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RESUMEN

El presente trabajo tiene por objetivo evaluar el efecto de un gel a base del extracto etandlico
de Ipomoea batatas Lam “camote morado” sobre heridas inducidas en Mus musculus Balb/c.
Para ello los animales de experimentacion se dividieron aleatoriamente en 4 grupos
experimentales de 5 especimenes cada uno. A los especimenes se le realizo previamente una
herida incisional en el dorso, zona en la que se administraron los tratamientos. Al grupo |
(grupo control negativo), no se le aplicd tratamiento; al grupo 11, se le aplicd un gel base
(formulaciéon que no contiene el compuesto en estudio); al grupo 1l y IV se aplico la
formulacién del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado” al 0,5 % y 1 % respectivamente. La aplicacién de los tratamientos se realizaron 1
vez al dia durante un periodo de 14 dias, durante este periodo se realizaron controles
fotograficos y se midieron longitudinalmente las lesiones dérmicas. Posteriormente, se
realizd la eutanasia a los animales de experimentacion y se tomaron muestras de piel para el
estudio histopatolégico. Al finalizar el estudio se evidencio la existencia de diferencia
estadistica significativa en la reduccién de la longitud de las lesiones dérmicas entre los
grupos experimentales (p<0.05), los grupos que mostraron un mejor efecto fueron los grupos
Il 'y IV, estos resultados se correlacionaron con el estudio histopatoldgico y las
observaciones a nivel macroscépico. Se concluyé que los geles a base del extracto etanélico
de Ipomoea batatas Lam “camote morado” poseen efecto cicatrizante sobre heridas

inducidas en Mus musculus Balb/c, obteniéndose el mayor efecto con el gel al 1 %.

Palabras claves: piel, cicatrizacion de herida, Ipomoea batatas Lam, camote morado.
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ABSTRACT

The present work aims to evaluate the effect of a gel based on the ethanolic extract of
Ipomoea batatas Lam "purple sweet potato” on wounds induced in Mus musculus Balb / c.
For this, the experimental animals were randomly divided into 4 experimental groups of 5
specimens each, each of these specimens was previously made an incisional wound on the
back, the area in which the treatments were administered. To group | (negative control
group), no treatment was applied; to group 11, a base gel was applied (formulation that does
not contain the compound under study); to group 111 and IV the gel formulation based on the
shells of the roots of Ipomoea batatas Lam "purple sweet potato” was applied at 0,5% and
1% respectively. The application of the treatments were carried out once a day during a period
of 14 days, during this period photographic controls were carried out and the dermal lesions
were measured longitudinally. Subsequently, the experimental animals were euthanized and
skin samples were taken for histopathological study. At the end of the study, the existence of
a significant statistical difference in the reduction of the length of the dermal lesions was
evidenced between the experimental groups (p <0.05), the groups that showed a better effect
were groups Il and 1V, these results were correlated with histopathological study and
observations at the macroscopic level. It was concluded that the gels based on the ethanolic
extract of Ipomoea batatas Lam "purple sweet potato™ have a healing effect on wounds

induced in Mus musculus Balb / ¢, obtaining the greatest effect with the 1% gel.

Key words: skin, wound healing, Ipomoea batatas Lam, purple sweet potato.



Biblioteca Digital — Direccion de Sistemas de Informética y Comunicacion

INDICE
DEDICATORIA ..ot i
AGRADECIMIENTO ....oooiieiseeieeeeiesee s sesses s ssa s ass s snssn s nssaat sias e i
PRESENTACION ..ottt sttt b iv
RESUMEN ..ot sttt es et en s enssansos Vi
ABSTRACT ..ottt ses e sas s et b et n s sn s st vii
I, INTRODUCCION.......ooiieceeeeieieeeiesees s anio s ses s 1
1. MATERIAL Y METODO . .......oiiieveesieeisesteesseesessssss s sssssssess s sessseassn s 8
. RESULTADOS .....oooiieveeieeiseess et ssssssssse s nsssnssas s 14
V. DISCUSION......ooiiteeceie it st sae sttt 18
V. CONCLUSIONES.......ccoecitimiirieriseesesseseeeeesseessss s sees st ss s s s s 26
VI. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ......ocooviiiseieeeeeiseeeeesesssneesiessss s 27
ANEXOS ....oiviieeeiesieeee s sees s s s es s es st en s 37

Vit



Biblioteca Digital — Direccion de Sistemas de Informética y Comunicacion

l. INTRODUCCION

La piel es el 6rgano méas extenso del cuerpo humano, esta representa aproximadamente el
5 % del peso corporal. 1 -4 La piel como tal, desempefia un amplio ndmero de funciones
esenciales para la supervivencia de los seres vivos,® entre estas funciones podemos
mencionar a su capacidad para actuar como una importante barrera contra factores
quimicos y fisicos externos, ® - ° a su participacion en procesos metabélicos,
inmunologicos, la deteccidn de estimulos, la regulacion de la temperatura corporal , el
balance hidrico, la proteccion contra rayos UV, © 10-13 |a sintesis de vitamina D, la
absorcion selectiva de compuestos quimicos y el almacenamiento de nutrientes y
antioxidantes esenciales. > 1 Este amplio nimero de funciones son realizadas por tres
capas de tejido distintas: una capa externa delgada de células Ilamada epidermis, una
capa intermedia mas gruesa de tejido conectivo Ilamada dermis y una capa subcutanea
interna, también conocida como hipodermis. % 14-16

La piel al ser el 6rgano que recubre el cuerpo esta constantemente expuesta a diversos
factores que inevitablemente pueden llegar a lesionarla. * * 17 Las lesiones o heridas
cutaneas implican un importante desafio para la salud de los seres humanos, 8-2° pues,
en la mayoria de los casos, las heridas se asocian con un incremento sustancial de la
morbilidad y mortalidad de los pacientes. ! Por otro lado, la falta de cicatrizacion o el
alargamiento del proceso de cicatrizacion de las heridas implican una pesada carga
econOmica, financiera y social que se ejerce sobre los pacientes, sus familias y sobre las
instituciones de salugd- 11819 .21

Las heridas pueden describirse como el deterioro de la integridad estructural y funcional

del tejido epitelial, en otras palabras, una herida es una lesion, rotura o defecto no natural

—_
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en la piel, estas son causadas por una lesion fisica, quimica o una condicion patoldgica
subyacente y pueden extenderse a otros tejidos y estructuras circundantes.t 122123

Las heridas se pueden clasificar de acuerdo al proceso de reparacién en heridas agudas y
cronicas; las heridas agudas muestran una fisiologia normal y en la mayoria de los casos
parecen progresar a través de las fases normales de cicatrizacion.! Por otro lado, en las
heridas crénicas ciertos factores impiden que los mecanismos de cicatrizacion funcionen
normalmente, por lo que se encuentra fisiologicamente alteradas y, a menudo,
permanecen en la fase de inflamacion. 1224 Las heridas también se pueden clasificar
en heridas leves, moderadas y graves, heridas pequefias y grandes, heridas superficiales
y profundas, 1 2223 heridas por quemaduras, contusion, aplastamiento, puncidn, cuchillo
o bala.

Cuando ocurre una lesion cutanea, el cuerpo posee una serie de mecanismos muy eficaces
para restablecer la proteccion de la piel. ' La reparacion de la piel es fundamental para
mantener la integridad del organismo, > 2° a este proceso se le conoce como proceso de
cicatrizacion e implica cuatro fases distintas: hemostasia, inflamacion, proliferacion y
remodelacion. > 20.26:27

La hemostasia comienza inmediatamente después de la lesion, 2% 28 en esta etapa se
produce la formacion de un coagulo que limita la hemorragia, * el coagulo actGia como
una barrera temporal a la pérdida de liquido e impide la entrada de patogenos. ° La
coagulacion implica la agregacion de trombocitos y plaquetas en una red de fibrina, +°
las plaquetas activadas se unen al coldgeno expuesto, permitiendo la liberacién de varios
factores de crecimiento, mediadores inflamatorios y citocinas, estas ultimas desempefian
un papel importante en el depésito de la matriz extracelular, la quimiotaxis, la
epitelizacion y la angiogénesis. 2

La fase de Inflamacion se desencadena producto de la migracion de las células
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inflamatorias al sitio de la lesion. En esta etapa los mastocitos promueven el proceso
migratorio mediante la liberacion de citocinas vasoactivas como las prostaglandinas y la
histamina. 28 Las células que predominan en primera instancia son los neutréfilos, que
engullen a las bacterias y al tejido muerto. Posteriormente, los monocitos se diferencian
en macrdfagos y contintian con el proceso de limpieza de la herida.> 2 Durante esta fase
también se liberan una serie de factores de crecimiento, como el factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGF), el factor de crecimiento de fibroblastos (FGF), el factor
de crecimiento transformante beta (TGF-B), el factor de crecimiento transformante alfa
(TGF-a), y el factor de crecimiento endotelial vascular ( VEGF), estos factores de
crecimiento son esenciales para la reparacion exitosa de las heridas, pues regulan la
respuesta inflamatoria, la estimulacion de la angiogénesis y la formacién de tejido de
granulacion. 28

La fase proliferativa involucra procesos de angiogénesis, formacion de tejido de
granulacion y reepitelizacion. * %2 |a angiogénesis se promueve debido a las
condiciones hipdxicas en el lecho de la herida, estas condiciones permiten la sintesis de
Oxido nitrico (NO), el que a su vez estimula la liberacion del factor de crecimiento
endotelial vascular. 2 En esta etapa, Los fibroblastos migratorios sintetizan matriz
extracelular para formar el tejido de granulacién que reemplaza al tejido dafiado.
Entretanto, los queratinocitos migran, proliferan, se diferencian y vuelven a formar una
epidermis funcional cerrando la lesion y protegiendo los tejidos subyacentes de un mayor
trauma.

La fase de remodelacion es la etapa final de la cicatrizacion de las heridas, implica un
equilibrio entre la sintesis y la degradacion del colageno y la matriz extracelular (ECM),
la reorganizacion, realineacion y contraccion de la ECM, la repigmentacion, la

disminucion de la permeabilidad de los vasos, la nueva angiogénesis de vasos capilares y

wW
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linfaticos, la reepitelizaciony formacion de novo de tejido de granulacion.
Eventualmente, se recuperaran una estructura similar a la que se observa en el tejido no
lesionado, pero a pesar de ello, las heridas nunca alcanzan el mismo nivel de resistencia
del tejido. 1> 26:28

El proceso de cicatrizacion de heridas ocurre de forma normal con la secuencia
organizada de estas cuatro fases superpuestas. Hoy en dia se cuenta con informacion
cientifica que respalda el hecho de que algunas plantas medicinales pueden afectar una o
mas de las fases , especialmente si se aplican topicamente, %2 esta es la razon por la que
continuamente se viene impulsando el uso de plantas en el desarrollo de opciones
terapéuticas eficaces, seguras y rentables en el tratamiento de heridas cutaneas, 18 22 21
sin embargo, todavia hay muchas plantas medicinales que necesitan ser examinadas en la
busqueda de agentes prometedores que cumplan con los estandares requeridos para el
tratamiento de heridas. 18

Ipomoea batatas Lam es uno de los cultivos alimentarios mas importantes del mundo, 2°
se cultiva alrededor de todo el mundo debido a su amplia adaptabilidad, alto rendimiento,
costos bajos de produccion, multiples usos y facil manejo. 2 - 3! El camote es un cultivo
originario de América, su clasificacion taxonémica esta dada de la siguiente manera,
Reino: Plantae; Clase: Magnoliopsida; Filo: Magnoliophyta; Orden: Solanales; Familia:
Convolvulaceae; Género: Ipomoea; Especie: Ipomoea batatas Lam. 3% - 3. El camote es
una planta dicotiled6nea, de consistencia herbéacea, con porte rastrero que se cultiva como
anual. % 3¢ Sus hojas son simples y de forma orbicular u ovalada, su coloracion varia
desde el verde palido hasta el verde oscuro con pigmentaciones moradas. 3”38 Su tallo es
cilindrico y rastrero, puede ser glabro (sin pelos) o pubescente (velloso), con coloracién
entre el verde o morado. 3% Sus flores tienen forma embudiforme de coloracion violeta

0 blanca.®® % Su fruto aloja de una a cuatro pequefias semillas de color pardo o negro.

~
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3 Sus raices son la porcion comestible de la planta, estas se originan de los nudos del
tallo que se encuentran bajo tierra y presenta una gran variedad de colores: blanco,
amarillo, anaranjado, rosado y morado. 30 37: 3°

El camote morado contiene diversos componentes de gran importancia nutricional,
destaca su alto contenido en carbohidratos, proteinas, vitaminas como tiamina,
riboflavina, niacina, vitaminas A y C, E, minerales como el potasio, cobre, magnesio,
manganeso, zinc, calcio y hierro, 3 %°-42 también contiene un alto contenido de agua y
fibra dietética, bajo contenido de lipidos totales y colesterol, un indice glucémico bajo, 4*
42 y numerosos compuestos bioactivos que han demostrado tener efectos beneficiosos
para la salud como las antocianinas (peonidinas y cianidinas) y carotenoides. 4 43

El camote morado es una planta que se ha investigado extensivamente debido a su alto
contenido de polifenoles, incluidas las antocianinas. *4~#' Las antocianinas son pigmentos
naturales solubles en agua que pertenecen al grupo de los flavonoides. % “ Basandose en
muchos modelos celulares, animales y ensayos clinicos, se ha demostrado que el camote
morado posee un abanico de actividades bioldgicas, dentro de las cuales destacan sus
efectos antioxidantes, 4 antidiabéticos, 3% % °! antiinflamatorios, %24,
neuroprotectores #° “antibacterianas, *> °° anticancerigenas ** *° reforzadores de la
inmunidad #!, promotores de la proliferlacion y migracion de las células endoteliales, >
actividad cardioprotectora, 8 hepatoprotectora, °* % antihistaminica, espasmolitica, *°
entre otras. °2

Lograr el aprovechamiento eficaz de las propiedades medicinales que ofrece el camote
morado, al igual que en otras formulaciones a base de hierbas medicinales se ha visto
obstaculizada por numerosos factores, incluida la falta de capacidad de focalizacion y la
escasa biodisponibilidad. Para resolver estos problemas, una posible estrategia es adoptar

un vehiculo que facilite la entrega de bioactivos a base de hierbas. °® *° La eleccion de

()
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una forma farmacéutica de administracion es tan importante como el principio activo, ya
que condiciona la efectividad del tratamiento. ® Los geles son formas farmacéuticas
semisolidas que se forman al tratar liquidos con sustancias gelificantes.®® ® En
comparacion con otros sistemas desarrollados para la administracion de medicamentos a
base de hierbas, los geles poseen importantes propiedades, destacando la entrega conjunta
de multiples componentes a base de hierbas, la liberacion prolongada y controlada de
medicamentos, su alta compatibilidad con componentes herbales y toxicidad
insignificante. °® %2 Los geles, por lo tanto, han atraido estudios generalizados en
formulacién farmacéutica para la administracion de medicamentos a base de plantas
medicinales. 8

Existen trabajos de investigacion en los que se ha evaluado el efecto cicatrizante de
algunas variedades de Ipomoea batatas Lam, como es el caso del estudio de Hermes et
al. (2013) en el que estudiaron el potencial de la harina de Ipomoea batatas (L.)
Lam. blanca como agente cicatrizante y antiulcerogénico en ratas Wistar. Las heridas
escisionales se trataron topicamente con el ungiiento a base de batata blanca al 2,5 %. Sus
resultados demostraron la curacion eficaz de la herida basandose en el nimero de células
en metafase y la reepitelizacion tisular. Concluyeron que la harina de batata blanca tiene
potencial para la curacion de heridas.

Del mismo modo, en la investigacién de Panda & Sonkamble (2011), evaluaron la
actividad cicatrizante de Ipomoea batatas en modelos de heridas por escision e incision
en ratas Wistar. En el modelo de herida por incisién observaron una alta resistencia a la
traccion de la piel herida en los animales tratados con los geles, concluyeron que las
cascaras de los tubérculos de Ipomoea batatas poseen una potente actividad
cicatrizante. %

Hoy en dia, el tratamiento de las lesiones cutaneas es un problema bastante frecuente y

()]
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aungue en el mercado encontramos productos que prometen seguridad y eficacia, no todos
nos muestran los resultados esperados y aquellos que lo consiguen, por lo general, exigen
la inversion de una importante suma de dinero, cifra que se incrementa atin méas por los
largos tratamientos que se recomiendan, ante ello se ha visto conveniente realizar este
estudio, puesto que conociéndose las propiedades benéficas para la salud de los
compuestos presentes en el camote morado, este podria considerarse como una
importante alternativa para el desarrollo de formulaciones farmacéuticas que podrian
contribuir con una alternativa terapéutica eficaz para el tratamiento de las heridas
dérmicas.
Problema
¢Cudl es el efecto de un gel a base de Ipomoea batatas Lam “camote morado” sobre
heridas inducidas en Mus musculus Balb/c?
Hipotesis
El gel a base de Ipomoea batatas Lam “camote morado” presenta efecto cicatrizante sobre
heridas inducidas en Mus musculus Balb/c.
Objetivos
e Objetivo General
e Evaluar el efecto de un gel a base del extracto etandlico de Ipomoea batatas
Lam “camote morado” sobre heridas inducidas en Mus musculus Balb/c.
e Obijetivo Especificos
o Comparar los tratamientos administrados en los grupos experimentales
mediante la determinacion del porcentaje de cierre de la herida.
o Analizar los cambios histopatologicos producidos por la aplicacion del
gel a base del extracto etandlico de Ipomoea batatas Lam ‘“camote

morado” sobre heridas inducidas en Mus musculus Balb/c.

=~
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1. MATERIAL Y METODO.
2.1. Materiales
2.1.1. Material Bioldgico
20 especimenes Mus musculus Balb/c adultos, machos, seleccionados al azar,
con pesos promedio de 30-35 g, de apariencia sana; que fueron adquiridos en
el Bioterio de la Facultad de Farmacia y Bioquimica, donde fueron alojados
y alimentados con dieta estdndar y agua ad libitum durante el periodo de
experimentacion.
2.1.2. Material boténico
5 Kg de raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado”, adquirida en el
mercado Santa Rosa, ubicado en el centro poblado EI Milagro, distrito de
Huanchaco, region La Libertad.
2.1.3. Material de laboratorio
2.1.3.1. Reactivos.
e Agua destilada.
e 1L de Alcohol etilico de 96°
e 1L Formol 40 %
e Carbapol
e Glicerina
e Propilenglicol
e Trietanolamina
2.1.3.2.  Farmacos/ cosméticos
e Crema depilatoria para piel sensible
e Lidocaina Clorhidrato 2 % crema x 10 g

e Pentobarbital sédico
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2.1.3.3.  Equipos e instrumentos
e Balanza Analitica AND
e Balanza de triple brazo OHAUS
e Estufa Venticell Eco line
e Refrigerador BIOBASE
e Vernier
2.1.3.4. Material de vidrio
e De uso comun en laboratorio
2.1.3.5. Material de bioseguridad
e Guardapolvo
e Guantes descartables
e Gorros quirurgicos
e Lentes de seguridad

e Mascarilla
2.2. Métodos. 4 65 66

2.2.1.Obtencién de muestra vegetal

Se utilizo 5 kg de raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado” que fue

adquirida en el mercado Santa Rosa, ubicado en el centro poblado El

Milagro, distrito de Huanchaco, region La Libertad.
2.2.2. Preparacion de la muestra

2.2.2.1. Seleccién de la muestra

Las muestras fueron transportadas a la Facultad de Farmacia y

Bioquimica de la Universidad Nacional de Trujillo, donde se

procedid a la seleccion del material vegetal eliminando las partes

dafadas.
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2.2.2.2. Lavado de muestras vegetales
Se lavaron las raices con agua potable a chorro y posteriormente con
suficiente agua destilada para retirar los residuos adheridos, luego
las raices se secaron con papel toalla.
2.2.3.Preparacion del extracto etantlico de Ipomoea batatas Lam “camote
morado”
Una vez lavadas las raices se retiraron solamente las céscaras, las cuales se
cortaron en trozos pequefios y se colocaron en un frasco de color &mbar con
alcohol de 96° acidificado a pH 3,5. Posteriormente se dejaron macerar
durante 7 dias con agitacién manual diaria. Luego se procedid a filtrar con
algodon y se llevo a estufa a 40 °C por 72 h hasta obtener un extracto seco,
el cual se conservo en un frasco &mbar en refrigeracion hasta su utilizacion.
2.2.4.Preparacion de los geles
Para la preparacion del gel con el extracto etandlico de las raices Ipomoea
batatas Lam al 0,5 % y 1 %, se utilizé los siguientes componentes basicos:
glicerina, carbapol, propilenglicol, trietanolamina y agua purificada csp. Se
utilizé la cantidad de Ipomoea batatas Lam de acuerdo a la concentracion
del gel.
2.2.5. Distribucidn de los grupos experimentales
Los 20 animales de experimentacion se distribuyeron siguiendo el criterio
del azar en 4 grupos:
e Grupo I (Control Negativo): 5 especimenes Mus musculus Balb/c
a los que se le realizé la lesion dérmica y no se le aplicé tratamiento.
e Grupo Il (Gel base). 5 especimenes Mus musculus Balb/c a los que

se le realiz6 la lesion dérmica y se le administro gel base (no posee
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2.2.6.

2.2.7.

el compuesto en estudio).

Grupo 111 (Gel de camote morado al 0,5 %): 5 especimenes Mus
musculus Balb/c a los que se le realizo la lesion dérmica y se le
administré el gel del extracto etanolico de las cascaras de las raices
de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 0,5 %.

Grupo IV (Gel de camote morado al 1 %): 5 especimenes Mus
musculus Balb/c a los que se le realizd la lesion dérmica y se le
administro el gel del extracto etandlico de las cascaras de las raices
de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 1 %.

Preparacion de los animales de experimentacion

El dia anterior a la induccion de las lesiones dérmicas se procedid a
depilar la zona dorsal de los especimenes empleando una crema
depilatoria comercial para piel sensible, para ello se procedid de
acuerdo con las indicaciones de uso dadas por el fabricante de la
crema depilatoria, es decir, se coloc6 una capa de crema depilatoria
sobre el &rea a depilar durante 5 minutos y posteriormente se eliminé
el depilatorio y el pelo del espécimen limpiando el &rea con una gasa
0 paiio humedecido en agua.

Induccién de lesiones dérmicas en los  animales de
experimentacion

Previo a la induccion de las lesiones se desinfectd la zona depilada
con alcohol y se aplico una crema de Lidocaina al 2 % via topica. A
continuacion se procedio a realizar un corte perpendicular en el
dorso del espécimen utilizando un bisturi N° 22, la lesion inducida

fue de aproximadamente 1 cm de largo por 2 mm de profundidad.
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Posteriormente, los especimenes fueron colocados en jaulas
individuales.
2.2.8. Administracion del tratamiento
La aplicacion de los tratamientos se realizé de forma uniforme con
la ayuda de un hisopo estéril en la zona de la lesion. Después de 1
hora de la induccion de la lesion se realizd la primera administracion
del tratamiento utilizando la cantidad suficiente para cubrir la lesion.
Los tratamientos se aplicaron 1 vez al dia durante un periodo de 14
dias.
2.2.9. Evaluacion del efecto cicatrizante
Se observo el tiempo de cicatrizacion de las heridas y se realizaron
los controles fotograficos respectivos durante todo el periodo
experimental. Diariamente, con la ayuda de un vernier, se midieron
longitudinalmente las lesiones, estas fueron promediadas de acuerdo
al grupo de experimentacion.
2.2.10. Examen Histopatoldgico
Se realiz6 la eutanasia a los animales de experimentacion al
cumplirse el periodo de tratamiento con pentobarbital sodico
60mg/kg v.i.p., después de ello, se obtuvieron muestras de piel de
los especimenes realizando un corte de 1,5 cm de largo y 1,5cm de
ancho alrededor de la cicatriz. Estas muestras fueron conservadas en
frascos estériles con formol diluido al 10 % para el correspondiente
analisis histopatologico.

2.2.11. Andlisis estadistico de los resultados
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Los resultados fueron analizados estadisticamente empleando la
prueba de analisis de varianza (ANOVA), las diferencias observadas
en los grupos de estudio se compararon mediante el test de
comparacion multiple de Tukey utilizando el programa Excel 2016
para Microsoft® Windows. La significancia estadistica aceptada fue
de p <0,05.
2.2.12. Criterios éticos

El proyecto fue sometido a evaluacion y aprobacion por el Comité
de Etica de la Facultad de Farmacia y Bioquimica, con el Informe

N° PR005-2021-CEIFYB (Anexo 1).
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1. RESULTADOS
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Figura 1. Porcentaje de cierre de las heridas dérmicas en los grupos de investigacion.

n=5.Grupo I: Grupo control negativo, no se le aplicd tratamiento. Grupo Il: Grupo al que se aplicd un gel base (formulacion que no contiene el
compuesto en estudio). Grupo I1: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado” al 0,5 %. Grupo IV: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado” al 1 %.
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Tabla 1. Prueba de HSD de Tukey de las lesiones dérmicas inducidas en los grupos de investigacion

Dia Valor HSD Resultado

3 0.23136 GIV-GI =-0.233

4 0.25867 GIV-GI =-0.267

5 0.23136 GIV-GI=-0.400 GIV-GII=-0.367

6 0.12933 GIV-GI=-0433 GIV-GII=-0.333 GIV-GllI=-0.233 GllI- GI=-0.200

7 0.15303 GIV-GI =-0.400 GIV-GIl =-0.333 GIV-GIIl =-0.233 GlIlI-GI=-0.167

8 0.12933 GIV-GI =-0.400 GIV-GII =-0.400  GIV-GIlIl =-0.233 GlII-Gl=-0.167 GllI-GlI=-0.167
9 0.11568 GIV-GI=-0.333 GIV-GII=-0.333 GIV-GIlI=-0.167 GlIlI-GI=-0.167 GIII-GlI=-0.167
10 0.14168 GIV-GI=-0.300 GIV-GIHl =-0.267 GIlI-GI=-0.233 GIlI-GlI=-0.200
11 0.11568 GIV-GI=-0.167  GIV-GlI=-0.167 GIII-GI=-0.133 GIII-GII=-0.133
12 0.11568 GIV-GI=-0.133  GIV-GII=-0.133

Gl = Grupo I: Grupo control negativo, no se le aplico tratamiento; GIl = Grupo Il: Grupo al que se aplicé un gel base (formulacion que no contiene el
compuesto en estudio); GlIl = Grupo I1l: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado” al 0,5 %; GIV = Grupo 1V: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote

morado” al 1 %.
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Figura 2. Cortes histopatoldgicos en los grupos de investigacion.

Las secciones de las lesiones dérmicas recogidas se tifieron con hematoxilina y eosina (H&E), y se
observaron al microscopio 6ptico a una escala de 400x. Grupo I: Grupo control negativo, no se le
aplicé tratamiento. Grupo Il: Grupo al que se aplicé un gel base (formulacion que no contiene el
compuesto en estudio). Grupo Ill: Grupo al que se aplico la formulacion del gel a base de las
cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 0,5 %. Grupo IV: Grupo al que
se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado” al 1 %. EC: Estrato corneo queratinoso; EG: Estrato granuloso; EE: Estrato espinoso;
CB: células basales. (*): Fibroblastos.
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Grupo Il

Grupo 111

Figura 3. Evolucion de las lesiones dérmicas en los grupos de investigacion.

Grupo I: Grupo control negativo, no se le aplico tratamiento. Grupo II: Grupo al que se aplicé un
gel base (formulacion que no contiene el compuesto en estudio). Grupo I11: Grupo al que se aplicd
la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado”
al 0,5 %. Grupo IV: Grupo al que se aplico la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices
de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 1 %.
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IV. DISCUSION

Las heridas dérmicas son uno de los problemas de salud mas comunes en todo el mundo 2,
pues la piel, al ser el 6rgano que recubre el cuerpo esta constantemente expuesta a diversos
factores que inevitablemente pueden llegar a lesionarla, > * 1 cuando ocurren estas lesiones
el cuerpo pone en marcha una serie de respuestas celulares y moleculares que permiten
restablecer el estado natural de la piel, ®” % a este proceso se le conoce como proceso de
cicatrizacion. ®

En la figura 1 se observa la representacion grafica de los porcentajes de cierre de las heridas
dérmicas en los grupos de investigacion, de acuerdo a esta figura, el 100 % del cierre de las
heridas dérmicas se obtuvo en primer lugar en el grupo que recibio la formulacion del gel a
base de camote morado al 1 % (grupo V), estas se reportaron en el dia 9 de tratamiento.
Posteriormente, en el dia 13, las heridas dérmicas cerraron en el grupo que recibié la
formulacidon del gel a base de camote morado al 0,5 % (grupo I11). Finalmente, en el dia 14,
se evidenci6 el cierre de las heridas tanto en el grupo que recibié la formulacién del gel base
(grupo 1), como en el grupo al que no se le administré tratamiento (grupo I). Al obtener estos
resultados se puede decir que el camote morado permite el cierre de las lesiones de forma
mas eficiente, pues, la disminucion de la longitud de las lesiones es un indicador del area
recuperada o curada, por tanto, cuanto mas rapido se cierra la herida mas eficaz es el
tratamiento empleando. ¢ Un estudio previo, realizado por Panda et al, también ha reportado
resultados similares, pues los geles que formularon a base de Ipomoea batatas mostraron un
aumento significativo en el porcentaje de cierre de las heridas al mostrar una mejor
epitelizacion. % Al tener tiempos de cicatrizacion mas cortos con las formulaciones a base de
camote morado, se reduce la posibilidad de complicaciones en la lesion, estas a su vez

reducen los costos que pueden verse implicados en la prolongacion del tratamiento. 5
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Con el empleo de la prueba estadistica de andlisis de varianza (Anova) se determind que
existe diferencia estadisticamente significativa (p<0,05) en los grupos en estudio, es por ello
que se evaluaron las diferencias entre los grupos mediante la prueba de Tukey, la cual se
realizd durante todos los dias de tratamiento. El resumen de los resultados obtenidos se
muestran en la tabla 1, donde se exponen resultados a partir del dia 3 hasta el dia 12. En el
dia 1y 2 no se evidencio diferencia significativa en los grupos de estudio, similares resultados
se reportaron en los dias 13 y 14 de tratamiento. Describiendo los resultados de esta tabla se
observa que existe diferencia significativa entre el grupo 1V y el grupo 1, la diferencia fue
significativa desde el dia 3 hasta el dia 12 de tratamiento. A partir del dia 5 hasta el dia 12
de tratamiento también se diferencio el grupo 1V del grupo 1. La posible explicacion de estos
resultados se correlaciona con los componentes fenolicos y antocianinas que se encuentran

presentes en el camote morado. "

El grupo 111 también se diferencio del grupo |, estas diferencias se observaron a partir del dia
6, manteniéndose hasta el dia 11 de tratamiento, este grupo también se diferencié del grupo
I, esta diferencia se observo desde el dia 8 hasta el dia 11, estos resultados respaldan el hecho
de que Ipomoea batatas presenta efecto cicatrizante, pues al igual que el grupo 1V, este grupo
se diferencio de los grupos | y Il, grupos que no recibieron un tratamiento que contenia un
activo indicado para la cicatrizacion de heridas. Aunque los dos grupos que recibieron las
formulaciones a base de la planta en estudio se diferenciaron del grupo |y I, se evidencio
una mayor efectividad en el grupo que recibi6 la formulacion del gel al 1 %, este hecho se
evidencio cuando se realizé la comparacion entre ambos grupos, pues en esta se demostro
diferencia estadisticamente significativa a partir del dia 6 hasta el dia 9 de tratamiento, estos
resultados nos permiten establecer una correlacion entre la concentracion de principio activo

en el gel y el efecto cicatrizante, a mayor concentracion del compuesto activo, mayor sera el
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efecto observado. Guillermo & Laura también ha reportado resultados similares en base al
efecto dependiente de la concentracion, ellos observaron mayor efecto en la cicatrizacion de
heridas de un gel a base de sangre de drago al 2 % frente a las concentraciones del 0,5y 1

%",

En la figura 2 se visualiza la microscopia de los cortes histopatologicos de las muestras de
piel obtenidas de los grupos experimentales después de cumplirse los 14 dias de tratamiento,
las secciones de piel elegidas fueron tefiidas con hematoxilina y eosina (H&E), tincion
histoquimica ampliamente utilizada para diferenciar facilmente los componentes
citoplasmicos y nucleares en células y tejidos. '? En la figura 2 A, que corresponde al grupo
que no recibio tratamiento (grupo 1), se observa la presencia de algunos estratos de la
epidermis bien definidas: el estrato corneo (ec), estrato granuloso (eg) y estrato espinoso (ee).
En la capa dérmica se distingue la presencia de fibroblastos y colageno que rellenan la herida.
Chenhui et al también han reportado resultados similares en el grupo control negativo de su
estudio, ellos visualizaron la evolucién histopatolégica durante varios dias de tratamiento en
sus grupos en estudio, encontrando resultados similares en todos los grupos después de
finalizar el proceso experimental (14 dias). "® En el grupo que recibio gel base (grupo 1),
figura 2 B, se observ6 un comportamiento similar al grupo que no recibié tratamiento (figura
2 A). Por otra parte, en la figura 2 C y 2 D, que corresponden con los cortes histoldgicos de
los grupos que recibieron las formulaciones a base de camote morado al 0,5y 1 %
respectivamente, se observa, al igual que en la figura 2 A, el restableciendo de los elementos
celulares que conforman la epidermis, mostrandose una activa recuperacion del estrato
corneo (cc), granuloso (eg), espinoso (ee) y celulas basales (cb), que posteriormente seran
las encargadas de reemplazaran a las células epidérmicas muertas o desprendidas. 2 Asi

mismo, en la dermis se observa abundante formacion de fibroblastos dispuestos en forma
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paralela a la epidermis, histologia que indica un adecuado proceso de cicatrizacion. ® En
esta capa también se ve la presencia de fibroblastos migratorios, los fibroblastos sintetizan
matriz extracelular para formar el tejido de granulacion que posteriormente reemplazara al
tejido dafiado. >° En la figura 2 D también se observa la formacion de papilas dérmicas (
sefialada con una flecha de color rojo), las papilas dérmicas (DP) juegan un papel crucial en
la regulacion del crecimiento y el ciclo de los foliculos pilosos, pues las células de la papila
dérmica generan sefiales instructivas para inducir la proliferacion de células epiteliales
protuberantes. " De igual forma, las papilas dérmicas, pueden reprogramar la epidermis sin
pelo a un destino folicular, pues las células de la papila dérmica de los roedores también son
capaces de inducir nuevos foliculos pilosos y fibras capilares, este hecho se correlaciona con
el hecho que en los grupos que se aplicé las formulaciones de camote morado se observé la
presencia de una mayor cantidad de pelo. ™

En la Figura 3, se compara de forma macroscopica el proceso evolutivo de las lesiones
dérmicas en los grupos de estudio, aqui se muestra que las lesiones evolucionaron de forma
mas acelerada en los grupos que recibieron los geles a base de Ipomoea batatas. Al cumplirse
el tiempo fijado para la fase experimental (14 dias), en todos los grupos de estudio se produce
el cierre completo de las lesiones dérmicas, sin embargo, en los grupos que recibieron las
formulaciones de los geles a base de la planta en estudio, se aprecia una mejor apariencia de
las cicatrices. El aspecto desigual del tejido cicatrizado es consecuente de la deformacién del
tejido y de la sobre alineacion de las fibras de colageno '®, por tanto los componentes
presentes en el camote morado como los flavonoides (quercetina) podrian haber contribuido
favorablemente organizando y reduciendo la contraccion del colageno.”” En esta figura
también se observa que el crecimiento del pelo de los especimenes en la zona depilada fue

mas abundante y homogéneo en los grupos que recibieron los geles a base de camote morado,

21



Biblioteca Digital — Direccion de Sistemas de Informética y Comunicacion

estos resultados se pueden atribuir a los flavonoides que contiene, pues estas pueden

potenciar el crecimiento del pelo al promover la vascularizacion.”®

Los grupos que recibieron los geles formulados a base de las cascaras de Ipomoea batatas
Lam “camote morado” mostraron mejores resultados en comparacion con los otros grupos
de estudio, estos resultados pueden estar asociados en gran medida con los efectos
individuales o sinérgicos de los componentes fitoquimicos presentes en los geles formulados
a partir de la planta en estudio, pues sus componentes en su mayoria de naturaleza fendlica

0 han sido dilucidados en numerosos estudios, estos han demostrado la presencia de
carotenoides como luteina, zeaxantina y [B-caroteno en pequefias cantidades. " Acidos

fendlicos como acido hidroxibenzoico, acido clorogénico, acido ferulico, acido cafeico 7 &
acido galico, 8 flavonoides como quercetina, miricetina, kaempferol, luteolina, " rutina,
catequina 8! y antocianinas que se encuentran como glucdsidos de cianidina y peonidina
acilados con acidos cafeico, fidroxibenzoico y fertlico. " 8 82 & Todos estos compuestos
promueven el proceso de cicatrizacion de heridas, puesto que presentan una o mas de las
facultades para actuar como compuestos antiinflamatorios 3, antioxidantes ¥ o
antibacterianos ®°, actividades necesarias para lograr una finalizacion exitosa en la

restauracion de la piel. &’

En la fase inflamatoria los componentes presentes en el camote morado como el acido galico,
kaempferol, rutina, catequina y quercetina, reconocidos como potentes antinflamatorios,
jugarian un papel muy importante, pues su accion se relaciona con la reduccion de los niveles
de factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), interleucina 1 (IL-1B) y 6xido nitrico (NO). 8
Este efecto puede verse complementado con la accion de las antocianinas, pues se han
documentado resultados similares con este metabolito secundario, tal es el caso del estudio

realizado por Jin et al, en el cual se asocio el efecto de las antocianinas con la reduccion de
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la expresion excesiva de éxido nitrico sintasa inducible, ciclooxigenasa-2 y citocinas
proinflamatorias que incluyen el TNF -a e IL-1B. 8 Asi también, en el estudio de Wang et
al, las antocianinas de camote morado redujeron significativamente la inflamacion en células
cerebrales de rata, mediante la reduccion de la expresion del factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-0), interleucina-1beta (IL-1pB) e interleucina-6 (1L-6). . Por otro lado, en el estudio de
Daniele et al, se le atribuye el efecto cicatrizante evidenciado con el camote blanco, a la
presencia de carotenoides y polifenoles, los cuales actuarian como compuestos
antinflamatorios al controlar los radicales libres, este hecho nos permite afirmar que el efecto
cicatrizante evidenciado con el camote morado no estaria relacionados exclusivamente a su

contenido de antocianinas, pues el camote blanco no contuvo antocianinas. %

Durante la fase inflamatoria se produce cantidades excesivas de especies reactivas de oxigeno
(ROS). & Pakhawadee, et al demostraron que las antocianinas eran capaces de reducir el
estrés oxidativo al inhibir la producciéon de ROS vy la peroxidacion de lipidos, ® lo que
favorece la difusion de oxigeno, reduce el edema, aumenta el drenaje linfatico y la sintesis
de colageno.® El mantenimiento de la inflamacion también se asocia con la sobreproduccion
de 6xido nitrico (NO), 8 de acuerdo al estudio de Jin et al, las antocianinas permiten la

88

reduccion de la expresion excesiva de NO sintasa inducible, enzima encargada de la

sintesis de ON. &

Las antocianinas también estan involucradas en el favorecimiento de la cicatrizacion de
heridas mediante la inhibicidn del factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras kappa de
las células B activadas (NF-«xB), como se muestra en el estudio realizado por Lianji, et al. en
el que se relacioné el efecto cicatrizante de las antocianinas con la inhibicion de la
fosforilacion de IxBa, °* la proteina inhibidora IxBa se encuentra en el citoplasma formando

un complejo con el NF-xB, tras los estimulos proinflamatorios IkB se fosforila y
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posteriormente se degrada, NF-kB se libera y se transloca al nticleo a regiones promotoras
especificas donde promueve la expresion de genes relacionados con la inflamacion.8 88 9
incluidos iNOS, COX-2, TNF-a y IL-6. %2 En el estudio de Pakhawadee, et al también se
evidencié resultados afines, pues las antocianinas suprimieron al NF-xB, la
sobreestimulacion del NF- k B afecta la actividad transcripcional de COL1A2 y genera dafio
celular y del ADN por la produccion de ROS. ® Estudios similares del efecto de las
antocianinas se observaron en el trabajo de Xin et al., donde las antocianinas de camote
morado suprimieron notablemente la translocacion nuclear del factor nuclear kB (NF-kB) en
células hepaticas.®® Asi mismo también, en el estudio de Poyil et al, el tratamiento topico con
cianidina-3-glucoésido (C3G) inhibio eficazmente la activacion y la translocacién nuclear de

NF-kB en la piel de ratones expuestos a UVB.% La cianidina-3-glucdsido (C3G) es una de

las antocianinas mas abundante en el camote morado. "

Durante la fase proliferativa de la cicatrizacion de las heridas se forma el epitelio y el tejido
de granulacion, 8 en esta etapa los componentes de camote morado también han mostrado
tener actividad. Lianji, et al evidenciaron que las antocianinas favorecen la cicatrizacién de
heridas a través de la mejora de la angiogénesis. °* Asi también, en el estudio de Pakhawadee
et al, se ha relacionado a las antocianinas con la induccion de la formacidn de colageno tipo
I, el colageno tipo | juega un papel crucial en el mantenimiento de la resistencia a la traccion

y la elasticidad de la piel.

Los compuestos fitoquimicos presentes en el camote morado, también estarian implicados
en facilitar la progresion de las fases de la cicatrizacion de heridas, debido a la actividad
antibacteriana que posee, la cual podria correlacionarse con su contenido de compuestos
fenolicos y flavonoides. °* De acuerdo al estudio de Durgamadhab et al, el camote morado,

mostro efecto antibacteriano significativo frente a Escherichia coli y Staphylococcus aureus
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debido a la presencia de polifenoles como el B-caroteno y las antocianinas, esto les llevo a
concluir que el camote morado puede conducir al desarrollo de potentes antibioticos.
Ademas, en el estudio de Mohd et al, se atribuye a la quercetina, compuesto presente en el
camote morado, tener actividad antibacteriana contra Escherichia coli, Bacillus subtilis y
Staphylococcus aureus, en este estudio, las antocianinas (cianidina-3-glucosido) tambiéen
estarian implicadas en este efecto. ® Los mecanismos por los cuales los compuestos
fenolicos y flavonoides favorecerian el efecto antibacteriano se asocian a la
hiperacidificacion en la interfaz de la membrana plasmatica del patégeno, lo que
potencialmente da como resultado la alteracion de la H * -ATPasa necesaria para la sintesis
de ATP. % Asi mismo también, la actividad antimicrobiana de los compuestos fenélicos se
atribuyen a la complejacion con las paredes celulares bacterianas.®” Ademas, la inhibicion de
microorganismos por estos compuestos antioxidantes puede deberse a la privacion de hierro
o al enlace de hidrégeno con enzimas microbianas. * por otro lado, los polifenoles son
vulnerables a la polimerizacion a traves de reacciones de oxidacion, por tanto, su

condensacion oxidada puede resultar en la intoxicacion de microorganismos. %

La eleccion adecuada de la forma farmacéutica de administracién condiciona la efectividad
del tratamiento. © por tanto, nuestros resultados también pueden verse favorecidos por la
forma farmacéutica empleada para la administracion de los principios activos, en este caso
los geles, los cuales presentan varias ventajas para promover la cicatrizacion de heridas, entre
ellas se menciona a su facultad para proporcionar el ambiente himedo requerido para la
cicatrizacion, " ademas de permitir la entrega conjunta de multiples componentes a base de
hierbas, la liberacion prolongada y controlada de principios activos, su alta compatibilidad

con componentes herbales y toxicidad insignificante. %8 62
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V. CONCLUSIONES
e Elgel elaborado con el extracto etanolico de las cascaras de las raices de Ipomoea
batatas Lam “camote morado” evidenciaron un mayor porcentaje de cierre de las

lesiones dérmicas en comparacion con el grupo control.

o El gel elaborado con el extracto etanélico de las céscaras de las raices de Ipomoea
batatas Lam “camote morado” al 1 % evidencio en el analisis histopatologico
formacion de la capa epidérmica y adecuada disposicion de fibroblastos,

indicativos de un mayor efecto cicatrizante en este grupo de investigacion.
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Anexo 2. Tamarfio promedio de las lesiones dérmicas inducidas en los grupos de investigacion durante el tiempo de experimentacion.

Tamario promedio de lesiones dérmicas (cm)

Dia Grupo | Grupo Il Grupo 111 Grupo IV
1 0.967 + 0.058 0.933 £ 0.115 0.967 + 0.058 0.967 + 0.058
2 0.933 £ 0.058 0.900 + 0.100 0.833+0.115 0.800 + 0.100
3 0.900 + 0.000 0.833 £ 0.115 0.733 £0.115 0.667 + 0.058
4 0.833 £ 0.058 0.767 £ 0.153 0.633 £ 0.115 0.567 + 0.058
5 0.733 £ 0.058 0.700 + 0.100 0.533 +£0.115 0.333 +£0.058
6 0.667 + 0.058 0.567 + 0.058 0.467 + 0.058 0.233 £ 0.058
7 0.533 £ 0.058 0.467 + 0.058 0.367 £ 0.058 0.133 £ 0.058
8 0.433 £ 0.058 0.433 £ 0.058 0.267 £ 0.058 0.033 £ 0.058
9 0.333 +£0.058 0.333 £ 0.058 0.167 + 0.058 0.000 + 0.000

10 0.300 + 0.000 0.267 + 0.058 0.067 £ 0.115 0.000 + 0.000

11 0.167 £ 0.058 0.167 + 0.058 0.033 £ 0.058 0.000 + 0.000

12 0.133 £ 0.058 0.133 £ 0.058 0.033 + 0.058 0.000 + 0.000

13 0.100 + 0.000 0.100 + 0.058 0.000 + 0.000 0.000 + 0.000

14 0.000 + 0.000 0.000 + 0.000 0.000 + 0.000 0.000 + 0.000

X £ DS, Grupo I: Grupo control negativo, no se le aplico tratamiento; Grupo I1: Grupo al que se aplicé un gel base (formulacién que no contiene el
compuesto en estudio). Grupo I11: Grupo al que se aplico la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote
morado ” al 0,5 %. Grupo IV: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam ‘“‘camote
morado ” al 1 %.
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Anexo 3. Porcentajes de la reduccion del tamafio de las heridas en los grupos de investigacion durante el periodo de

experimentacion.

Porcentaje de disminucién de la longitud de las lesiones

bia Grupo | (%) Grupo |1 (%) Grupo 111 (%) Grupo 1V (%)
1 3.333 6.667 3.333 3.333
2 6.667 10.000 16.667 20.000
3 10.000 16.667 26.667 33.333
4 16.667 23.333 36.667 43.333
5 26.667 30.000 46.667 66.667
6 33.333 43.333 53.333 76.667
7 46.667 53.333 63.333 86.667
8 56.667 56.667 73.333 96.667
9 66.667 66.667 83.333 100.000
10 70.000 73.333 93.333 100.000
11 83.333 83.333 96.667 100.000
12 86.667 86.667 96.667 100.000
13 90.000 90.000 100.000 100.000
14 100.000 100.000 100.000 100.000

Grupo |: Grupo control negativo, no se le aplicé tratamiento; Grupo I1: Grupo al que se aplic6 un gel base (formulacion que no contiene el compuesto
en estudio). Grupo Il1: Grupo al que se aplicé la formulacion del gel a base de las cdscaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “‘camote morado”
al 0,5 %. Grupo 1V: Grupo al que se aplico la formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam ‘“camote morado ” al
1 %.
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Anexo 4. Visualizacion de las tablas de comparacion de significancia de la reduccion del tamafio de las heridas en los grupos
de investigacion durante el periodo de experimentacion.

DIA1

Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo IV DIAS DIAS
Grupo | -0.033 0 0 Grupol  Grupo Il Grupo Il Grupo IV Grupol  Grupo Il Grupo lll  Grupo IV
Grupo 11 0.033 0.033 Grupo | -0.033 -0.200 -0.400 Grupo | 0 -0.167 -0.333
Grupo 111 . .() Grupo Il -0.167  -0.367 Grupo Il -0.167 -0.333
Grupo IV Grupo 11 -0.200 Grupo 11 -0.167
DIA 2 Grupo IV Grupo IV
DIA 6 DIA 10
Grupo | Grupoll  Grupolll _Grupo IV Grupo | Grupo Il Grupo 11l Grupo IV Grupo!l  Grupo Il Grupo Ill  Grupo IV
Grupo | -0.033  -0.100  -0.133 Grupo | 201  -0.200 -0.433 Grupo | -0.033  -0.233 -0.300
Grupo 11 -0.067  -0.100 Grupo Il -0.100 -0.333 Grupo 11 -0.200  -0.267
Grupo 11 -0.033 Grupo 111 -0.233 Grupo 111 -0.067
Grupo IV Grupo IV Grupo IV
DIA3 DIA7 DIA 1L
Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo IV Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo IV Grupo|  Grupoll  Grupo Il Grupo IV
Grupo | -0.067  -0.167 ~-0.233 Grupo | -0.067  -0.167 -0.400 Grupo | 0 0133 -0.167
Grupo Il -0.100 -0.167 Grupo Il -0.100 -0.333 Grupo 11 -0.133  -0.167
Grupo Il -0.067 Grupo il -0.233 Grupo Il -0.033
Grupo IV Grupo IV Grupo IV
DIA4 DIAS DIA 12
— Grupo | G(;US% '7' G(T)UF’ZOO'(')' GSJPZOG';’ Grupol  Grupo Il Grupo Il Grupo IV Grupo |  Grupo Il Grupo Il Grupo IV
rupo -0. -0. -0. 1.1102E- rupo | - =
Grupo i 0133 -0.200 Grupo | 15 0167 0400 S = o0 B
Grupo 111 -0.067 Grupo Il -0.167  -0.400 Grupo I -0.033
Grupo IV Grupo 111 -0.233 Grupo IV

Grupo IV

Los recuadros coloreados de azul son aquellos grupos en los que se observé diferencia significativa. Grupo I: Grupo control negativo, no se le aplico
tratamiento. Grupo Il: Grupo al que se aplicd un gel base (formulacion que no contiene el compuesto en estudio). Grupo I11: Grupo al que se aplico la
formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 0,5 %. Grupo 1V: Grupo al que se aplico la
formulacion del gel a base de las cascaras de las raices de Ipomoea batatas Lam “camote morado” al 1 %.
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Anexo 5. Fotografias de los tratamientos administrados a los grupos de investigacion.

Esta obra ha sido publicada bajo la licencia Creative Commons Redocimiento-No Comercial-Compartir bajo la misma licencia 2.5 Pera.
Para ver una copia de dicha licencia, visite http://creativecommons.org/licences/by-nc-sa/2.5/pe/
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