIZACION DE LA PLANTA KEA KEA (SENECIO

CANESCENS)
v" Mediante ¢l secado a ambiente se ha obtenido una masa de hoja constante, con el
menor porcentaje de agua posible.
v’ Se ha determinado la especie de la planta Kea Kea en colaboracion con el Herbario
Nacional de Bolivia, dando como resultado la planta Senecio Canescens.
v’ Se han determinado las propiedades fisicas de la planta y su extracto correspondiente
de acuerdo con la siguiente tabla:
Tabla 33 Propiedades de la hoja kea kea (Senecio Canescens)
Contenido de ceniza % 49,160%
Contenido de humedad % 94,477%
Densidad de extracto (g/ml) 0,963
Viscosidad de extracto (cP) 108,3
Fuente: Elaboracion propia
v

Se ha determinado mediante el screening fitoquimico la presencia de compuestos
como fenoles, alcaloides, flavonoides y triterpenos.

8.2 DETERMINACION DE FACTORES DE LA EXTRACCION
HIDROALCOHOLICA

v

v

v

Mediante pruebas preliminares se han determinado las mejores condiciones de
extraccion, las cuales son:

Tabla 34 Condiciones dptimas de extraccion

Variable Condicion optima
Agitacion 700rpm
Temperatura 40°C
Concentracion de disolvente 70%
Relacion Soluto: Solvente 1:100
Tiempo 60min

Fuente: Elaboracion propia

Con estas condiciones de operacion el rendimiento obtenido se encuentra en un
intervalo 19-25%.

El disefio experimental 2° se realiza con los factores; temperatura, concentracion de
disolvente y relacion soluto: solvente, ya que estos son los de mayor significancia en
el disefio y en las pruebas preliminares, dando asi las mejores condiciones de
operacion:

Tabla 35 Condiciones optimas de extraccion de acuerdo con Design Expert

Variable Valor
Temperatura [°C] 34
Concentracion de disolvente [%o] 70
Relacion soluto: solvente [ml] 0,011-0,014

Fuente: Elaboracion propia
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v De acuerdo al modelo matematico obtenido a partir del Design Expert se tiene que el
rendimiento de extraccion a estas condiciones es de 37,752% y a las condiciones
Optimas de laboratorio un rendimiento de 48,304% dando una diferencia de modelos
de 21,84%

8.3 IDENTIFICACION DE ESTRUCTURAS AISLADAS

v Mediante la cromatografia en capa fina se determina que los flavonoides presentes en
el extracto se encuentran en un rango de longitud de onda de 365 a 254nm.

v’ Para el aislamiento se aplico un subproceso el cual es la reaccion quimica de la
hidrolisis acida, la cual ayudo a la identificacion de los principios activos.

v Con la hidrolisis acida se identifico la alta concentracion de compuestos flavonoides,
presentes en el extracto hidroalcohdlico, siendo aproximadamente 0,1632g la
cantidad de estos.

v Se calculo que la cantidad de flavonoides presentes en el extracto es de 10,9mg.

v Haciendo uso de la cromatografia liquida de vacio se obtuvo el flavonoide de la
quercetina que fue caracterizado de forma cualitativa, mediante cromatografia en capa
fina.

v" Mediante resonancia magnética se obtuvo la siguiente estructura:

Figura 26 Estructura de la quercetina obtenida por RMN
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Fuente: Equipo de RMN

v La quercetina es la sustancia quimica presente en la Kea Kea(Senecio Canescens),
que otorga sus propiedades antioxidantes y antiinflamatorias.
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8.4 ELABORACION DE UNGUENTO Y APLICACION

v Se ha realizado la formulacion de ungiiento con cera de abejas, manteca de cacao,
aceite de almendras y aceite de rosas, haciendo la insercion del extracto
hidroalcohdlico, a los aceites disolucion en calor.

v' La masa de ungiiento obtenida es de 31,631g la cual es divida en 3 recipientes del

mismo tamano.
v Para la verificacion de sus propiedades se realizd su comparacion con datos

bibliograficos:

Tabla 36 Resultados de pruebas de ungiiento

Propiedades medidas Propiedades recomendadas

pH 5 pH 4-6
Densidad [g/cc] 0,768 Densidad [g/cc] 0,7-1,5
Temperatura de 16 Temperatura de 15-30

almacenamiento [°C] almacenamiento
[°C]
Temperatura de 56 Temperatura de 40-70
fundicion [°C] fundicion [°C]

Viscosidad [cP] 70 Viscosidad [cP] 10-100

Fuente: Elaboracion propia

v Se ha realizado la prueba de parche para evidenciar la efectividad del ungiiento
preparado, dando resultados positivos en 3 de los 4 sujetos implicados en esta prueba.

v" El ungiiento elaborado busca curar, malestares como hinchazon y escozor, debido a
la presencia de quercetina glicosilada en el extracto de la Kea Kea.

8.5 ESCALAMIENTO DEL PROCESO DE EXTRACCION

v Mediante la bibliografia correspondiente, se ha realizado el escalamiento del extractor
del proceso a nivel bench scale, el cual es de acero inoxidable con el fin de evitar que
las hojas se queden pegadas al recipiente, el extractor cuenta con las siguientes

caracteristicas:
Tabla 37 Caracteristicas del extractor bench scale

Datos Disefio

Volumen de recipiente [L] 12
Masa de hoja [kg] 1,249

Relacion soluto: solvente [kg/L] 1:10

Altura de tanque [m] 0,2796
Diametro de tanque [m] 0,233
Altura del rodete sobre el fondo del tanque [m] 0,077
Ancho de rodete [m] 0,0154
Diametro de rodete [m] 0,077
Espesor del rodete [m] 0,0192
Anchura de las placas reflectoras [m] 0,0194
Didametro de eje [m] 0,0077
Potencia de agitador [Watt] 17,38

Fuente: Elaboracion propia
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v" Mediante la bibliografia correspondiente, se ha realizado el escalamiento del

rotaevaporador, utilizado principalmente para el secado del extracto obtenido, dando
como caracteristicas del equipo a escala bench, las siguientes:

Tabla 38 Caracteristicas del rota evaporador para el proceso

Caracteristica Valor numérico
Volumen de extracto liquido [L] 8,4

Volumen de recipiente [L] 9

Presion de vacio [mbar| 634,95-66,63
Temperatura de evaporacion [°C] 45,898

Area del rota evaporador [m?] 0,373

Agitacion [RPM] 139

Diametro del recipiente [cm] 12,90

Potencia de bomba [kKW] 1,4

Tiempo [h] 18

Fuente: Elaboracion propia

8.6 RECOMENDACIONES

&

Para el desarrollo de proyectos de esta indole, es necesario la cooperacion y trabajo
multidisciplinario de varias carreras como ser; ciencias quimicas, biologia y
bioquimica.

Realizar una identificacion temprana de la taxonomia es menester, para evitar
problemas al momento de la extraccion de los metabolitos presentes en la planta, ya
que la bibliografia en estos casos puede ser limitada o nula.

Para el secado de la planta se recomienda, utilizar algiin equipo que ayude a realizar
este proceso de forma mas rapida, ya que los tiempos empleados en esta operacion
son muy largos.

Investigar que disolventes se pueden utilizar para la extraccion de metabolitos, de
acuerdo a criterios como; disponibilidad, polaridad.

Es necesario tomar en cuenta que no todos los metabolitos de una planta son
extraibles, ya que las composiciones en ocasiones son desconocidas y también los
metabolitos no actiian solos como principios activos.

Se recomienda estudiar la farmacocinética del producto obtenido y su beneficio para
la salud de las personas.

Se recomienda realizar un estudio econdmico para conocer la factibilidad del presente
proyecto.
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10.ANEXOS

ANEXO A - Determinacion de propiedades fisicas de Senecio Canescens
a) Test de humedad

Para la determinacion de la humedad de la hoja se siguen los siguientes pasos:

a) Seleccione una hoja fresca y sana de la planta que se desea analizar.

b) Pese la hoja con precision en una balanza analitica y anote la masa inicial.

c) Coloque la hoja en una bandeja de secado y coloque la bandeja en un horno
precalentado a una temperatura de alrededor de 100-110 °C.

d) Deje la hoja en el horno durante varias horas hasta que se seque completamente.
Esto puede tardar varias horas dependiendo del tamafio y la densidad de la hoja.

e) Después de que la hoja se haya secado completamente, retire la bandeja del horno
y deje que se enfrie a temperatura ambiente en un lugar seco.

f) Pese la hoja seca con precision en la misma balanza analitica que se utilizo en el
paso 2 y anote la masa final.

Calcule la humedad de la hoja utilizando la siguiente formula:

m; m
%Humedad = ——— x 100 Ec(16)

4

Donde:
m;: Masa inicial de hoja [g]
ms: Masa final de hoja [g]

Este método gravimétrico es un poco mas laborioso que el uso de un medidor de humedad
o un higrémetro, pero puede proporcionar resultados precisos si se realiza correctamente.

b) Test de ceniza
Para la determinacién de ceniza de la planta se siguen los siguientes pasos:

a) Pese una muestra de hojas secas con precision en una balanza analitica y anote la
masa inicial.

b) Coloque la muestra de hojas en una cépsula de porcelana previamente pesada y
anote la masa de la cépsula con la muestra.

c) Coloque la capsula en un horno y aumente gradualmente la temperatura hasta que
alcance los 150-200°C.

d) Mantenga la cépsula en el horno durante varias horas, asegurandose de que la
muestra de hojas se queme completamente.

e) Una vez que se ha quemado la materia organica de la muestra, retire la capsula
del horno y deje que se enfrie a temperatura ambiente en un lugar seco y libre de
corrientes de aire.

f) Pese la capsula con la ceniza resultante de la muestra de hojas quemadas y anote
la masa final.

g) Calcule la masa de la ceniza restando la masa de la cépsula inicial de la masa de
la capsula con la ceniza.

h) Calcule el porcentaje de ceniza en la muestra utilizando la siguiente formula:
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Donde:

m
%Ceniza = m—c * 100% Ec (17)
h

m,: Masa de ceniza [g]

my,: Masa de hoja [g]

Donde la masa de ceniza es la diferencia entre la masa de la capsula con la ceniza y la
masa de la capsula vacia, y la masa de muestra es la masa inicial de la muestra de hojas.

Es importante asegurarse de que la muestra de hojas se queme completamente y que no
se pierda ni se agregue ceniza durante el proceso de medicion. Ademads, es importante
utilizar una cépsula de porcelana limpia y seca para evitar cualquier contaminacion de la
muestra.

¢) Determinacion de densidad de extracto

Para el calculo de densidad se utiliza el picnémetro de acuerdo a la siguiente metodologia:

a)

b)
©)

d)
e)

Lave el picnémetro con agua y detergente, enjuaguelo bien y séquelo con un pano
limpio y seco.

Pese el picndmetro vacio en una balanza analitica de precision y anote el valor.
Llenar del extracto liquido el picnémetro, previamente calculando el volumen
afiadido.

Pesar el extracto.

Determinar la densidad del extracto

d) Determinacion de viscosidad de extracto

Para el calculo de la viscosidad del extracto se utiliza el viscosimetro, se sigue la siguiente
metodologia:

a)
b)

c)
d)

e)

Se prepara un bafio maria a 40°C.

Se aniade una muestra de alcohol al 70%, mediante el uso de tablas se halla el error
de medicion.

Afadir al tubo capilar la muestra que se desea medir.

Se mide el tiempo de caida de flujo de la muestra.

Con los datos obtenidos de distancia, masa y tiempo, calculamos la viscosidad.
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ANEXO B - Determinacion de propiedades quimicas de la planta Senecio
Canescens
Para la determinacién de los compuestos quimicos presentes en la planta, se requiere
realizar un screening fitoquimico, de acuerdo con las siguientes pruebas:

a) Prueba de Fehling: (Azucares)

El extracto es tratado con tartrato de sodio potasio (3,46 g) e hidroxido de
sodio (1 g), son disueltos y aforados a 10 ml. 1 ml del filtrado es calentado en
bafio maria. Un precipitado rojo — naranja indica la presencia de azucares.

b) Prueba de Cloruro ferrico: (Compuestos fenolicos y taninos)

El extracto es disuelto en 1ml de etanol. A esta mezcla, se le afiaden algunas
gotas de cloruro férrico 5% (neutro). Un color verde oscuro, azul, azul oscuro
indica la presencia de polifenoles

¢) Prueba de Dragendorff: (Alcaloides)

A 1 ml de filtrado, se afiaden 1 a 2 ml de reactivo de Dragendorff. Un prommente
precipitado amarillo indica que el test es positivo. ) ‘

o Reactivo de Dragendorff. Solucion stock. Carbonato de bismuto (5.2g) y
yoduro de sodio (4g) son hervidos por algunos minutos con acido acético
glacial. Luego de 12h, el acetato de sodio precipitado es filtrado usando un
embudo de vidrio fritado. Solucion de trabajo. 10ml de la solucion stock son
mezclados con 20m de 4cido acético y aforados a 100ml con agua.

d) Prueba de Shinoda: (Flavonas y flavonoles)

El extracto es disuelto en 4ml de alcohol y algunos fragmentos de magnesio
metalico son afiadidos seguidos de acido clorhidrico concentrado. Flavonas,
flavonoles, producen una coloracion anaranjada, rosa, roja a purpura.

e) Prueba de Saponinas:

El extracto se disuelve en agua destilada a se afora a 5 ml. La suspension se
agita en una probeta de 10 ml y se deja reposar 15 minutos. Una espuma
formada de 2 cm de espuma indica la presencia de saponinas.

f) Prueba de Taninos:
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El extracto es disuelto en 5 ml de agua destilada y se le afiade 2ml de una solucion al 1%
de gelatina conteniendo un 10% de cloruro de sodio. Un precipitado blanco sugiere
la presencia de taninos.

g) Prueba de Acetato de plomo: (fenolicos)

El extracto es disuelto en agua destilada y a esta solucion se anaden 3ml de
una solucion de acetato de plomo al 10%. Un precipitado blanco y
voluminoso indica la presencia de compuestos fenolicos.

h) Prueba de proteinas:

2 gotas de solucion de ninhidrina (10 mg de ninhidrina en 200 ml de acetona),
son afladidos de 2 ml de extracto acuoso. Un color purpura indica la presencia
de aminoécidos.

i) Prueba de Lieberman Butchard: (fitoesteroles)

El extracto es disuelto en 2ml de anhidrido acético. A esta solucién, se le
anaden lentamente por las paredes del tubo 1 o 2 gotas de acido sulftrico
concentrado. Un conjunto de cambios de color muestra la presencia de fito
esteroles.

ANEXO C - Determinacion de propiedades del ungiiento obtenido

Se han determinado las siguientes propiedades del ungiiento obtenido:
a) pH
Se utiliza papel pH de acuerdo con la siguiente metodologia:

1. Tener el ungiiento totalmente frio
2. Afadir un poco de papel pH a la muestra
3. Realizar la comparacion de las tablas para el pH
4. Determinar el valor del pH
b) Densidad de ungiiento

La densidad se determina de la siguiente forma:

Se pesa el recipiente que contendra el ungiiento.

Se miden las dimensiones del recipiente (didmetro y altura)

Se anade el ungiiento al recipiente hasta llenarlo completamente.

Este es enfriado a 16°C durante 1 hora.

Posteriormente se pesa la cantidad de ungiiento afiadida

Con el volumen del recipiente igual al del ungiiento, se calcula la densidad de este

AR
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c¢) Viscosidad de ungiiento
Para la determinacién de esta propiedad realizamos:

1. Se prepara un bafio maria a 40°C.

Se afiade una muestra de alcohol al 70%, mediante el uso de tablas se halla el error
de medicion.

Afadir al tubo capilar el ungiiento calentado en poca cantidad.

Se mide el tiempo de caida de flujo de la muestra.

5. Con los datos obtenidos de distancia, masa y tiempo, calculamos la viscosidad.

W

ANEXO D - Costos de la produccion de ungiiento
Para la elaboracion de ungiiento se requiere de diferentes sustancias que implica un cierto
de costo para su elaboracién, de acuerdo con la siguiente tabla:

Tabla 39 Costos de insumos para el ungiiento

Insumo Costo [Bs] Cantidad [g] Costo unitario [Bs/g]
Cera de abejas 50 100 0,5

Manteca de cacao 25 25 1

Aceite de almendras 20 10 2

Aceite de rosas 20 10 2

Fuente: Elaboracion propia

Como se utiliza una cantidad determinada de cada insumo el costo unitario del ungiiento
llega a ser:

Tabla 40 Costo unitario del ungiiento

Insumo Cantidad utilizada [g] Costo [Bs]
Cera de abejas 5 2
Manteca de cacao 5 5

Aceite de almendras 10 20

Aceite de rosas 10 20

Total 30 47

Fuente: Elaboracion propia

Se debe tomar en cuenta que estas cantidades utilizadas, dan como resultado 3 unidades
de ungiientos, por tanto el precio unitario aproximado es; 15,667Bs/ungiiento.
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ANEXO E - Trabajo realizado en el presente proyecto
Esta dividido en las siguientes actividades:

e Recoleccion de planta Senecio Canescens

Samsung Quad Camera ~ *
Sh&"w. Xy RS2,

¢ |

Samsung Quad Camera
Shot with my Galaxy AS52

e Extraccion hidroalcohdlica de Senecio Canescens
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e (Cromatografia liquida de vacio del extracto hidrolizado

e Elaboracion de ungiiento
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ANEXO F- Determinacion taxonomica de la Kea Kea
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Coefficients Table

Frvalus shating: p <008 0055 p <01

Ierespt A | B lclAE| Ac | e | ke
Rendieviertn | 303775 1,725 5,04 £475 5,925
prushies 0,04% 0,006 0.0040 0,0047

ANEXO H — Determina
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f1 (ppm)
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El primer grafico
muestra el espectro
general de todas las
sustancias aisladas,
mientras que en el
segundo el espectro
de la quercetina
obtenida.
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f1 (ppm)

Se puede observar los picos con sus valores de ppm correspondientes, en el grafico
de arriba, realizando el zoom correspondiente y en la parte inferior se observa el
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espectro de la quercetina, realizando a la comparacion:

T T
6.2 6.1 6.0

H-RMN 0 exp (ppm) 0 bibliografico (ppm)
3-OH 9,35-9,55 9-9,5
5-OH 9,35-9,55 9-9,5

H-6 6,41 6,44
7-OH 12,48 12,25
H-8 6,89 6,91
H-2’ 7,55 7,58
H-3’ 6,88 6,80
4’-OH 9,35-9,55 9-9,5
5’-OH 9,35-9,55 9-9,5
H-6" 7,67 7,60
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En el caso de lo atomos de carbono se tiene la siguiente tabla comparativa:

0 bibliografico (ppm)
C2 148,16 158,36
C3 136,17 135,61
C4 176,29 179,00
Cs 161,17 162,74
Coé 98,65 99,95
Cc7 164,35 165,83
C8 93,83 94,89
9 156,61 159,25
C10 103,47 105,90
C1’ 120,46 123,12
Cc2’ 116,06 117,73
C3’ 145,52 145,67
Cq4’ 147,29 149,67
Cs5’ 115,52 116,05
Cé6’ 122,42 123,57
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