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RESUMEN

La necesidad de realizar estudios cientificos sustentados sobre las actividades bioldgicas
de los componentes bioactivos que poseen las plantas medicinales permitira sin duda el
avance de la ciencia en Ecuador, ya que muchas de estas plantas son usadas como
alternativa a los medicamentos, pero no existe aun una caracterizacion completa de su

potencial fitoquimico en el pais.

Con base a esta problematica, y tomando en cuenta las etapas iniciales de reconocimiento
de compuestos bioactivos de plantas medicinales, este estudio se baso en el analisis
comparativo de literatura correspondiente a los métodos de extraccion de metabolitos
secundarios de Borraja (Borago officinalis), Esencia de Rosa (Pelargonium graveolens) y
Paico (Dysphania ambrosioides) plantas nativas del Ecuador, que a nivel mundial han
sido caracterizadas y usadas en industrias para el desarrollo de perfumes, cosméticos y en

general productos que contienen sus compuestos bioactivos.

Esta revision bibliografica presenta resultados e informacion importante de
investigaciones que comparan ciertas técnicas de extraccion como: Hidrodestilacion,
Soxhlet, Ultrasonido, microondas y fluidos supercriticos. Ademas, se presentan tablas
resumen de los compuestos bioactivos responsables de acciones farmacoldgicas y ensayos
In vivo e In vitro que se han realizado con los extractos de Borraja, Esencia de Rosa y
Paico. Para focalizar este trabajo, se han escogido en particular estudios que demuestren
la accion antioxidante y antimicrobiana presente en los constituyentes de las plantas en

estudio.

El andlisis presentado en esta revision tiene como objetivo convertirse en una herramienta
de informacion explicativa para investigadores que deseen realizar extracciones de

metabolitos secundarios en general con plantas medicinales.

Palabras clave: Investigacion bibliografica, metabolitos secundarios, plantas
medicinales, farmacognosia, Borago officinalis, Pelargonium graveolens, Dysphania

ambrosioides
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ABSTRACT

The need to carry out sustained scientific studies on the biological activities of the
bioactive components of medicinal plants will undoubtedly allow the advancement of
science in Ecuador, since many of these plants are used as an alternative to medicines, but

there is still no complete characterization of their phytochemical potential in the country.

Based on this problem, and taking into account the initial stages of recognition of bioactive
compounds of medicinal plants, this study was based on the comparative analysis of
literature corresponding to the methods of extraction of secondary metabolites of Borage
(Borago officinalis), Essence of Rose (Pelargonium graveolens) and Paico (Dysphania
ambrosioides) plants native to Ecuador, which worldwide have been characterized and
used in industries for the development of perfumes, cosmetics and in general products

containing their bioactive compounds.

This bibliographic review presents results and important information of investigations that
compare certain extraction techniques such as: Hydrodistillation, Soxhlet, Ultrasound,
microwaves and supercritical fluids. In addition, summary tables of the bioactive
compounds responsible for pharmacological actions and In vivo and In vitro assays that
have been carried out with Borage, Rose Essence and Paico extracts are presented. In
order to focus this work, we have chosen in particular studies that demonstrate the

antioxidant and antimicrobial action present in the constituents of the plants under study.

The analysis presented in this review aims to become an explanatory information tool for
researchers wishing to perform secondary metabolite extractions in general with medicinal

plants.

Key words: Bibliographic research, secondary metabolites, medicinal plants,

pharmacognosy, Borago officinalis, Pelargonium graveolens, Dysphania ambrosioides.
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CAPITULO |
MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes investigativos

1.1.1 Plantas medicinales

Las plantas medicinales han sido un pilar fundamental para el desarrollo de
sociedades humanas. La aplicacion y el conocimiento sobre este tipo de plantas para la
preparacion de medicinas funciond gracias al sistema prueba y error de antiguas
generaciones, quienes se encargaron de proporcionar un recurso médico en sus culturas
(Jamshidi-Kia, Lorigooini, & Amini-Khoei, 2018). Por lo tanto, el estudio de plantas
medicinales tiene un futuro prometedor, teniendo en cuenta que en el mundo existe medio
millén de plantas que ain no han sido investigadas por sus actividades terapéuticas las
cuales probablemente sean decisivas en estudios presentes y futuros (Dar, Shahnawaz,
Qazi, & Qazi, 2017).

Aunque las plantas medicinales contintan siendo una fuente importante de nuevos
descubrimientos terapéuticos, su validacion cientifica sigue siendo inadecuada debido a
la falta de material vegetal dptimo, eleccion y ejecucion de bioensayos, disponibilidad de
compuestos bioactivos en grandes cantidades, y finalmente su aprobacion regulatoria y
ensayos clinicos (Khan Ahmad, Ahmad, & Chattopadhyay, 2019).

1.1.2 Estudios en farmacognosia
Fitoterapia

La fitoterapia es categorizada como ciencia, la cual se basa en evidencias y comprende la
practica de la medicina herbal. Estd basada en el uso de medicamentos botanicos
debidamente estandarizados y bien caracterizados, seleccionados con base a su
fitoquimica y farmacologia clinica con el fin de ser aplicada segun la evidencia,
prevencion y el tratamiento de condiciones médicas de salud especificas (Cafigueral &
Vila, 2005).



Con el pasar del tiempo la Fitoterapia se ha estudiado y usado en varios tratamientos
interesantes como: tratamiento y prevencion de cancer (Saz-Peir6 & Tejero-Lainez,
2016), Tratamientos de cicatrizacion de heridas (Barreto & Salgueiro, 2018), tratamiento

de la diabetes, entre otros (Rios Cafavate, Francini, & Schinella, 2016).
1.1.3 Caracteristicas de las plantas en estudio

Se han escogido 3 especies de plantas medicinales (Borago officinalis, Pelargonium
graveolesn y Dysphania ambrosioides) que tienen en comin compuestos de interés

farmacéutico, ya que poseen efectos antioxidantes y antibacterianos.
Borraja

Familia: Boraginaceae

Género: Borago

Especie: Borago officinalis

Nombre comun: Borraja.

Caracteristicas y componentes: Son hierbas anuales de unos 30-60 cm de altura,
cubiertas de pelo duro y punzante. Tallo carnoso. Hojas acuminadas, con margenes
ondulados e irregularmente dentados, que se estrechan repentinamente en un tallo alado,
con hojas de 4,5 hasta 10 cm de longitud. La inflorescencia suele extenderse ampliamente
en forma de umbela. La borraja es una planta medicinal que se usa para tratar muchas
enfermedades ya que contiene muchos componentes quimicos que incluyen &cido
rosmarinico, mucilagos, taninos, alcaloides, saponinas, acido malico y acido lactico
(Fawaz, Al-Zurfi, Nasser Almulla, & Hasan Al-Shakry, 2021).

Partes de interées: La hoja de borraja parece ser una fuente importante de acidos
grasos esenciales, fosfolipidos, glicolipidos y compuestos volatiles de notas verdes para
aplicaciones alimentarias, cosméticas, farmacéuticas y biomédicas (Aidi Wannes,
Mhamdi, Saidani Tounsi, & Marzouk, 2017). Las semillas oleaginosas de borraja son
conocidas mundialmente por su alto contenido (30 — 40 %) de &cido gamma linoleico
(AGL), el cual se presenta principalmente como suplemento alimenticio o dietético. El



AGL también es usado en el tratamiento de enfermedades cardiacas, tratamiento de
esclerosis multiple, la diabetes, el cancer y el sindrome premenstrual. Las flores de borraja
y en general todas las partes de la planta contienen un 30 % de mucilagos, siendo la
inflorescencia el lugar donde se encuentra gran cantidad de potasio (Asadi-Samani,
Bahmani, & Rafieian-Kopaei, 2014).

Metabolito de interés: El aceite esencial de semilla de borraja segiin Thacheril,
Shiburaj, & Sabu, (2020) es usado para mejorar las propiedades de la barrera de la piel
debido a su alto contenido de acidos grasos poliinsaturados como lo son el acido linoleico

y linolénico.

Esencia de rosa
Familia: Geraniaceae
Género:Pelargonium.
Especie: Pelargonium graveolens
Nombre comun: Esencia de rosa.

Caracteristicas y componentes: Son arbustos perennes de unos aproximadamente
60 a 90 cm de altura con tallos pubescentes ramificados, cilindricos y lefiosos en su base.
Sus hojas pecioladas poseen un olor intenso de rosas y sus flores son violaceas de unos
2 a4 cm (Hyde, Wursten, Ballings, & Coates, 2018). Algunos estudios han demostrado
que la esencia de rosa presenta quercetina (efecto antioxidante), kaempfenol (efecto
antibacteriano) y miricetina (efecto antioxidante) (Hamidpour, Hamidpour,
Hamidpour, Marshall, & Hamidpour, 2017).

Partes de interés: Las hojas y flores.

Metabolito de interés: La planta es cultivada por el amplio interés de su aceite
esencial, el cual ha sido usado en aromaterapia, perfumeria y en la creacion de productos
cosméticos. Ademas, este aceite ha sido usado por afios como antihistaminico,
antialérgico, antioxidante, antidiarreico diurético, ténico y antidiabético (Boukhris,

Simmonds, Sayadi, & Bouaziz, 2013). Puede que estos efectos se den gracias a la



presencia de geraniol, isomentona, citronelol, linalol, alcohol feniletilico (olor a rosa) y p-
mentntona (van Wyk & Wink, 2017).

Paico
Familia: Amaranthaceae
Género: Chenopodium L.
Especie: Dysphania ambrosioides
Nombres comunes: Paico

Caracteristicas y componentes: Son plantas anuales de hasta 180 cm de altura con
tallos ramificados y erectos. Sus hojas distales y lanceoladas de 3 — 14 cm de largo son
aromaticas con margenes enteros, dentados o lacinados. Sus flores son diminutas en
racimos sésiles a lo largo de las dltimas ramas (Hyde, Wursten, Ballings, & Coates
Palgrave, 2020). D. ambrosioides es rico en terpenoides y flavonoides que muestran
importantes acciones farmacolédgicas como antiinflamatorio, cicatrizante, antielmintico,

antioxidante y antitumoral

Partes utilizadas: En varios estudios, se han usado generalmente las partes aéreas
(tallo, hojas y flores) de D. ambrosioides. Por ejemplo en la medicina Serbia, se ha usado
en infusion las partes aéreas secas como diurético y antiespasmddico (Kokanova-
Nedialkova, Nedialkov, & Nikolov, 2009).

Metabolito de interés: El aceite chenopodium es el mas cotizado en la industria y
se obtiene de las partes aéreas de la planta de Paico. Este aceite estd compuesto
principalmente de ascaridole y es usado como antielmintico, purgante y en algunos casos
en tratamientos de malaria, histeria y otras enfermedades nerviosas (Seth & Shah, 2010).

1.1.4 Compuestos fitoquimicos
Principios activos

El principio activo es el caracter esencial, la base de la planta o el aceite esencial.
Caracteriza la sustancia siendo la parte bioactiva principal de los farmacos. Se pueden



clasificar en dos grupos: metabolitos primarios y secundarios. En el primer grupo estan
incluidos los glucidos, lipidos y grasas, aminodcidos, etc. En el segundo grupo se ven
incluidos los aceites esenciales, alcaloides, glicésidos, saponinas, taninos, vitaminas y

otros bioactivos (Isman, 2016).

Los principios activos de las plantas medicinales pueden afectar de forma positiva
0 negativa la salud, pero no son nutrientes esenciales ya que nuestra dieta no los requiere
para sustentar la vida de la misma manera que las vitaminas y los minerales (A. Singh,
2008).

a) Metabolitos secundarios y primarios

Sobre los principales metabolitos vegetales, tanto primarios como secundarios, se
adaptan de los trabajos de (Alamgir, 2017), (Olivoto et al., 2017) y (Nabavi & Silva,
2019) en una tabla los compuestos de cada grupo.

Tabla 1. Principales metabolitos vegetales

Metabolitos Compuesto

Glucidos, Lipidos y grasas, aminoacidos, proteinas, acidos

Primarios . .
nucleicos, Compuestos nitrogenados

Secundarios Alcaloides, terpenoides, flavonoides, aceites esenciales, ligninas,
esteroides, cumarinas, Glicosidos, entre otros

Elaborado por: Apolo Luis

b) Metabolitos secundarios

Los metabolitos secundarios (MS) son conocidos como compuestos biactivos que
pueden provocar un efecto farmacoldgico o toxicolégico mas alld de los efectos
fisioldgicos de los metabolitos primarios. Los MS pueden ser producidos por plantas y
generalmente son usados como aditivo principal en fitomedicinas (Nabavi & Silva,
2019). En la Fig 1. Se puede visualizar y entender los distintos usos que se les atribuye

una vez son extraidos y aislados de las plantas medicinales.



Para ser eficaz como agente terapéutico, un metabolito secundario debe interferir
con un érgano, tejido, célulay, en Gltima instancia, con un objetivo molecular en el cuerpo
humano (van Wyk & Wink, 2017).

Con respecto a los metabolitos secundarios de las plantas, segin Olivoto et al.,
(2017), se sabe que estos compuestos tienen funciones importantes, pero no vitales para
los organismos vegetales. Los MS de plantas cumplen funciones como protectores contra
parasitos (hongos, insectos, bacterias), caracteristicas atractivas (color, olor, sabor) para
polinizadores y dispersores de semillas, asi como actuando como sujetos en la

competencia planta-planta y simbiosis planta-microorganismo.
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Figura 1. La diversidad de productos naturales y sus propiedades biol6gicas
Fuente: (van Wyk & Wink, 2017)

Es entonces que el proceso de identificacion de los MS como componentes activos

tradicionalmente se ha realizado de la siguiente manera:
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Figura 2. El proceso tradicional de descubrimiento de drogas naturales

Fuente: (Jamshidi-Kia et al., 2018)

c) Metabolitos secundarios aislados de las plantas en estudio

Tabla 2. Metabolitos secundarios aislados de las plantas en estudio

Especies Familia Metabolitos secundarios aislados Referencias
(Karimi, Oskoueian,
Karimi, Noura, &
Borago _ Alantqina, éc_ido ro.smé\r_icoi é\pidO Ebrahir_ni, 2018)_; _
officinalis Boraginaceae esteérlfso, y-linolenic aC|_d, ac_ldo (Tewari, Bawari, I_Da_tnl,
palmitico, acetato de eltilo, linalol. & Sah, 2018); (Zribi,
Bleton, Moussa, &
Abderrabba, 2019)
Geraniol, L-citronellol, linalol,
mentona, isomentona, formiato de (Boukhris et al., 2013);
Pelargonium Geraniaceae citronelilo, 6-octen-1-ol, 3,7-dimetil,  (Kujur, Kumar, Yadav,
graveolens formiato, selineno geranio, & Prakash, 2020); (B.
kaempferol-3-O-ramnosido- Singh & Sharma, 2020)
glucosido.
Ascaridole, p-cimeno, a-perpineno (Seth & Shah, 2010);
Dysphania ' ’ ' (Shah & Khan, 2017);

estigmasterol, B-sitosterol y acido
octadecanoico de acetato de etilo,
escopoletina de diclorometano y 1-
piperoilpiperidina, carvacol

ambrosioides
(Chenopodium
ambrosioides)

Amaranthaceae

(Reyes-Becerril,
Angulo, Sanchez,
Vazquez-Martinez, &
Lopez, 2019)

Elaborado por: Apolo Luis



1.1.5 Métodos de obtencion de metabolitos secundarios de plantas

Aunque se dispone de varios metodos de extraccion, la seleccion del método
apropiado depende de la quimica de la molécula objetiva, la naturaleza y la consistencia
del material vegetal procesado. Los parametros como acidez, alcalinidad, tamafio
molecular, peso, polaridad y afinidad se controlan durante la separacién de fitoquimicos

o cualquier otra molécula (Thacheril et al., 2020).

Las investigaciones en la actualidad contindan y los cientificos segin Thacheril et
al., (2020) han informado que existen enfoques novedosos como el procesamiento a alta
presion que ayudarian a reducir el uso a gran escala de disolventes organicos para la
extraccion convencional de componentes bioactivos de plantas.

Tabla 3. Tipos de disolventes usados para la extraccion
convencional de componentes activos

Tipo de Compuesto bioactivo
disolvente

Acetona Flavonoides

Cloroformo Terpenoides, flavonoides

Diclorometano Terpenoides

Etanol Taninos, polifenoles, flavonoides, terpenoides,
alcaloides

Eter Alcaloides, terpenoides

Metanol Antocianinas, terpenoides, saponinas, taninos,
flavonas, polifenoles

Agua Antocianinas, taninos, saponinas, terpenoides

Fuente: (Goyal, Hafiz, & Joy, 2019)

Los métodos de extraccion de metabolitos secundarios pueden dividirse en dos

grupos, en convencionales y no convencionales.



Tabla 4. Métodos de extraccion convencionales de metabolitos secundarios de plantas

Meétodo

Descripcion

Referencias

bibliograficas

Maceracion
(MC)

Percolacion
(PR)

Infusién

(1

Extraccion
Soxhlet
(ES)

La maceracion se lleva a cabo sumergiendo el material vegetal
en un disolvente orgdnico en un recipiente cerrado
generalmente a temperatura ambiente durante un periodo de
tiempo especificado (horas o dias).

La eficiencia de la maceracion esta vinculada a la materia prima
natural, el liquido o mezclas de liquidos extractores y las
condiciones del sistema en conjunto.

La percolacion en general es usada para separar esencias que se
usan para tinturas y extractos fluidos. Consiste en separar
extractos de la materia prima por un cierto tiempo en un
percolador con ayuda de un disolvente.

Si no se distribuye uniformemente la materia prima el solvente
no podra alcanzar todas las areas, lo cual conducira a una
extraccion incompleta. Es entonces que para estos procesos se
usa una gran cantidad de solvente y se consumé mucho tiempo.

La extraccion se da mediante el contacto directo entre el agua
en ebullicion y el material vegetal. EI proceso es similar al de
maceracion con la diferencia de que en la infusion la
temperatura es adaptable y elevada.

Es un proceso simple que no necesariamente busca el uso de
material especial o cristaleria.

Considerando estas caracteristicas, este método extractivo no
tiene la capacidad de agotar la materia prima en relacion con los
metabolitos de interés

Como su nombre lo indica, en esta operacion se usa un extractor
Soxhlet, donde un disolvente se lleva a un estado gaseoso y
posteriormente a un condensador donde se convierte en liquido
y devuelve asi el “farmaco” para su extraccion continua.

La extraccion Soxhlet es uno de los procedimientos estandar
para relacionar el éxito de las metodologias de extraccién
avanzadas.

(Oliveira,
Schenkel, Mello,
Mentz, &
Petrovick, 2019);
(Goyal et al., 2019)

(Seth & Shah,
2010); (Goyal et
al., 2019)

(Oliveiraet al.,
2019); (Goyal et
al., 2019)

(Goyal et al.,
2019); (Seth &
Shah, 2010)




Tabla 5. Métodos de extraccion no convencionales de metabolitos secundarios de plantas

Método

Descripcion

Referencias

bibliogréaficas

Hidrodestilacion

(HD) e

hidrodestilacion

asistida por
microondas
(HAM)

Extraccion con
fluidos
supercriticos
(EFS)

Extraccion
asistida por
Ultrasonido
(EAV)

Extraccion
asistida por
microondas
(EAM)

El material vegetal se introduce en un matraz o dispositivo con agua, y
se calienta. Los componentes voldtiles son arrastrados con el vapor de
agua hasta que alcanzan un condensador, donde la mezcla vuelve a su
estado liquido. En este método, existe un contacto directo entre el agua
hirviendo y la materia prima vegetal, lo que favorece los procesos
hidroliticos y otros eventos indeseables de los procesos de destilacion.

La hidrodestilacion asistida por microondas reduce significativamente
el tiempo de extraccion. A escala de laboratorio, se utiliza el aparato
Clevenger.

Se usa presion en combinacion con didxido de carbono con el fin de
destruir microorganismos sin causar efectos en las propiedades de los
compuestos bioactivos. EI C0O, a presiones de 740x10? kPa y una T de
37 °C se convierte en un fluido disolvente que, cuando se difunde en la
matriz normalmente solida, también puede ser liquido y asi extrae los
componentes de interés, como en el descafeinado o en la obtencién de
aceites volatiles.

La principal ventaja de utilizar CO, supercritico para la extraccion es su
capacidad para evaporarse completamente para dar productos que estan
libres de residuos de disolventes.

La extraccion ultrasénica utiliza la alta potencia que produce la
cavitacion acustica que conduce a la degradacion celular y tisular, lo
que permite el contacto inmediato de los componentes con el disolvente.

El proceso posee varias ventajas como son: alta efectividad de la
extraccion, reduccién del consumo de energia y solvente, menor
probabilidad de degradacion de sustancias termoestables, y produce una
pureza significativamente alta del producto final.

Consiste en la extraccion solido-liquido con ayuda de microondas [300
MHz (100 cm) a 300 GHz (0,1 cm)], que calientan simultaneamente la
matriz natural y el disolvente.

Ademas de reducir la cantidad de uso de disolvente, el tiempo de
extraccion, los costes y el impacto ambiental. Los compuestos extraidos
con microondas exhiben mejores propiedades funcionales y
antioxidantes.

(Oliveira et
al., 2019)

(Ahmad,
Masoodi, A.
Rather, Wani,
& Gull,
2019),
(Oliveira et
al., 2019)

(Goyal et al.,
2019);
(Oliveira et
al., 2019)

(Goyal et al.,
2019);
(Oliveira et
al., 2019)
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1.1.6 Identificacion de metabolitos

Dentro de un organismo, los metabolitos representan una amplia gama de
polaridades y cantidades, y algunos son muy labiles. Por lo tanto, el objetivo de analizar
todos estos compuestos tanto cualitativa como cuantitativamente en una sola operacion no
es realista y no se puede lograr con ningun método analitico Unico, ya que cada método

tiene limitaciones especificas (Kayser & Quax, 2007).

Tabla 6. Descripcion de los métodos de cromatografia usados para la identificacion de metabolitos.

Metabolitos  Preparacion Reprodu-

Meétodos objetivos de lamuestra  cibilidad Resolucion  Detector
TLC General Simple Baja baja
UV, MS, reactivos de color
GC No polares Elaboracion de  Media Alta FID, TCD, NPD, MS
(bajo peso derivatizacién
molecular)
HPLC Polar Elaborado Media Media UV, RI, MS, ELSD,
(cromoforo) fluorescencia, NMR
CE I6nico - Media Alta uv, MS

TLC: cromatografia de capa fina; GC: Cromatografia de gases; HPLC: Cromatografia liquida de alta resolucion;
CE: Electroforesis capilar; UV: luz ultravioleta; FID: Detector de ionizacién de llama; TDC: detector de
conductividad térmica; NPD: detector nitrogeno/fosforo; MS: espectrometro de gases; RI: indice de refraccion;
ELSD: detector de luz por evaporacién; NMR: resonancia magnética nuclear.

Fuente: (Kayser & Quax, 2007)

1.1.7 Efectos antioxidantes y antibacterianos de metabolitos secundarios

Los antioxidantes son compuestos que sirven a los humanos para combatir
enfermedades degenerativas, ya que son los responsables de la eliminacion de radicales
libres (Maldonado-Garcia et al., 2019).
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Por otra parte, los compuestos antibacterianos son aquellos que retardan o inhiben

el crecimiento de microorganismos, haciendo perdurar los alimentos (Ben EIHadj Ali et

al., 2020).

Tabla 7. Metabolitos secundarios de las plantas en estudio y sus efectos

Metabolitos secundarios con
efectos antioxidantes y
antibacterianos

Referencias

Especies Familia
Borago officinalis Boraginaceae
Pelargonium

graveolens Geraniaceae

Dysphania ambrosioides
(Chenopodium Amaranthaceae
ambrosioides)

CA: Compuestos fenolicos,
flavonoides, isoflavonoides y
acidos grasos

CB: Compuestos fenolicos,
flavonoides e isoflavonoides

CA: Polifenoles, flavonoides,
flavonoles o taninos
condensados

CB: Acidos grasos

CA: Polifenoles y flavonoides

Ademaés, posee una capacidad
antihelmintica.

(Karimi,
Oskoueian,
Karimi, Noura, &
Ebrahimi, 2018)

(Ben ElHadj Ali et
al., 2020)

(Maldonado-Garcia
etal., 2019)

Nota: CA. capacidad antioxidante, CB. Capacidad antibacteriana

1.1.8 Estudio de caso

Las plantas medicinales poseen una gran variedad de compuestos bioactivos que

actian en beneficio de la salud humana. Algunos fitoquimicos de las plantas poseen

capacidades antioxidantes y antibacterianas que han aportado positivamente para contra

restar simples y complejas alteraciones de salud humanas. Es asi que las plantas han sido

identificadas como fuentes importantes de fitofarmacos (Altemimi, Lakhssassi,
Baharlouei, Watson, & Lightfoot, 2017).

La etapa de extraccion, es primordial en el procesamiento de fitoquimicos ya que es

aqui donde se identifican los constituyentes bioactivos del material vegetal. Es asi, que la

adecuada eleccion del método de extraccion también ayuda a la estandarizacion de

productos herbales, ya sea removiendo compuestos con ayuda de solventes o atrapando
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constituyentes solubles deseables. Ademas, la seleccion de la técnica adecuada de
extraccion ayudaria a la experimentacion y optimizacion que permitiria ir escalando los
procesos y salir del laboratorio a una escala piloto (Dhanani, Shah, Gajbhiye, & Kumar,
2017).

Los estudios sobre la extraccion y aplicacién de compuestos bioactivos de plantas
medicinales se han realizado en varios paises incluyendo Ecuador, pero en este Gltimo ain
no se tiene una categorizacion sistematica de compuestos bioactivos de un gran numero
de plantas debido a que los estudios en Fito-medicina que pueden conducir a un desarrollo
sustentable aln son escasos (L Graf, 2016).

Metabolitos secundarios como los aceites esenciales, son compuestos bioactivos
formados por una mezcla de hidrocarburos, terpenos y compuestos oxigenados (Dar et
al., 2017). Estos compuestos son de gran importancia industrial por su actividad
antimicrobiana, antioxidante, antiinflamatoria y anticancerigena. Los aceites esenciales
son producidos por tricomas glandulares y otras estructuras secretoras que se difunden en

la superficie de las plantas (Sharifi-Rad et al., 2017).

Por ejemplo, (Stashenko, Jaramillo, & Martinez, 2004), emplearon técnicas de
extraccion como: Hidrodestilacion (HD), Hidrodestilacion asistida por microondas
(HAM), extraccion simultanea con disolventes de destilacion (ESSD) y extraccion con
fluidos supercriticos (EFS) para poder compararlos y obtener de manera éptima el aceite
esencial de Lippia alba que es un arbusto de unos 0,8 m de altura que pertenece a la familia
Verbenaceae y que ha sido usado en medicina tradicional para controlar dolores
estomacales, calambres y cdlicos (De la Torre, Navarrete, Muriel, Macia, & Balslev,
2008).

Este estudio reveld que las técnicas de HD e HDAM mostraron aceites volatiles
similares al ESSD, pero la EFS present0 extractos aislados con mayor cantidad de
sesquiterpenoides e hidrocarburos mas pesados. El rendimiento del ndmero de
componentes encontrados usando HD e HAM fue de un 0,70 y 0,69 % respectivamente,
demostrando que la irradiacion con microondas acelero el proceso de extraccion, pero no

produjo cambios considerables en la composicion de aceites esenciales volatiles.
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Tabla 8. Parémetros experimentales usados para extraccion y analisis de
cromatografia de gases de Lippia alba. Fracciones marrones volatiles.

Técnicas de extraccion Parametros

Material vegetal (g) Tiempo de extraccion
(min)
HD 100 120
HAM 100 30
ESSD 10 120
EFS 10 120

Fuente: (Stashenko et al., 2004)

Analizando la tabla 8, se puede decir que de cierta manera las técnicas varian en
tiempo de extraccion, pero pueden o no afectar al porcentaje de rendimiento de obtencion
de algin compuesto (Stashenko et al., 2004).

En otro estudio con Iberis amara, una planta medicinal de Europa del sur que se ha
usado tradicionalmente en el tratamiento de enfermedades intestinales (Groop, 2016; Liu,
Ou, Xiang, & Gregersen, 2019), que ha sido investigada por sus efectos farmacoldgicos
como son: anticancerigeno (Weidner et al., 2016), antiinflamatorio (Khayyal, Agha,
Zaki, El-Sahar, & Abdel-Aziz, 2015) y antioxidante (Golkar & Moattar, 2019). Se
realiz6 una comparacion de técnicas extractivas de su aceite esencial (AE) aplicando un
método nuevo propuesto por (Liu, Ou, Xiang, & Gregersen, 2019), como
hidrodestilacion asistida por ultrasonidos (HAU) con métodos como HD y destilacion al
vapor (DV).

La tabla 9 complementa esta revision bibliogréafica presentando en resumen un
ejemplo posible de comparacion de métodos y sus respectivos ensayos para actividad
antioxidante, antinflamatoria y antibacterial, aplicable para cualquier tipo de planta
medicinal. Usando este modelo de comparaciones se puede dictaminar un protocolo para
poder ir mejorando la calidad de los compuestos biactivos deseados. En el caso estudiado
para la tabla 10 se evidencia que la eficiencia de extraccion se dio cuando se uso la
hidrodestilacion asistida por ultrasonido en comparacion con los otros métodos, sin
embargo, la actividad antibacterial fue la misma independientemente de la técnica de

extraccion usada.
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Tabla 9. Actividades antioxidantes, antiinflamatorias, citotoxicas y antibacterianas de los AE de
semillas de Iberis amara obtenidas con HDAU, HD y DV.

Bioactividad Muestras de AE Control
HAU HD DV positivo
Actividad DPPH 4,97+0,06 5,88b+0,11 5,58b+0,05 0,06+0,01

antioxidante
(SCso mg/mL)

Actividad Uso de macréfagos 32,12+0.29  26,58+0,33 28,37+0,21 11,71+0,35
antinflamatoria
(ICso pg/mL)

Actividad E. coli 31,2/125 31,2/125 31,2/125 31,2/125
antibacterial S. entenderitidis 62,5/125 62,5/125 62,5/125 62,5/125
(CMI/MBC, ug/mL)

Nota: Para los controles positivos se us6: Vitamina C para la actividad antioxidante; Aspirina para la actividad
antinflamatoria; ofloxacina para la actividad antibacteriana; SCs, concentracion de eliminacion del 50 %; IC5g
valores de concentracién inhibidora del 50 %; CMI concentracién minima inhibitoria; CMB concentracion
minima bactericida.

Fuente: (Liu, Ou, Xiang, & Gregersen, 2019)

Por otra parte, los polifenoles, importantes compuestos bioactivos en Fito-medicina,
presentan propiedades antioxidantes que han sido aplicadas en algunas investigaciones
sobre, reduccion de cancer, enfermedades cardiovasculares, diabetes y Alzheimer

(Segovia, Lupo, Peiro, Gordon, & Almajano, 2014).

La extraccion de polifenoles provenientes de plantas, durante afios ha permitido
comparar métodos que seguramente han dado a investigadores la alternativa de escoger la
técnica méas adecuada, eficiente y economica para trabajar en la extraccion. Es asi que,
(Nayak et al., 2015) realizaron una comparacion entre técnicas de extraccion asistida por
microondas (EAM), extraccion asistida por ultrasonido (EAU), extraccion acelerada con
disolventes (EAS) y extraccion convencional con disolventes (ECS), con el objetivo de
extraer polifenoles existentes en la piel de Citrus sinesis y evaluar su capacidad
antioxidante aplicando la técnica basada en la estabilidad del radical 1,1-difenil-2-
picrilhidrazil (DPPH) y el ensayo de la capacidad de absorbancia del radical de Oxigeno
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(ORAC). Ademas, se presentd la recuperacion del total de compuestos fendlicos (TPC)
para hacer una comparacion completa de los métodos.

Al realizar la comparacion de los métodos, en la tabla 10 se pudo observar que la
recuperacion del total de compuesto fendlicos (TPC) fue mas alta con la EAM. También
la captacion de radicales de DPPH con esta misma técnica fue significativamente mayor,
donde se observa que el ICs, fue mas bajo que los otros métodos. Asi mismo, el analisis
ORAC mostro que EAM fue el més significativo La explicacion a estos resultados puede
deberse al tratamiento con microondas que conlleva el aumento brusco de presion interna
y temperatura.

Tabla 10. Comparacion de la actividad antioxidante de TPC de Citrus sinesis (usando el
ensayo de captacion de radicales DPPH y valores ORAC).

Métodos de CFT DPPH ORAC of extract

extraccion  (mg EAG g~1DW)  (ICsy, mL de extracto L™1)  (umol/L TE g~1)
EAM 12,09 + 0,06 337,162 + 8,45 482,27 + 57,43
EAU 10,35 £ 0,04 433,084 £ 7,62 456,94 + 35,09
EAS 6,26 £ 0,23 450,443 £ 9,49 337,97 £ 23,15
ECS 10,21 £ 0,01 358,456 + 5,15 523,04 + 48,16

CFT: compuestos fendlicos totales; EAG: equivalente de acido galico; DW: Peso en seco; TE:
Equivalente trolox (compuesto antioxidante de referencia); IC5, concentracion efectiva requerida
de la muestra para eliminar el radical DPPH en un 50 %.

Fuente: (Nayak et al., 2015)

Esta misma comparacion puede realizarse con los métodos de extraccion de
compuestos que estan presentes en las plantas de Borraja, Esencia de Rosa y el Paico. En
la tabla 7, ya se realiz6 una busqueda exhaustiva de algunos compuestos con actividad
antioxidante y antimicrobiana, con esto se puede observar que las tres especies vegetales
presentan polifenoles y flavonoides en sus estructuras. Es por eso que se realiza esta

busqueda bibliogréfica de procedimientos que involucran los ejemplares estudiados.
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1.2 OBJETIVOS

Objetivo General

» Analizar y comparar los métodos para la extraccion de metabolitos secundarios

producidos por tres especies de plantas medicinales nativas del Ecuador.

Obijetivos especificos

e Recolectar datos cualitativos sobre los compuestos presentes en Borraja
(Borago officinalis), Esencia de rosa (Pelargonium graveolens) y Paico
(Dysphania ambrosioides) teniendo en cuenta tamizajes fitoquimicos.

e Detallar los metabolitos secundarios mas representativos en farmacognosia
que se encuentran en las especies de plantas en estudio.

e Identificar el método convencional o no convencional de mayor eficiencia en
la obtencion de metabolitos secundarios destinados a la produccion de
fitofarmacos.

e Sugerir la posible aplicacion fitoterapeuta de los metabolitos secundarios que

posean una actividad antioxidante y antimicrobiana de las plantas en estudio.

17



CAPITULO 11

METODOLOGIA

2.1 Definicion del problema

La investigacion que se llevara a cabo trata de responder a las interrogantes: ¢ Cuanto
se sabe del tema en el pais?, ;Donde se encuentra la mayor parte de informacion?, ¢;De
qué manera aporta la investigacion? Estas preguntas forman la base y estructura de la

presente revision bibliogréafica, la cual se define como descriptiva y exploratoria.
2.2 Basqueda de la informacion

Para la elaboracion de este trabajo de investigacion se aplicara una revision
bibliografica de literatura cientifica basada en articulos, libros y revistas debidamente
organizadas y analizadas. Las bases de datos como: Elsevier, National library of medicine,
Pub Med, Scopus, Google Schoolar, entre otras, seran usadas para la busqueda sistematica
de informacion con palabras clave en varios idiomas en su mayoria inglés y en espafiol
como: plantas medicinales/medicinal plants Fitoterapia/Phytotherapy,
metabolitos/metabolites, extraccion/extraction antioxidante/antioxidant. Para esto se
delimité la busqueda a las publicaciones de los ultimos 5 afios (2016 y 2021) en un 80 %
y un 20 % a publicaciones de afios anteriores.

2.3 Disefio de la investigacion

La revision bibliogréfica que se pretende realizar, trata de explicar y resumir los
temas de interés que se encuentran en libros, articulos cientificos y revistas. Siendo un
pilar fundamental la descripcion de los conceptos y procedimientos con respecto a la
obtencion de metabolitos secundarios provenientes de plantas medicinales, por lo cual
cada documento serd analizado y clasificado segun su importancia y estatus mundial

actual.

Se han encontrado alrededor de 150 documentos, cada resumen de las

investigaciones ha sido debidamente revisado, aprovechado o descartado, dando como

18



resultado una cantidad de 29 documentos que mantienen los lineamientos de una
investigacion con referencias bibliogréaficas fidedignas que seguramente a futuro serviran
como guia a otros cientificos para sus investigaciones relacionadas con metabolitos
secundarios. Ademas, estos documentos debidamente seleccionados han servido para

elaborar el estado del arte en cuestion y la presentacién de resultados y discusion.

El planteamiento de los objetivos, definiciones, conclusiones, recomendaciones y el
desarrollo del tema en cuestion, se lograra con el profundo analisis de los documentos

cientificos que ayudaran a evidenciar y orientar resultados.
2.4 Localizacion

La informacidn se ha recabado en distintos documentos de varias partes del mundo,
debido a que las plantas en estudio han sido introducidas en nuestro pais en la época de la
colonia. Los estudios principales de la obtencion de metabolitos secundarios en especies
de plantas se han realizado en la India, China, Estados Unidos y Reino Unido. Siendo
Ecuador una fuente secundaria de informacidn para este fin, ya que no se encuentra con
facilidad un compendio o base de datos nacional en donde se pueda localizar esta

informacion.
2.5 Organizacién de la informacion

Para la organizacion de informacion se usara el programa informatico
MENDELEY en donde automaticamente los documentos son organizados segun el autor,
el tema, el afio de publicacidn y la fecha de adicion a la base de datos local. En la figura 3

se observa un pantallazo de como el programa organiza la informacion.

En este programa los documentos son almacenados en la base de datos local o se
pueden receptar directamente desde fuentes de internet. Ademas, posee una configuracion
automatica de referencias bibliogréficas en varias normas internacionales, lo cual hace
mas facil y éptima la redaccion. Por otra parte, la navegacion en el programa es sencilla,

ya que posee pocas opciones en su barra de herramientas que hacen acciones rapidas.

19



Ty xn e L ae L=y pm—

B Mendeley Decktop - 0

File Edit View Tools Help

B+l B E 20 Q- santy
Add Folders Sync Hep
MYF"““" W A <) AllDocuments  EditSettngs 3¢
2]/ All Documents
B Recently Added * @ [ Authors Title 4| Detals  MNotes  Contents
s -G e btk T :
Favarites . Maldonado-Gardia, Minerva;  Antioxidant and immunostimulant potentials of Bioactive COH'IPOUI'IdS from
(@) Needs Review —' Angulo, Carlos; Vazquez-Ma...  Chenopodium ambrosioides L. in Pacific red snapper (Lutj Tunisian Pelargonium
g My Publications o B Karimi, Ehsfanl; Oskqueian. Borago officnalis L. ﬁuwerl: a comprehensiye study on graveolens (L'Hér.) essential
— . Ehsan; Karimi, Afshin; Mour...  bioactive compounds and its health-promoting properties oils and extracts: u-amylase
e . Marquina Barrio, Antonia Inteligencia competitiva and acethylcholinesterase i...

Figura 3. Organizacién de la informacion en MENDELEY

2.6 Andlisis de la informacién

Se plantea un punto de partida que son las plantas medicinales y la situacion de
obtencion de metabolitos secundarios en el Ecuador, permitiendo con esto una

actualizacion y posibles aplicaciones de los temas referentes.

La objetividad de esta revision bibliogréfica se enfoca en recolectar los documentos
principales que contengan palabras claves, aparicion frecuente de palabras en el texto,
similitudes en tematicas e importancia bibliografica. Siendo esta ultima, razén para
identificar la frecuencia en la que los documentos escogidos han sido citados por otros

autores.

2.7 Materiales
Laptop
Internet
Bases de datos

Libros
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2.8 Métodos

El uso de bases de datos en internet da por hecho que la informacion adquirida es
un contenido universal por lo que se ha propuesto una metodologia que consta de cuatro

fases: seleccion, extraccion, andlisis y redaccion.

La seleccion de la informacion en primer lugar se daré con la busqueda de articulos,
libros, revistas, etc., publicados en fuentes primarias que contengan palabras clave
referentes al tema. Para esto se usan las distintas bases de datos disponibles en internet,
las cuales usan un algoritmo de busqueda que relaciona las palabras con las
investigaciones que se han realizado sobre el tema de interés, lo cual es apropiado para
obtener informacion en el campo cientifico (Marquina Barrio, 2003). La velocidad de
busqueda para el tema “Obtencion de metabolitos secundarios presentes en plantas” esta

datada entre 0,06 segundos, presentando alrededor de 22 900 resultados.

En segunda instancia la busqueda se efectuard en varios idiomas, con el fin de
obtener mayor cantidad de informacion y asi poder contrastar investigaciones. Esto dara
paso a la eleccion de los documentos principales, tomando en cuenta algunos criterios

como inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion y exclusién: En la busqueda de literatura sobre la obtencion
de metabolitos secundarios, se incluydé todo tipo de documentos aportados por
asociaciones, sociedades y revistas que hacian recomendaciones sobre el tema. Respecto
al criterio de inclusién se adaptaron algunos temas relacionados con la extraccion e
identificacion de metabolitos secundarios en general de plantas medicinales. Para el
criterio de exclusién se considerara que los articulos se rijan especificamente al ensayo

con plantas medicinales.

Para la extraccion de datos se procede a la localizacion de los documentos
obtenidos y se realiza una breve lectura de los abstracts con el fin de decidir si la

informacion serd util para alcanzar los objetivos.

El andlisis se efectuara después de la localizacién de documento el analisis de 4

subapartados: uno dedicado al analisis de las caracteristicas de las plantas en estudio, otro
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a la extraccion de metabolitos secundarios, otro a la identificacién de metabolitos

secundarios y el ultimo en la aplicacién de los componentes bioactivos en fitomedicina.

Puntos como la cronologia y la redaccion se toman en cuenta durante todo el
proceso de la revision, lo que dard como resultado un documento escrito cuidadosamente
que mantendra el interés cientifico y sera realizado en un lapso de tiempo prudente para
proporcionar confiabilidad. El punto de partida para la cronologia se plantea dentro de los
ultimos cinco afios, permitiendo asi una exposicion de términos y conceptos actualizados

y debidamente ensayados.

La redaccion se basa en la estructura que propone la 6ta Edicion de la Asociacion
Psicologica Americana (APA), donde se toman en cuenta la estructura del documento, la
escritura, la creacion de tablas y la forma de insertar referencias bibliograficas. Estos
puntos permitirdn que la revision sea comprensible para todos quienes la usen como

material de investigacion.
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CAPITULO 111

RESULTADOS Y DISCUSION
3.1. Resultados de busqueda.

En total se identificaron 150 documentos entre libros, articulos y revisiones (Pub Med 30,
Scopus 40, Google Schoolar 50 y 30 documentos de otras bases de datos como NCBI y
PubChem) de estos 121 fueron excluidos de la seleccion de los resumenes, porque no
reportaban especificamente métodos de extraccion de metabolitos secundarios ni
contenian informacion sobre compuestos antioxidantes o antibacterianos. De estos 29
articulos fueron elegidos para andlisis de bibliografia y elaboraciéon del capitulo de
resultados y discusién, ya que cumplian con los criterios de inclusion. Ademas, se
incluyeron 3 libros que proporcionaron definiciones y algunos procedimientos sobre

extraccion de metabolitos.
3.2 Caracteristicas y descripcion de estudios

3.2.1 Plantas medicinales como materia prima

Los efectos terapéuticos de las plantas medicinales dependen de los metabolitos
secundarios que para usarlos en beneficio para humanos primero hay que obtenerlos, lo
cual no es unatarea sencilla, ya que existen muchos factores que afectan su disponibilidad,
por ejemplo las fluctuaciones estacionales (Soni, Brar, & Gauttam, 2015), desarrollo
interno de circuitos genéticos (regulacion de genes, enzimas) y otros factores externos

(luz, temperatura, agua, salinidad, etc) (Y. Li, Kong, Fu, Sussman, & Wu, 2020).

Los constituyentes de la Borraja (Borago officinalis), especificamente de sus partes
areas (Hojas, flores, tallo) segun (Naghdi Badi et al., 2011), no varian significativamente
en las diferentes etapas de crecimiento de la planta y conservan su potencial
farmacologico, aunque los rendimientos mas altos de metabolitos secundarios se
encontraron en la etapa de floracion. Esto puede deberse a la vitalidad en la que se

encuentra la planta.
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Figura 4. Borraja comUn

Fuente: (Prilfish, 2012)

La esencia de rosa (Pelargonium graveolens), es cotizada por la importancia de su
aceite esencial en perfumeria, cosmética y actividad terapéutica. Por lo general es
cosechada a los cuatro o seis meses de ser plantada. Esta especie es sensible a la exposicion
de frio, por lo que no crece bien en invierno y la produccidn de sus metabolitos secundarios
se ve afectada si existe estrés hidrico. La mejor calidad de aceite esencial se presenta

cuando sus hojas son jovenes y presentan un olor fuerte a rosa (Khetsha & State, 2013).

Figura 5. Planta Esencia de Rosa

Fuente: (El Ouadi et al., 2017)
En el caso del Paico (Chenopodium ambrosioides), también depende de la época del
afio y la ubicacion geografica en la que es recolectada, ya que se ha evidenciado que la
composicidn de sus metabolitos secundarios se ve alterada por estos factores (Sa, Alberto,

Soares, & Randau, 2015). Para los investigadores la composicion del aceite esencial
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depende mucho del uso que se le vaya a dar, por eso es importante conocer en que etapas

de desarrollo de la planta se presenta en mayor cantidad el compuesto de interés.

Figura 6. Planta de Paico

Fuente: (Sanchez, 2015)

3.2.2 Factores a tener en cuenta al elegir el disolvente para la extraccién

(Abubakar & Haque, 2020), hicieron una recopilacién de una lista de factores
claves para elegir un disolvente de extraccion. A continuacion, se presenta una tabla que

contiene el resumen.

Tabla 11. Factores que se toman en cuenta para la eleccién de un disolvente para

la extraccion

Factor Descripcion

Selectividad  Se analiza la capacidad que posee un solvente para extraer un
compuesto activo.

Seguridad Un disolvente ideal deberia ser no toxico y no inflamable

Costo Debe adaptarse lo mas econémicamente posible al proceso.
Debe ser barato

Reactividad  El disolvente usado no deberia reaccionar con los componentes de
la planta

Recuperacion El disolvente debe poder ser recuperado sin problemas vy
rapidamente del extracto

Viscosidad La viscosidad debe ser adecuada para que haya una penetracion
factible.

Temperatura La temperatura de ebullicibn del disolvente debe ser

de ebullicion  significativamente baja para que no haya problemas de degradacion
por calor.

Fuente: (Amita Pandey & Tripathi, 2014); (Das, Tiwari, & Shrivastava, 2010)
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3.2.3 Factores a tener en cuenta al elegir un método de extraccion

Tabla 12. Factores que se toman en cuenta para la eleccion del método de extraccion

Factor

Descripcion

Estabilidad al
calor

Naturaleza del
disolvente

Costo de la
sustancia activa

Duracion de la
extraccion

Uso previsto

El material vegetal que es resistente al calor, se puede someter por
ejemplo a métodos como Soxhlet o extraccion asistida por
microondas, mientras que el material vegetal que es sensible al calor
se puede extraer por maceracion o percolacion.

El método a escoger también depende de las caracteristicas que
posee el disolvente. (Punto de ebullicién, viscosidad, etc.)

Si la sustancia activa es barata, se pueden usar métodos como
maceracion o infusion, sin embargo, si el farmaco es costoso se usan
técnicas mas refinadas.

Se toma en cuenta el tiempo de exposicion que necesite el menstruo
y el volumen final requerido.

Depende mucho el fin con el que se lleve la extraccion, ya sea
destinado para humanos o para experimentaciones.

Fuente: (Abubakar & Haque, 2020)

3.2.4 Métodos de extraccion para Borraja, Esencia de rosa y Paico

En el caso de la Borraja, Esencia de rosa y el Paico, se han llevado a cabo a lo largo

de los afios investigaciones que demuestran que la aplicacion de métodos para la

extraccion de metabolitos secundarios cada vez se moderniza mas, por lo tanto, se debe ir

citando y mejorando las condiciones con las que se llevan a cabo.

1) Estudios con Borraja

(Molero Gomez & Martinez de la Ossa, 2002) extrajeron el aceite de borraja con

la técnica de EFS, usando dioxido de carbono. En este trabajo se tomaron en cuenta las

condiciones operativas y el estado de la materia prima, puntos que son decisivos en la

extraccion. En la figura 6, se puede observar que el rendimiento de extraccion 0,18 %

(w/w) [peso/peso] que brindé resultados Gptimos, se presento al cabo de 3 h manteniendo
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las siguientes condiciones: una presion de 300 — 350 bar, una temperatura de 40 °C, una
tasa de flujo de 1,5 L/min de disolvente y una medida de semilla molida de 0,75 mm.
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Figura 7. Influencia de la presién en la extraccién de aceite de semilla de borraja con didxido
de carbono en condiciones supercriticas.

Condiciones de funcionamiento: tiempo de extraccién, 3 h; caudal de disolvente 1,5 I/min
(STP); humedad de la semilla de borraja 7,4 %; tamafio de grano 0,75 mm

Fuente: (Molero Gémez & Martinez de la Ossa, 2002)

Ademas, se realiz6 una comparacion simultanea con el proceso de extraccion
Soxhlet que para obtener un rendimiento similar al de EFS se aplico un tiempo de 16 h
donde el compuesto hexano actué completamente hasta agotar las semillas de borraja,
todo esto con el objetivo de obtener el mayor rendimiento posible de extraccion, el cual

fue un punto crucial al momento de comparar.

En la Tabla 13 se observa un resumen de los porcentajes de composicion de acidos
grasos del aceite de borraja y el tiempo en el que cada método logro la extraccion de cada
componente. Este estudio demuestra que la aplicacion de EFS con CO, en comparacion
con la técnica de extraccion Soxhlet optimiza tiempos y es mas selectiva, llegando asi a
ser posiblemente mas econdmica, sin embargo, segun los autores ain se deben realizar

mas comparaciones para comprobar esa afirmacion.
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Tabla 13. Composicion de &cidos grasos del aceite extraido de borraja usando
hexano y didxido de carbono en condiciones supercriticas.

Composicion de acidos grasos (%0)

Métodos de extraccion

o,
(300 bar, 40 °C, 3 h)

Hexano
(Soxhlet, 16 h)

Palmitico
Palmolitico
Stearico
Oleico
Linoleico
y-Linoleico

a-Linoleico

13,32
0,19
4,58
19,78
39,57
22,29
0,27

13,28
0,18
5,06
20,77
39,02
21,04
0,65

Fuente: (Molero Gémez & Martinez de la Ossa, 2002)

2) Estudios con Esencia de Rosa

(Gomes, Mata, & Rodrigues, 2007), tomando en cuenta que el aceite de
Pelargonium graveolens es un aditivo importante en perfumeria, aplicaron en su
investigacion la técnica EFS también conocida como supercritical fluid extraction (SFE)
como una tecnologia limpia para la obtencion de un aceite esencial natural de calidad y

compararon simultaneamente resultados con métodos de HD y extraccion con hexano

(EH), basandose en los rendimientos de extraccion.

En la figura 8, ya se puede observar que los tres métodos presentan diferencias
considerables. Por un lado, la hidrodestilacidn se entiende que presenta un rendimiento

significativamente bajo con respecto a los otros dos métodos, ya que al final es un

procedimiento que extrae solo fracciones volatiles.
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Figura 8. Rendimientos de extraccion de esencia de rosa, obtenidos por métodos diferentes

Fuente: (Gomes et al., 2007)

La extraccion por EFS en el estudio de (Gomes et al., 2007), fue mas selectivo con
respecto a los otros dos métodos. La extraccién por fluidos supercriticos es una técnica no
convencional, que tiene algunos pardametros a tomar en cuenta, por ejemplo, el caudal, la

temperatura y la presion (Reverchon & De Marco, 2006; Azmir et al., 2013).

(Peterson et al., 2006), optimizaron la EFS tomando en cuenta que a altas
temperaturas las ceras vegetales de las plantas son co-extraidas, al igual que usar presiones
muy bajas. Es entonces que los resultados pueden presentar rendimientos aparentes de
extraccion de aceites. Lo mencionado anteriormente da explicacién a la conclusién de la
figura 9A y el uso de 30 MPa como presion 6ptima en lugar de 10 MPa, que a primera

vista es relacionada con un rendimiento de extraccién adecuado.

Asi mismo, la figura 9B sigue el mismo principio de la co-extraccion de ceras, y en
el estudio se decidi6 que la temperatura de 313 K que es la mas baja muestra resultados
prometedores para una extraccion pura de aceite esencial. Por ultimo, el control y
optimizacion de caudal usando 30 MPa y 313 K (Figura 9C) demostré que usando un
caudal mas bajo de disolvente en SFE junto con la presion y la temperatura adecuada, la
extraccion de aceite esencial de Pelargonium graveolens es de la mas alta calidad con un
bajo contenido de ceras.
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Figura 9. Parametros de optimizacién para el rendimiento de extraccion en funcién a CO, consumido

A) optimizacion de la presion a 313 Ky 4,0 mL min~1; B) optimizacion de temperatura a 16 MPa y
4,0 mL min~?'; C) optimizacion de caudal a 30 MPay 313 K

Fuente: (Peterson et al., 2006)

En otro estudio se evalud, la capacidad insecticida y antifungica de los compuestos
de Pelargonium graveolens, logrando comparar métodos como: MC, HD y EFS. Aqui se
concluyd que todos los extractos obtenidos fueron efectivos plaguicidas considerando
posteriormente diferencias Unicamente en los niveles de toxicidad crénica causada sobre
Spodoptera littoralis (Machalova, Sajfrtova, Pavela, & Topiar, 2015). Para demostrar

la toxicidad aguda contra los insectos, los aislados fueron disueltos en acetona,
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procediendo posteriormente a la aplicacion de 1 pl de la solucion a cada larva. La
mortalidad fue evaluada después de transcurridas 24 h.

En la figura 10 la hidrodestilacion presentd el mejor porcentaje de volatiles con un

92 % (w/w) pero un rendimiento total de aislados (RA) de 8,5 mg gpianta *, Seguido de
la ESF con un 56 % (w/w) de volatiles y 44,5 mg gpianta~* de RA. Por otra parte, la

maceracion en comparacion con ESF y HD tuvo altos rendimientos con cada disolvente,

excepto con hexano.
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Figura 10. Rendimiento de aislados (mg gplanta_l)v y concentracion de componentes
volatiles (% w/w) obtenido por fluidos supercriticos (EFS 1-5), maceracion con metanol (ME),
etanol (ET), acetona (AC), hexano (HE) y con hidrodestilacién (HD)

Fuente: (Machalova et al., 2015)

A su vez, se comparo6 los rendimientos de extraccion con distintas condiciones del
fluido supercritico y diferentes solventes en la maceracion. Aunque la extraccion a
30 MPay 40 °C tuvo la maxima extraccion y concentracion de compuestos volatiles y era
a su vez comparable con el rendimiento que presentaba la maceracién con hexano
(concentracion de compuestos volatiles baja), aun se evidenciaba una co-extraccion de no
volatiles. Por otro lado, las condiciones de ESF que presentaron la mejor seleccion de no
volatiles fueron: 9 MPay 50 °C.

Ademas, la actividad de los macerados fue significativamente menor a la actividad

que presentaron los extractos de CO, y el aceite esencial. En el caso de toxicidad aguda y
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actividad antifingica, la eficacia de los aislamientos aumentd con el aumento de la
concentracion de volatiles. La toxicidad aguda de los aislados probablemente también
dependid del contenido de citronelol, geraniol y formiato de citronelilo (Machalova et
al., 2015).

3) Estudio con Paico

La comparacion entre dos métodos como son: EAM y DV que también es conocida
como steam destillation (SD) realizada por (Cardoso-Ugarte, Juarez-Becerra, Sosa-
Morales, & Lopez-Malo, 2013), comenzd por el interés y la necesidad de buscar una
alternativa méas ecoldgica y econdmica de extraer aceite esencial de hierbas como: Paico

(Chenopodium ambrosioides) y albahaca (Ocimun Bacilicum).

Con la aplicacion de microondas, la reduccion de tiempo y volumen de disolvente
requerido es notable, ademas que se minimiza el impacto de CO, al medio ambiente
(Lucchesi, Chemat, & Smadja, 2004; Cardoso-Ugarte, Juérez-Becerra, Sosa-
Morales, & Lépez-Malo, 2013), haciendo uso solamente de una fraccion de energia que
se suele aplicar a métodos convencionales como DV (Farhat, Ginies, Romdhane, &
Chemat, 2009).

El mejor rendimiento de obtencidn de aceite esencial para paico y albahaca (0,47 %
y 0,39 % respectivamente) se encontraron cuando la potencia del micoorndas alcanzé
70 W, transcurrio un tiempo de 30 min y cuando se us6 una cantidad de agua de 400 ml.
Sin embargo al usar la misma potencia y tiempo, pero variando la cantidad de agua a
500 ml se present6 el valor més bajo para ambos rendimientos (0,36 % y 0,33 %

respectivamente).

Por otro lado, en la figura 11 se observa una comparacion definida de los métodos
de extraccion. Donde los rendimientos de obtencion de aceite esencial de albahaca para
EAM y DV no fueron significativamente diferentes. Sin embargo, los rendimientos
obtenidos para paico, muestran una diferencia significativa que se puede entender por la
cantidad y la clase de compuestos que conforman el aceite esencial extraido en cada

método.
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Figura 11. Comparacion de rendimientos de aceite esencial de albahaca y paico obtenidos
de EAMy DV

Fuente: (Cardoso-Ugarte et al., 2013)

Analizando la tabla 14, se observa que la composicion del aceite esencial de
albahaca no difiere en componentes para ambos métodos de extraccion, mientras que
en el aceite esencial de paico compuesto como (+) - 4 - Careno y 6xido de limoneno,

cis son unicamente los que coinciden

Tabla 14. Principales componentes del aceite esencial extraido por EAM y DV de dos
hierbas

Hierva Compuesto
EAM DV
Albahaca  cinamato de metilo cinamato de metilo
linalol cadinol
eucaliptol linalol
B-cubebeno B-cubebeno
cadinol eucaliptol
Paico a, 4 - trimetil -, acetato (+) -4 - Careno
(+) - 4 - Careno Oxido de limoneno, cis
oxido de limoneno, cis androst-1-en-3-uno,4,4-
azabiciclo [2. 2. 2] octano - 3 - uno dimetil
1 - ciclohexano - 1 - carboxaldehido, 4 a-terpineno
-(1 metiletil) ciclohexano, 1 -metil -3 - (1 -

metiletileno)
Fuente: (Cardoso-Ugarte et al., 2013)

La diferencia de componentes obtenidos con EAM y DV segun (Cardoso-Ugarte

et al., 2013), debe sustentarse con mas estudios. Aunque (Stratakos & Koidis, 2016) en
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su estudio de “Aceites esenciales en la conservacion de alimentos”, aclaraban que el perfil
de composicion quimica de los aceites esenciales se vera afectado no solo en la cantidad
de constituyentes, sino también en la estructura de las sustancias extraidas. Todo esto
dependiendo de la influencia en las caracteristicas de los aceites al aplicar los distintos
meétodos.

Por ultimo, el articulo de (Villalobos-Delgado, Gonzalez-Mondragén, Salazar
Govea, Andrade, & Santiago-Castro, 2017), compara dos métodos convencionales:
Maceracion con extracto etanolico (MCE) e Infusion de Paico (IP).

Tabla 15. Contenido total de Fenoles (CTF), Contenido total de flavonoides (CTFA) y
actividad antioxidante (AA) de MCE e | de Chenopodium ambrosioides

Método pH CTF * CTFA ** AAFH*
IP 7,34 + 0,03¢ 193,50 + 6,68 380,87 + 18,22% 13,63 + 1,20¢
MCE 6,90 + 0,02° 126,3 + 4,91? 147,26 + 19,687 16,65 + 4,44¢

* Miligramos de equivalente de acido galico (mg EAG/100 g peso seco)

** Miligramos de equivalente de quercetina (mg EQ/100 g peso seco)

*** Porcentaje de inhibicion (% inhibicion)

Los indices *? representan las respectivas diferencias significativas (P<0.05; prueba de
Duncan)

Fuente: (Villalobos-Delgado et al., 2017)

La tabla 15 muestra que el contenido de pH para MCE con respecto a IP es
significativamente mas &cido, lo que lleva a pensar en la existencia de compuestos
organicos acidos en los extractos. El contenido total de Fenoles y Flavonoides en IP
también son significativamente mayores con respecto a MCE y la actividad antioxidante

para ambos métodos no presenta mayores significancias.

3.4 Técnicas de Fraccionamiento y purificacién de moléculas bioactivas de plantas

medicinales

La idea principal al buscar un método de purificacion y fraccionamiento es elegir
uno que pueda seleccionar de los extractos compuestos bioactivos de interés, es decir,

compuestos que posean acciones terapéuticas como: antioxidantes o antibacterianos, a
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esto se le afiade la necesidad de simplicidad, especificidad y rapidez con la que llevara a
cabo. Para lograr un fraccionamiento o purificacion exitosa, se debe tomar en cuenta que
las plantas tienen propiedades fitoquimicas y compuestos distintos en cada una de sus
partes (Altemimi et al., 2017).

Un extracto que se obtiene de las plantas medicinales es una mezcla de varios
compuestos naturales que poseen distintas polaridades. Por lo tanto, a menudo es
necesario fraccionar inicialmente el extracto crudo en varias fracciones discretas que
contienen un grupo de compuestos de polaridades o tamafios moleculares similares
(Sarker, 2012). Y para lograrlo a menudo se aplican técnicas como: Cromatografia de
capa fina (TLC), Cromatografia de gases (GC), Cromatografia Liquida de alta resolucion
(HPLC), Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masa (GC-MS) y
Electroforesis Capilar (CE) (Rasul, 2018).

Tabla 16. Principales compuestos identificados por GC-MS en aceite esencial de
esencia de rosa.

Retention ~ Component Chemical

Time (min) Common name IUPAC name Formula

10.719 Linalool 3,7-Dimethyl-octa-1,6-dien-3-ol C,H,0

12.813 [somenthone (25,55)-5-Methyl-2-propan-2-yleyclohexan- 1 -one cH,0

13.257 o-Terpineol 2-(4-methyleyclohex-3-en-1-yl)propan-2-ol c,H0

16.097 B-Citral 3,7-Dimethylocta-2,6-dienal C,H,0

17.144 Geraniol 3,7-Dimethyl-2,6-octadien-1-ol C,H,.0

17.953 o-Citral 3,7-Dimethyl-2,6-octadien-1-al c,H,0

22.413 ﬂ-Bourboncnc (15,2R 65, 7R, 85)-1-methyl-5-methylidene-8-propan- C.H,
2-yltricyclo[5.3.0.0]decane

23812 Caryophyllene (1R4E.95)-4,11,11-Trimethyl-8-methylidenebicyclo C.H,,
[7.2.0]undec-4-ene

27.989 9-Cadinene (18.8aR)-4,7-dimethyl-1-propan-2-y1-1,2,3,5.6, C.H,
8a-hexahydronaphthalene

31.661 10-epi-y-Eudesmol  2-[(2R.4aS5)-4a,8-Dimethyl-1,2,3,4,4a,5,6.7- C.H,O
octahydro-2-naphtaleny!]-2-propanol

34.689 Geranyl tiglate [(2E)-3,7-dimethylocta-2,6-dienyl] (E)- C.H,0,

Fuente: (Lo, Han, & Wong, 2020)

Latabla 16 fue tomada del estudio de (Lo et al., 2020), para ejemplificar un caso de
fraccionamiento con el aceite esencial de Pelargonium graveolens aplicando la técnica de

Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masa.
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3.5 Determinacion de contenido total de Fenoles (CTF)

El ensayo con reactivo de Folin Ciocalteau es el mas usado para la determinacion
de CTF, ya que usa la capacidad que tienen los polifenoles para reducir el Mo (V1) a Mo
(V), produciéndose una reaccién entre el molibdeno y Tungsteno de cambio de color

amarillo a color azul (Leos, Rivas, & Garcia, 2016).

(Zemmouri et al., 2019) en su estudio de “Composicion quimica y actividad
antioxidante del extracto de hoja de Borago officinalis L. que crece en Argelia” realizaron
la determinacion de compuestos fenolicos totales mediante la técnica con reactivo Folin
Ciocalteau. Donde el contenido fendlico total fue expresado como miligramos de acido
galico (GA) equivalente por gramo de extracto (mg GAE /g DE). Unidades que son

comunes para expresar el CTF.
3.5 Determinacion de contenido total de Flavonoides (CTFA)

Para la determinacion de contenido total de Flavonoides (CTFA) se ha usado
ampliamente el método espectrofotométrico basado en la formacion del complejo de
aluminio. Este es uno de los procedimientos mas utilizados, ya que el contenido de estos
compuestos se considera un parametro importante para evaluar muestras de alimentos o
plantas medicinales. Este método, fue propuesto por Christy Mdller (1960) para el analisis
de materiales herbales y ha sido modificado varias veces (Pekal & Pyrzynska, 2014).

3.5 Determinacion de actividad antioxidante

Los radicales libres también conocidos como especies reactivas de oxigeno o
especies reactivas de Nitrogenos (ROS y RNS respectivamente por sus siglas en inglés),
son responsables de algunas alteraciones de salud humanas. La afeccion que causan a
macromoléculas como el ADN, lipidos, proteinas y carbohidratos (S. Li et al., 2015),
deriva en enfermedades complejas como: cancer, diabetes, enfermedades
cardiovasculares, afecciones broncopulmonares o procesos neurodegenerativos (Leos et
al., 2016).
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La capacidad antioxidante es determinada por la versatilidad de algunos compuestos
para prevenir la formacién y ataque de ROS. Los antioxidantes naturales que provienen
de las plantas, por lo general flavonoides y otros derivados fendlicos, secuestran y

neutralizan a las especies reactivas de oxigeno (Oliveira et al., 2019).

Para la determinacion de la capacidad antioxidante de fitoquimicos se recomienda
el uso de radicales estables coloreados estables como 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo
(DPPH), Acido2,2"-azino-bis-(3-etilbenzotiazolina)-6-sulfonico (ABTS), o reactivos
como el complejo férrico-2,4,6-tripiridil-s-triazina (TPTZ) (Leos et al., 2016).

Al aplicar los métodos para evaluar la actividad antioxidante de fitofarmacos, se
toma en cuenta el mecanismo subyacente a la reaccion antioxidante-oxidante. Esto lleva

a dividir a los métodos seguin su mecanismo de accion.

Tabla 17. Métodos para evaluar a actividad antioxidante

Método Mecanismo  Principio del método Determinacion del
producto final
DPPH HTA, SET Reacciéon antioxidante con un  Colorimetria
radical organico
TEAC SET Reacciéon antioxidante con un  Colorimetria
cation organico (ABTS)
TRAP HAT Capacidad  antioxidante para  Colorimetria

eliminar los radicales derivados
del luminol, generados a partir de
la descomposicion de AAPH

FRAP SET Reaccion antioxidante con un  Apagado por
complejo de Fe (111) quimioluminiscencia

CUPRAC SET Cu (Il) reduccion a Cu (I) por  Colorimetria
antioxidante

ORAC HAT Reaccion  antioxidante ~ con  Pérdida de
radicales per oxilo, inducida por  fluorescencia de
AAPH  (2,2’-azobis-2-amidino-  fluoresceina
propano)

TRAP: Parametro antioxidante de atrapamiento total de radicales
ORAC: Capacidad de absorbancia de radicales de oxigeno
FRAP: Poder de reduccion Férrico

CUPRAC: Capacidad antioxidante reductora ctprica

Nota: Esta tabla fue adaptada de datos recopilados en los trabajos de (Youssef, 2014); (Leos et al.,
2016); (Pisoschi, Pop, Cimpeanu, & Predoi, 2016) y (Xu et al., 2017)
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Las técnicas que conllevan el mecanismo de transferencia de 4&tomo de hidr6geno
(HAT) miden la capacidad antioxidante para atrapar radicales libres cuando donan
hidrogeno. Y por otra parte, los métodos que se basan en el mecanismo de transferencia
de un solo electron (SET) se basan en la capacidad que poseen para reducir la transferencia
de un compuesto oxidante frente a una especie radical (Pisoschi et al., 2016). En la tabla
16 se recaba informacion sobre algunos de los métodos de evaluacion de capacidad
antioxidante que se han presentado en los estudios de esta revision bibliografica, en

adicion otras técnicas para tener una amplia comparacion e informacion sobre el caso.
3.6 Determinacion de actividad antimicrobiana

La importancia de la determinacion de actividad antimicrobiana en el surgimiento
de nuevos farmacos se liga a la necesidad que tiene la comunidad sanitaria de contrarrestar
la resistencia que presentan nuevas cepas de microorganismos causantes de enfermedades.
De aqui que surge el interés por el uso de plantas medicinales que segln varios estudios
poseen actividad antibacteriana que esta controlada por sus diversos compuestos fenélicos

como flavonoides, cumarinas y taninos (Bouyahya et al., 2017).

Para hacer un ensayo antimicrobiano de un extracto de planta, en primer lugar, se
debe identificar con que microorganismos se va a ensayar, es decir, se debe buscar un
proveedor del microorganismo o realizar aislamientos de las cepas de interés. En este
ultimo caso se recomienda realizar una serie de pruebas morfoldgicas, fisiologicas y
bioquimicas convencionales para identificar los microorganismos seleccionados
(Manandhar, Luitel, & Dahal, 2019).

En el estudio de (Karimi et al., 2018), comprobaron la accion antimicrobiana de los
extractos de la flor de Borago officinalis contra Escherichia coli E256, Micrococcus
luteus, Enterococcus aerogenes, Pseudomonas aeruginosa P196, Staphylococcus aureus
S1431, Klibsiella pneumonia K36, Bacillus cereus B43, Bacillus subtilis B145 usando el
método de difusion en disco, que se basa en aplicar un papel filtro en forma de disco sobre
el agar donde previamente las bacterias han sido inoculadas. E. coli fue la bacteria Gram-
negativa mas sensible y P. aeruginosa fue la més resistente. Con respecto a las Gram-

positivas B. cerus fue la mas sensible y M. luteus la mas resistente a los extractos, todo
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esto tomando en cuenta que las bacterias Gram-negativas tuvieron una resistencia
considerable con respecto a las Gram-positivas, que segin (Ceylan & Fung, 2004) las

bacterias Gram-negativas poseen una membrana externa con un espacio periplasmatico.

La actividad antimicrobiana de las flores de Borraja, se la puede atribuir a la
presencia de compuestos fendlicos, flavonoides, isoflavonoides y &cidos grasos (Karimi
et al., 2018).

Por otro lado, la actividad antimicrobiana de extractos de Pelargonium graveolens,
se testeo en cepas Gram-negativas y Gram-positivas, mostrando efectos significativos.
Entre los ejemplares de bacterias escogidos especificamente, el aceite de Esencia de Rosa
fue eficaz contra las bacterias Gram negativas E. coli, P. vulgaris y E. aerogenes, pero no
tuvo ningln efecto sobre P. aeruginosa y K. pneumonia (Hamidpour et al., 2017). En
otro estudio, también se comprobd que este aceite esencial posee actividad
antimicrobiana, pero su accién depende mucho del solvente con el que se haya extraido
(El Aanachi et al., 2020).

En el caso de Dysphania ambrosioides (Jesus et al., 2018), demostré la actividad
antimicrobiana de sus extractos contra microorganismos de interés clinico usando la
técnica de micro dilucion que consiste en identificar las concentraciones inhibitorias
minimas. En este estudio se experimento con bacterias y hongos, llegando a la conclusién
de que las hojas de paico poseen componentes bioactivos (rutina, quercetina y crisina) que
pueden ser usados contra la aparicion de microorganismos oportunistas que causan
enfermedades cutidneas. Ademas, se mostro una actividad considerable contra

Mycobacterium tuberculosis causante de la enfermedad tuberculosis.
3.7 Estudios de propiedades antioxidantes y antibacterianas

Una vez analizados los estudios sobre las acciones antioxidantes y antibacterianas
que poseen los biocomponentes de las plantas en estudio, se presenta en la tabla 18 un

resumen de algunas investigaciones que se han realizado In vivo e In vitro.
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Tabla 18. Recopilacién de estudios que presentan propiedades farmacolégicas de metabolitos presentes
en Borraja, Esencia de Rosa y Paico

Planta Partes Metabolito Propiedades Nivel del Referencia
usadas de interés farmacoldgicas estudio
In In
Vivo vitro
Borraja Hojas Flavonoides  Antioxidante (Ogunleye,
Polifenoles Hepatoprotector X Fagbohun, &
Terpenoides Nefroprotector Babalola, 2020)
Antinflamatoro
quimioprotectora
Borraja Hojas AE; Antioxidante X (Mehdizadeh et
y-acido Tratamiento de al., 2017)
linoleico Alzhaimer
Hojas AE Antioxidante X (Ait Sidi Brahim
Antibacteriana et al., 2015)
Planta Acido Antioxindante X (Seo, Park,
rosmarico; Anti Hwang, Park, &
y-acido fotoenvejecimiento Yi, 2018)
linoleico
Flores Fenoles Antimicrobiano X (Karimi et al.,
Flavonoides Antinflamatorio 2018)
isoflavonoides Anticancer
Antioxidante
Esenciade  Partes AE Antifungica NI NI (Narnoliya,
Rosa aereas Antinflamatorio Jadaun, & Singh,
Insecticida 2019)
Inmunomodulador
Antibacteriano
Hojas Alcaloides, Antimicrobiano X (Jaggali et al.,
glucdsidos, 2016)
flavonoides,
fenoles 'y
taninos.
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Tabla 18. Continuacion

Partes
aéreas

Planta

Partes
aéreas

Partes
aéreas

Paico

Partes
aéreas

Hojas

Hojas

AE

AE

Fenoles
Flavonoides
Favonoles

Elavonoides
Acido citrico

Flavonoides

Fenol
carvacrol
Ascaridole
Vitamina E
Escualeno

acido trans p-
CUMarico;
dirhamnosido
de quercetina;
kaempferol-
O-rhamnosil-
glucurénido;
rutina

Antibacteriano

Antioxidante
Antibacteriano
Antifungico

Antioxidante
Atimicronbiano
Fotoprotector

antioxidante

Antioxidante

Antioxidante
Antinflamatorio
Antimicrobiano

Antimicrobiano
Antioxidante

NI

NI

(Mahboubi et al.,
2016)

(Hamidpour et al.,
2017)

(El Aanachi et al.,
2020)

(Villalobos-
Delgado et al.,
2017)

(Villalobos,
Gonzéles, Salazar,
Santiago, &
Andrade Ramirez,
2016)

(Reyes-Becerril,
Angulo, Sanchez,
Vazquez-
Martinez, &
Lopez, 2019)

(Jesus et al., 2018)

NI: No identificado
AE: aceite esencial

3.8 Comparacion de resultados

A continuacion, se presenta una tabla resumen comparando algunas de las técnicas

de extraccion aplicadas en varias investigaciones, usando como material vegetal las

plantas medicinales de este estudio.
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Tabla 19. Resumen de porcentajes de extraccion para aceites esenciales y otros compuestos presentes en
tres plantas medicinales aplicando distintos métodos de recuperacion convencionales y no

convencionales.

Planta Método  Parte Caracteristicas del estudio Referencias
medicinal usada
Borraja EAU Flor Condiciones: t = 30 min; 48 (Ramandi,
Borago °C; frecuencia 40 kHz Ghassempour, Najafi, &
officinalis) prde AE: con parametros Ghasemi, 2017)
ajustados de la técnica fue
identificado en el rango de
0,012 % a 1,04 % (w/w)
EFS Semilla Condiciones: t=3h; 300 (Molero Gémez &
bar; T = 40 °C; tamafio de Martinez de la Ossa,
particula = 0,75 mm 2002)
prde AE: 0,18 % (w/w)
EFS Flor (Ramandi, Najafi,
Condiciones: t=10min; T = Raofie, & Ghasemi,
65 °C; 300 atm 2011)
prde AE: rango de 0,02 a 1,96
% (wiw)
HD Flor Condiciones: t=5h
prde AE: 0,05 % (w/w)
HD Partes Condiciones: t=90 min+ 3 (Zribi, Bleton, Moussa,
aéreas de la min de centrifugacion & Abderrabba, 2019)
planta adicional; T = 35 °C;
prde AE: rango de 0,14 a
0,18% (w/w)
DV Flory hojas Condiciones: Datos en (Borowy, Chwil, &

Farmacopea Polaca V1 (2002).
prde AE: en Flor 0,195 %
(wiw)

prde AE: en hojas 0,163 %
(w/w)

Kaptan, 2017)
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Tabla 19. Continuacion

Esencia de Rosa EFS
(Pelargonium
graveolens)

EFS

HD

DV
Paico EAU
(Chenopodium
ambrosioides)

EFS

HD

Hojas

Hojas
verdes

Hojas
verdes

Hojas
palidas

Partes
aéreas de la
planta

Hojas

Hojas

Condiciones: t=15a 30
min; T=40 °C; presion de 80-
200 bar

prde AE: 0,2 % (w/w)

Condiciones: t=15 a 30min;
T=40 °C; presion de 90 a 100
bar

prde AE: rango de 0,019 a
0,22 % (w/w)

Condiciones: t=2h
prde AE: identificado en el
rango de 0,1 % a 0,2 % (w/w)

Condiciones: t =6 h + 30 min
de centrifugacion (130 rpm)
adicional; T =200 °C;
prde AE: 0,15 % (w/w)

Tecnologia rapida y verde;
consumo de poco solvente;
eficiente en la extraccion de
flavonoides.

Condiciones: t = 60 min; 57
°C

eR: 1,012 %

Condiciones: t=15a 30
min; T = 40 °C; presion de 90-
100 bar

pecv: 44,5 mg gpianta "

Condiciones: t=3h; 600
ml de agua.
Pecv: 8,5 mg gpianta "

(Ponomareva &
Molohova, 2017)

(Gomes et al., 2007)

(Gomes, Mata, &
Rodrigues, 2004)

(Lo et al., 2020)

(Ferreira et al., 2019)

(Machalova et al., 2015)
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Tabla 19. Continuacion

HD Hojas Condiciones: t = 48h; (Machalova et al., 2015)
disolvente etanol;
Pecv: 214 mg gpianta

Prde: porcentaje de rendimiento de extraccion
eR: equivalentes de rutina para determinacion de flavonoides
pecv: porcentaje de extraccion de compuestos volatiles
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CAPITULO VI.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.1 Conclusiones

Al analizar y comparar las técnicas de extraccion de metabolitos secundarios presentes en
Borraja (Borago officinalis), Esencia de Rosa (Pelargonium graveolens) y Paico
(Dysphania ambrosioides), se determind que la experimentacion relacionada a la
obtencion de compuestos bioactivos de estas especies necesita ser actualizada y
aprovechada, ya que las técnicas pueden ser modificadas y adaptadas para obtener
extractos con indices de calidad més altos.

La recoleccion de datos cualitativos relacionados a compuestos aislados de Borraja,
Esencia de Rosa y Paico no presentd mayores contratiempos, ya que son plantas que han
sido ampliamente estudiadas para distintos fines en varias partes del mundo, sin embargo,
la informacion bibliografica sobre cribados fitoquimicos de estas especies en Ecuador ain

€S escasa.

Los compuestos como:  Flavonoides, Polifenoles, Terpenoides, y-acido linoleico en
Borraja; Fenoles, Flavonoides, Flavonoles en Esencia de Rosa; Flavonoides, Acido
citrico, carvacrol, Ascaridole, Vitamina E y Escualeno en Paico fueron en la mayoria de
casos los metabolitos secundarios mas representativos, siendo los principales compuestos

bioactivos de interés en las investigaciones presentadas y en farmacognosia.

El andlisis profundo de informacion bibliografica sobre investigaciones que aplicaron
métodos convencionales y no convencionales demostré que el uso de métodos de
extraccion de compuestos bioactivos no convencionales aparentemente es mas eficiente
con respecto a los convencionales. Esta conclusion se basa en que la extraccion con fluidos
supercriticos, extraccion asistida por microondas y extraccion asistida por ultrasonidos
(técnicas no convencionales) fueron presentadas en varios estudios como técnicas Eco-
amigables, caracteristica que si se ha podido comprobar en las investigaciones. Sin

embargo, una vez analizados todos los casos comparativos de métodos de extraccion, se
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concluye que la eficiencia de la técnica depende ampliamente del fin al que se le dirija, el
uso que se le dé a los extractos y del enfoque que el investigador pueda darle a su estudio.

Con ayuda de la investigacion bibliografica, se han podido identificar estudios actuales in
vivo e in vitro sobre las aplicaciones fitoterapeuticas de metabolitos secundarios con
accion antioxidante y antibacteriana provenientes de Borraja, Esencia de Rosa y Paico.
Por lo tanto, se puede concluir que los experimentos para futuras aplicaciones

fitoterapeuticas usando extractos de estas plantas medicinales es factible.
4.1 Recomendaciones

Es necesario realizar analisis econdmicos comparativos entre técnicas que involucren la
obtencion de compuestos bioactivos de Borraja, Esencia de Rosa y Paico, con el fin de
apoyar y sustentar criterios de comparacion de las investigaciones aqui presentadas, que

en su totalidad se enfocaron en andlisis experimentales cuantitativos.

Se deberian realizar mas investigaciones bibliograficas y experimentales referentes al
tema de extraccion de metabolitos secundarios de plantas medicinales nativas y endémicas

del Ecuador, ya que el pais es megadiverso en especies de este tipo.

Se podrian crear bases de datos ecuatorianas con informacion cientifica y comprobada
sobre caracteristicas morfolégicas y etnobotéanicas, tamizaje fitoquimico, modo de
extraccion de metabolitos secundarios, compuestos bioactivos de plantas medicinales, sus

efectos terapéuticos y aplicaciones fitofarmacéuticas.
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