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RESUMEN

La presente investigacion tuvo como propésito determinar la capacidad antioxidante
de un sérum fitocosmético formulado con extractos de la pulpa del fruto de Artocarpus
heterophyllus Lam. (arbol de jaca) y con extracto aislado de Cannabis sativa L.
(cannabidiol), mediante el método in vitro de 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo (DPPH). El
proceso de extraccion del extracto concentrado de jaca se efectu6 mediante
maceracion solido-liquido utilizando metanol como disolvente polar, mientras que el
CBD fue incorporado como principio activo en estado aislado por extraccion en fase
supercritica. Se formuld una emulsién cosmética en conjunto con los extractos
vegetales y se evaluaron cuatro tratamientos: extracto de jaca, extracto de CBD,
mezcla de ambos extractos y el sérum formulado a diferentes concentraciones,
utilizando el acido ascorbico (AA) como control positivo y lecturas por triplicado. La
actividad antioxidante fue cuantificada espectrofotométricamente a 517 nm,
calculando el porcentaje de inhibicién y el valor de ICso correspondiente. Los
resultados revelaron que el extracto de CBD presentd la mayor capacidad
antioxidante, con valores de 1Cs0 = 1074,08 ug/mL, seguido por la mezcla de extractos
con ICs50=11.495,17 ug/mL, luego el sérum con ICso =12.293,68 ug/mL y por ultimo
el extracto de jaca con ICs0=122.820 ug/mL. La prueba de Kruskal-Wallis mostré
diferencias estadisticamente significativas entre tratamientos (p<0,00001). Se
concluye que el CBD posee una actividad antioxidante significativamente superior
frente al extracto de jaca, y que su combinacion conserva eficacia en formulaciones
cosmeéticas, lo que respalda su aplicacion potencial en el desarrollo de productos

fitocosmeéticos con funcionalidad antioxidante.

Palabras clave: Actividad antioxidante, DPPH, sérum, C. sativa, A. heterophyllus
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ABSTRACT

The objective of this research was to determine the antioxidant capacity of a
phytocosmetic serum formulated with extracts from the pulp of the fruit of Artocarpus
heterophyllus Lam. (jackfruit tree) and with an isolated extract from Cannabis sativa
L. (cannabidiol), using the in vitro 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) method. The
concentrated jackfruit extract was obtained through solid-liquid maceration using
methanol as a polar solvent. At the same time, CBD was incorporated as an active
ingredient in its isolated form via supercritical phase extraction. A cosmetic emulsion
was formulated using plant extracts, and four treatments were evaluated: jackfruit
extract, CBD extract, a mixture of both extracts and the serum formulated at different
concentrations. Ascorbic acid (AA) was used as a positive control, with readings taken
in triplicate. Antioxidant activity was quantified spectrophotometrically at 517 nm,
calculating the percentage of inhibition and the corresponding IC50 value. The results
revealed that the CBD extract had the highest antioxidant capacity, with an IC50 value
of 1074.08 ug/mL, followed by the mixture of extracts with an IC50 value of 11,495.17
pug/mL, then the serum with an IC50 value of 12,293.68 ug/mL, and finally the jackfruit
extract with an IC50 value of 122,820 pg/mL. The Kruskal-Wallis test showed
statistically significant differences between treatments (p < 0.00001). It is concluded
that CBD has significantly higher antioxidant activity than jackfruit extract and that its
combination retains efficacy in cosmetic formulations, supporting its potential
application in the development of photo cosmetic products with

antioxidant functionality.

Keywords: Antioxidant activity, DPPH, serum, C. sativa, A. heterophyllous
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INTRODUCCION

El estrés oxidativo es un proceso influido por factores extrinsecos como la
exposicidon a la luz solar, la misma se compone de tres radiaciones rUVA, rUVB y
rUVC. La rUVB es especialmente dafina, ya que genera especies reactivas de
oxigeno (ERO) que inducen senescencia, detencion del ciclo y muerte celular. De
igual forma, la exposicion prolongada de la piel a la radiacion rUVB provoca
respuestas inflamatorias provocando envejecimiento cutaneo y, al mismo tiempo,
aumentan la probabilidad de desarrollar el riesgo de cancer de piel. Por lo tanto, el
estrés y los dafios oxidativos asociados intensifican la pigmentacion y el
envejecimiento cutaneo, provocando alteraciones en la uniformidad del tono de la piel,
arrugas, sequedad y aspereza afectando la calidad de vida (Chen etal., 2021;
Rangsinth et al., 2025). Las alteraciones en las capas cutaneas son provocadas por
moléculas inestables (radicales libres), que han sido contrarrestados o neutralizados
mediante el uso de quimicos sintéticos, productos que, a pesar de su eficacia, pueden
generar impactos negativos en la salud y el medio ambiente. Por lo tanto, explorar
compuestos naturales de diversos origenes (frutas, vegetales, plantas, algas, etc.)
han despertado un creciente interés debido a su biocompatibilidad, Ila
biodegradabilidad y la versatilidad estructural, convirtiéndolos en ingredientes
funcionales para aplicaciones terapéuticas, ya que poseen actividades biologicas
debido a su contenido de compuestos fendlicos, alcaloides, taninos, antocianinas,
flavonoides, cannabinoides y polifenoles, que ejercen efectos beneficiosos a la salud
y las enfermedades de la piel humana (Boligon et al., 2013; Chen et al., 2025; Jitca
et al.,, 2023). Los antioxidantes naturales tienen propiedades antienvejecimiento y
neutralizador de radicales libres, evitando efectos adversos en la piel derivados de la

exposicién a la radiacion solar, previniendo danos cutaneos fotoinducidos. Por lo
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tanto, los antioxidantes son importantes para la proteccion cutanea contra la
generacion de moléculas inestables, convirtiéndolos en derivados inactivos de dichos

oxidantes reactivos (Cervantes et al., 2024; De Galvez, 2010a; Michalak, 2022a).

Ademas De Galvez (2010b), recalca la importancia de biocompuestos
antioxidantes debido a que el espectro solar que incide sobre la superficie terrestre,
predomina la radiacion UVA, cuya intensidad supera en cerca de diez veces a la de
los rayos UVB. En Este predominio es confirmado por la mayor proporcién de UVA

en comparacion con UVB, en este sentido menciona lo siguiente:

El rango de accion de los antioxidantes coincide con el espectro de la radiacion
rUVA (320—-400 nm). Esto significa que su eficacia como absorbentes rUV no
se limita a prevenir el enrojecimiento causado por la luz ultravioleta (eritema
fotoinducido), sino que también incluye la proteccion contra dafios moleculares

y en el ADN provocados por el estrés oxidativo generado por esta radiacion

(p.2).

La investigacion de extractos botanicos antioxidantes enfrenta el desafio de
comprender la interaccion entre sus compuestos activos, cuyo efecto conjunto no
puede predecirse por separado. En este contexto, el estudio analiza como se
relacionan los bioactivos de Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophyllus Lam., con

el fin de entender su sinergia antioxidante y aprovecharla en el desarrollo de

aplicaciones cosméticas mas eficaces.
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ANTECEDENTES

Baswan et al. (2020), realizaron la investigacion “Therapeutic Potential of
Cannabidiol (CBD) for Skin Health and Disorders”, quienes confirmaron los beneficios
de los cannabinoides en la piel, los autores identificaron receptores ECS en la piel,
destacando el cannabidiol (CBD) como un compuesto no psicoactivo utilizado para
combatir diversas patologias, como el eccema, la psoriasis y el prurito. El estudio
establecio que, la aplicacion topica de CBD puede estimular genes antioxidantes, por
ejemplo, la HMOX1 (hemooxigenasa) y la NRF2 (proteina que controla los genes que
protegen a la célula del dafio que causan los radicales libres) (Instituto Nacional del
Cancer, 2011). Atalay et al. (2020), mencionan en su estudio in vitro, “Antioxidative
and Anti-Inflammatory Properties of Cannabidiol”, que el CBD posee la capacidad de
ingresar en las células y regular la reaccién al estrés oxidativo causado por la
exposicion a la radiacion rUVB, dado que el CBD impide la produccion de radicales
superoxidos, el CBD previene la oxidacion al reducir los niveles de ROS. Ademas,
Tahir et al. (2021), en su investigacion “The biosynthesis of the cannabinoids”, explica
la biosintesis de los principales metabolitos secundarios de Cannabis sativa L., por
ejemplo, flavonoides, estilbenoides, terpenoides y compuestos fendlicos proponiendo
efectos farmacoldgicos en su investigacién. Asi mismo, el estudio Dawidowicz et al.,
(2021), confirman la alta capacidad de eliminacién de radicales libres del CBD y A9-
THC mediante los métodos ABTS y DPPH, mientras que, por el método DPPH el CBG
y el A9-THC exhiben una actividad antioxidante superior. Por ultimo, Arciniegas et al.

(2024), en su investigacion sobre la formulacién de una crema con extracto aislado

de cannabidiol, sefalaron que:
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“La crema formulada con CBD mostré un 83,0 % de inhibicion del DPPH en su
concentracion mas alta (333,33 pg/mL), por el contrario, el extracto aislado
evidencié un 91,93% de inhibicion del DPPH en la misma concentracion. Sin
embargo, la crema formulada presenté un ICso de 77,93 £ 1,12 ug/mL, en
comparacioén del 62,60 + 6,27 ug/mL, lo que indica que el extracto de CBD en

su forma aislada posee mayor capacidad antioxidante pero un ICso menor”

(p.111).

Ranasinghe et al. (2019), en su investigaciéon acerca de los beneficios del
pomelo de Artocarpus heterophyllus Lam., sefialan que el fruto de jaca contiene varios
fitoquimicos capaces de retrasar o prevenir el proceso de oxidacion, es decir,
protegen al organismo de biomoléculas que provocan dafios causados por la
generacion excesiva de radicales libres. El fruto contiene una amplia gama de
fitonutrientes, como carotenoides, que pueden actuar como antioxidantes. Este
estudio ha sido complementado por Sreeja Devi et al., (2021), quienes citan en el
articulo, que la fruta de jaca contiene compuestos fendlicos, flavonoides, terpenoides,
esteroides, glucdsidos, saponinas, alcaloides y taninos que exhiben propiedades
antioxidantes. La investigacion revelo que la concentracion inhibitoria media (1Cso) del
extracto derivado de hojas de jaca se determiné en 52,08 mg/mL, mientras que el
valor correspondiente para el extracto de corteza se establecié en 33,93 mg/mL.
Mediante el ensayo DPPH, las semillas de jaca mostraron una capacidad antioxidante
moderada, con una ICso de 116,04 ug/mL. Ademas, la actividad de eliminacién del
DPPH fue significativamente pronunciada en las raices (66-72%), en contraste con la
de la corteza, que oscild (24-40%). Asimismo, los extractos metandlicos evidenciaron

una actividad antioxidante superior respecto a los obtenidos con otros disolventes.
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CAPITULO 1: EL PROBLEMA DE LA INVESTIGACION
1.1. Planteamiento del problema

La radiacion ultravioleta (rUV) contribuye al fotoenvejecimiento provocando
inflamacion y dafio oxidativo (McCormick et al., 2024). Alvarez Fontanet (1995),
menciona que “la rUV se dividen en: rUVA (320-400 nm), rUVB (290-320 nm), y rUVC
(<290 nm). Las rUVC son absorbidas por la capa de ozono, rUVB son eritemogénicas
y carcinogénicas absorbidas en la epidermis y las rUVA penetran profundamente en
la dermis” (p.1), produciendo cambios en el tejido conjuntivo y la composicion celular,
facilitando la sintesis de perdxidos lipidicos, ademas provocan alteraciones de la
actividad enzimatica y el ERO elevado, lo que conlleva a cambios morfolégicos en la
piel (Jenkins, 2002). En su estudio (Lui et al., 2023), menciona que, la rUVB causa
diversos efectos negativos en la piel, como eritema y pigmentacion, vuelve aspera a
la piel aumentando la formacién de arrugas y engrosamiento de la capa externa
cutdnea (estrato cérneo) (p.1). Ademas, el incremento en la exposicion de rUVB
provoca dafos a largo plazo, como la fotocarcinogénesis. La interaccion continua con
rUVB produce alteraciones en el ADN y dano actinico (Casanova et al., 2023). No
obstante, se ha reconocido que la rUVA contribuye a los efectos pro-cancerigenos en
la piel (Zavala-Naranjo, 2021). (Brignone et al., 2020), en su investigacién, sefala que
‘la fotocarcinogénesis esta desencadenada por mutaciones del dimero de timina y
por eritemas inducidos por rUV” (p.6). Dichas alteraciones impactan negativamente a
procesos esenciales como “el equilibrio interno de la temperatura corporal, el balance
de liquidos, la disminucién de electrolitos y proteinas, la sintesis de vitamina D, la

vigilancia inmunoldgica y la proteccion de otros érganos contra factores ambientales”

(McCormick et al., 2024).
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En este contexto, los habitantes de entornos urbanos sometidos a periodos
prolongados de radiacion solar son vulnerables a experimentar alteraciones
perjudiciales en la piel. La cuidad de Quito esta ubicada a 2.850 m.s.n.m., debido a
su posicidn geografica, altos niveles de rUV son receptados por sus habitantes, en
este lugar, los rayos solares inciden perpendicularmente sobre la cuidad
incrementando su intensidad. Igualmente, la altitud proporciona una atmésfera menos
densa reduciendo su proteccion frente a los efectos negativos de la radiacién solary,
por ultimo, influyen las condiciones climaticas (cielos despejados la mayor parte del
ano). Durante el 2023, el Distrito Metropolitano de Quito registré 179 dias del afio con
valores maximos de radiacion ultravioleta en al menos una hora del dia,
representando el 49% del ano con indices de radiacion = a rUV 11+, lo que se
considera una radiacion rUV extrema (Secretaria del Ambiente del DMQ, 2024)
siendo rUV 11+ el maximo permitido para la exposicidon en personas (Cornejo, 2010).
Por su parte, el Registro Nacional de Tumores (RNT) de la Sociedad de Lucha contra
el Cancer (SOLCA), menciona que, “se registran 1000 nuevos casos de cancer cada
afno en Ecuador, de los cuales aproximadamente 650 corresponden a Quito” (p.1y 7)
(El Telégrafo, 2019; SOLCA Quito, 2017). Los compuestos naturales no solo poseen
la habilidad de eliminar los radicales libres, sino que también respaldan los
mecanismos de proteccidn y regeneracion cutanea (Michalak, 2022a). Ademas,

(Hoang et al., 2021) menciona lo siguiente:

Las moléculas antioxidantes pueden ser enzimas o antioxidantes de bajo peso
molecular que donan un electrén a las especies reactivas, evitando la reaccion
en cadena de radicales, lo que evita la formacién de oxidantes reactivos, o se

comportan como quelantes de metales, inhibidores de enzimas oxidativas o

cofactores enzimaticos. (p.2)
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En este escenario, compuestos como el cannabidiol (CBD) extraido de
Cannabis sativa L. “ha demostrado un potencial antioxidante similar al de compuestos
reconocidos como la vitamina E y BHT” (Aguiar et al., 2024) mostrando un alto
potencial como fitoingrediente en “formulaciones cosméticas modernas” (Nadinic
etal., 2016). Ademas, varias investigaciones han registrado la existencia de
compuestos bioactivos en los extractos de Artocarpus heterophyllus Lam., conocida
comunmente como arbol de jaca, tales como flavonoides y polifenoles, los cuales han

presentado caracteristicas antioxidantes (Sreeja Devi et al., 2021).
1.2 Delimitaciéon del problema

La investigacion plantea investigar un sérum tépico con propiedades
antioxidantes formulados con extractos vegetales de Cannabis sativa L.y Artocarpus
heterophyllus Lam. El enfoque de la investigacion es in vitro, bajo condiciones
controladas de laboratorio evaluando la capacidad antioxidante de los extractos y el
sérum fitocosmético formulado mediante la técnica de 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo
(DPPH). Algunos trabajos de investigacion se enfocan en las propiedades
antioxidantes de especies vegetales de forma individual en productos cosméticos.
Ademas, la evidencia cientifica sobre el efecto combinado de dos o mas extractos de
plantas con efectos antioxidantes en formulaciones fitocosméticas es limitada. El
desafio principal de la investigacion se encuentra en evaluar la sinergia entre los

extractos naturales propuestos para su aplicacion en formulaciones de uso topico.
1.3. Formulacion del problema

¢, Como interactuan los extractos de Cannabis sativa L y Artocarpus heterophyllus Lam

en la capacidad antioxidante de un sérum fitocosmético evaluado mediante métodos

in vitro?

UNIVERSIDAD ESTATAL DE MILAGRO



1.4. Preguntas de investigacion

¢, Cual es el rendimiento del extracto metandlico de Artocarpus heterophyllus

Lam mediante extraccion con disolventes?

e ,Cual es la capacidad antioxidante que presentan los extractos de Cannabis
sativa L y Artocarpus heterophyllus Lam utilizando el método DPPH?

e ;Cual es la concentracion optima de los extractos de Cannabis sativa L y
Artocarpus heterophyllus Lam para lograr un 1Cso antioxidante en un sérum,
mediante DPPH?

e ;Qué formulacion presenta la mejor capacidad antioxidante y cémo se

compara con los extractos individuales bajo condiciones in vitro?
1.5. Objetivos
1.5.1. Objetivo general

Determinar la actividad antioxidante de un sérum fito-cosmético formulado con
proporciones especificas del extracto aislado de CBD (Cannabis sativa L.) y del
extracto metandlico del fruto del arbol de jaca (Artocarpus heterophyllus Lam.)

mediante métodos in vitro.
1.5.2. Objetivos especificos

e Obtener el extracto metandlico del fruto de Arfocarpus heterophyllus Lam.
mediante un proceso de extraccidon con disolventes.
e Evaluar la actividad antioxidante de los extractos de Cannabis sativa L. y

Artocarpus heterophyllus Lam. mediante el método in vitro de 2,2-difenil-1-

picrilhidrazilo (DPPH).
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e Disenar y formular un sérum fitocosmético antioxidante utilizando extractos de
Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophyllus Lam. en diferentes
concentraciones.

e Evaluar la capacidad antioxidante de las formulaciones fitocosméticas
disenadas mediante el método de DPPH bajo condiciones in vitro,

seleccionando la concentracion optima.
1.6. Hipotesis

El sérum o6ptimo resultante formulado con los extractos de Cannabis sativa L. y
Artocarpus heterophyllus Lam., presenta una actividad antioxidante relevante para

validar su efecto como fitocosmético tépico.
1.7. Justificacion

Los antioxidantes son componentes de proteccién que garantizan el equilibrio entre
la generacion y la eliminacion de especies reactivas de oxigeno (ERO). La
caracteristica basica de los antioxidantes es su capacidad para retrasar o prevenir
significativamente la oxidacién de un sustrato oxidable, incluso cuando se encuentran
en bajas concentraciones (De Galvez, 2010b). Por lo tanto, estos compuestos han
sido incorporados en productos de uso topico con distintos propdsitos, siendo su
funcién principal, favorecer las condiciones para una piel saludable, como lo
demuestra (Azevedo Martins et al., 2020), sugiriendo que “la naturaleza proporciona
una fuente abundante de sustancias antioxidantes y compuestos fendlicos naturales,
que demuestran una accion fotoprotectora tépica, asi como potencial antioxidante,
antienvejecimiento, hidratante, anticontaminante, lo que resulta beneficioso para la

piel” (p.8), componentes presentes en las especies vegetales.
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La investigacion se fundamenta en dos aspectos clave: la produccion de
conocimiento y la innovacion, abordando un tema de relevancia en el campo
cosmeético y de la ciencia. Desde la perspectiva de conocimiento, tiene como objetivo
comprender la incorporacion de bioactivos en formulaciones tépicas con propiedades
antioxidantes, ademas, se busca explorar un efecto sinérgico entre los extractos de
Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophyllus Lam., presentando 6ptimos resultados
en estudios preliminares en forma individual, aunque sus sinergias han sido poco
exploradas en formulaciones fito-cosméticas (Castafio Amores & Hernandez
Benavides, 2018). Igualmente, la incorporacion de extractos en proporciones
especificas en un serum tépico aportara evidencia cientifica que permita entender los
mecanismos de accion de las biomoléculas dentro del campo de la cosmetologia
natural y la quimica de productos botanicos. En cuanto a la innovacion, el estudio
plantea desarrollar un sérum con ingredientes naturales evidenciando propiedades
bioldgicas favorables para la produccion de cosméticos sostenibles. Este enfoque nos
permitira establecer parametros cientificos que respalden la formulacion de productos

con potencial protector frente al envejecimiento cutaneo

10
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1.8. Declaracién de las variables (Operacionalizacion)

Tabla 1

Operacionalizacion de las variables dependiente e independientes

Pregunta de investigacion:
¢, Como interactuan los extractos de Cannabis sativa L y Artocarpus heterophyllus Lam en la capacidad antioxidante de un sérum

fitocosmeético evaluado mediante métodos in vitro?

Objetivo general:

Determinar la actividad antioxidante de un sérum fito-cosmético formulado con proporciones especificas del extracto aislado de
CBD (Cannabis sativa L.) y del extracto metandlico del fruto del arbol de jaca (Artocarpus heterophyllus Lam.) mediante métodos
in vitro.

Objetivos especificos Variables-tipo Dimensiones Indicadores

Independiente

Obtener el extracto metandlico del fruto de Tipo de disolvente

Método de extraccion

Artocarpus heterophyllus Lam. mediante un Tiempo y temperatura de % de rendimiento del extracto

proceso de extraccion con disolventes. Dependiente extraccion




Rendimiento del

extracto

Cantidad de material

vegetal procesado

Evaluar la actividad antioxidante de los
extractos de Cannabis sativa L.y
Artocarpus heterophyllus Lam. mediante el
método in vitro de 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo

(DPPH).

Independiente
Tipo de extracto
Dependiente
Capacidad

antioxidante

Concentracion de

extracto evaluado

% de inhibiciéon de

radicales libres

IC50? (ug/mL)

% de inhibicion de DPPHP

Disenar y formular un sérum fito-cosmético
antioxidante utilizando extractos de
Cannabis sativa L. y Artocarpus
heterophyllus Lam. en diferentes

concentraciones.

Independiente
Proporcion de
extractos
Dependiente
Estabilidad
fisicoquimica del

sérum

Propiedades
organolépticas
Propiedades
fisicoquimicas
Propiedades

Microbiolégicas

Apariencia o aspecto
Color
Olor
pH
Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Evaluar la capacidad antioxidante de las

formulaciones fitocosméticas disehadas

Independiente

Férmula del sérum

Concentracion del

extracto en la formulacion

ICs0 del sérum (ug/mL)

% de inhibicion de DPPHP
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mediante el método de DPPH bajo

- o ) Dependiente
condiciones in vitro, seleccionando la . 4
Actividad antioxidante

concentracion optima. del seérum

Nota 2lCso: Concentracién Inhibitoria media, PDPPH: Método 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo. Elaboracion: Autor, 2025.
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CAPITULO 2: MARCO REFERENCIA
2.1. Caracteristicas de la Especie Artocarpus heterophyllus Lam.

Artocarpus heterophyllus Lam., comunmente denominado arbol de jaca
pertenece a la familia Moraceae, es una especie climatérica tropical originaria de los
Ghats occidentales de la India. El cultivo es habitual en Asia, Africa y algunas regiones
de América del Sur (Gupta et al., 2023; Zhu et al., 2019). El arbol de jaca se cultiva
en regiones calidas y humedas (de Faria et al., 2009). En el Ecuador, la produccion
de jaca se localiza en el norte de Pichincha, la provincia de Guayas y Quevedo,
generalmente a una altitud de 1600 m.s.n.m (Chipantiza et al., 2021). Es un arbol
monoico, perenne, de tamafo mediano a grande alcanzando de 8 a 25 m de altura
(Ranasinghe et al., 2019). Posee un tallo recto de 80 a 200 cm de diametro (Bakewell-
Stone, 2023), es aspero con una corteza verde o negra cuyo grosor es de 1,25 cm,
con un exudado de latex lechoso (Ranasinghe etal., 2019); las hojas son
predominantemente anchas elipticas, con superficies glabras. La insercién foliar
puede ser decurrente, acompafiando frecuentemente a la inflorescencia en su
totalidad, de color verde oscuro y alternas. Las flores se disponen de manera axilar,
generalmente solitarias, y cauliforosas (Chipantiza et al., 2021). de Faria et al. (2009),
mencionan que, los frutos tienen una longitud de 22 a 90 cm con un diametro de 13 a
50 cm, de forma cilindrica oblonga y compuestos dicotiledéneos, ademas, su peso
varia entre 3 y 60 kg, cuando llegan a su madurez (p.1). La pulpa presenta un color
amarillo intenso, de buen sabor, dulce y aroma pronunciado representando alrededor

del 30% del peso del fruto debido a la presencia

nutrientes, incluidos carbohidratos, proteinas, aminoacidos, polifenoles, acidos
grasos, vitaminas, minerales y carotenoides (de Faria et al., 2009; Ortega & Bolivar,

2002; Ranasinghe et al., 2019; Zhu et al., 2019). El cultivo se desarrolla en suelos

11
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profundos, adecuadamente drenados, aluviales y con textura arenosa o arcillosa, con
un pH que oscila entre 6,0 y 7,5 (NATIONAL PARKS, 2025). El arbol de jaca requiere
distribuidas de manera uniforme acompafados de un clima calido y humedo, la

especie vegetal no tolera sequias intensas ni inundaciones (Orwa et al., 2009).

Tabla 2

Clasificacion taxonomica del Artocarpus heterophyllus Lam.

TAXA TAXONOMIA
Reino Plantae
Filo Magnoliophyta
Clase Magnoliopsida
Orden Rosales
Familia Moraceae
Género Artocarpus
Especie heterophyllus
Nombre cientifico Artocarpus heterophyllus Lam.

Nota: Tomado de Vega (2024). Elaboracién: Autor, 2025.

Los componentes de la especie arborea como frutos, hojas, raices y corteza
han sido reconocidos en investigaciones por sus caracteristicas medicinales, que
abarcan diferentes efectos como antiinflamatorias, antioxidantes, antibacterianos
entre otros (Chipantiza et al., 2021). Los usos de la jaca en la elaboracién de fito-

cosméticos han sido poco investigados, pero tienen un excelente potencial en el
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cuidado de la salud, belleza (cosméticos), toénicos y la proteccion profilactica para

prevenir dafios en la piel (Arung et al., 2006).
2.2. Composicion quimica de Artocarpus heterophyllus Lam.
2.2.1. Carbohidratos

La glucosa, la fructosa y la sacarosa han sido identificadas como los azucares
principales en la jaca. En la pulpa de la fruta se han identificado distintos azucares
como xilosa, ramnosa, galactosa y arabinosa. Por lo tanto, la jaca contiene hidratos
de carbono, que incluyen a monosacaridos, disacaridos y polisacaridos (Kaur et al.,
2024a; Ranasinghe et al., 2019). Ademas, Rahman et al. (1999), identificaron en el
fruto de la jaca variaciones en la concentracion de carbohidratos segun el grado de
madurez del fruto. En frutos maduros, se registraron porcentajes de almidén del 2,2%
al 9%, mientras que, en frutos inmaduros, los valores alcanzaron el 31,6% y 29,8%,

respectivamente.
2.2.2. Proteinas y aminoacidos

Kaur et al. (2024), citan que “la pulpa de la yaca contiene casi un 1,9% de
proteinas, por otra parte, las semillas contienen entre un 5,3 y un 6,8% de proteinas”
(p. 5). El contenido proteico de la pulpa jaca puede variar entre 0,57 y 0,97%
dependiendo de la maduracion y la variedad del cultivo (Goswami et al., 2011).
Adicionalmente, en su investigacién Kaur et al. (2024), mencionan que, la jaca posee
varios aminoacidos, siendo los mas abundantes: la fenilalanina, el acido aspartico, la

glutamina, la leucina y la alanina, siendo las dos ultimas, responsables del desarrollo

de los tejidos musculares (VERSUS, s. f.)
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2.2.3. Vitaminas y minerales

Su fruto posee una cantidad significativa de vitamina C y vitamina A. Ademas,
vitaminas del complejo B, especialmente niacina (Effiong & Harry, 2019), riboflavina
y tiamina, compuestos poco comunes en frutas (Kaur et al., 2024a; Mushumbusi,
2015). Ademas, se han encontrado niveles significativos de minerales en la jaca,
donde en cada 100 g de pulpa de fruta se registran “90 mg de calcio, 88 mg de potasio,
1 mg de fosforo y 0,5 mg de hierro” (Kaur et al., 2024a). Finalmente, en su estado
maduro, el fruto presenta minerales como calcio, magnesio, vitaminas y acidos

organicos (Ranasinghe et al., 2019).
2.2.4. Metabolitos secundarios
2.241. Compuestos Fendlicos

Son metabolitos secundarios de las plantas como los flavonoides, acidos
fendlicos, antocianinas. En la actualidad, los compuestos fendlicos han despertado
interés debido a diversas propiedades, entre ellas la capacidad antioxidante,
antiinflamatoria, antienvejecimiento, cicatrizantes y anticancerigenos (Albuquerque
et al., 2022). En las plantas, desempefan funciones metabdlicas, “actuando como
radicales libres” (Zaragoza et al., 2024), siendo responsables de la defensa frente a
agentes externos, el estrés ambiental, la radiacion ultravioleta, entre otros factores.
Las principales sustancias fendlicas son “flavonoides, acidos fendlicos, antocianinas

y fenoles” (Alara et al., 2021).
2.24.2. Flavonoides

Segun Ceréon Erazo etal. (2024) y Ko etal. (1998), los flavonoides se
caracterizan por ser sustancias no nitrogenadas de bajo peso molecular, con una

estructura basada en difenilpiranos, unidades conectadas por un esqueleto de tres
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carbonos, generando una disposicion tipica del tipo Cs -C3 -Cs. Esta organizacion
molecular es tipica de varios compuestos de naturaleza fendlica, como se describe
en Cartaya & Reynaldo (2001), es decir, poseen dos anillos de benceno (A y B)
vinculandose a través de un anillo heterociclico de pirano o pirona (C) como lo
muestra la Figura 1. Investigaciones, han demostrado que los flavonoides tienen la
capacidad de inhibir la actividad de varias enzimas, incluyendo la xantina oxidasa,
que es responsable de la degradacion del colageno y elastina en la piel. La inhibicion
es posible debido a las propiedades antirradicales de los flavonoides, que neutralizan
a los radicales libres previniendo la formacién de arrugas y pérdida de elasticidad.
Adicionalmente, la inhibicion de las enzimas detectadas en ciertos flavonoides podria
deberse a la interaccion de estos compuestos con radicales libres generados en el
sitio activo de las enzimas, segun Ko et al. (1998). Los flavonoides presentes en la

jaca son: “la rutina, la catequina y la miricetina” (Kaur et al., 2024a) (p.3).

Figura 1
Estructura basica de flavonoides incluye el sistema de numeracién para identificar

los carbonos en los anillos

Nota: La Figura representa la estructura basica del esquema flavondlico. Tomado de: Herrera Calderon

(2016).
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2.2.4.3. Acido Fendlicos

Son polifenoles que poseen en su estructura grupos bencénicos sustituidos por
grupos hidroxilos (Zavaleta et al., 2005) como se observa en la Figura 2. Se clasifican
en dos grupos: acidos hidroxicinamicos e hidroxibenzoicos (Pefiarrieta et al., 2014).
Los acidos fendlicos presentan actividades antioxidantes neutralizando radicales
como hidroxilo, anion superoxido y otros radicales organicos, como peroxilo,
peroxinitrito y oxigeno singlete (Chandrasekara, 2019). Ademas, interrumpen
procesos oxidativos que dafian a las células y actuan como agentes reductores
evitando procesos dafinos, por ultimo, a los acidos fendlicos se les atribuye
mecanismos bioquimicos contra la apoptosis (muerte celular programada) (Arriaga,
2021). Los fenoles presentes en la jaca son: “acido ferulico, acido galico y acido

tanico” (Kaur et al., 2024) (p.3).

Figura 2

Acidos Fendlicos
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Nota: La Figura representa a los acidos fendlicos, en la parte A se encuentran los &cidos
hidroxibenzoicos son compuestos con un grupo carboxilico (-COOH) y uno més grupos hidroxilo (OH)
en un anillo aromatico, mientras que en la parte B se encuentran los acidos hidroxicinamicos se

caracteriza por la presencia del grupo CH=CH-COOH. Tomado de: Arriaga Gonzalez (2021).
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2.2.4.4. Antocianinas

Son compuestos derivados de las antiocianidinas e identificados dentro de los
flavonoides como los encargados de proporcionar coloracién a las frutas, vegetales y
cereales. Las antocianinas no solo atraen polinizadores y protegen a las plantas de la
radiacion ultravioleta y agentes patogenos, sino que también han ganado importancia
por su capacidad para reducir el riesgo de afecciones cardiacas y sus propiedades
antiinflamatorias. Estudios confirman su eficacia para neutralizar especies reactivas
de oxigeno, destacandolas como antioxidantes con importantes beneficios para la
salud (Garzon, 2008). Igualmente, Aguilera-Otiz et al. (2011), ha evidenciado que
varias frutas ricas en antocianinas han mostrado una capacidad antioxidante efectiva,
especialmente frente al peréxido de hidrogeno (H,O,) y a diferentes especies

reactivas de oxigeno, como los radicales superoxido, peroxido e hidroxilo (p. 19).
2.2.4.5. Carotenoides

Los pigmentos naturales conocidos como carotenoides, son sustancias
liposolubles producidas por las diversas plantas, algas y bacterias fotosintéticas
(Carranco et al., 2011). Los carotenoides desempefan varias funciones relacionadas
a la fotosintesis, entre las funciones bioldégicas mas relevantes, se incluyen la
captacion de luz, la fotoproteccion, la disipacion del exceso de energia luminica
absorbida, asi como la desactivacién de especies reactivas como el oxigeno singlete,
entre otras (Meléndez et al., 2007). La jaca contiene diversos carotenoides, que
actuan como antioxidantes para el cuerpo humano, entre ellos, tenemos a: a-
caroteno, B -caroteno, B -caroteno-5, a-zeacaroteno, 6a-epoxido y B -zeacaroteno

(Kaur et al., 2024).
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2.3. Caracteristicas de la especie Cannabis sativa L.

Cannabis Sativa L. es una planta anual herbacea, arbustiva perteneciente a la
familia Cannabaceae, es una especie originaria del sudeste y centro de Asia. El cultivo
se ha extendido por Africa, América, Asia y Europa (Angeles et al., 2014; Tahir et al.,
2021). Betancourt (2021), cita en su investigacion que, en paises como Colombia,
Peru, Ecuador, Chile, Paraguay y Argentina, pertenecientes a América del sur, el uso
del cultivo de Cannabis se considera legal en la modalidad denominada como no
psicoactivo o cafiamo, es decir, para usos medicinales, cosméticos, alimenticios e
industriales (p.5). La normativa ecuatoriana, excluye de las sustancias clasificadas
como sujetas a control al cannabis no psicoactivo o caiiamo, que se define como la
planta de cannabis y/o cualquier porcion de esta, cuyo contenido de THC (delta-9-
tetrahidrocannabinol) sea menor al 1% en peso seco (REGLAMENTO PARA EL USO
TERAPEUTICO DEL CANNABIS MEDICINAL, 2021). En este contexto, la planta de
c. sativa tiene una altura entre 1 a 4 metros con un tallo firme, erecto y de forma
cilindrica en su base. La planta se estructura de manera modular, es decir, esta
compuesta por médulos o fitdmeros disminuyendo su tamafio a medida que se
aproximan al meristemo apical (Betancourt, 2021). Las hojas son pecioladas de
bordes aserrados, sus peciolos pueden alcanzan hasta 7 cm de longitud, cada peciolo
se compone de 3 a 9 foliolos con apice agudo. Su fruto es un aquenio, con una unica
semilla ovoide ligeramente comprimida, de tonalidad blanca o verde, envuelta en el
perianto (Angeles et al., 2014; Betancourt, 2021). El cultivo de cafiamo o marihuana
puede alcanzar 3 a 4 metros de altura, en condiciones controladas, es decir, a
temperaturas de 20 a 25 °C, humedad relativa del 60 y 70%, fotoperiodos de 16 horas
de luz y 8 horas de oscuridad, cambiando a 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad

y una intensidad luminosa de 400 y 700 nm (espectro de luz visible) (Angeles et al.,
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2014). Su sistema radicular tiene la capacidad de desarrollarse de 0.4 a 2 metros de

profundidad, sus raices son pivotantes con abundantes raices laterales y secundarias

(Betancourt, 2021).

Tabla 3

Clasificacion taxonédmica de Cannabis sativa L.

TAXA TAXONOMIA
Reino Plantae
Subreino Tracheobionta
Superdivisién Spermatophyta
Divisiéon Magnoliophyta
Clase Magnoliopsida
Subclase Hamamelididae
Orden Urticales
Familia Cannabaceae
Género Cannabis
Especie sativa
Abreviacién de autoridad taxonémica L.

Nota: Tomado de Velazquez et al. (2024). Elaboracion: Autor, 2025.

La planta del Cannabis tiene diversas aplicaciones. La semilla completa puede
emplearse en la alimentacion del ganado o transformarse en pasta o harina.

Igualmente, las semillas resultan beneficiosas para elaborar aceites ricos en vitamina
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A liposoluble y vitamina E, elementos esenciales para el crecimiento de los animales.
Por otro lado, los tallos de cahamo se utilizan para producir fibras e hilos, debido a su
estructura multicelular que tiene multiples aplicaciones industriales. Ademas, en la
industria farmacéutica y cosmética se emplean las inflorescencias debido a su resina,
que contiene diversos metabolitos secundarios como flavonoides, terpenoides,
alcaloides, ademas de los cannabinoides (Betancourt, 2021; Tahir et al., 2021;
Velazquez et al., 2024), “capaces de interrumpir las reacciones en cadena de
radicales libres, capturandolos o transformandolos en formas menos activas”, segun
(Atalay et al., 2020). Finalmente, la planta se ha empleado en medicina, debido a sus
metabolitos secundarios con diferentes propiedades farmacoldgicas, como efectos

antiinflamatorios, antioxidantes, analgésicos y neuroprotectores (Tapias et al., 2023).
24. Composicion quimica de Cannabis sativa L.
2.4.1. Metabolitos secundarios

La planta de Cannabis contiene entre un 15-20% de una exudacién resinosa
de textura semisdlida y tonalidad marrén-amarillenta, cuyos componentes
presentan solubilidad en solventes organicos (éter etilico y etanol). Esta fraccion
resinosa concentra la mayor parte de los metabolitos bioactivos responsables de los

efectos farmacoldgicos de la especie (Shah & Seth, 2010).
2.41.1. Cannabinoides

Los cannabinoides o fitocanabionoides constituyen la clase principal de
metabolitos secundarios en Cannabis spp., caracterizandose como terpenos fendlicos
de 21 carbonos que se sintetizan y almacenan predominantemente en la resina de
los tricomas glandulares ubicadas en las flores femeninas denominadas “cogollos”.

Actualmente, se han identificado alrededor de 70 variedades de cannabinoides,
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destacandose por su relevancia farmacologica, el A9-THC (A9-tetrahidrocannabinol),
principal agente psicoactivo, el CBN (cannabinol), producto de la oxidacion del THC
y el CBD (cannabidiol), compuesto no intoxicante (ausencia de psicoactividad)
constituyente del cafiamo de la planta (Angeles et al., 2014; Wahby, 2007), ademas
de otros fitocannabinoides como la cannabidivarina (CBDV), el cannabicromeno
(CBC), el cannabigerol (CBG) y la tetrahidrocannabivarina (THCV), entre otros

compuestos como lo menciona Tapias et al. (2023) y lo muestra la Figura 3.

Angeles et al. (2014), destacan que los cannabinoides, en su estado nativo
(tras la biosintesis en los tricomas), existen preferentemente como acidos
carboxilicos. Solo tras la descarboxilaciéon (pérdida de CO,) adquieren su
configuracion activa como el A9-THC, proceso que depende de factores cinéticos

como la temperatura o en condiciones alcalinas (Wahby, 2007).

Kearsey et al. (2020; Tahir et al. (2021); Taura (2009) en su investigacion

mencionan lo siguiente acerca de la biosintesis de los cannabinoides:

El mecanismo de biosintesis de los cannabinoides aun no se comprende
en su totalidad. De forma resumida, el proceso empieza cuando la tetracétido
sintasa (TKS) condensa hexanoil-CoA con tres moléculas de malonil-CoA,
formando 3,5,7-trioxododecanoil-CoA. Posteriormente, es convertido en acido
olivetdlico (OLA) por la ciclasa del acido olivetélico (OAC). A continuacién, una
preniltransferasa afade un grupo prenilo al OLA, dando lugar al acido
cannabigerolico (CBGA). Este se transforma mediante enzimas especificas,
como la THCA sintasa y CBDA sintasa modificando el CBGA en sus
cannabinoides acidos (THCA, CBDA, CBCA), los cuales, tras un proceso de

descarboxilaciéon producen los compuestos activos como el THC, el CBD y CBC

(p.4).
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Figura 3

Cannabinoides presentes en la planta del Cannabis spp.
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CBG CBC CBN

Nota: La Figura contiene ciertos cannabinoides con sus contrapartes acidas, entre estas tenemos a:
A9-tetrahidrocannabinol  (A9-THC) y sus contrapartes acidas (THCA-A/THCA-B), el
tetrahidrocannabivarina (THCV) y cannabidiol (CBD) y su contraparte acida (CBDA) y los
cannabinoides cannabigerol (CBG), cannabicromeno (CBC) y cannabinol (CBN). Tomado de Tahir

et al. (2021).

2.5. Extractos de Artocarpus heterophyllu s Lam.y Cannabis sativa L.

Los bioactivos vegetales con capacidad antioxidante han sido incorporados a
diversos sectores, como la industria farmacéutica, cosmética y quimica (Azmir et al.,
2013; Montoya et al., 2003). La obtencién de metabolitos secundarios conforma una
etapa fundamental en la elaboracion de extractos botanicos con actividad biolégica.

La eficacia de los procesos de extraccion esta determinada por parametros
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fundamentales como “la matriz de la parte de la planta, el tipo de solvente, la
temperatura y el tiempo de extraccién” (Hernandez et al., 2009). Los extractos de
origen vegetal pueden ser caracterizados utilizando diversas partes vegetativas de la
planta como hojas, tallo, flores y frutos mediante técnicas de extraccion
convencionales (maceracion y destilacion rotatoria a vacio) y no convencionales,
destacandose el uso de fluidos supercriticos documentada por Azmir et al. (2013) por

su eficiencia en la obtencion de compuestos bioactivos.
2.5.1. Extracto de Artocarpus heterophyllus Lam.

La maceracion inicia con la trituracién del material vegetal para incrementar la
superficie de contacto obteniendo una correcta mezcla con el disolvente, seguida de
la adicién del disolvente adecuado en un recipiente sellado (menstruum).
Posteriormente, se realiza la filtracion y prensado del residuo sélido para recuperar
los compuestos de la solucion ocluida. En este proceso la agitacion periddica optimiza
el rendimiento del proceso (Azmir et al., 2013). Por ultimo, el menstruum obtenido se
concentra en un evaporador rotatorio al vacio hasta reducir su volumen al minimo,
con el objetivo de aislar compuestos bioactivos derivados de las partes vegetativas,
tales como terpenos, terpenoides y compuestos fendlicos (Azmir et al., 2013; Cuéllar
Cuéllar et al., 2012). Esta técnica de extraccidn es empleada para aislar compuestos
termolabiles (Soquetta et al., 2018). El uso de altas temperaturas durante el proceso
representa una desventaja, ya que favorece la evaporacion de componentes volatiles
reduciendo su eficacia para extraer moléculas sensibles al calor (Maceracion: una

vision general | Temas de ScienceDirect, s. f.).
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2.5.2. Extracto de Cannabis sativa L.

Existen diferentes métodos de extraccion de semillas y tricomas en Cannabis
sativa L., generando distintos niveles de calidad y composicion del extracto
dependiendo del método y las sustancias empleadas (Blake & Nahtigal, 2019;
Valizadehderakhshan et al., 2021). El método de extraccion utilizando disolventes
organicos (solido-liquido), continua siendo el mas utilizado en actividades bioldgicas
de la planta del cannabis. No obstante, investigaciones recientes destacan que la
extraccion con fluidos supercriticos (SCF), reemplazando el uso de disolventes
organicos, obtienen extractos de mayor pureza y rendimiento (Pino et al., 2023). El
método SCF se basa en disolver el material vegetal en un fluido supercritico,
generalmente COz2 (a una temperatura de 31 °C y una presion de 73 atm) para aislar
los compuestos activos. Posteriormente, estos se separan del fluido para obtener el
producto final, ya que los fluidos supercriticos adoptan estado gaseoso a temperatura
ambiente, facilitando la recuperacion del extracto mediante una simple evaporacion
(Santos & Meireles, 2015). La naturaleza no polar del CBD y el THC les confiere
solubilidad en CO, supercritico convirtiéndolo en el disolvente ideal para su extraccion

(Ribeiro et al., 2018).
2.6. Estrés oxidativo y envejecimiento de la piel
2.6.1. La piel

La piel constituye una barrera entre el cuerpo humano y su entorno, es decir,
actua como interfaz biolégica contra las agresiones externas e internas asegurando
cuatro funciones vitales para el organismo como es la proteccion mecanica,
intercambio de oxigeno transcutaneo, regulacion térmica y agente de informacion

(Chen et al., 2021; Nadinic et al., 2016). Ademas, se constituye como indicador de
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belleza y salud, requiriendo un cuidado 6ptimo basado en el conocimiento de su

estructura, caracteristicas y funcionamiento fisiologico (Mahto, 2019).
2.6.2. Estructura de la piel
Dorado & Fraile (2021), Mahto (2019) y Nadinic et al. (2016), exponen que:

La piel humana se compone por tres capas fundamentales: la epidermis, la
dermis y la hipodermis, como se ilustra en la Figura 4. La epidermis es la capa
externa, esta formada por un epitelio estratificado en constante regeneracion
Yy, a su vez, abarca cuatro estratos diferenciados morfolégica y funcionalmente,
los cuales son: estrato basal, estrato espinoso, estrato germinativo, epitelio
pigmentario y, por ultimo, la capa cérnea. El estrato interno es conocido como
capa basal o germinativa, donde residen los queratinocitos, que son células
responsables de la produccion de queratina y los melanocitos, células expertas
en sintetizar melanina (pigmento que protege contra la radiacion ultravioleta y
define el color de la piel). Los queratinocitos se dirigen hacia la superficie,
uniéndose por desmosomas (estrato espinoso) produciendo granulos y lipidos
(estrato granuloso), los cuales forman la barrera impermeable del estrato
coérneo fundamental para que la piel sea impermeable. El estrato cérneo, capa
mas externa de la piel, estd compuesta por corneocitos (queratinocitos
maduros) conectados por una matriz lipidica que funciona como una barrera
protectora. Esta estructura previene la pérdida de humedad y bloquea agentes
externos como patdégenos. Igualmente, encuentra células especializadas
como: las de Langerhans (defensa inmunoldgica) y las de Merkel (receptores

tactiles), fundamentales para sus funciones protectoras y sensoriales.
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Por debajo de la epidermis se encuentra la dermis, que es una capa de
tejido conectivo que brinda soporte y elasticidad. Tiene de dos zonas: la dermis
papilar, con vasos y nervios que alimentan la epidermis, y la reticular, con fibras
de colageno para firmeza, elastina para flexibilidad y acido hialurénico que
asegura la hidratacion. Ademas, contiene foliculos pilosos, glandulas
sudoriparas y sebaceas, junto con una extensa red vascular y nerviosa crucial

para regular temperatura y sensibilidad.

La capa mas profunda, la hipodermis, esta formada por
adipocitos que almacenan energia, aislan térmicamente y amortiguan
impactos. Igualmente, contiene fibras de colageno y elastina, facilitando la

movilidad cutanea (p.2-7, 7-8 y 17 y 18).

Figura 4

Estructura de la piel

tallo de pelo

\1 poro sudoriparo

/ papila dérmica
J corpusculo de Meissner

'} epiDERMIS

capa cornea — &
epitelio pigmentario =

estrato germinativo

estrato espinoso
estrato basal

— DERMIS
musculo erector del pelo

glandula sebacea
foliculo piloso

+ HIPODERMIS
papila del pelo

fibra nerviosa

vasos sanguineos -
y linfaticos 4

glandula sudoripara

corpusculo de Pacini

Nota: La Figura representa la piel y sus capas. Tomado de Dermis, (2025).
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2.6.3. Penetracion de los cosméticos en la piel

Los cosméticos actuan principalmente sobre la epidermis. La absorcion
cutanea se realiza en el estrato cérneo, una barrera compuesta por una estructura
bien organizada de lipidos extracelulares, proteinas y corneocitos. Esta barrera
permite que los ingredientes activos penetren, pero sin llegar a las capas mas
profundas como la dermis, lo que garantiza que su efecto se mantenga en la superficie
(efecto localizado). Las sustancias quimicas presentes en los cosméticos pueden
atravesar el estrato corneo y llegar a las capas internas de la epidermis mediante tres
rutas principales: via transcelular (a través de las células), via intercelular (entre las
células) y la absorcion a través de los anexos cutaneos, también conocida como via
apendicular (Alcala et al., 2022; Nadinic et al., 2016). Los mecanismos de absorcion

estan ilustrados en la Figura 5.

Figura 5

Penetracion de los cosméticos en la piel

Intercelular Transcelular Apendicular

Cosmético = Qe 006 e
L

("~-a

Estrato corneo
(Epidermis no viable)

;'—,a?;-;a

‘. . !
‘ 2

) — Ve ! =

[ Sy G —— S ==

O

Epidermis viable

Dermis

Nota: La Figura representa los mecanismos de transporte de sustancias a través de la piel. ICA:

Ingrediente cosmético activo. Obtenido de Alcala et al. (2022).
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La via apendicular permite que los principios activos, especialmente aquellos que se
disuelven o son solubles en el sebo de la piel, ingresen a través de los foliculos pilosos
o de las glandulas sebaceas y sudoriparas. En cambio, las sustancias que usan las
vias transcelular e intercelular atraviesan directamente los corneocitos y la matriz
lipidica entre las células, lo que facilita su paso directo por el estrato corneo hasta
alcanzar las capas internas de la epidermis. Sin embargo, en las dos ultimas vias, las
moléculas deben atravesar diferentes dominios hidrofilicos e hidrofébicos
adaptandose constantemente a diversos ambientes con diferente afinidad, lo que

hace que su absorcion en la piel sea mas compleja (Kim et al., 2020).
2.6.4. Envejecimiento Cutaneo

El envejecimiento de la piel es un proceso complejo. Este sucede por diversas
razones atribuyéndose a factores internos como externos (Chen et al., 2021). Por un
lado, esta el envejecimiento intrinseco, que es un proceso natural caracterizado por
factores bioldgicos y genéticos (Chen et al., 2021; Gilchrest, 1989). En este caso, las
células producen unas moléculas llamadas especies reactivas de oxigeno (ROS)
durante el metabolismo, las cuales, con el tiempo favorecen al desgaste de la piel.
Por otro lado, el envejecimiento extrinseco se debe a factores ambientales o del
entorno que impactan directamente sobre la piel, como la exposicion prolongada a la
radiacion solar, especialmente a los rayos ultravioleta, la contaminacién atmosférica,
el tabaquismo y el estrés psicolégico. Estos elementos perjudican a la piel
aumentando el estrés oxidativo agravando los efectos del envejecimiento natural

(Chen et al., 2021; Gilchrest & Krutmann, 2006).
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2.7. Radicales libres y Estrés oxidativo

Segun Chen et al. (2021), los radicales libres, también conocidos como oxidantes o
especies reactivas de oxigeno (ROS), abarcan no solo las ROS y las especies
reactivas de nitrogeno (RNS), sino también compuestos derivados del azufre y
carbono. Entre estos, destacan moléculas como el anién superoéxido (O,7), el radical
hidroxilo (-OH), el oxigeno singlete, el peréxido de hidrégeno (H,0O,), el 6xido nitrico
(NO) y el peroxinitrito (ONOQO™), todas las especies reactivas poseen efectos
perjudiciales en la piel (p.2). La piel experimenta dafno oxidativo debido a factores
endoégenos y ambientales. La radiacion ultravioleta (UVA, UVB y UVC) induce la
formacion de oxigeno singlete (O2) en los tejidos cutdaneos, donde compuestos
fotosensibilizantes absorben la energia de la radiacion generando estrés oxidativo.
Ademas, los queratinocitos de la epidermis poseen acidos grasos poliinsaturados
susceptibles a peroxidacion lipidica, un proceso que deteriora las membranas
celulares y comprometen la salud de la piel aumentando el estrés oxidativo en los
tejidos (Wagner, 1999). Se ha comprobado que la exposicion de la piel a radiaciéon
ultravioleta B (UVB) genera ROS, provocando dafio en el ADN y en las membranas
celulares, promoviendo la aparicion de células caracteristicas de la quemadura solar.
La radiacion ultravioleta A (UVA), de mayor longitud de onda, provoca dafios como la
acumulacién de liquido entre las células de la epidermis (espongiosis epidérmica),
proceso que estimula la produccion de ROS. Ademas, la radiacion ultravioleta debilita
las defensas antioxidantes naturales de la piel, reduciendo la actividad de enzimas
fundamentales como el superdxido dismutasa (SOD), la catalasa (CAT) y el glutation
peroxidasa (GSH-Px). En consecuencia, se genera un estrés oxidativo adicional que
agrava el dano cutaneo superando los niveles normales (Ou-Yang et al., 2004;

Wagner, 1999). Por otro lado, los radicales libres se producen de manera enddgena
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en las mitocondrias debido a procesos de respiracion celular, donde se escapan
electrones que generan radicales libres durante el metabolismo normal. Todo
comienza con el superoxido (*O27), una molécula que luego es convertida en peroxido
de hidrogeno por la accién de la enzima superoxido dismutasa. Cuando estas
moléculas se acumulan abren un canal en la mitocondria llamado poro de transicion
de permeabilidad (mPTP), alterando la funcion celular. Este proceso puede
intensificarse si la presencia de ROS provoca que se siga generando aun mas ROS,
en una especie de circulo vicioso conocido como “liberacién de ROS inducida por

ROS” (RIRR) provocando peroxidacion lipidica y arrugas en la piel (Chen et al., 2021)
2.7.1. Antioxidantes en la piel

Con el objetivo de contrarrestar el dafio oxidativo, el organismo ha desarrollado
mecanismos de defensa capaces de neutralizar los radicales libres, transformandolos
en compuestos inactivos. Este sistema antioxidante se compone tanto de moléculas
de origen exdgeno (antioxidantes incorporados a través productos o alimentacion)
como mecanismos endogenos (activacion de enzimas antioxidantes) (De Galvez,
2010b; Michalak, 2022). Paseto et al. (2018), menciona que “los antioxidantes son
sustancias que, a bajas concentraciones, neutralizan o retrasan el deterioro de
sustratos oxidables (lipidos y proteinas) producidos por el O2 atmosférico,
controlando las reacciones de oxidacion” (p.7). En la piel se localizan el colageno y la
elastina, proteinas fundamentales para que la piel se mantenga firme, elastica y con
buena textura. Los antioxidantes tienen la capacidad de reparar estas proteinas
cuando se deterioran, ademas de protegerlas frente al dafo provocado por los

radicales libres (Cantabria Labs, 2025).
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Michalak (2022), sefiala que:

En el cuerpo humano, los antioxidantes se clasifican en dos grupos principales:
liposolubles e hidrosolubles. Los liposolubles comprenden el a-tocoferol, el 3-
caroteno, el acido lipoico y la ubiquinona, también denominada coenzima Q10.
Por el contrario, los hidrosolubles incluyen al glutation (GSH) y al acido
ascorbico. Mas alla de esta clasificacion, los antioxidantes también pueden
dividirse en enzimaticos y no enzimaticos. Los enzimaticos incluyen el
superoéxido dismutasa (SOD), que se encuentra en formas como la SOD de
manganeso (MnSOD) en las mitocondrias, la SOD de cobre y zinc (Cu/Zn
SOD) en el citoplasma y la SOD extracelular, la catalasa (CAT) y las enzimas
dependientes del GSH. Los no enzimaticos, en cambio, incluyen al GSH, al
acido urico, a la melatonina, a los quelantes metalicos como la transferrina y la
lactoferrina, a los iones de metales de transicion como el zinc, el cobre y el
selenio, a la vitamina E, a la vitamina C, al B-caroteno y a los compuestos

polifendlicos (p4).

La mayoria los antioxidantes no son producidos de manera automatica en el cuerpo
humano; es necesario que sean consumidos a través de alimentos, como frutas y
verduras. En el caso de la piel, también es posible que se apliquen de manera tépica
para fortalecer su proteccion. Ademas, su eficacia puede ser aumentada cuando se

combinan los antioxidantes, debido a efectos sinérgicos. (Pappas, 2011).
2.7.2. Antioxidantes naturales (Fitoantioxidantes)

Las plantas constituyen una fuente rica de compuestos fitoquimicos bioactivos que

ejercen un efecto significativo en la piel (Menaa, 2014). Las plantas poseen una
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variedad de propiedades, pueden resultar efectivas en el tratamiento de ciertas
afecciones cutaneas y pueden ser beneficiosas para el bienestar de la piel, incluso a
través de sus efectos antioxidantes y antienvejecimiento (Michalak, 2022). La
presencia de componentes como polifenoles, tocoferoles, carotenoides, acido
ascorbico y macromoléculas (entre ellas, polisacaridos y péptidos), ademas de
componentes de aceites esenciales, esta asociada con la capacidad de las plantas
para eliminar radicales libres (Michalak, 2022; Song et al., 2020). Los polifenoles
abundan en las partes vegetativas de las plantas como las frutas, hojas, cascaras,
etc., con un efecto antioxidante y sus propiedades se definen por su capacidad para
participar en reacciones redox, donando protones (H*) a través de sus grupos
hidroxilo (Khan et al., 2024; Lazaridis et al., 2024). Estos compuestos pueden ser
clasificados como flavonoides, acidos fendlicos, taninos o estilbenos, antocianinas,
entre otras, dependiendo de su estructura quimica (Khan et al., 2024; Michalak,
2022b) como se muestra en la Tabla 4. Los flavonoides existen principalmente como
agliconas, pero en las plantas en una forma unida a azucares, como glucoésidos (Khan
et al., 2024). Las antocianinas forman un grupo importante de flavonoides, capaces
de neutralizar radicales libres. Dentro de los compuestos polifendlicos, que son
conocidos por su proteccion oxidativa, los acidos fendlicos se dividen en dos
subgrupos principales: los acidos hidroxicinamicos y los acidos hidroxibenzoicos,

estos compuestos se encuentran en frutas (Michalak, 2022b).
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Tabla 4

Compuestos Polifendlicos antioxidantes

Flavonoides

Papel como Beneficios para la
Compuestos r .

antioxidantes piel

Interrumpen
Flavonas

Antocianidinas

Isoflavonoides

reacciones en
cadena de radicales
libres e inhiben la

peroxidacion lipidica

Protegen contra
radiacion y

envejecimiento

Derivados del
acido

hidroxibenzoico

Tienen propiedades

Acidos Eliminan oxigeno ) _

fonli nalet antiinflamatorias y

enodlicos : singlete.
Derivados del fotoprotectoras
acido
hidroxicinamico
Taninos Inhiben la iy i

Aroli educen activida

hidrolizables peroxidacion lipidica

Tani i dical de la elastasa 'y

aninos . eliminan radicales

Taninos y o protegen del dafio
condensados como hidroxilo y

(proantocianidinas) Peroxidos

oxidativo

Nota: Tomado de (Michalak, 2022b). Elaboracién: Autor, 2025.

2.8. Captacion de Radicales DPPH

En el afno 1922, Goldschmidt y Renn descubrieron el radical 1,1-difenil-2-

picrilhidrazil (DPPH). En el afo de 1958, Blois desarroll6 el método DPPH, utilizando

este radical libre para medir la actividad antioxidante (Gulcin & Alwasel, 2023; Kedare
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& Singh, 2011). EI DPPH es un radical libre estable gracias a su estructura quimica,
posee grupos fenil, que son derivados del benceno y carecen de un atomo de
hidrégeno cuya formula quimica es C¢Hs—, y grupos picril, que son anillos de benceno
sustituidos con tres grupos nitro (NO-) en las posiciones 2, 4 y 6 cuya férmula quimica
es C¢H,(NO,) 3—. Estos grupos contribuyen a la estabilidad del radical como se
muestra en la Figura 6, a través de efectos estéricos, conjugaciéon y electronicos

(efecto push-pull) (lonita, 2021a)

Figura 6

Estructura quimica de DPPH y un radical hidrazilo

N—N— — N —

/ /—
hydrazyl @

Nota: La Figura representa la estructura quimica del DPPH en el lado derecho y en el izquierdo un
radical libre hidrazilo estable. EI DPPH, esta formado por grupos fenil y pricril. Los grupos fenil se
encuentran dentro de la esfera azul, mientras que el grupo picril se encuentra dentro de la esfera roja.

Tomado de lonita (2021). Elaboracién: Autor, 2025.

En su investigacion, lonita (2021), menciona que, cuando un antioxidante
interactua con DPPH, puede donar un electrén o un atomo de hidrogeno. Esto reduce
el radical DPPH a su forma mas estable, el hidrazilo (Figura 6), lo que provoca un
cambio en su color (p.5). EI DPPH se emplea en una soluciéon hidroalcohdlica, la cual

genera un color violeta intenso. Al mezclar esta solucion con una sustancia que

contiene el antioxidante de interés, se produce la forma reducida del DPPH
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manifestandose en una pérdida del color violeta y un cambio a un tono amarillo palido,
lo que conduce a una molécula mas estable y un cambio de color evidente (Gulcin &

Alwasel, 2023; lonita, 2021b; Kedare & Singh, 2011) representada en la Figura 7.

Figura 7

Reaccion entre el DPPH y un antioxidante

/N ,
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Nota: La Figura representa la donacién de un electrén o un dtomo de hidrégeno, es decir, el cambio

de coloracién de violeta intenso a amarillo palido. Tomado de (Vazquez Ovando et al., 2022).

La "prueba DPPH", conocida en la literatura por la intensidad del color que produce,
puede ser medida facilmente mediante espectroscopia UV-vis. La capacidad
antioxidante de extractos de hierbas o compuestos fendlicos es comunmente
determinada mediante este método (Gulcin & Alwasel, 2023). La actividad
antioxidante medida se expresa como ICso, que representa la concentracién de
antioxidante necesaria para reducir la concentracion de DPPH en un 50%. Cuanto
mas bajo sea el valor de ICso, mayor sera la capacidad del antioxidante para

neutralizar los radicales DPPH (Gulcin & Alwasel, 2023; Kedare & Singh, 2011).
29. Emulsiones cosméticas

Una parte de los productos cosméticos son emulsiones, es decir, mezclas de

sustancias que, en principio, no se combinan naturalmente. Estas emulsiones constan
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de dos fases: una acuosa y otra lipidica, lo que equivale a una fase polar y otra apolar
(Garcia, 2024; Sarker, 2013). Los sérums, también conocidos como sueros faciales,
son formulados generalmente sobre una base acuosa. En este tipo de formulacion,
se utilizan compuestos con propiedades lubricantes para facilitar una absorcion
cutanea mas eficiente (Shejul & Kudale, 2023). Lozano et al. (2012), sefalan que los
sérums pueden clasificarse en “emulsiones fluidas y emulsiones consistentes” (p.
166), permitiendo desarrollar productos con propiedades beneficiosas para la piel.
Los sérums incluyen principios activos como antioxidantes y excipientes que actuan
sobre la piel mejorando su apariencia. Los bioactivos antioxidantes ayudan a reducir
manchas, suavizar lineas de expresion, prevenir arrugas y captar radicales libres, al
contribuir con la regeneracion y proteccidén de la piel (Shejul & Kudale, 2023). Las
emulsiones corresponden a un sistema disperso de tipo heterogéneo (Reyes, 2022)
y para estabilizar esta mezcla, se emplean emulsionantes o surfactantes adecuados

(tensioactivos) (Schramm, 2014), como lo representa la Figura 8.

Formar una emulsion implica subdividir uno de los liquidos inmiscibles en
microgotas distribuidas dentro de la fase continua y para que esto ocurra, se debe
aplicar energia externa, como agitacién mecanica y calor, aumentando la superficie
de contacto entre ambas fases logrando la disminucién de la tension interfacial que

impide su combinacion natural de estas fases (Ayovi, 2022; Lozano et al., 2012).
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Figura 8

Formacién de una emulsion
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Nota: La Figura representa la unién de dos fases, fase lipidica y fase acuosa con un surfactante para

obtener una emulsion. Tomado de (Costa et al., 2021)

2.9.1. Tipo de Emulsiones Cosméticas

De acuerdo con la relacion entre sus fases, las emulsiones se clasifican en dos

tipos principales, como lo demuestra la Figura 9.

e O/W (Oleosa/Acuosa): la fase interna es oleosa y la fase externa es acuosa
(Carrasco, 2009). Los valores de equilibrio hidrofilo-lipédfilo (HLB) para los
tensioactivos emulsificantes O/W suelen estar entre 8 y 16 (Lozano et al.,
2012).

e W/O (Acuosa/Oleosa): la fase interna es acuosa y la fase externa es oleosa
(Carrasco, 2009). Los valores de HLB para los emulsificantes W/O suelen estar

entre 3y 6 (Lozano et al., 2012).
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Figura 9

Emulsiones O/W -W/O
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Nota: La Figura representa los tipos de emulsiones. La figura 1 es una emulsion O/W y la figura 2 es
una emulsién W/O, en ambas imagenes se muestra la fase continua y la fase dispersa (gotas) en las

formulaciones. Tomado de:

Las emulsiones aceite en agua (O/W) se emplean con regularidad en la
administracion de medicamentos, tanto por via oral como intravenosa. En
formulaciones tépicas, son recomendadas para pieles normales o levemente secas,
ya que se absorben con facilidad y aportan una sensacion fresca. Los sérums, que
suelen prepararse como bases emulsionadas del tipo O/W, no generan efecto
oclusivo y pueden retirarse facilmente con agua. Este tipo de emulsién también se
utiliza como medio para transportar principios activos por diferentes vias,
favoreciendo tanto su liberacion como su absorcion (Elsner & Maibach, 2005; Lozano
et al., 2012). Por el contrario, las emulsiones agua en aceite (W/O) se emplean tanto
en la administracién intramuscular de medicamentos como en productos tépicos

disefiados para tratar pieles secas. A diferencia de las emulsiones O/W, este tipo no
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se absorbe con rapidez y genera una pelicula oclusiva que disminuye la pérdida de
agua a traveés de la piel ayudando a conservar la hidratacion cutanea (Lozano et al.,
2012). Ciertos sérums estan formulados con tecnologias de emulsificacion que
permiten combinar en una sola estructura ingredientes solubles en agua y en aceite,

logrando una mezcla uniforme y estable (Shejul & Kudale, 2023).
2.10. Inestabilidad fisica de las emulsiones

En las emulsiones, la desestabilizacion de una formulacién puede originarse
por procesos fisicos, ilustrados en la Figura 10. Durante la inestabilidad las microgotas
que forman parte de la fase dispersante tienden a unirse de forma natural para
disminuir su contacto con la fase continua, provocando la reduccién de la energia
interfacial y da lugar a una estabilidad aparente (Lozano et al., 2012). No obstante,
con el paso del tiempo, las emulsiones suelen experimentar fendmenos de
desestabilizacién que provocan la separaciéon de fases, lo que las lleva de nuevo a un

estado mas estable desde el punto de vista termodinamico (Sarker, 2013).

Los mecanismos que intervienen en este proceso de rompimiento de las

emulsiones son:
2.10.1. Pérdida de homogeneidad (Creaming/Sedimentacion)

En las primeras etapas de desestabilizacidn, las microgotas de la fase dispersa
tienden a agruparse y desplazarse dentro del sistema. En las emulsiones aceite en
agua (O/W), este fendmeno puede manifestarse como creaming, cuando las gotas
ascienden hacia la superficie. En cambio, en las emulsiones agua en aceite (W/O),
suelen descender y formar sedimentos. Esta dinamica esta influenciada,
principalmente, por la diferencia de densidad entre ambas fases (Lozano et al., 2012;

Schramm, 2014). La acumulacién de material en la parte superior o inferior altera la
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distribucion uniforme del sistema, lo que puede afectar la liberacion controlada de los
principios activos, un aspecto relevante en formulaciones farmaceéuticas. Es
importante mencionar que esta forma de inestabilidad puede ocurrir con o0 sin

coalescencia (Lozano et al., 2012).
2.10.2. Agregacion

Las microgotas tienden a agregarse debido a las fuerzas de interaccion entre
particulas, lo que incrementa su tamafo aparente y acelera la separacion de fases.
Este fendmeno favorece la desestabilizacidén del sistema y puede conducir a la ruptura

de la emulsion (Lozano et al., 2012).
2.10.2.1. Floculacién

Es una etapa de agregacion reversible que tiene lugar en el minimo secundario
del perfil energético que describe cémo interactuan las particulas entre si. En este
punto, las microgotas tienden a unirse en estructuras poco compactas que pueden
separarse facilmente con una leve agitacion. Si bien este fendbmeno no afecta de
forma inmediata la estabilidad de la emulsion, puede favorecer la aparicion de otros
procesos de desestabilizacién mas complejos si no se mantiene bajo control (Lozano

et al., 2012)
2.10.2.2. Coagulacién

La coagulacion ocurre en el minimo primario del perfil energético que regula la
interaccién entre microgotas. En esta zona, las fuerzas de atraccidon superan las
repulsivas, lo que favorece la formacién de agregados cohesionados. A diferencia de
la floculacion, estos grupos no se deshacen con facilidad, lo que dificulta que el
sistema recupere su estado original. Por lo general, la coagulacién marca una etapa

clave en la desestabilizacién de las emulsiones, ya que suele anteceder a la
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coalescencia y, con ello, a la separacién permanente de las fases (Lozano et al.,

2012).
2.10.3. Coalescencia

La coalescencia es un proceso irreversible que provoca la desestabilizacion de
las emulsiones, y ocurre cuando la pelicula interfacial entre las microgotas se rompe,
permitiendo que se fusionen y formen gotas de mayor tamafio. Este fenémeno tiende
a presentarse en areas donde las gotas se agrupan, como en zonas de sedimentacion
o creaming. (Tadros, 2016). Su aparicién esta condicionada por el equilibrio entre
fuerzas atractivas, principalmente de tipo Van der Waals, y fuerzas repulsivas, ya
sean electrostaticas o estéricas (Lozano et al., 2012; Tadros, 2016). Para prevenirla,
es importante que estas ultimas mantengan su predominio, ya que de este modo se
conserva la integridad de la capa interfacial y se evita el contacto directo entre las

microgotas.
2.10.4. Inversion de Fases

“La inversion de fases ocurre cuando la estructura de la emulsion se invierte,
es decir, cuando la fase continua se convierte en la fase interna (dispersa) o
viceversa”. Asi, una emulsion del tipo aceite en agua (O/W) puede transformarse en
una de tipo agua en aceite (W/O) o, al contrario. (Leal-Calderdn et al., 2007). Los
factores que pueden causar esto incluyen un porcentaje muy elevado de la fase
interna, ademas, puede desencadenarse por la adicién de sustancias que modifican
el equilibrio hidrofilico-lipofilico (HLB), como algunos tensioactivos idnicos o ciertos
electrolitos. Ademas, los cambios de temperatura influyen tanto en la solubilidad de
los componentes como en la afinidad del tensioactivo por cada fase, lo que puede

alterar la direccién del proceso de emulsificacion (Lozano et al., 2012).
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Figura 10

Representacion de los procesos de descomposicion en las emulsiones
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Nota: Tomado de (Costa et al., 2021)

2.11. Emulsionantes cosméticos y mecanismos de estabilizacion fisica

Los emulsionantes, conocidos como tensioactivos o emulgentes, son moléculas
anfifilicas o anfipaticas necesarios para estabilizar emulsiones, poseen en su
estructura una porcion hidrofilica y otra lipofilica (Lozano et al., 2012). La accion de
los emulsionantes se basa en su capacidad para fijarse en la zona de contacto entre
las fases acuosa y oleosa, provocando una baja significativa en la tension interfacial.
Esta reduccion contribuye a simplificar el proceso de emulsificacion, ya que disminuye
la cantidad de energia para romper una fase en gotitas pequefas y dispersarlas en la
otra generando la emulsion (Vila Jato, 2022). Ayudan a mantener las gotitas de la fase
dispersa separadas, evitando fendbmenos como coalescencia (Lozano et al., 2012),

contribuyendo a la estabilidad fisica de la emulsién (Shejul & Kudale, 2023).
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Desde el punto de vista funcional, una emulsion se considera estable cuando
conserva su aspecto uniforme durante un tiempo prolongado (Sarker, 2013; Vila Jato,
2022). Esta condicion se logra cuando las microgotas de la fase dispersa mantienen
sus caracteristicas originales en términos de forma, tamafio y distribucion (Lozano
et al., 2012; Vila Jato, 2022). No obstante, la estabilidad observada es cinética, pues
termodinamicamente el sistema sigue siendo inestable (Vila Jato, 2022). Por lo tanto,
elegir un emulgente adecuado, o combinar varios que actuen de forma
complementaria, es clave no solo para formar la emulsion, sino también para asegurar
que se mantenga estable con el paso del tiempo (Shejul & Kudale, 2023). Los
tensioactivos no idénicos son empleados en la formulacion de emulsiones,
especialmente en productos topicos, debido a su baja toxicidad e irritacion en
comparacioén con los compuestos idnicos. Ademas, se adaptan bien a diferentes
excipientes y conservan su estabilidad frente a variaciones del pH del sistema (Vila
Jato, 2022). Los emulsionantes actuan para mantener la estabilidad fisica mediante

los mecanismos expuestos en la Tabla 5.

Tabla 5

Mecanismos de accién de emulsionantes para la estabilidad de una emulsion

Mecanismo Accion Autor

El emulgente en la interfase entre fases oleosa

o y acuosa disminuye la tensién interfacial,
Disminucién de - _
. facilitando la emulsion con menor energia
la tension _ _ - Lozano et al. (2012)
_ _ mecanica y favoreciendo la estabilidad
interfacial
cinética al evitar la fusion de las microgotas

dispersas.
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Los emulsionantes recubren las gotas internas

_ con una capa que impide su union. Esta
Formacion de \ )
barrera puede ser rigida, flexible o formar Lozano et al., (2012),

una pelicula _ o _
. . estructuras ordenadas como cristales liquidos, Vila Jato (2022)
interfacial _ .
y sus propiedades reolégicas afectan
directamente la estabilidad de la emulsién.
La repulsién entre microgotas surge por la
interaccion de sus dobles capas eléctricas,
Estabilizacion que forman una barrera al solaparse, Lozano etal. (2012),
electrostatica impidiendo la coagulacion irreversible y Vila Jato (2022)
desempefiando un papel clave en la
estabilidad coloidal de la emulsion.
En emulsiones con tensioactivos no iénicos y
polimeros, las macromoléculas forman una
o o . Lozano et al. (2012),
Estabilizacion capa estérica que genera repulsion al
o . - Vila Jato (2022)
estérica solaparse, evitando la coagulacién 'y

asegurando la estabilidad cinética del sistema.

La estabilidad de una emulsién se optimiza al
Modificacion de  usar emulsionantes con espesantes que Vila Jato (2022),
las propiedades aumentan la viscosidad, controlan el Shejul & Kudale
reologicas movimiento de microgotas y evitan creamingy (2023)
sedimentacion. El comportamiento tixotropico

facilita su aplicacién sobre la piel.

Nota: Tomado de Lozano et al. (2012); Shejul & Kudale (2023); Vila Jato (2022). Elaboracién: Autor,

2025.

El tipo de emulsion formada, aceite en agua (O/W) o agua en aceite (W/O), depende
de las propiedades del emulsionante y su valor HLB, que indica su afinidad por medios
acuosos o lipidicos. Tensioactivos con HLB alto estabilizan emulsiones O/W, mientras

que los de HLB bajo son mas adecuados para sistemas W/O (Lozano et al., 2012).
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Ademas del emulsionante, factores como la temperatura y la agitacion influyen
en la formacion y estabilidad de una emulsién. La temperatura afecta propiedades
como calidad y estabilidad (Lozano et al., 2012). Cuando la temperatura se eleva, la
viscosidad disminuye, lo que permite que las microgotas se desplacen con mayor
libertad. Las altas temperaturas favorecen la coalescencia y la formacion de creaming
(Vila Jato, 2022). En cambio, temperaturas bajas elevan la viscosidad de la fase
continua, disminuyen la movilidad de las particulas y retrasan la separacion de fases,
manteniendo la estabilidad del sistema emulsionado. En cosmética, las materias
primas pueden calentarse hasta 50 °C para fundir los componentes lipofilicos y unir

las fases con agitacion (Vila Jato, 2022).

La velocidad, duracion y tipo de agitacion influyen en la emulsificacién, ya que
su efecto varia en funcion de las caracteristicas propias de cada formulacion (Lozano
etal.,, 2012). Durante el proceso, la agitacion aporta la energia necesaria para
fragmentar la fase dispersa en microgotas y facilitar su distribucion dentro de la fase
continua. No obstante, también puede modificar la viscosidad de la emulsion y
favorecer el contacto entre gotas, lo que aumenta el riesgo de coalescencia. Ahora,
si la agitacién es muy intensa o se mantiene durante demasiado tiempo, la emulsion
puede volverse inestable e incluso descomponerse. A su vez, el uso de fuerzas
mecanicas excesivas suele generar espuma, lo que repercute de manera negativa en

aspectos como la apariencia y la estabilidad del producto final (Vila Jato, 2022).
2.12. Inestabilidad quimica de las emulsiones

Ademas de la inestabilidad fisica inherente a su naturaleza, las emulsiones
también estan expuestas a inestabilidad quimica (Vila Jato, 2022). Entre las
alteraciones quimicas mas comunes que afectan la estabilidad de estas

formulaciones, destacan las siguientes:
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2.12.1. Incompatibilidad quimica de los componentes

En formulaciones cosméticas, suele presentarse incompatibilidades cuando se
combinan emulsionantes con cargas de signo opuesto, como los anionicos y
catiénicos. También existe la posibilidad de que los emulsificantes se precipiten
cuando se agregan sustancias en los que son insolubles (Lozano et al., 2012; Vila

Jato, 2022).
2.12.2. Oxidacion

Las grasas y aceites empleados en emulsiones, especialmente aquellos de
origen vegetal o animal, son vulnerables a procesos de oxidacidon, ya sea por
exposiciéon al oxigeno atmosférico o por la accion de ciertos microorganismos
provocando olores y sabores desagradables. Para prevenir estos cambios, se
incorporan antioxidantes y conservantes con capacidad antimicrobiana, que ayudan

a preservar la emulsién (Lozano et al., 2012; Vila Jato, 2022).
2.12.3. Cambio de pH

Cuando el pH del sistema varia, puede alterar la forma en que actuan los tensioactivos
o emulsionantes, facilitando su hidratacién, este cambio, puede provocar una

inversion de fases dentro de la emulsion (Lozano et al., 2012; Vila Jato, 2022).
2.13. Preparacién de emulsiones cosméticas

Una emulsiéon no es un proceso espontaneo, por lo que es necesario aplicar
energia externa para lograr su estabilizacién. En el caso de formulaciones como los
sérums o sueros faciales, esta energia suele incorporarse a través de agitacion
mecanica, y aumento controlado de la temperatura (Vila Jato, 2022). La cantidad de
energia requerida varia segun las propiedades fisicoquimicas de cada producto

(Lozano et al., 2012). Para reducir el tamafo de las gotas en la fase dispersa, se
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utilizan equipos como homogeneizadores, molinos coloidales o agitadores mecanicos
(Vila Jato, 2022).

La eleccion del tipo de emulsion (O/W o W/O) se realiza en funcién de la via
de administracion del producto. En formulaciones de uso oral o intravenoso, es mas
comun optar por emulsiones O/W. En cambio, para aplicaciones intramusculares,
pueden emplearse ambos tipos. En el caso de productos de uso topico, la eleccion
se ajusta a las propiedades que se buscan en la formulacion. Las emulsiones O/W
suelen preferirse porque ofrecen una textura menos grasa, son mejor aceptadas por
el consumidor y ademas se aplican y retiran con mayor facilidad. (Lozano et al., 2012;
Sarker, 2013; Vila Jato, 2022). Para la preparacion de emulsion ya sea W/O u O/W
se puede realizar por el método directo donde se va afadiendo la fase interna sobre

la fase externa (Lozano et al., 2012), misma que se encuentra en mayor proporcion.

La preparacion de la fase oleosa requiere una manipulacion de los compuestos
lipofilicos, entre ellos, si el principio activo presenta solubilidad en lipidos, junto con
los excipientes correspondientes. Algunos ingredientes, como el aceite mineral o el
miristato de isopropilo, se encuentran en estado liquido a temperatura ambiente,
mientras que otros, como ceras, vaselina o ciertos alcoholes grasos, se presentan en
forma sélida o semisadlida (Lozano et al., 2012; Vila Jato, 2022). Cuando estos ultimos
estdn incluidos en la formulacion, deben fundirse mediante calentamiento,
usualmente en bafio maria. El proceso comienza fundiendo el componente con mayor
punto de fusién, y luego se incorporan los demas segun su temperatura de fusion,
manteniendo la agitacion de forma continua. Al finalizar, es importante que la fase
oleosa alcance la misma temperatura que la fase acuosa, lo que facilita su integracion
y asegura una mezcla uniforme bajo condiciones estables de agitacion (Lozano et al.,

2012).
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La fase acuosa se prepara disolviendo principios activos y excipientes solubles
en agua. Luego, se calienta hasta igualar la temperatura con la fase oleosa, lo que
facilita su mezcla. Esta condicion permite una integracion homogénea, siempre bajo
agitacion continua, garantizando estabilidad en el producto final (Lozano et al., 2012).

Ademas, se debe tener en cuenta el pH de la emulsion y ajustar si es necesario.
2.13.1. Equilibrio hidrofilico lipofilico (EHL) de una emulsion

El equilibrio hidréfilo-lipdfilo (EHL), también conocido por sus siglas en inglés
como hydrophilic-lipophilic balance (HLB), fue introducido por Griffin en 1949 (Lozano
et al., 2012; Vila Jato, 2022). Este sistema asigna un valor numérico que refleja la
proporcion entre las partes hidrofilicas y lipofilicas de una molécula. La escala, que
va de 1 a 20, resulta util para seleccionar tensioactivos segun el comportamiento que
presenten dentro de una emulsion (Silva Jerez & Oyarzun Cayo, 2022). Los
compuestos que presentan valores bajos en la escala HLB, generalmente entre 1.5y
8, muestran mayor afinidad por la fase oleosa, por lo que se consideran lipofilicos. En
contraste, los que superan el valor de 8, habitualmente entre 9 y 20, tienden a ser
mas afines al agua, lo que los identifica como agentes hidrofilicos (Albuquerque et al.,
2022). El valor del indice EHL varia en funcién del tipo de compuesto oleoso utilizado.
En la Tabla 6, se presentan los valores necesarios de EHL de los tensioactivos para

lograr una emulsificacion adecuada en distintos productos o sistemas.
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Tabla 6

Escala de HLB

Rango EHL Agentes tensioactivos

2y 3 Antiespumantes
3y6 Emulsificantes W/O
7y9 Humectantes

8y 16 Emulsificantes O/W
13y 15 Detergentes

15y 18 Solubilizantes

Nota: Tomado de Lozano et al. (2012). Elaboracion: Autor, 2025.

Cuando se formulan emulsiones que contienen varios compuestos lipofilicos,
es importante calcular el valor de HLB requerido para la fase oleosa. Este valor sirve
como referencia para elegir emulsionantes que presenten la afinidad adecuada y
contribuyan a estabilizar el sistema. De este modo, el HLB requerido actua como una
guia para combinar tensioactivos capaces de mantener la estabilidad en la interfase
entre las fases acuosa y oleosa (Lozano et al., 2012; Vila Jato, 2022).

Lozano et al. (2012), menciona que para lograr esto, se obtiene calculando el
promedio ponderado de los valores individuales de HLB (HLB;) correspondientes a
cada componente lipofilico. Este calculo toma en cuenta la proporcion que representa

cada sustancia (Xi) dentro de la mezcla. Por lo general, se utiliza la siguiente formula:
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EHLmezcla = Z i (EHLI X X1)

Donde:
EHLi: Equilibrio lipofilico de la muestra

Xi: Sumatoria del EHL de cada componente

Una vez determinado el valor de EHL requerido para la emulsion, el siguiente
paso consiste en calcular la proporciéon adecuada de la mezcla emulsificante que
permita alcanzar dicho valor (véase Tabla 6). En los casos en que se emplean dos
tensioactivos (A y B) con valores de HLB conocidos, es posible establecer las

proporciones relativas de cada uno mediante la siguiente expresion:

_ 100(EHLrequerido — EHLB)
B (EHLA — EHLB)

%A

%B = 100 — %A
Donde:
EHLA: Equilibrio lipofilico de emulsificante A
EHLs: Equilibrio lipofilico de emulsificante B
%a: Porcentaje del emulsificante A

%s: Porcentaje del emulsificante B

En la practica, el valor de HLB calculado para una emulsidon no siempre
coincide con el requerido en la formulacion real, ya que pueden intervenir excipientes

cuya influencia aun no se comprende del todo. Por esta razén, la formulacion vy el
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desarrollo de emulsiones suele abordarse de forma empirica, ajustando la proporcion
entre tensioactivos hidrofilicos y lipofilicos hasta lograr una mezcla que ofrezca buena
apariencia, textura, viscosidad y estabilidad. Si se detectan signos de inestabilidad,
se modifica la relacion entre los emulsionantes. Generalmente, ambos tensioactivos
se afaden en la fase oleosa, lo que favorece su incorporacion durante la

emulsificacion (Lozano et al., 2012).
2.14. Control de calidad de un sérum fitocosmeético

La Agencia Nacional de Regulacion, Control y Vigilancia Sanitaria de Ecuador
(ARCSA) public6 un instructivo sobre (Especificaciones fisicoquimicas,
organolépticas y microbioldgicas para los productos cosméticos de bajo riesgo, 2017).
Este documento menciona que, las emulsiones son sistemas de dispersion
heterogénea que, debido a su inestabilidad, requieren la aplicacion de controles de
calidad especificos en el producto final (Lozano et al., 2012). La evaluacién de un
cosmeético varia segun el fabricante, ya que depende de su formulacion e
ingredientes. Sin embargo, se consideran parametros fisicoquimicos, organolépticos
y microbiolégicos para asegurar su calidad. Los parametros por evaluar se
estableceran con base en la naturaleza del producto. Los parametros son los

siguientes:
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2.14.1. Parametros organolépticos

Apariencia o aspecto, Color y Olor.

2.14.2. Evaluacion Fisicoquimica

En emulsiones, los parametros son: pH, Densidad (cuando sea el caso).
2.14.3. Evaluacién Microbiolégica

En emulsiones, los métodos mas utilizados se encuentran:
e Pseudomonas aeruginosa: Ausenciaen 1 g o mL.
e Staphylococcus aureus: Ausenciaen 1 g o mL.

e Escherichia coli: Ausencia en 1 g o mL.
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CAPITULO 3: DISENO METODOLOGICO
3.1. Nivel de la Investigaciéon

La investigacién tiene un nivel explicativo, ya que busca analizar cémo
diferentes proporciones de los extractos vegetales de Cannabis sativa L. y Artocarpus
heterophyllus Lam., influyen sobre la actividad antioxidante de un sérum fitocosmético
a través de ensayos in vitro para determinar dicha actividad y establecer posibles
relaciones entre la formulacion y su eficacia antioxidante. Arias-Odén (2012), expresa
que, la investigacion explicativa analiza relaciones causales para identificar factores

que originan fendmenos y entender la interaccion entre variables involucradas
3.2. Tipo y diseio de investigacion

El estudio tiene un enfoque cuantitativo y experimental, debido a la obtencion
de datos para su analisis mediante ensayos in vitro, como el método DPPH, donde
se utilizan analisis de datos para identificar relaciones entre las variables. En la parte
experimental, se modificaron las concentraciones de los extractos vegetales para
evaluar su capacidad antioxidante. Arias-Odon (2012), explica que, una vez definidas
las variables, se examina cémo la variable independiente influye sobre el grupo

experimental, entendiendo su efecto e intervencion.
3.3. La poblacion y la muestra

En el presente estudio se obtuvieron extractos de dos especies vegetales. En
el caso del arbol de jaca se utilizd el fruto como material vegetal. La poblacién se
define como el conjunto de frutos de Artocarpus heterophyllus Lam., disponibles en la
finca agricola “El Pambil”, donde se encontraron 2 arboles en etapa productiva. Se
realiz6 una muestra aleatoria simple de los frutos de jaca en la propiedad, es decir

que todos los frutos tienen la misma probabilidad de ser seleccionados.
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En el caso del extracto aislado de cannabidiol (CBD), obtenido de Cannabis
sativa L., se empled el producto proporcionado por la empresa MAYU ECUADOR,
especializada en derivados de cannabis con aplicaciones cientificas y terapéuticas.
La muestra utilizada fue una resina con alta concentracion de CBD, seleccionada al
azar del inventario comercial disponible. Aunque no se aplicd un muestreo dirigido, se
la considero representativa del lote general, garantizando tanto la trazabilidad como

la homogeneidad del material.
3.4. Variables
3.4.1. Variable Independiente
Proporcion de extractos (CBD y jaca) en cada formulacion
3.4.2. Variable Dependiente
Actividad antioxidante del sérum (% inhibicion DPPH e IC5,)
3.5. Los métodos y las técnicas

Las técnicas empleadas fueron: Recoleccion y tratamiento de la muestra
vegetal, obtencion del extracto metandlico de jaca mediante extraccién con
disolventes, evaluacién de la actividad antioxidante de los extractos vegetales
mediante el método de DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazilo), disefio y formulacion un
sérum antioxidante, calculo del valor del equilibrio hidrofilico-lipofilico (EHL) del
componente oleoso, sistema emulsionante y preparacion de la formulacion,
evaluacion de la capacidad antioxidante de las formulaciones disefiadas mediante el
método de DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazilo). Los equipos utilizados se describen en
cada proceso en la metodologia a continuacion.

La validacion de los métodos se sustentd en el uso de instrumentos calibrados

y en la implementacion de procedimientos estandarizados. Para garantizar la

54

UNIVERSIDAD ESTATAL DE MILAGRO



precision de los datos obtenidos, se recurrié a materiales y reactivos con trazabilidad
comprobada. Adicionalmente, cada medicidn clave fue realizada tres veces e incluyo
controles positivos, lo que permiti6 asegurar tanto la reproducibilidad como la

fiabilidad de los resultados experimentales.
3.6. Procesamiento estadistico de la informacion

La capacidad antioxidante de cada tratamiento se estimé en R mediante el
paquete drc, utilizando modelos de regresidon no lineal para calcular los porcentajes
de inhibicién y los valores de IC5,. Posteriormente, los datos se organizaron en hojas
de calculo (Microsoft Excel) y se analizaron con Python (Google Colab). Se aplicé
estadistica descriptiva por tratamiento, se evalué la normalidad con la prueba de
Shapiro-Wilk y la homogeneidad de varianzas con la prueba de Levene. Luego, se
utilizé la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis para comparar los tratamientos. Al
encontrarse diferencias significativas (p < 0,05), se aplicé una prueba post-hoc de
Dunn con correccion de Bonferroni para identificar los tratamientos que generaron

esas diferencias.
3.7. Procedimiento de Laboratorio
3.7.1. Recoleccion de la muestra vegetal: Fruto de arbol de jaca

Se recolectd un fruto de Artocarpus heterophyllus Lam. de la finca “El Pambil”,
ubicada en la comunidad de Santa Rosa de Pacto, aproximadamente a 70 km al
noroccidente de Quito (Ver Anexo 1). Esta zona se localiza a una altitud de
719 ms. n.m., con coordenadas geograficas 0°13'18.9"N y 78°51'24.0"W. El area de
recoleccion presenta un clima ecuatorial mesotérmico semi-humedo, con
temperaturas que oscilan entre los 12y 20 °C, y una humedad relativa promedio entre

el 65% y el 85%. La vegetacion predominante corresponde a un ecosistema de
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bosque premontano (Vélez Inga, 2022), en la Figura 11, se puede observar la
ubicacion de la finca. El fruto se colocd en posicion horizontal dentro de un recipiente
térmico (cooler), junto a paquetes de gel frio, para mantener la cadena de frio. Esta
forma de manejo ayud6 a conservar su estructura fisica y la actividad bioldgica
durante el transporte. Después de 24 horas, se inicid su procesamiento para asegurar

la preservacion de sus propiedades funcionales, clave en el desarrollo de

formulaciones cosméticas.

Figura 11

Panoramica del sitio de recoleccion de la muestra vegetal
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Nota: En la parte izquierda, tenemos la vista panoramica de la Finca El Pambil, a través del programa
Google Earth. En la parte derecha, un mapa de la delimitacion politica administrativa de la parroquia

de Pacto. Tomado de: Google Earth (2025). Realizado: Autor, 2025

La maduracién es un aspecto determinante para definir la calidad del fruto.
Para llevar a cabo analisis fitoquimicos, se ha obtenido excelentes resultados cuando
la pulpa ha llegado a una etapa de madurez fisiolégica. En este punto, el color de la
pulpa puede variar considerablemente, desde tonos crema hasta azafran oscuro o

naranja (ver Anexo 2). Esta fase suele presentarse entre la semana 12 y 15 después
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de la floracion y tiene un impacto directo en la concentracion de azucares,
carotenoides, flavonoides, acidos organicos y contenido de antioxidantes presentes

en el fruto, como lo indican Baliga et al. (2011) y Kaur et al. (2024).
3.7.2. Tratamiento de la muestra vegetal recolectada (Jaca)

Equipos, materiales y reactivos

Materiales:

Bandejas de aluminio
e Tamiz N°8 (2.36mm)
Equipos:
e Estufa MEMMERT (A10,1 °C)
e Balanza granataria AE ADAM (A+0,19)
e Licuadora Oster 1,5L
Reactivos:
e Agua tipo |
Procedimiento
Las partes del fruto fueron separadas en pulpa, semilla y cascara. La pulpa,
seleccionada como materia prima para este estudio, se lavo cuidadosamente con el
fin de eliminar residuos e impurezas visibles. Luego, fue cortada en secciones
delgadas y pesada en estado fresco. Esta cantidad se distribuy6 uniformemente para
su posterior deshidratacion. Con el objetivo de optimizar el secado y deshidratacién
de la pulpa, la muestra fue sometida a una temperatura constante de 60 °C en la
estufa durante 36 horas, asegurando una temperatura uniforme para evitar la
acumulaciéon de humedad entre las rejillas del equipo (ver Anexo 3). Finalmente, el
material fue triturado hasta alcanzar un tamano de particula mas reducido y se tamiz6

utilizando un tamiz N°8 para garantizar la uniformidad del sustrato.
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3.7.3. Obtencién del extracto metandlico de jaca mediante extraccion con

disolventes

Equipos, materiales y reactivos
Materiales:
e Desecador
e Vasos de precipitacion 50 mL
e Cristalizador 1000 mL
e Frasco ambar 1L
e Embudo de vidrio de 500 mL
e Papel Filtro
e Varilla de agitacion
e Mortero
Equipos:
e Balanza analitica Mettler Toledo (At 0,001g)
e Agitador orbital N-BIOTEK (velocidad 30 a 300 rpm, agitacion hasta 48h)
e Evaporador rotativo LabTech (rotacién de 20-260 rpm, temperatura 0-120 °C,
tiempo 20min a 24h)
e Bomba de vacio BOECO R-300
e Centrifuga HERMILE Z-400 (velocidad 250-13,500 rpm)
e Equipo de filtracion al vacio Kitasato
Reactivos:
e Pulpa de fruto jaca (Artocarpus heterophyllus Lam.)
e Metanol 99%, Marca Scharlau

e Aguatipo |
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Procedimiento

Para obtener el extracto de jaca, se utilizo el material vegetal seco y triturado
(ver Anexo 4), la pulpa seca del fruto fue tratado con metanol de grado analitico. Se
pesaron 35 g de droga triturada (ver Anexo 5) y se maceraron en 350 mL de metanol,
manteniendo una proporcién de 1:10 (peso/volumen). La mezcla se homogenizé de
forma continua durante 48 horas en un agitador orbital (ver Anexo 6) y luego se dejo
reposar por otras 48 horas. Este proceso se repitié en dos ciclos consecutivos para
favorecer una mayor recuperacion de los compuestos bioactivos. Una vez concluida
la agitacion y reposo, el extracto se filtr6 al vacio (ver Anexo 7) y se centrifugé a 1500
rom durante 10 minutos para separar el sobrenadante y el sedimento (particulas de
muestra vegetal). Luego de obtener el extracto crudo mediante maceraciéon con
metanol, el disolvente fue eliminado usando un equipo de evaporacion rotativa, bajo
condiciones de baja presion y temperatura controlada (50-55 °C), hasta alcanzar la
concentracion deseada. Se recuperaron 20 mL de extracto concentrado del fruto de
Artocarpus heterophyllus Lam. (ver Anexo 8). Posteriormente, el extracto fue
almacenado en refrigeracion a 4 °C hasta su analisis. Este protocolo se baso en el

procedimiento descrito por Jagtap et al. (2011), con ajustes segun Zhu et al. (2019).
3.7.4. Obtencién del extracto aislado de CBD (Cannabis sativa L.)

Por otra parte, el extracto aislado de cannabidiol (CBD), procedente de
Cannabis sativa L., fue adquirido a la empresa MAYU ECUADOR (ver Anexo 9), la
misma certificd que la resina fue obtenida mediante extraccién con diéxido de carbono
(CO,) en condiciones supercriticas. El producto se entreg6 junto con su certificado de
analisis (ver Anexo 10), documento que respalda su composicidon y nivel de pureza.
El extracto isolado de CBD posee las siguientes especificaciones descritas en la Tabla

7 a continuacion.
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Tabla 7

Especificaciones del extracto de CBD isolado

Extracto Isolado de CBD

Parametro Especificacion Resultados
Ensayo 0-100% 49,71%
Apariencia Resina color café Cumple

Es insoluble en agua,
pero soluble en aceite
Solubilidad y extremadamente Cumple
soluble en etanol y
metanol.
No

THC No detectado
detectado

Nota: Tomado de Mayu, 2025.

3.7.5. Evaluacion de la actividad antioxidante de los extractos vegetales

mediante el método de DPPH.

La capacidad antioxidante de los extractos fue evaluada en condiciones
controladas mediante el ensayo de captura del radical libre DPPH (2,2-difenil-1-
picrilhidrazilo). El analisis se realizé siguiendo el procedimiento descrito por
Arciniegas et al. (2024), con adaptaciones basadas en el protocolo original propuesto

por Brand-Williams et al. (1995).
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Equipos, materiales y reactivos
Materiales:
e Balones aforados de 100 mL
e Espatulas
e Vidrio reloj
o Pisetas
e Micropipeta 100uL
e Micropipeta 1000uL
e Varilla de agitacion
e Vaso de precipitaciéon 400 mL
e Frascos ambar
e Celdas para espectrofotometro
Equipos:
e Balanza analitica Mettler Toledo (A+ 0,001g)
e Ultrasonido Fisher Scientific (Transductores de 40 kHz)
e Espectrofotdmetro JASCO UV-630
e Agitador orbital N-BIOTEK (velocidad 30 a 300 rpm, agitacion hasta 48h)
Reactivos:
e Soluciéon DPPH
e Agua Tipo |
e Acido Ascérbico
e Etanol absoluto grado UV, IR, HPLC
e Extracto aislado de cannabidiol

e Extracto concentrado de jaca
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Procedimiento
3.7.5.1. Preparacion de la solucion de DPPH

Se preparo una solucion de DPPH a una concentracion de 1 x 107*M (0,1mM)
empleando etanol absoluto grado UV. Para ello, se disolvieron 9,85mg del reactivo en
etanol absoluto grado UV y se completé el volumen en un matraz aforado de 250 mL,
trabajando bajo condiciones de oscuridad. La solucion fue transferida a un frasco
ambar envuelta en papel aluminio y almacenada en refrigeracion hasta su uso en los

ensayos posteriores (ver Anexo 11), técnica descrita por Arciniegas et al. (2024).
3.7.5.2. Preparacién del Blanco y Control positivo

El blanco fue una solucion etandlica con DPPH a 1x10™*M (0,1mM). El control
positivo fue preparado disolviendo 15mg del reactivo acido ascérbico (AA) en etanol
absoluto grado UV aforando hasta un volumen final de 50 mL dado su caracter
antioxidante, se obtuvo una concentracién de acido ascoérbico de 0.3mg/mL (1.70mM),

ver Anexo 12, técnica descrita por Arciniegas et al. (2024).
3.7.5.3. Preparacion de la Curva estandar del acido ascoérbico

A partir de la soluciéon madre de acido ascérbico (AA) con una concentraciéon
de 0.3mg/mL (1.70mM) se realizaron cinco soluciones patron, los volumenes
elaborados fueron: 20uL, 40 L, 60 pL, 80 pL y 100 uL a un volumen final de 50 mL.
Las soluciones fueron sonicadas en el equipo de Ultrasonido Fisher Scientific durante
5min asegurando una correcta disolucién y homogeneidad de los estandares antes
de ser utilizados en el ensayo de DPPH (ver, Anexo 13). Luego, se afiadieron a cada
muestra 2,9 mL de DPPH para ajustar a un volumen final de 3 mL como lo menciona

la Tabla 8, siguiendo la técnica descrita por Arciniegas et al. (2024).
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Tabla 8

Concentracion de acido ascoérbico

Volumen de Volumen de Volumen de Concentracion de
Volumen
stock de A. etanol al Solucion A. Ascorbico
final (mL)
Ascorbico (pL) 99% (ML) DPPH (mL) (ng/mL)
0 100 2,9 3,0 0
20 80 2,9 3,0 0,12
40 60 2,9 3,0 0,24
60 40 2,9 3,0 0,36
80 20 2,9 3,0 0,48
100 0 2,9 3,0 0,60

Nota: Tomado de Arciniegas et al. (2024). Elaboracion: Autor, 2025.

Las soluciones se transfirieron a tubos de ensayo recubiertos con papel aluminio, y
se homogenizaron suavemente en un agitador orbital a 30rpm durante 30 minutos
manteniéndose en oscuridad (ver Anexo 14). Luego, se colocaron en celdas de vidrio
de 3 mL para su analisis por espectrofotometria UV. Las mediciones se realizaron con
un espectrofotometro JASCO UV-630, ajustado a una longitud de onda de 517 nm
(ver Anexo 15). Las muestras se evaluaron en orden creciente de concentracion,

efectuando cada lectura por triplicado.
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3.7.5.4. Preparacion y analisis de los extractos de cannabidiol,

extracto concentrado de jaca y su combinacion

Las cantidades correspondientes del extracto aislado de cannabidiol (CBD) se
pesaron individualmente segun los valores indicados en la Tabla 9 y se aforaron con
etanol absoluto grado UV hasta un volumen final de 50 mL para obtener soluciones
de 0.1%, 0.3%, 0.5% y 0.7%. De manera similar, las fracciones del extracto
concentrado de jaca se pesaron por separado, conforme a los valores de la Tabla 9,
y también se ajustaron al mismo volumen. Las cantidades utilizadas para la
combinacion de ambos extractos fueron establecidas en la Tabla 9, donde se
disolvieron en etanol absoluto grado UV hasta obtener concentraciones del 0.2 %, 0.6

%, 1 % y 1.4 %. Cada solucion se aforé hasta un volumen final de 50 mL.

Tabla 9

Cantidades pesadas para preparar las soluciones de ambos extractos

Peso del Extracto
de CBD (mg)/

Peso del Extracto
Volumen de etanol

de jaca
al 99% (mL)

(mg)/combinaciéon

de ambos

extractos
50 50
150 50
250 50
350 50

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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Las soluciones del extracto aislado de CBD se prepararon con las
concentraciones indicadas en la Tabla 10, mientras que las del extracto concentrado
del fruto de jaca se ajustaron segun la Tabla 11. La mezcla combinada de ambos
extractos se elabor6 siguiendo las proporciones establecidas en la Tabla 12.

De cada extracto se tomé una alicuota de 100uL, que se transfiridé a tubos de
ensayo cubiertos con papel aluminio. Luego, se afiadieron 2,9 mL de la solucion de
DPPH previamente preparada. Las soluciones fueron homogenizadas suavemente
en un agitador orbital a 30rpm durante 30 minutos y se mantuvieron en oscuridad

antes del analisis espectrofotométrico.

Tabla 10

Concentracion de las soluciones de CBD

Volumen de

Volumen de Volumen de Concentracion de
stock de Volumen
etanol al Soluciéon Extracto de CBD
Extracto de 99% (uL) DPPH (mL) final (mL) (ug/mL)
m m
CBD (L) > ¥ Mg
50 100 2,9 3 1000
150 100 2,9 3 3000
250 100 2,9 3 5000
350 100 2,9 3 7000

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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Tabla 11

Concentracion de las soluciones de JACA

Volumen de

Volumen de Volumen de Concentracion de
stock de Volumen
etanol al Solucion Extracto de JACA
Extracto de final (mL)
99% (ML) DPPH (mL) (Mg/mL)
JACA (pL)
50 100 2,9 3 1000
150 100 2,9 3 3000
250 100 2,9 3 5000
350 100 2,9 3 7000

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

Tabla 12

Concentracion de las soluciones de JACA + CBD

Volumen de Volumen Volumen de Concentracion de
stock de Volumen Extracto de

de etanol al Solucion .
Extracto de 99% (L) DPPH (mL) final (mL) JACA+CBD

JACA+CBD (L) (ng/mL)
100 100 2,9 3 2000
300 100 2,9 3 6000
500 100 2,9 3 10000
700 100 2,9 3 14000

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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Los extractos fueron evaluados siguiendo el mismo procedimiento que el acido
ascorbico (AA). Las mediciones se efectuaron en un espectrofotometro JASCO UV-
630, ajustado a una longitud de onda de 517 nm. Cada muestra se analizdé por

triplicado para asegurar los resultados.

3.7.6. Diseno y formulacién un sérum fitocosmético antioxidante

utilizando extractos de CBD y Jaca en diferentes concentraciones.

El disefio y desarrollo del sérum fitocosmético se realizé en los Laboratorios de
Ciencias de la Vida de la Universidad Politécnica Salesiana — Campus Sur. En una
etapa inicial, se definié la formulacion base a partir del analisis de literatura cientifica
especializada. Para ello, se evaluaron las posibles interacciones entre distintos
compuestos, con el objetivo de establecer una formulacién madre. Durante este
proceso, se tomaron en cuenta parametros criticos como el equilibrio hidrofilico-
lipofilico (EHL) y la concentracién del principio activo (Ayovi, 2022). La formulacién
incluy6 extracto aislado de cannabidiol (Cannabis sativa L.) y extracto concentrado de
jaca (Artocarpus heterophyllus Lam.). Se elaboraron cuatro sérums, diferenciados por
la concentracion del principio activo (P.A). La seleccidn de los ingredientes (Tabla 13)
respondié a un enfoque funcional del producto, y la composicién detallada de la
formula cosmética se presenta en la Tabla 14. Se calculé el valor del equilibrio
hidrofilico-lipofilico (EHL) correspondiente a la fase oleosa de la formulacién base,
como lo indica la Tabla 15, tomando como referencia los valores individuales de HLB
de cada componente lipofilico presente en la formulacion. Con base en estos datos,
se establecié el HLB requerido para la fase oleosa. Finalmente, se calcul6 el valor del
HLB del sistema emulsionante (Tabla 16) para garantizar la estabilidad de la
emulsion. El calculo se realizé a partir de la proporcion de los emulsionantes

empleados. Los resultados obtenidos reflejaron un balance adecuado, ya que los
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valores de HLB fueron cercanos entre si, lo que sugiere que la base del sérum

presenta un equilibrio 6ptimo que favorece su estabilidad.

Tabla 13

Disefio y formulacién del serum fitocosmético con ambos extractos como principios

activos
Componente INCI NAME Funcién
Extracto de Cannabidiol Cannabidiol Antioxidante
Extracto de Jaca Artocarpus heterophyllus Fruit Extract Antioxidante
EDTA Acid etilendiaminotetraacetic Quelante
Carbopol Carbomer Viscosante
Miristato de isopropilo Isopropyl myristate Emoliente
Aceite de sésamo Sesamum Indicum Seed Oi Emoliente
Fenoxietanol y Etilhexilglicerina Phenoxyethanol y Etylhexylglycerin Conservante
SPAN 60 Sorbitan Stearate Emulsificante
Monoestearato de glicerilo Glyceryl stearate Emoliente
Polisorbato 80 Polysorbate 80 Emulsificante
Propilenglicol Propylene glycol Humectante
Aceite de vaselina Paraffinum Liquidum Emoliente
Fragancia Parfum Fragancia
Agua Aqua Disolvente

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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Tabla 14

Foérmula cuantitativa del sérum facial a base de los extractos de CBD y Fruto de

Jaca
Componente Porcentaje (%)

Extracto de Cannabidiol 0,1 0,3 0,5 0,7
Extracto de Jaca 0,1 0,3 0,5 0,7
EDTA 0,5 0,5 0,5 0,5
Carbopol 0,25 0,25 0,25 0,25
Miristato de isopropilo 2 2 2 2
Aceite de sésamo 2 2 2 2

Fenoxietanol y

Etilhexilglicerina 2 2 5 5
SPAN 60 24 24 2,4 2,4
Monoestearato de glicerilo 2,5 2,5 2,5 2,5
Polisorbato 80 6 6 6 6
Propilenglicol 3 3 3 3
Aceite de vaselina 1 1 1 1
Fragancia 0,35 0,35 0,35 0,35
Agua 77,8 77,4 77 76,6
Total 100 100 100 100
Nota: Elaboracién: Autor, 2025.
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Tabla 15

Calculo requerido de la Fase Oleosa

Componente dela  Porcentaje (%) en Contribucién al

fase oleosa la formulacién EHL de la fase
Miristato de isopropilo 2 22
Aceite de sésamo 2 14
Aceite de vaselina 1 10
Totales 5 46

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

Tabla 16

HLB aportado por el sistema emulsionante

Porcentaje
Contribucion al
Emulsionantes (%) en la
EHL total
formulacién
SPAN 60 2,4 11,28
Monoestearato de glicerilo 2,5 9,50
Polisorbato 80 6,0 90,00
Totales 10,9 110,78

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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3.7.6.1. Elaboracion de los Sérums fitocosméticos

Equipos, materiales y reactivos

Materiales:

e Vasos de precipitacion 250 mL

e Espatula metalica

e Varillas de agitacion

¢ Imanes de agitacion
Equipos:

e Balanza analitica Mettler Toledo (A+ 0,001g)

e Plancha de agitacion VELP SCIENTIFICA (agitacion: 30 a 1700 rpm y
calefaccion: 0 a 370 °C).

e Termdmetro digital

e Potencidmetro HANNA (modelo: HI98121)
Reactivos:

e Componentes descriptos en la Tabla 13

La elaboracion de los sérums fue realizada mediante la técnica de
emulsificacién aceite en agua (O/W), siguiendo el protocolo propuesto por Nadinic
et al. (2016). Para ello, se prepararon por separado la fase acuosa y la fase oleosa.
En la fase oleosa se incorporé los componentes correspondientes a esta fase
conforme a sus respectivos puntos de fusion, como se muestra en la Tabla 17,
basados en la informacion obtenida de Rowe et al. (2009).

La incorporacion de los principios activos durante la emulsificacion se
establece en funcion de su estabilidad y propiedades (Maya et al., 2024). En la

presente investigacion, los principios activos se afadieron al finalizar cada fase: el
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extracto aislado de CBD se incorporé al término de la fase oleosa, siguiendo las
recomendaciones del proveedor, mientras que, el extracto concentrado de jaca se

adiciond al final de la fase acuosa, dada su afinidad con los componentes de la fase.

Tabla 17

Componentes de la fase oleosa y sus puntos de fusién

Punto de fusion

Componente

(°C)
SPAN 60 54 a 57
Monoestearato de glicerilo 54 a 65
Polisorbato 80 *N/A
Aceite de vaselina *N/A
Miristato de isopropilo 2a’7
Aceite de sésamo *N/A
Fenoxietanol y 14

Etilhexilglicerina

Nota: Tomado de (Rowe et al., 2009). Elaboracién: Autor, 2025. *N/A = No Aplica.

Para la elaboracion de los sérums fitocosméticos se aplicé el mismo
procedimiento, modificando Unicamente las proporciones del extracto aislado de
CBD, extracto concentrado de jaca y de la cantidad de agua, conforme a los valores
establecidos en la Tabla 14. Los componentes que conforman la base de la
formulacion fueron pesados, siguiendo las cantidades establecidas en la tabla

previamente referenciada, ver Anexo 16.
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Procedimiento
3.7.6.1.1. Fase acuosa

En un vaso de precipitacion de 100 mL se vertié agua desmineralizada, bajo agitacion
constante de 500 rpm, mediante una plancha de agitacién, se anadié el EDTA hasta
su disoluciéon. A continuacién, se incorpor6 gradualmente el Carbopol, manteniendo
la agitacion continua hasta lograr una dispersion y homogeneizacion completa (ver,
Anexo 17). Transcurridos 30 minutos, y una vez disueltas todas las materias primas,
se elevo la temperatura de la mezcla a 55 °C para favorecer la estabilidad térmica.
En paralelo, el extracto concentrado de jaca fue disuelto en una fraccion de agua

desmineralizada par su incorporacién en la fase acuosa, ver Anexo 18.
3.7.6.1.2. Fase oleosa

En un vaso de precipitacion de 100 mL, los componentes de la fase oleosa fueron
fundidos a 55 °C sobre una plancha de agitacién. Los ingredientes se incorporaron en
orden decreciente segun sus puntos de fusion: primero el monoestearato de glicerilo,
seguidos del Span 60, el fenoxietanol con etilhexilglicerina, el miristato de isopropilo,
el polisorbato 80, el aceite de sésamo, el aceite de vaselina y, por ultimo, el
propilenglicol (ver, Anexo 19). El extracto aislado de cannabidiol (CBD) se afadié una
vez completada la incorporacién de los excipientes, conforme a las recomendaciones
del proveedor (ver, Anexo 20). Cada componente fue incorporado de forma individual
bajo agitacién constante a 500 rpm. Transcurridos cinco minutos, se obtuvo una

mezcla homogénea, manteniéndose la temperatura estable a 55 °C.
3.7.6.1.3.  Preparacioén de la emulsiéon

Se verifico que ambas fases se encuentren a una temperatura de 55°C con un

termdmetro. Posteriormente, la fase oleosa se incorporé lentamente sobre la fase
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acuosa bajo agitacion constante a 1000 rpom durante 15 minutos. Finalizado este

tiempo, se incrementd la velocidad de agitacion a 1500 rpm hasta obtener una

emulsion homogénea. Una vez que la temperatura del sérum descendié por debajo

de los 30 °C, se adiciond la fragancia, manteniéndose la agitacion durante cinco

minutos adicionales. Finalmente, se realizé la medicion del pH, el cual se mantuvo

dentro del rango éptimo de 5,0 a 6,5 (ver, Anexo 21) y se ajusto el volumen final del

sérum a 100 gramos mediante la adicion de agua desmineralizada, obteniéndose los

cuatro sérums para la investigacion (ver, Anexo22). A los sérums se realizaron los

siguientes analisis de control de calidad, como lo menciona la Tabla 18, bajo las

siguientes condiciones:

Tabla 18

Parametros de control de calidad de las emulsiones

Parametros Especificaciones

Condiciones

Equipos usados

Crema homogénea

Apariencia libre de particulas
extrafias

Olor Dulce - Terroso

Color De crema a café

pH 5.00 - 6.00

Pseudomonas aeruginosa Ausenciaen 1 gomL

Staphylococcus aureus Ausenciaen1gomL

Escherichia coli Ausenciaen 1 gomL

*N/A

*N/A

*N/A

25°C

37 °C

37 °C

37 °C

*N/A

*N/A

*N/A

Potenciémetro pH

Incubadora

Incubadora

Incubadora

Nota: Tomado de Especificaciones fisicoquimicas, organolépticas y microbioldgicas para los productos

cosmeéticos de bajo riesgo (2017), ARCSA. Elaboracién: Autor, 2025. *N/A = No Aplica
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3.7.7. Evaluacion de la capacidad antioxidante de las formulaciones

disenadas mediante el método de DPPH

Una vez obtenidas las formulaciones de los sérums (ver, Anexo 22), se evaluod su
capacidad antioxidante en condiciones controladas in vitro mediante el ensayo de
captura del radical libore DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazilo). El analisis se realizd
conforme al protocolo descrito por Arciniegas etal. (2024), con modificaciones
aplicadas al método original desarrollado por Brand-Williams et al. (1995).
Equipos, materiales y reactivos
Materiales:

e Balones aforados de 100 mL

e Espatulas

e Vidrio reloj

e Pisetas

e Micropipeta 100uL

e Micropipeta 1000uL

e Varilla de agitacion

e Vaso de precipitaciéon 400 mL

e Frascos ambar

e Celdas para espectrofotometro

e Tubos Falcon 100 mL

Equipos:

e Balanza analitica Mettler Toledo (A+ 0,0019g)

e Ultrasonido Fisher Scientific (Transductores de 40 kHz)

e Espectrofotdmetro JASCO UV-630

e Agitador orbital N-BIOTEK (velocidad 30 a 300 rpm, agitacion hasta 48h)
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e Centrifuga HERMLE Z400K (velocidad 250 a 13500 rpm, tiempo 1 60 min. De
forma continua)

e Vortex VELP SCIENTIFICA ZX3 (velocidad 3000 vueltas/min)
Reactivos:

e Solucion DPPH

e Agua Tipo |

e Etanol absoluto grado UV, IR, HPLC

Formulaciones fitocosméticas
Procedimiento:

Se pes6 1 gramo de cada formulacion de los sérums y se colocaron en tubos
Falcon previamente tarados (Anexo 23). Luego, se completd el volumen a 10 mL con
etanol de calidad UV, se mezclé en vértex y se centrifugd a 3000 rpm durante 20
minutos (Anexo 24). Finalizada la centrifugacion, se separ6 la fase liquida y se
descarto el residuo solido (Anexo 25). De cada sobrenadante se tomaron 100uL, los
cuales se almacenaron en tubos de ensayo cubiertos de papel aluminio. A cada
muestra se le afiadieron 2,9 mL de la solucion de DPPH, se agitaron y se mantuvieron
en oscuridad durante 30 minutos para permitir la reaccion. Las concentraciones

finales se presentan en la Tabla 19.
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Tabla 19

Concentracion de los sérums

Volumen
final de
Volumen
Concentracion Peso aforo con  Alicuota
de Volumen Concentracion
sérmun de de etanol al de cada
Solucioén final de CBD + JACA
JACA+CBD c/sérum 99% de muestra
DPPH (mL) (ng/mL)
(%) (9) cada (ML)
(mL)
muestra
(mL)
0,2 1 10 100 2,9 3,0 2000
0,6 1 10 100 2,9 3,0 6000
1 1 10 100 2,9 3,0 10000
1,4 1 10 100 2,9 3,0 14000

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

Las muestras se colocaron en celdas de vidrio de 3 mL para lecturas en

espectrofotometria UV-visible, y se analizaron a una longitud de onda de 517 nm.

Las mediciones se realizaron en orden creciente de concentracion para evitar

interferencias por efecto memoria del equipo. Cada solucién se evalué por

triplicado para garantizar la precisidén y repetibilidad de los resultados. Una vez,

obtenidos las absorbancias, se obtuvo el porcentaje de inhibicion para los

extractos vegetales y formulaciones fitocosméticas aplicando la siguiente formula:

% inhibicion =

Donde:

Ab: Absorbancia del DPPH (Blanco)

Aa: Absorbancia de la muestra
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CAPITULO 4: ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

4.1. Resultados de la extraccion y concentraciéon del extracto pulpa de

jaca (Artocarpus heterophyllus Lam.)

A partir de 35 gramos de pulpa de Artocarpus heterophyllus Lam. seca y
triturada, se obtuvo 20 mL de extracto concentrado mediante maceracion.
Posteriormente, el extracto fue sometido a filtracion y concentracion mediante el
rotavapor. El resultado fue un producto de tonalidad marron y textura viscosa,
evidenciando su grado de concentracion como la existencia de compuestos bioactivos

(ver, Anexo 26).

Tabla 20

Datos de la obtencién del extracto concentrado de Jaca

Peso de
Peso Peso Volumen total
muestra seca y
Especie vegetal inicial seco de extracto
fragmentada
(9) inicial (g) (mL)
(9)
Artocarpus heterophyllus Lam. 1000 840 35 20

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

A partir de la pulpa seca, se logré obtener un rendimiento de extracto crudo
correspondiente al 57,14 %, lo que equivale a una recuperacion aproximada de 57
gramos por cada 100 gramos de materia tratada. Este resultado muestra que los
parametros operativos, fueron adecuados. El tamafio de particula fue 2.36mm,
proporcionando mayor area de superficie para la penetracién del solvente y la

transferencia de metabolitos hacia el solvente (Belwal et al., 2018).
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La proporcion de 1:10 (peso/volumen) permitié reducir la viscosidad inicial de

la solucion y el solvente empleado. Se utilizo metanol como disolvente debido a su

polaridad y eficacia comprobada en la recuperacion de metabolitos secundarios como

flavonoides, alcaloides, terpenos, pigmentos y glucosidos, asi como taninos y

polifenoles, dado su poder para disolver compuestos fendlicos (Azmir et al., 2013;

Belwal et al., 2018). Ademas, el tiempo de extraccion, fijado en 5 horas, favorecio la

ruptura de las estructuras celulares facilitando la concentracién de principios activos

en el extracto concentrado de jaca.

4.2. Parametros organolépticos, fisicoquimicos y microbiolégicos de

los sérums fitocosméticos

Tabla 21

Parametros de Calidad de los sérums fitocosméticos

Crema homogénea libre

Apariencia 3 . Cumple Cumple Cumple Cumple
de particulas extrafias
Olor Dulce - Terroso Cumple Cumple Cumple Cumple
) Café
Color De crema a café Beige claro  Beige oscuro  Café claro
oscuro
pH 5.00 - 6.00 5,58 5,61 5,75 6,08
Pseudomonas ) ) ) ) )
) Ausenciaen 1 go mL Ausencia Ausencia Ausencia Ausencia
aeruginosa
Staphylococcus ] ) ) ) :
Ausenciaen 1 go mL Ausencia Ausencia Ausencia Ausencia
aureus
Escherichia coli Ausenciaen 1 go mL Ausencia Ausencia Ausencia Ausencia

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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Las formulaciones con 0.2 %, 0.6 %, 1.0 % y 1.4 % presentaron una apariencia
uniforme, sin grumos ni separacion de fases (Adeel etal., 2022). La textura y
viscosidad se mantuvieron estables en todas las muestras sin la presencia de
particulas extrafas, lo que sugiere una buena estabilidad proporcionando un producto
visualmente adecuado, como lo menciona la Tabla 21. Todas las formulaciones
presentaron una coloracion uniforme con variaciones dependiendo de la
concentracion de los principios activos utilizados en los sérums. La concentracidon mas
baja con 0.2 % mantuvo su apariencia blanco crema con una leve tonalidad, el sérum
a 0.6 %, presento una tonalidad arena, que se intensificd visiblemente en la muestra
con 1.0% con una coloracion café desierto. En la formulacién con 1.4 %, el color fue
mas intenso, con un matiz cocoa asociado a una mayor concentracion de extractos
de cannabidiol y jaca (ver, Anexo 22). Ademas, la coloracion aportada por los
extractos de Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophyllus Lam. confirieron a los
sérums una apariencia congruente con su origen vegetal, un aspecto valorado
positivamente en productos cosmeéticos (Adeel etal., 2022). Las formulaciones
mostraron un aroma dulce con tonos terrosos, dominado por el olor intenso de la
resina propia del cannabidiol. La intensidad del olor del CBD resulté poco agradable,
por lo que se afadié una fragancia en la formulacién del sérum para mejorar su
aceptacion y aplicacién topica. Las formulaciones mantuvieron un pH dentro del rango
permitido para cosméticos de uso topico, o que garantiza su compatibilidad con la
piel. Se evaluaron las formulaciones con las concentraciones de 0.2 %, 0.6 %, 1.0 %
y 1.4% para comprobar la ausencia de microorganismos patégenos. Ninguna
muestra presenté contaminacion por Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
aureus o Escherichia coli en un gramo de producto, cumpliendo con los criterios

microbioldgicos establecidos para cosméticos de uso topico, ver Anexo 27.
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4.3. Resultados de la Capacidad Antioxidante
4.3.1. Acido Ascérbico

La Tabla 22 muestra los resultados de la actividad antioxidante del acido
ascorbico frente al radical DPPH, evaluado a diferentes concentraciones. Cada

analisis se realizo por triplicado.

Tabla 22

Capacidad antioxidante de Acido Ascérbico

Muestra Concentracion Absorbancia a 517 nm D.E. Promedio % de Inhibicién
(ng/mL) Absorbancia
R1 R2 R3
Blanco (Etanol+DPPH) 0,00 1,0840 11,0840 1,0840 0,0000 1,0840 0,00
C1 0,12 0,6052 0,5430 0,5752 0,0311 0,5745 47,00
Cc2 0,24 0,3106 0,3600 0,4077 0,0486 0,3594 66,84
C3 0,36 0,2487 10,2330 10,2493 0,0092 0,2437 77,52
C4 0,48 0,1747 0,751 0,1789 0,0023 0,1762 83,74
C5 0,60 0,1092 0,1502 0,1345 0,0207 0,1313 87,89
IC50 (ug/ml) 0,13
R2 0,995

Nota: C1-C5: concentraciones de Acido Ascérbico, R1-R3: Numero de repeticiones, D. E.: Deviacion

Estandar. Elaboracion: Autor, 2025.

La mayor concentracion de acido ascérbico evaluada (0,60 pg/mL) alcanzé un
87,89 % de inhibicion del radical DPPH. El valor de ICso se determind en RStudio
mediante el paquete “drc”, obteniéndose 0,13 £ 0,10 pg/mL (ver Anexo 28). También

se aplicé un ajuste logaritmico a los datos en Google Colab, con un coeficiente de
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determinacién (R?) de 0,995. Este valor se utilizo para estimar el ICso a partir de la
ecuacion de la curva, ya que mostro la mejor correlacion con los datos
experimentales, como se presenta en el Grafico 1.

Grafico 1

Resultados del porcentaje de inhibicion vs concentracion del AA

Porcentaje de Inhibicién de radical DPPH del Acido Ascérbico
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Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

El radical DPPH se reduce al reaccionar con compuestos antioxidantes,
generando un cambio visible en el color de la solucion. El ICso indica la concentracion
necesaria para reducir en un 50 % la absorbancia inicial y se interpreta de forma
inversa: a menor valor, mayor capacidad antioxidante (0.13 £ 0.10 ug/mL). En este
estudio, el acido ascérbico presentd un ICso bajo, lo que evidencia su alta eficacia

como agente antioxidante.
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4.3.2. Extracto de CBD

La Tabla 23 muestra los resultados de la actividad antioxidante del extracto de
cannabidiol frente al radical DPPH, evaluado a diferentes concentraciones. Cada

analisis se realizo por triplicado.

Tabla 23

Capacidad antioxidante del Extracto de CBD

Concentracion Promedio

Muestra (ug/mL) Absorbancia a 517 nm Des. E Absorbancia % de Inhibicion
R1 R2 R3
Blanco (Etanol+DPPH) 0,00 1,0840 11,0840 1,0840 0,0000 1,0840 0,00
C1 1000 0,5142 0,5338 0,5558 0,0208 0,5346 50,68
C2 3000 0,4625 0,4865 0,4577 0,0154 0,4689 56,74
C3 5000 0,3808 0,4179 0,4392 0,0296 0,4126 61,93
C4 7000 0,2991 0,3362 0,3575 0,0296 0,3309 69,47
IC50 (ug/ml) 1074,08
R2 0,903

Nota: C1-C4: concentraciones de Acido Ascérbico, R1-R3: Numero de repeticiones, D. E.: Deviacién

Estandar. Elaboracion: Autor, 2025.

La mayor concentracion de extracto de cannabidiol (CBD) evaluada
(7000 pg/mL) alcanzo6 un 69,47 % de inhibicion del radical DPPH. El valor de ICso se
determiné en RStudio mediante el paquete “drc”, obteniéndose 1074,08 + 0,10 ug/mL
(ver Anexo 29). También se aplicd un ajuste logaritmico a los datos en Google Colab,
con un coeficiente de determinacion (R?) de 0,903. Este valor se utilizé para estimar
el ICso a partir de la ecuacion de la curva, ya que mostro la mejor correlaciéon con los

datos experimentales, como se presenta en el Grafico 2.
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Grafico 2

Resultados del porcentaje de inhibicion vs concentracion del Extracto de CBD
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Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

El radical DPPH se reduce al reaccionar con compuestos antioxidantes,
generando un cambio visible en el color de la solucién. El ICso indica la concentracién
necesaria para reducir en un 50 % la absorbancia inicial y se interpreta de forma
inversa: a menor valor, mayor capacidad antioxidante, en el caso del extracto de
cannabidiol su resultado fue 1074,08 £ 0,10 ug/mL. En este estudio, el extracto de
CBD presentd un ICsp alto, lo que evidencia que el extracto aislado de CBD necesito
una dosis mucho mayor que el acido ascérbico para alcanzar el 50 % de inhibicion del
radical DPPH, lo que refleja una capacidad antioxidante moderada, en comparacion

con el AA su capacidad antioxidante es mas baja en las condiciones del ensayo.
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4.3.3. Extracto de Jaca

La Tabla 24 muestra los resultados de la actividad antioxidante del extracto
concentrado de jaca frente al radical DPPH, evaluado a diferentes concentraciones.

Cada analisis se realizo por triplicado.

Tabla 24

Capacidad antioxidante del Extracto de Jaca

Concentracion (ug/mL) Absorbancia a 517 nm Des. E Promedio Absorbancia % de Inhibicién

R1 R2 R3
0,00 1,0840 1,0840 1,0840 0,0000 1,0840 0,00
1000 0,7844 0,7946 0,7962 0,0064 0,7917 26,96
3000 0,7562 0,7696 0,7793 0,0116 0,7684 29,12
5000 0,7280 0,7414 10,7511 0,0116 0,7402 31,72
7000 0,6998 0,7132 0,7229 0,0116 0,7120 34,32
IC50 (pg/ml) -
R2 0,905

Nota: C1-C4: concentraciones de Acido Ascérbico, R1-R3: Numero de repeticiones, D. E.: Deviacion

Estandar. Elaboracion: Autor, 2025.

La mayor concentracién del extracto de jaca (7000 pg/mL) logré un 34,32 % de
inhibicién del radical DPPH. EI ICs, se estim6 en 1.2282e+05 £ 0,10 pg/mL mediante
el paquete “drc” en RStudio. Sin embargo, no se alcanzé el nivel de inhibicién
requerido. Se realizé un ajuste logaritmico en Google Colab (R? = 0,905), y este
modelo se utilizé para estimar el ICso, al mostrar la mejor correlacion con los datos

experimentales (ver Grafico 3 y Anexo 30).
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Grafico 3

Resultados del porcentaje de inhibicion vs concentracion del Extracto de Jaca

Porcentaje de Inhibicion de radical DPPH del Extracto de Jaca
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Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

El radical DPPH se reduce al reaccionar con compuestos antioxidantes,
generando un cambio visible en el color de la solucién. El ICso indica la concentraciéon
necesaria para reducir en un 50 % la absorbancia inicial y se interpreta de forma
inversa: a menor valor, mayor capacidad antioxidante, en el caso del extracto de jaca
su resultado fue 1.2282e+05 £ 0,10 ug/mL. En este estudio, el extracto de jaca bajo
estas condiciones experimentales no alcanza una inhibicién del 50 %, por lo que su
ICs0 esta fuera del rango evaluado, ni la concentracion mas alta de extracto

concentrado (7000 ug/mL), se acercéd al 50% de inhibicién, es decir, su capacidad

antioxidante es baja.
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4.3.4. Extracto combinado de CBD y Jaca

La Tabla 25 presenta la actividad antioxidante de los extractos combinados,

evaluada a distintas concentraciones y por triplicado.

Tabla 25

Capacidad antioxidante de los Extractos combinados

Concentraciéon (ug/mL) Absorbancia a 517 nm Des. E Promedio Absorbancia % de Inhibicién

R1 R2 R3

0,00 1,0840 11,0840 1,0840 0,0000 1,0840 0,00
2000 0,7593 0,7686 0,7399 0,0146 0,7559 30,26
6000 0,6475 0,6157 06152 0,0185 0,6261 42,24
10000 05752 0,5750 0,5749 0,0002 0,5750 46,95
14000 0,5029 0,5027 0,5026 0,0002 0,5027 53,62
IC50 (pg/ml) 11495,17

R2 0,985

Nota: C1-C4: concentraciones de Acido Ascérbico, R1-R3: Numero de repeticiones, D. E.: Deviacion

Estandar. Elaboracion: Autor, 2025.

La combinacion mas alta de extractos de Cannabis sativa L. y Artocarpus
heterophyllus Lam. (14000 pg/mL) logré un 53,62 % de inhibicion del radical DPPH.
El ICso0 se calculd6 en RStudio con el paquete “drc’, obteniéndose
11495,17 £ 0,10 pg/mL (ver Anexo 31). Ademas, se aplicé un ajuste logaritmico en
Google Colab (R? = 0,985), cuya ecuacion se utilizé para estimar el ICso, al presentar

la mejor correlacion con los valores experimentales, como se muestra a continuacion

en el Grafico 4.
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Grafico 4

Resultados del porcentaje de inhibicion vs concentracion de los Extractos vegetales

combinados
Porcentaje de Inhibicion de radical DPPH de los Extractos Combinados
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Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

El radical DPPH se reduce al reaccionar con compuestos antioxidantes,
generando un cambio visible en el color de la solucién. El ICso indica la concentracién
necesaria para reducir en un 50 % la absorbancia inicial y se interpreta de forma
inversa: a menor valor, mayor capacidad antioxidante, en el caso del extracto de jaca
su resultado fue 11495,17+ 0,10 yg/mL. En este estudio, la actividad antioxidante de
los extractos combinados es moderada, a pesar de alcanzar la actividad inhibidora se
requiere una concentraciéon de mas alta en comparacién con el AA, es decir, posee

una sinergia limitada.

88

UNIVERSIDAD ESTATAL DE MILAGRO



4.3.5. Sérum formulado con extractos de CBD y Jaca

La Tabla 26 muestra los resultados de la actividad antioxidante de las
formulaciones con extracto aislado de CBD y extracto de pulpa de jaca, evaluadas
frente al radical DPPH a distintas concentraciones. Las mediciones se realizaron en
condiciones controladas, lo que permitio comparar la respuesta antioxidante segun la

cantidad de extracto presente en cada muestra.

Tabla 26

Capacidad antioxidante del sérum formulado con los extractos vegetales

Muestra Concentracion Absorbancia a 517 nm Des. E Promedio % de Inhibicién
(ng/mL) Absorbancia
R1 R2 R3
Blanco (Etanol+DPPH) 0,00 1,0840 1,0840 1,0840 0,0000 1,0458 0,00
C1 2000 0,8092 0,8110 0,8110 0,0010 0,8104 25,24
Cc2 6000 0,6912 0,6930 0,6390 0,0307 0,6744 37,79
C3 10000 0,6012 0,6030 0,6030 0,0010 0,6024 44,43
C4 14000 04912 0,4830 10,4830 0,0047 0,4857 55,19
IC50 (ug/ml) 12293,68
R2 0,950

Nota: C1-C4: concentraciones de Acido Ascérbico, R1-R3: Numero de repeticiones, D. E.: Deviacién

Estandar. Elaboracion: Autor, 2025.

La mayor concentracion de la combinacion de los extractos de Cannabis sativa
L.y Artocarpus heterophyllus Lam. (14000 ug/mL) alcanzé un 55,19 % de inhibicién
del radical DPPH. El valor de ICso se determiné en RStudio mediante el paquete “drc”,
obteniéndose 12293,68 £ 0,10 ug/mL (ver, Anexo 32). Asi mismo, se aplicd un ajuste

logaritmico a los datos en Google Colab, con un coeficiente de determinacién (R?) de
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0,985. Este valor se utilizé para estimar el ICso a partir de la ecuacion de la curva, ya
que mostro la mejor correlacion con los datos experimentales, como se presenta en
el Grafico 5.

Grafico 5

Resultados del porcentaje de inhibicion vs concentracion de los sérums

Porcentaje de Inhibicion de radical DPPH de los Sérums con los Extractos Combinados

55 ®

50 A

Porcentaje de Inhibicidn
[7Y) - )
(0] [=) (W)
1 1 1
@

[¥¥]
o
|

T T T T T T T
2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000
Concentracién (ug/mL)

Nota: Elaboracion: Autor, 2025.

El radical DPPH se reduce al reaccionar con compuestos antioxidantes, generando
un cambio visible en el color de la solucion. El ICso indica la concentracién necesaria
para reducir en un 50 % la absorbancia inicial y se interpreta de forma inversa: a
menor valor, mayor capacidad antioxidante, en el caso del extracto de jaca su
resultado fue 12293,68 +0,10 ug/m. Los resultados mostraron que los sérums
formulados con los extractos combinados conservaron una actividad antioxidante
efectiva, aunque menor que la registrada en los extractos no formulados. Esta

diferencia puede deberse a interacciones entre los compuestos antioxidantes y
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algunos componentes de formulacion, como conservantes o emulsificantes, que
posiblemente alteran su disponibilidad o efectividad. Sin embargo, el nivel de
inhibicion obtenido fue adecuado para su uso en productos cosméticos, lo que indica
que conserva su funcionalidad en uso topico. En este caso, los extractos combinados
tienen un valor de 1Cs0 11495,17+ 0,10 pg/mL, lo que significa que se requiere una
concentracion mas baja del extracto para lograr una reduccién del 50% en la actividad
antioxidante medida. Por otro lado, los sérums tienen un valor de ICso de 12293,68
1+ 0,10 pg/mL, lo que indica que se necesita una concentracién ligeramente mayor en
la crema para lograr el mismo nivel de reduccién de radicales libres y posiblemente
una mejor proteccion frente al estrés oxidativo. El Grafico 6 presenta los valores
promedio de ICso obtenidos para cada tratamiento. Se compardé la capacidad
antioxidante bajo las condiciones del experimento, excepto el control positivo (acido
ascorbico). El extracto de CBD mostro la mayor inhibicién del radical DPPH, seguido
por los extractos combinados, la formulacién cosmética con ambos extractos vy, por
ultimo, el extracto concentrado de jaca, que registré la menor actividad antioxidante.
Grafico 6

Resultados de los promedios de los tratamientos

80 Promedio de los Porcentajes de Inhibicién de los tratamientos analizados
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Nota: Elaboracion: Autor, 2025.
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4.3.6. Comparacion de la Capacidad Antioxidante

Se comparo la capacidad antioxidante, medida como porcentaje de inhibicion
del radical DPPH, entre los tratamientos realizados, los cuales fueron: el extracto de
aislado de cannabidiol, el extracto concentrado de la pulpa del arbol de jaca, la
combinacion de los extractos vegetales y el sérum formulado con los extractos de
Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophylus Lam. Para ello, se aplico un analisis
estadistico que incluyé métodos descriptivos e inferenciales, con el fin de determinar
si existian diferencias significativas en la actividad antioxidante entre las

formulaciones evaluadas. Las hipdtesis planteadas son las siguientes:

Hipoétesis nula (Hq): No existen diferencias significativas en la actividad
antioxidante entre los tratamientos evaluados.
Hipotesis alternativa (H,): Al menos un tratamiento presenta una diferencia

significativa en la actividad antioxidante respecto a los demas.

El analisis descriptivo mostro diferencias en los valores promedio de inhibicién
del radical DPPH entre los tratamientos. El extracto purificado de CBD registré la
mayor actividad antioxidante, seguido por la combinacién de los extractos de
Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophylus Lam., y luego, por el sérum
fitocosmético formulados con ambos extractos. En la presente investigacion, el
extracto concentrado de jaca presentd los niveles mas bajos de inhibicion. Los valores

se detallan en la Tabla 27.
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Tabla 27

Estadistica descriptiva de la capacidad antioxidante (%) por tratamiento

count mean std min max median sem

Extracto_CBD 12.0 59.71 7.46 18.73 7241 58.63 215
Extracto JACA 12.0 30.53 3.0 26.55 3544 30.48 0.87
Extracto_JACA_CBD 12.0 43.27 8.96 29.1 5363 45,09 2.59
Sérum_JACA CBD 12.0 40.66 114 25.18 55.44 271 329

Nota: Elaboracion: Autor, 2025, mediante Python (Google Colab).

Se evalud la normalidad de los datos mediante la prueba de Shapiro-Wilk,
obteniéndose valores de p superiores a 0,05 en todos los tratamientos, lo que indico

una distribucidn normal, como se muestra en la Tabla 28.

Tabla 28
Resultados de las pruebas de normalidad (Shapiro-Wilk) para cada tratamiento y

prueba de homogeneidad de varianzas (Levene).

Tratamiento Estadistico Shapiro p-valor
Extracto CBD 0,9715 0,9258
Extracto_JACA 0,9501 0,6384
Extracto_JACA_CBD 0,8858 0,1042
Sérum_JACA_CBD 0,8912 0,1222
Prueba de Levene 3,9653 | 0,0138

Nota: Elaboracion: Autor, 2025, mediante Python (Google Colab).
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Sin embargo, la prueba de Levene revel6 diferencias significativas en las
varianzas (p < 0,05), como lo muestra la Tabla 29. Debido a estas diferencias en las
varianzas entre grupos, se aplicd la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis,
adecuada cuando no se cumple la homogeneidad de varianzas. Esta prueba permitio

comparar los tratamientos de forma mas precisa.

Tabla 29

Resultados del ANOVA de un factor aplicado a los tratamientos evaluados.

Fuente de variacion Suma de cuadrados Grados de libertad F p-valor
C(Tratamiento) 5268,356295 3 25,546297 1,00231E-09
Residual 3024,674157 44

Nota: Elaboracion: Autor, 2025, mediante Python (Google Colab).

Se aplico la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis, que arrojé resultados
estadisticamente significativos (H = 27,96; p = 0,000004). Esto permitié rechazar la
hipétesis nula (Hy) de igualdad entre grupos y aceptar la hipotesis alternativa (H,), lo
que indica que al menos uno de los tratamientos presentd una diferencia significativa

en su capacidad antioxidante.

Tabla 30

Resultado de la prueba de Kruskal-Wallis

Prueba Estadistico H p-valor

Kruskal-Wallis 27,9595 0,000004

Nota: Elaboracion: Autor, 2025, mediante Python (Google Colab).
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Por ultimo, se realiz6 un grafico de cajas, para visualizar las diferencias dentro
de cada grupo, lo que refuerza la existencia de diferencias significativas en la
actividad antioxidante.

Grafico 7

Boxplot de la Comparacion de la capacidad antioxidante entre los tratamientos
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CAPITULO 5: CONCLUSIONES, DISCUSION Y RECOMENDACIONES
5.1. Discusion

La investigacion evalu6 la capacidad antioxidante de un sérum fitocosmeético
elaborado con extracto purificado de Cannabis sativa L. y extracto concentrado de
pulpa de Artocarpus heterophyllus Lam., mediante el método de inhibicion del radical
DPPH. Se analizaron los efectos de ambos extractos por separado y en combinacion.
También se formulé un sérum que los incorpord para comparar su eficacia en la

neutralizacion de radicales libres.

La extraccion metandlica a partir de la pulpa seca de Artocarpus heterophyllus
Lam. alcanzé un rendimiento del 57,14 %, siendo un valor superior al reportado en
estudios previos sobre la extraccidn de extractos de especies vegetales. Este
resultado se relaciona con el uso de un disolvente polar (metanol) adecuado para
extraer compuestos fendlicos, la proporcién peso/volumen (1:10) utilizado, el tiempo
de homogenizacién (96 horas), la molienda del material vegetal (2,36 mm) y un tiempo
de maceracion prolongado (5 horas) favoreciendo la liberacion de metabolitos

bioactivos desde la matriz vegetal.

En la investigacion de Escoto Garcia et al. (2016), se obtuvo un rendimiento de
la especie vegetal Ricinus communis L., de un 18.45 % del extracto de las hojas,
utilizando el mismo solvente con un tiempo de maceracion de 48 horas y una relacion
peso/volumen (1:10). Los resultados reportados por Anda de la Rosa et al. (2024)
indican que la maceracion de Ocimum sanctum en extractos acuosos obtuvieron un
mayor rendimiento (44,66 %) en comparacion con otras técnicas de extraccion como
la percolacién. Malpica-Acosta et al. (2024), concuerda que el método de extraccion

influye en el rendimiento de los extractos. Igualmente, Alara et al. (2021) menciona
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que la eleccidn de un disolvente para procesos de extraccion debe fundamentarse en
diversos aspectos clave, entre los cuales se incluyen: su capacidad de disolucion,
grado de polaridad, punto de ebullicién, reactividad quimica, viscosidad, estabilidad
frente a condiciones ambientales, criterios de seguridad, conformidad con normativas
alimentarias y posibilidad de reutilizacion en etapas posteriores. EI metanol es un
solvente que ha demostrado ser especialmente eficaz para recuperar compuestos
bioactivos como flavonoides, polifenoles y terpenos en tejidos vegetales (Merifio

Serrano, 2019).

Por otra parte, los datos experimentales mostraron que el acido ascérbico,
usado como control positivo, registré el valor de 1Cso mas bajo (0,13 pg/mL), lo que
confirma su alta efectividad para inhibir el radical DPPH en las condiciones del
estudio, con un promedio del porcentaje de inhibicion del 72,60%. Sin embargo,
diversas investigaciones reportan una variabilidad en los valores de ICso para el AA,
atribuida principalmente a diferencias en los métodos aplicados. Por ejemplo, Merifio
Serrano (2019), informo un ICso de 17,84 mg/mL usando el ensayo DPPH, mientras
que, Arciniegas et al. (2024) reportaron 3,66 +0,10 uyg/mL con el mismo método.
Rodriguez Aguirre et al. (2015) obtuvieron valores de 0,00141mg/mL vy
0,00113 mg/mL mediante los ensayos de ABTS y DPPH, respectivamente. Estos
resultados muestran que el ICso del acido ascoérbico puede variar considerablemente

segun el protocolo, la matriz evaluada y las condiciones experimentales.

En contraste, el extracto purificado de CBD registré un ICso de 1074,08 ug/mL,
notablemente superior al del control positivo, lo que refleja una menor capacidad
antioxidante con un promedio del porcentaje de inhibicion de 59,71%. En orden
ascendente le siguieron la combinacién de cannabidiol con jaca (11.495,17 pg/mL), el

sérum fitocosmético (12.293,68 ug/mL) y el extracto de jaca, que alcanzé el valor mas
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alto (122.820 ug/mL) evidenciando su baja capacidad para inhibir el radical DPPH.
Estos resultados indican que los tratamientos evaluados mostraron una capacidad
limitada para inhibir el radical DPPH, siendo el extracto de jaca el menos efectivo en
las condiciones del estudio. En estudios previos, Arciniegas et al. (2024) reportaron
un valor de ICs0 de 62,60 +6,27 ug/mL para el extracto aislado de CBD, con una
inhibicion promedio del 91,93 %. Kitamura et al. (2020) evaluaron tanto cannabidiol
puro como aceite de semillas de cafiamo, obteniendo valores de 1Cso de 18,6 yL/mL
y 3,6 uL/mL, respectivamente. Hacke et al. (2019), por su parte, analizaron la actividad
antioxidante del CBD, THC y sus combinaciones en proporciones variables (90:10,
75:25, 50:50, 25:75, 10:90), con resultados que oscilaron entre 128,8 y 250,9 ug/mL.
Las diferencias entre estudios pueden deberse al tipo de compuesto analizado, la
matriz empleada, las condiciones experimentales o las interacciones entre
cannabinoides. A pesar de ello, ambos extractos vegetales poseen actividades
antioxidantes, respaldados por diversos estudios. El cannabidiol (CBD) posee
actividad antioxidante, atribuida tanto a su capacidad para neutralizar radicales libres
como a su influencia sobre los mecanismos de defensa celular. Uno de los principales
es la activacion de la via de sefalizaciéon Nrf2, ademas de su efecto modulador del
estrés oxidativo en células epiteliales (Atalay et al., 2020). Por su parte, el extracto
metandlico de la pulpa de Artocarpus heterophyllus Lam., se caracteriza por su
contenido de flavonoides y compuestos fendlicos, aunque en concentraciones
inferiores a las reportadas para otros extractos vegetales. En el estudio de Merifio
Serrano (2019), este extracto presentdé 0,6084 +0,023mg de fenoles totales
equivalentes de &acido galico por gramo (mg GAE/g) y 0,0579+0,003 mg de
flavonoides equivalentes de quercetina por gramo (mg QE/g), en comparacién con

sus versiones acuosa y etandlica. Estos valores sustentan una actividad antioxidante
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moderada, asociada a la presencia de metabolitos secundarios con potencial
bioactivo. La combinacion de los extractos vegetales para la formulacion cosmética
mostré un efecto aditivo, pero no sinérgico, Aunque la mezcla mantuvo parte de su
eficacia, se necesitd una mayor concentracion para alcanzar el valor de ICs0 en
comparacioén con los extractos utilizados por separado. Esta disminucion podria estar
relacionada con interacciones entre los principios activos (extractos vegetales) y
ciertos excipientes de la base cosmética. La concentracion de principios activos
(extractos vegetales) en la formulacion cosmética influye directamente en su eficacia.
Arciniegas et al. (2024) utilizaron dosis entre 0,5% y 10 %, y observaron mejoras
notables en la actividad antioxidante. Estos hallazgos destacan la necesidad de
ajustar la cantidad de extractos bioactivos para optimizar su desempefio dentro de la
matriz cosmética. Ademas de los factores ya mencionados, los compuestos bioactivos
presentes en los extractos vegetales son especialmente vulnerables a condiciones
ambientales que afectan su estabilidad, como la oxidacion, la luz y las variaciones de
temperatura, lo que disminuye su eficacia antioxidante. El oxigeno juega un papel
central en la degradacion oxidativa de estas moléculas (Giral, 2011). En el caso del
cannabidiol (CBD), se ha reportado que puede sufrir fotooxidacion al estar expuesto
a la luz, lo que compromete su funcionalidad (Fraguas Sanchez, 2019). Se ha
identificado que otros compuestos activos son fotosensibles, lo que limita su

estabilidad en formulaciones cosméticas (Ortiz-Romero et al., 2021).

Aunque los datos fueron normales segun Shapiro-Wilk, la heterogeneidad de
varianzas detectada por Levene impidid usar ANOVA, aplicandose Kruskal-Wallis,
cuyo resultado significativo (H = 27,96; p = 0,000004) permitié rechazar la hipotesis

nula y aceptar la alternativa.
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5.2. Recomendaciones

Los datos experimentales mostraron que la combinacion del extracto purificado
de Cannabis sativa L. con el extracto concentrado de Artocarpus heterophyllus Lam.
genero una respuesta antioxidante intermedia frente a sus componentes individuales.
La combinacion de ambos extractos fue mas efectiva que el extracto de jaca solo,
pero no superd la actividad del CBD aislado, lo que sugiere un efecto aditivo, no
necesariamente sinérgico. Este resultado se relaciona con el llamado “efecto séquito”,
descrito por Burelo (2023), que menciona la interaccidén entre metabolitos secundarios
del CBD. Es relevante considerar que el extracto de CBD empleado contenia otros
fitocannabinoides, los cuales podrian interactuar con compuestos presentes en el
extracto de jaca (flavonoides, acidos fendlicos y antocianinas), contribuyendo a la
actividad antioxidante o asignar efectos antiinflamatorios y/o fotoprotectores. A pesar
de la comparacion de los valores de inhibicion o de ICso entre tratamientos no se
puede concluir con certeza si los bioactivos interacttan de forma sinérgica o
antagonista. Por lo tanto, se recomiendo realizar estudios acerca de la sinergia o
antagonismo entre ambos extractos, como estudios isobolograficos o indice de
combinacion.

Si bien es cierto, la investigacion determind que ambos extractos demostraron
actividad antioxidante, los valores de ICso fueron mucho mas altos que los del acido
ascorbico, lo que refleja una menor potencia antioxidante. En particular, el extracto
concentrado de Artocarpus heterophyllus Lam. mostrando una capacidad limitada,
con un ICs, superior a 120 mg/mL. Con base en estos resultados, se recomienda
evaluar formulaciones con concentraciones mas altas de los extractos vegetales
(especialmente de jaca) para determinar si el aumento de la dosis mejora de forma

significativa la inhibicién del radical DPPH.
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A pesar de que el rendimiento del extracto metandlico de Artocarpus
heterophyllus Lam. fue alto, el uso de metanol plantea una limitacion para su
aplicaciéon cosmética debido a su toxicidad residual. Por esta razon, se sugiere
explorar métodos de extraccion alternativos como etanol de grado cosmético, dioxido
de carbono supercritico o tecnologias asistidas por ultrasonido o microondas. Estas
técnicas podrian mejorar la selectividad hacia metabolitos secundarios y, al mismo
tiempo, aumentar la compatibilidad con formulaciones seguras y de origen natural.
También se recomienda analizar la posible presencia de residuos de metanol en el
extracto mediante cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (GC-
MS) para asegurar la inocuidad del producto final.

Si bien es cierto, el estudio evalud la capacidad antioxidante de los extractos y
sus formulaciones, no fue posible identificar los compuestos especificos responsables
de dicha actividad. Por ello, se recomienda realizar un analisis fitoquimico mas
detallado mediante cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC), con el fin de
cuantificar flavonoides, terpenos, cannabinoides y otros metabolitos bioactivos. Esta
caracterizacion permitiria establecer relaciones directas entre los compuestos
presentes y la actividad antioxidante observada, lo que favoreceria el desarrollo de
formulaciones cosméticas con mayor eficacia funcional.

Se recomienda evaluar la estabilidad fisicoquimica y funcional del sérum a lo
largo del tiempo mediante ensayos de envejecimiento acelerado. Estas pruebas
permiten comprobar si la actividad antioxidante se conserva bajo condiciones que
simulan el almacenamiento real, como la exposicién a la luz, cambios de temperatura,
variaciones de pH y humedad ambiental. Este analisis es clave para asegurar la
eficacia del producto durante su vida util y respaldar su desempeio en aplicaciones

comerciales.
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5.3. Conclusiones

e El extracto metandlico del fruto de Artocarpus heterophyllus Lam. se obtuvo
mediante maceracion solido-liquido empleando un disolvente de alta polaridad.
El rendimiento alcanzé el 57,14 %, valor atribuido a condiciones de extraccion
optimizadas, como un tiempo prolongado de maceracion, el uso de particulas
finas y la elevada polaridad del metanol, dichos factores favorecieron una
recuperacion eficiente de compuestos solubles.

e El extracto purificado de Cannabis sativa L. (CBD) mostr6 la mayor actividad
antioxidante entre los tratamientos, con un ICso estimado en 1074,08 ug/mL.
En cambio, el extracto metandlico de Artocarpus heterophyllus Lam. registro
un ICso de 122.820 pg/mL, lo que indica una eficacia mucho menor para inhibir
el radical DPPH. Esta diferencia destaca la mayor capacidad antioxidante del
CBD frente al extracto de jaca en las condiciones del estudio.

e Se formulé un sérum fitocosmético con actividad antioxidante a partir de
extractos de Cannabis sativa L. y Artocarpus heterophyllus Lam., empleando
una emulsion aceite en agua (O/W) con propiedades fisicoquimicas
adecuadas. La estabilidad del sistema se relacioné con la diferencia positiva
entre el HLB de la fase oleosa (9.2) y el del emulsionante utilizado (10.16),
condicion que favorecio la formacién de una emulsion estable, apta para uso
tépico.

e El analisis estadistico inferencial mediante Kruskal-Wallis (p < 0,000004)
confirmd la existencia de diferencias significativas entre los tratamientos,

validando la hipétesis alternativa.
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ANEXOS

Anexo 1

Finca El Pambil ubicada en la comunidad de Santa Rosa de Pacto
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Anexo 2

Pomelo de jaca y pulpa del fruto maduro

UNIVERSIDAD ESTATAL DE MILAGRO




Anexo 3

Peso y secado de la pulpa de jaca
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Anexo 4

Material vegetal secado y triturado

Anexo 5

Pesaje del material vegetal triturado
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Anexo 6

Muestra vegetal con solvente en agitacion

Anexo 7

Filtracion al vacio del extracto metandlico de jaca
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Anexo 8

Eliminacion del disolvente mediante evaporador rotativo

Anexo 9

Extracto aislado de CBD
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Anexo 10

Certificado de analisis extracto de CBD

CERTIFICATE OF ANALYSIS
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Anexo 11

Solucién de DPPH

Anexo 12

Blanco y Solucion Patron
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Anexo 13

Muestras sonicadas en Ultrasonido
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Anexo 14

Muestras en tubos de ensayo con papel filtro
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Anexo 15

Espectrofotometro de Uv-visible Jasco UV-630

Anexo 16

Pesaje de las materias primas del sérum
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Anexo 17

Preparacion de la Fase acuosa

Anexo 18

Preparacion Fase acuosa dilucion del Extracto concentrado de jaca
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Anexo 19

Preparacion de la Fase oleosa

Anexo 20

Preparacion Fase oleosa dilucion del Extracto de cannabidiol
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Anexo 21

Medicion del pH del sérum

Anexo 22

Formulaciones fitocosméticas (sérums)
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Anexo 23

Pesaje de los sérums en tubos Falcon

Anexo 24

Muestras centrifugadas
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Anexo 25

Tubos centrifugados con sobrenadante y sedimento

Anexo 26

Extracto concentrado de jaca
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Anexo 27

Control Microbiolégico de los sérums/Ausencia de patégenos

Anexo 28

Calculo del IC50 con Rstudio del Acido Ascorbico

Model fitted: Log-logistic (ED30 as parameter) (2 parms)
Parameter estimates:
Estimate 5td. Error t-value p-value

Pendiente: (Intercept) -1.2711392 0.0337740 -37.637 4.126e-05 *==%
IC50: (Intercept) 0.1339588 0.0028146 47.3594 2.042e-05 ##¥

Sigﬂif. codes: ©Q fweEw' Qg Q01 fEw' Q.01 Y Q.05 . 0.1 0 1
Residual standard error:

0.7908282 (3 degrees of freedom)
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Anexo 29

Calculo del IC50 con Rstudio del Extracto de CBD

Model fitted: Log-logistic (ED50 as parameter) (2 parms)
Parameter estimates:

Estimate Std. Error t-value p-value
Pendiente: (Intercept) -0.364634 0.089419 -4.0778 0.05520
IC50: (Intercept) 1074.075342  337.199923 3.1853 0.08603

Pendiente: (Intercept)
IC50: (Intercept)

Signif. codes: 0O *#*=7 0.001 ***' 0.01 **" 0.05 *.” 0.1 ° " 1
Residual standard error:

3.177846 (2 degrees of freedom)

Anexo 30

Calculo del IC50 con Rstudio del Extracto de Jaca

Model fitted: Log-logistic (ED50 as parameter) (2 parms)
Parameter estimates:

Estimate Std. Error t-value p-value
Pendiente: (Intercept) -2.2593e-01 3.7361e-02 -6.0473 0.02627
IC50: (Intercept) 1.2282e+05 7.222%9e+04 1.7004 0.23116

Pendiente: (Intercept) =
IC50: (Intercept)

Signif. codes: 0 *##=* 0,001 ***” 0.01 **" 0.05 *.” 0.1 * " 1
Residual standard error:

1.591483 (2 dearees of freedom)
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Anexo 31

Calculo del IC50 con Rstudio de los Extractos combinados

Model fitted: Log-logistic (ED50 as parameter) (2 parms)
Parameter estimates:

Estimate Std. Error t-value
Pendiente: (Intercept) -4.8645e-01 3.98%e-02 -12.193

IC50: (Intercept) 1.1435e+04 7.8945e+02 14.485
p-value

Pendiente: (Intercept) 0.006659 **

IC50: (Intercept) 0.004732 ==

Signif. codes: 0 “**** 0.001 ‘**’ 0.01 ‘** 0.05 *.” 0.1 * 1

Residual standard error:

1.31175 (2 degrees of freedom)

Anexo 32

Calculo del IC50 con Rstudio de los Sérums formulados

Model fitted: Log-logistic (ED50 as parameter) (2 parms)
Parameter estimates:

Estimate Std. Error t-value p-value
Pendiente: (Intercept) -6.4343e-01 9.9399e-02 -6.4732 0.02304

IC50: (Intercept) 1.2045e+04 1.4740e+03 8.1713 0.01465
Pendiente: (Intercept) *

IC50: (Intercept) x

Signif. codes: 0 ‘**=’ 0.001 “**’ 0.01 ‘*’ 0.05 “.” 0.1 * " 1

Residual standard error:

2.951983 (2 degrees of freedom)
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Anexo 33

Resultado de la programacion en Colab

coO 2 Tesis DPPH.ipynb % &

Archivo  Editar Ver Insertar Entornodeejecucion Hemamientas  Ayuda

Q Comandos | + Codigo + Texto | P Ejecutariodas =

v Cargar librerias para exportar excel

port matplatlin.pyplot

(Cargar excel

google. calab Lup

pandas as pd
4 = pd.read_excel(
af.shape

(48, 2)
Ver datos de la base para confirmar

dtypes
nesd(s)

Tratamiento X Inhibicidn
Extracto_CBD 52 584576
Extracto_CBD 50.756458
Extracto_CBD 43.726837
Extracto_CBD 57.333048
Extracts_CBD 55110028

o[y O Tesis DPPHIpyb & @
= Archivo Editar Ver Insertar torno de ejecucion

Q Comendos | + Cidigo + Texto | P Ejecutartodss ~
ESTADISTICA TESIS_TRATAMIENTOS C8D
Carger librerias

1pip nstall scikit-posthocs openpyxl

Collecting selkit-posthoes

Herramientas  Ayuds

]

= &

] 23, Compartir 4 Gemini

Conectar

vo R/ QD0

2, Compartir 4 Gemini

Conectar

loading seikit_posthoes-9.11.4-pyl-nane-any.whl .metadata (5.8 kB)

Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already
Requiresent already

satisfied: openpyxl in fusr/loeal/1ib/python3.11/dist-packages (3.1.5)
satisfied: mumpy in /usr/local/1ib/pythond.11/dist-packages (from scikit-posthocs) (1.26.4)
SISm0 el i e pa(lagzs o pﬂstlvn(s) oty
satisfied: statswodels in /usr/locall 8.14.4)
satisfied: pandas>=8.20.8 in iyl U ; (2.2.2)
satisfied: seaborn in fusr/local/1ib/python3. hjmst pa(kagzs (From scticit- posnms) (n u 2
satisfied: matplotlib in fusr/local/liby| (From
satisfied: et-mlfile in Iusr.tln(alluhtpythanj,llmlsl packages (from openpyx1) (2,9,:)
satisfied: python-dateutil>=2.8.2 in fusr/local/lib/python3. 11/dist-packages (from pandss>=8.26.8-»scikit-posthocs) (2.8.2)
satisfied: pytz>=2820.1 in Jusr/loeal/1ib/python3.11/dist-packages (from pandas>=d.26.8-»seikit-posthoes) (2825.1)
satisfied: tzdets»=2822.7 in fusr/locel/1ib/pythond.11/dist-packages (from pandas»=8.28.8->scikit-posthocs) (2625.1)
satisfied: contourpy: 1 in Jusr/local/1ib/python3.11/dist-packages (from matplotlib-»seikit-posthoes) {1.3.1)
SESE eSO sl B m o pa(lagzs [frm mpmnn e DE
satisfied: fonttools>=4.22.8 in Juse/ & t-posthoes) (4.56.8)
satisfied: =1.3.1 in Jusr/loe; P : ulaJst pmag.s (mn lalplutl]b recaiar posthoes) (1.4.8)
satisfied .8 in (From t-posthacs) (24.2)
Jusr/1oeal/Lib/python3 umm paLkages (from matplotlih->scikit-posthocs) (11.1.8)

Requiresent already by 1 packages (from B (3.2.1)
Requirement already satisfled: patsy»=8.5.6 y ges ( po: (1.8.1)
Requiresent alresdy satisfied: slo=1.5 in /usr/local
Dewnloading scikit_posthoes-8.11.4-py3-none-any.whl (33 kB)
Installing eollected packages: seikit-posthocs
Successfully installed seikit-posthocs8.11.4

co 2 Tesis DPPH.ipynb & &

Archivo Editar Ver Insertar Entorno de sject Herramientas  Ayuda

Q Comandos | + Cidigo +Testo | ® Ejecutartodss

importar librerias

matplatlih. p)pju[ pit
pandas plotting table
sesborn as sns
seipy.stats as stats
statsmodels.apl as sm
statsmodels. formula.apt
t scikit_posthocs as sp

Limpiar nombres de tratamiento

] ef[T 1=af[T Lstryy

Estadistica descriptiva

] dese = of.groupby("T

dese.to_esu(

Exportar como imagen

iy oo
ax.axis(
plt.tirle(

fontsize=12, weight= » o=
(0 = i G
tabla.auts_set_font_size(
tabla.set_featsize(18)
tabla.scale(1.2,
plt.figtext(a.s, 8.01,

= , fontsize=s, style='l
plt.savefig(
plt.close()
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p()

1-sa( )-round(2)
)

d=20)

! colMidthas(0. 12 “len{dese. colums))

, dpi=388, bbox

=5 &

2, Compartir

4 Gemini

Comectar




B @ ‘ Personaliza y controla Google Chrome

o 2 Tesis DPPHipynb ¥ &
Archive Editar Ver Insertar Entorno de sjecucion  Herramientas  Ayuda
Conectar

Q Comandos | +Cidige + Texto | P Ejecutariodas *

Evahuacion de supussios

] tratamientes = 1.unigue() .talist()
grupos = [dF[dF] "Tratami = ][5 I
print( )
for t in tratamientos

stat, p = stats.shapiro(df[df.
print(f*{t 4517

levene stat, levene p = stats.levene(grupos)

print( levene_p:.4F)")

Prueha de normalidad (Shapiro-Wilk):
Extracto_CBD: p = 8.9258
Extracto JACA: p = 8.6384
Extracto_JACA_CBD: p = 8.1842
Sérum_JACA_CBD: p = 8.1222

Prusha de hosogensidsd de varimnzas (Levans): p = 8.9138
ANOVA (como referencia)

] models = als( 1 m s data=f) £ir()
anova = sa.stats.anova_la(sodelo, typ=2)
print( 1 ANOVA: ")

print (anova)

anava.te_csw(

Resultados del ANOVA:

sumcq  of ¥ PR(>F)
C(Tratamients) 5268.356295 3.0 25.546297 1.082310e-89
Residual 3824.674157 4.0 N Nak

QO A TeskDPPHipyb #* @ E B 2 cometi 4 Gemn (5

Archivo Editar Ver Insertar Entornode sjecucion Hemramientas  Ayuda
Conectar =

Q Comsndas | + Cédigo + Texo | P Ejecutarmdas ~
1

Knuskal Wallis

] kruskslstat, kruskal p = stats.krusksl{*grupos)

print( Kruskal_stat:.af kruskal_p:.6¢}")

Kruskal-allis: W = 27.9595, p = 9.860081

Posthoc de Dunn

+ group_eol=
)

© dumn = sp.posthoc_aunn(at, val_col=
prant¢
et {dunn)
e

Resultades de 1a prusha de Dunn (Bonferroni):

Extracto (B0 Extracto JACA Extracto JACA CED \
Extracts_CBD 1.660000 0.000001 B22530
Extracts_JacA 000001 1.000000
Extracte_JACA_CBD 8.020030 0.113383
Sérum_JACA_CBD 0.005802 0.359822

Sirun_1ACA_CBD
Extracte_CBD 0.885042

6.350822

GO 4 Tesis DPPHipynb % & E & 2, compam 4 Gemi

Archivo Editar Ver Insertar Entoro de ejec Herramientas  Ayuds
Conectar ¥

O comandos | +Cédigo +Tews | P Eecmarwass v
Grafico boxplot

t pandas as pd
t matplotlib.pyplot as plt
t seaborn as sns

t pandas

matplotlib.pyplot as plr

n google.calab i

t pandas as pd

#F = pd.resd_excel(

df.shape

(48, 2)

df.diypes

o head(s)

Tratamiento ¥ Tnhibicisn

0 Exiacin CBD 52504576
1 Bracto CBD 50756458
2 Extracto CED 42720037
3 Exrmcts CBD  57.333048

4 Extracto CBD 55110026
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Comparacion de la capacidad antioxidants entre tratamientos
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