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RESUMEN

Las lesiones cutdneas, tanto agudas como crénicas, representan un desafio
importante en la practica clinica debido a su elevada incidencia, en algdn momento de
nuestra vida hemos tenido heridas cutaneas las cuales en muchas ocasiones
requieren procesos prolongados de recuperacion que con llevan a complicaciones que

pueden comprometer la integridad de la piel y la calidad de vida de los pacientes.

Los métodos convencionales de tratamiento, han demostrado eficacia en ciertos
casos, presentan limitaciones en términos de costos, accesibilidad y capacidad para
acelerar el proceso de regeneracion tisular. Ante este problema, la ingenieria tisular
emerge como una estrategia innovadora que integra principios de la biologia, la
medicina y la ciencia de materiales para desarrollar soluciones terapéuticas mas

eficientes y menos costosas.

Bajo esta problematica, la presente tesis plantea la generacion local de andamios
(biomateriales) como estrategia terapéutica para la reparacion cutanea, con el fin de
crear alternativas adaptadas las necesidades de la poblacion. El trabajo se estructura
en dos partes principales: (1) la elaboracion de una crema tépica a base de extracto
natural de hoja de Mangifera indica (mango) orientada al tratamiento de heridas
agudas, aprovechando las propiedades antioxidantes, antiinflamatorias vy
antimicrobianas de la hoja de mango previamente reportadas en la literatura; y (2) el
desarrollo de un apoésito hidrocoloide destinado al manejo de heridas cronicas,

disefiado para mantener un ambiente himedo que permita la respiracion correcta y la
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exudacion controlada que favorezca la migracién celular, estimule la formacién de

tejido de granulacién y acelere la cicatrizacion.

La presente tesis contempla la caracterizacion fisicoquimica y organoléptica de ambos
productos, asi como la evaluacion de pardmetros funcionales como pH, viscosidad,
capacidad de retencién de humedad y estabilidad. se considera su potencial de
produccion a nivel local, con esto se busca disminuir la dependencia de insumos
importados y reducir los costos asociados al tratamiento de lesiones cutaneas. La
produccion local de estos biomateriales no solo representa una solucién econémica y
sostenible, sino que también fortalece la capacidad cientifica y tecnologica de la region

en el area de biomateriales para la salud.

También se pretende aportar al desarrollo de estrategias terapéuticas innovadoras
para la ingenieria tisular cutanea, generando productos viables y de facil acceso que
contribuyan al manejo de heridas, mejorando asi la calidad de vida de los pacientes y
ofreciendo nuevas oportunidades para la investigacion y la produccion biomédica en

contextos de recursos limitados.

llustracion 1. Resumen de la tesis destacando el uso de Recursos
Naturales y Produccion Local, tal como exoesqueleto y miel para el
hidrocoloide y hojas de mango ara la emulsion
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INTRODUCCION

Cuando hablamos de la piel podemos decir que es el érgano mas extenso del cuerpo
humano y constituye la primera barrera de defensa frente a agentes fisicos, quimicos
y biolégicos. Su funcion es esencial para mantener la homeostasis del organismo, ya
gue participa en procesos de proteccion, regulacién térmica, percepcion sensorial e
inmunidad (Proksch et al., 2008). No obstante, debido a su exposicion constante, la
piel se encuentra vulnerable a lesiones que pueden comprometer su integridad y poner

en riesgo la salud general del individuo.

Las heridas cutaneas se clasifican principalmente en agudas y cronicas, de acuerdo
con la evolucion de sus procesos de cicatrizacion. Las heridas agudas son aquellas
gue siguen un proceso de reparacion ordenado y continuo, con una restauracion
funcional y estructural en un tiempo relativamente corto. En contraste, las heridas
cronicas se caracterizan por una interrupcién o retraso en las fases de cicatrizacion, lo
gue conlleva a procesos inflamatorios persistentes, riesgo elevado de infeccion y
complicaciones que impactan negativamente la calidad de vida de los pacientes (Sen
et al., 2009). Estas ultimas representan un problema creciente para los sistemas de
salud debido al incremento en los costos asociados a su tratamiento prolongado y a la
elevada incidencia en poblaciones vulnerables, como adultos mayores y pacientes con

enfermedades cronicas (Guest et al., 2020).

Los tratamientos convencionales disponibles incluyen el uso de antibidticos,
desbridamiento quirdrgico, apésitos sintéticos e incluso terapias avanzadas como los
factores de crecimiento y la terapia celular (Guo & DiPietro, 2010a). Sin embargo,

muchas de estas alternativas resultan costosas y de dificil acceso en paises en vias
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de desarrollo, lo que resalta la necesidad de generar soluciones terapéuticas locales,

sostenibles y de bajo costo.

En este marco, la ingenieria tisular surge como un campo interdisciplinario que
combina principios de biologia celular, ciencia de materiales y medicina para
desarrollar biomateriales que actien como andamios en la regeneracion de tejidos.
Estos biomateriales pueden ser disefiados para mantener un ambiente adecuado de
cicatrizacion, favorecer la proliferacion celular y acelerar el proceso de reparacion
cutanea (O’Brien, 2011). Dentro de las estrategias mas empleadas se encuentran los
hidrocoloides, materiales poliméricos capaces de absorber exudados y mantener un
ambiente humedo, lo que favorece la cicatrizacion de heridas cronicas (Boateng et al.,

2008a).

Por otra parte, la utilizacion de recursos naturales ha cobrado importancia en el disefio
de terapias accesibles. En este sentido, el extracto de Mangifera indica (mango) ha
demostrado poseer propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, antimicrobianas y
cicatrizantes (Imran et al., 2017), atribuibles a la presencia de compuestos bioactivos
como polifenoles, flavonoides y carotenoides. Estas caracteristicas lo convierten en un
candidato ideal para su incorporacion en formulaciones topicas destinadas al
tratamiento de heridas agudas, donde se requiere una rapida respuesta inflamatoria y

una regeneracion eficiente del tejido.

La presente tesis tiene como propdsito la generacion de biomateriales producidos
localmente como estrategia terapéutica en ingenieria tisular cutdnea. Para ello, se

proponen dos lineas de trabajo:
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1. Elaborar, desarrollar y validar una emulsion topica con extracto autdéctono natural,

como posible aplicacion biomédica en lesiones cutaneas agudas.

2. Elaborar, desarrollar y validarun apédsito hidrocoloide, con capacidad

superabsorbente, como posible aplicacion biomédica en lesiones cutaneas crénicas

Ambos obijetivos, se fundamentan en el aprovechamiento de recursos locales y en el
fortalecimiento de la capacidad cientifica nacional, con el objetivo de generar productos
accesibles y sostenibles que contribuyan a la salud publica. Asimismo, este trabajo
busca aportar conocimiento a la literatura cientifica sobre el uso de extractos naturales

y biomateriales poliméricos en el disefio de estrategias para la regeneracion cutanea.

En este sentido, la presente investigacion no solo tiene relevancia en el ambito
académico y biomédico, sino también un impacto social y econdmico significativo, al
contribuir con alternativas terapéuticas que podrian disminuir la dependencia de
productos importados, reducir los costos de tratamiento y mejorar la calidad de vida de

los pacientes afectados por heridas agudas y cronicas.
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CAPITULO I: EL PROBLEMA
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1.1. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA DE LA INVESTIGACION

La piel es un érgano complejo, extenso y multifuncional el cual actiia como la primera
barrera de defensa del cuerpo humano frente a agresiones externas como
microorganismos, bacterias, cambios climéticos, rayos UV entre otros. Su funcién
principal es proteger los tejidos internos de factores ambientales, agentes quimicos,
radiaciéon y microorganismos (Proksch et al.,, 2008). Cuando esta barrera se ve
comprometida por algun tipo de lesion, el organismo inicia un proceso de cicatrizacion
gue involucra fases consecutivas de hemostasia, inflamacion, proliferacion y

remodelacion (Guo & DiPietro, 2010a).

Las heridas cutaneas pueden clasificarse como agudas o cronicas dependiendo del
tiempo y la efectividad con que ocurre el proceso de reparacion. Las heridas agudas
siguen una secuencia ordenada de eventos celulares que resultan en la restauracion
estructural y funcional del tejido en pocas semanas, mientras que las heridas crénicas
se caracterizan por una inflamacion persistente y desequilibrio entre la degradacion y
la formacién de tejido nuevo, lo que impide una cicatrizacion adecuada (Sen et al.,

2009).

La ingenieria tisular surge como una disciplina interdisciplinaria que busca regenerar
o reemplazar tejidos dafiados mediante la combinacion de células, factores bioactivos
y biomateriales que actian como andamios o matrices de soporte (O’'Brien, 2011).
Estos biomateriales pueden ser naturales o sintéticos y su funcion es proporcionar un
entorno fisico-quimico adecuado que promueva la adhesion, proliferacién vy

diferenciacioén celular durante la reparacion tisular.
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Dentro de los biomateriales méas utilizados en el tratamiento de heridas destacan los
hidrocoloides, polimeros biocompatibles capaces de absorber exudados y mantener
un ambiente hiumedo que favorece la migracién celular y la formacién de tejido de
granulacion (Boateng et al., 2008a). Estos apoésitos han demostrado ser eficaces para
heridas cronicas, ya que reducen el dolor, previenen infecciones secundarias y
promueven una cicatrizacion mas rapida en comparaciébn con los vendajes

tradicionales.

Por otro lado, la investigacion reciente ha puesto énfasis en el uso de extractos
vegetales por su capacidad de aportar compuestos bioactivos con propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas. El extracto de Mangifera indica
(mango) ha mostrado efectos positivos sobre la regeneracion cutanea debido a la
presencia de polifenoles, flavonoides, mangiferina y vitaminas que contribuyen a
modular la respuesta inflamatoria y a estimular la formacion de colageno (Imran et al.,
2017). Su incorporacion en formulaciones topicas, como emulsiones representa una

alternativa prometedora y sostenible para el tratamiento de heridas agudas.

Estos antecedentes fundamentan el desarrollo de biomateriales locales, tales como
cremas topicas y apositos hidrocoloides, como estrategias innovadoras para la
regeneracion cutdnea desde la perspectiva de la ingenieria tisular, aprovechando los

recursos naturales y las capacidades técnicas disponibles a nivel nacional.

A nivel mundial, las lesiones cutdneas constituyen un problema de salud publica con
una incidencia en aumento debido al envejecimiento poblacional, las enfermedades
cronicas como la diabetes y las complicaciones postquirdrgicas (Sen et al., 2009). Se

estima que millones de personas sufren heridas cronicas cada afio, lo que representa



Pagina 17 de 125

un alto costo econdmico y un impacto significativo en la calidad de vida (Guest et al.,

2020).

Los tratamientos convencionales para heridas agudas y cronicas incluyen el uso de
antibidticos tépicos, apositos sintéticos, terapia de presion negativa y, en casos mas
avanzados, injertos de piel o tratamientos con factores de crecimiento, todos estos
tratamientos son importados desde diferentes paises por lo cual, estas terapias
presentan limitaciones importantes relacionadas con su elevado costo, disponibilidad
limitada y, en algunos casos, la aparicion de resistencias bacterianas (Guo & DiPietro,

2010a).

En paises en vias de desarrollo, la situacion se agrava debido a la dependencia de
productos importados, la falta de infraestructura tecnologica y la escasez de
formulaciones adaptadas a las condiciones locales. Esto ha motivado el interés por
desarrollar productos biomédicos accesibles, sostenibles y de producciéon nacional,
utilizando materias primas naturales y polimeros de bajo costo (Boateng et al., 2008a).
Para que asi desaparezcan aquellas limitaciones que han estado presentes a lo largo

de los afnos.

En América Latina, se ha observado un creciente interés en el uso de biomateriales
naturales derivados de fuentes vegetales y marinas, asi como en la investigacion de
extractos con potencial terapéutico para la cicatrizacion. En Panama4, aun son limitados
los estudios sobre la produccion de biomateriales locales, por lo que la generacion de
cremas tépicas y apositos hidrocoloides a partir de recursos nacionales, como, por

ejemplo, mango, miel, quitosano que se extrae de los desechos del camarén
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representa una oportunidad valiosa para fortalecer la capacidad cientifica y tecnolégica

del pais en el &mbito de la ingenieria tisular cutanea.

En esta tesis se enmarca dentro de este contexto, proponiendo la elaboracién local de
biomateriales terapéuticos que contribuyan al manejo integral de heridas agudas y
cronicas. El enfoque combina el uso de extractos naturales, como el de Mangifera
indica, con matrices poliméricas biodegradables para desarrollar productos efectivos,
accesibles y ambientalmente sostenibles, que respondan a las necesidades del

sistema de salud panamefio y regional.
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1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las heridas cutaneas representan un desafio clinico persistente en el &mbito médico
debido a su complejidad fisiopatoldgica y al impacto que generan en la salud publica.
Debido a su alta incidencia y a su poca investigacion la poblacion no encuentra
opciones de bajo costos 0 que sean ilimitadas para los diferentes tipos de clases
sociales en panama. Estas lesiones no solo comprometen la integridad anatémica y
funcional de la piel, sino que también pueden ocasionar complicaciones sistémicas
graves que ponen en riesgo la vida del paciente (Peck, 2012). La piel, al ser el érgano
mas extenso del cuerpo humano, desempefia un papel esencial en la homeostasis
corporal, la termorregulacion y la proteccion contra agentes externos. Por ello,
cualquier alteracion significativa de su estructura afecta profundamente la estabilidad

fisiologica del organismo (Kolarsick, Kolarsick, & Goodwin, 2011).

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), las quemaduras y lesiones
cutaneas son responsables de cientos de miles de muertes anuales a nivel global, la
mayoria en paises de ingresos medios y bajos, donde los sistemas de salud enfrentan
limitaciones tecnolégicas y econdmicas para ofrecer tratamientos avanzados (Peck,
2012). Esta realidad evidencia la necesidad urgente de desarrollar terapias accesibles,

efectivas y adaptadas al contexto local.

En Panam4, la incidencia de heridas de dificil cicatrizacion representa un problema
clinico y social relevante, agravado por los altos costos de tratamientos importados y
la limitada disponibilidad de productos especializados en hospitales publicos. La
mayoria de los apoésitos avanzados utilizados en la medicina regenerativa son

importados, lo que eleva su costo y restringe el acceso de los pacientes que mas los
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necesitan. Esta situacion genera una dependencia externa de materiales biomédicos

y limita la capacidad del pais para innovar en terapias regenerativas de origen local.

A nivel bioldgico, la cicatrizacion de heridas es un proceso complejo que involucra
fases secuenciales de hemostasia, inflamacion, proliferacion y remodelacion (Gurtner
et al.,, 2008). Sin embargo, factores como la pérdida de tejido extenso, la
contaminacion bacteriana o el desequilibrio oxidativo pueden interrumpir este proceso
y dar lugar a una cicatrizacion deficiente o patoldgica. En el caso de las quemaduras,
la destruccion de las capas dérmica y epidérmica compromete la regeneracion
espontanea, haciendo necesario el uso de terapias exdgenas que estimulen la

reparacion y protejan el area afectada (Martin, 1997).

Los tratamientos convencionales, como las cremas antibioticas, gasas o apoésitos de
baja tecnologia, presentan limitaciones significativas. Estos métodos no logran
mantener un ambiente himedo Optimo ni proporcionan estimulacion biolégica
suficiente para promover una regeneracion tisular funcional. Ademas, algunos
farmacos topicos pueden generar efectos adversos o provocar resistencia bacteriana,
reduciendo su eficacia a largo plazo (Jones, Grey, & Harding, 2006). Por tanto, existe
una necesidad médica insatisfecha de desarrollar terapias regenerativas mas seguras,

biocompatibles y eficaces.

Aunque en las ultimas décadas la bioingenieria y la medicina regenerativa han
avanzado en la creacién de andamios tridimensionales y biomateriales que imitan la
matriz extracelular, su aplicacion en regiones de recursos limitados sigue siendo
escasa debido al alto costo de produccion y la falta de infraestructura tecnolégica

(Lanza, Langer, & Vacanti, 2020; Yildirimer et al., 2012). Esta brecha tecnoldgica ha
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motivado la blusqueda de materiales alternativos, naturales y sostenibles que puedan
reproducir las funciones biolégicas de los andamios sintéticos, sin comprometer la

eficacia clinica.

Dentro de este contexto, los recursos naturales de origen vegetal, como el mango
(Mangifera indica), asi como los desechos de camarén ofrecen una fuente abundante
y accesible de compuestos bioactivos con propiedades terapéuticas comprobadas.
Estudios recientes han demostrado que los extractos de mango poseen actividad
antioxidante, antiinflamatoria y cicatrizante, gracias a su alto contenido de mangiferina,
polifenoles y carotenoides (Laurindo et al., 2021; Ribeiro et al., 2020). No obstante, en
Panama, donde el mango es un recurso natural abundante, su potencial biomédico

sigue siendo poco explorado y aprovechado en el desarrollo de productos terapéuticos.

El problema central, por tanto, radica en la carencia de tratamientos integrales,
accesibles y basados en recursos naturales que combinen propiedades bioactivas con
estructuras fisicas capaces de favorecer la regeneracion tisular. La falta de innovacion
local en biomateriales y productos para el tratamiento de heridas limita la autonomia
cientifica y tecnoldgica del pais. Ante este panorama, surge la necesidad de disefiar

una alternativa terapéutica que integre la elaboracién de andamios tridimensionales.

De esta manera, la presente investigacion busca abordar una problematica
multidimensional que combina aspectos médicos, tecnoldgicos, sociales y
ambientales, con el propoésito de desarrollar soluciones regenerativas innovadoras,
sostenibles y adaptadas al contexto panamefio. ¢COmo puede formularse una
emulsién y un hidrocoloide a partir de materias primas locales, y cual es su

potencial uso en el tratamiento de lesiones tisulares?
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1.3. JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion se fundamenta en la necesidad de desarrollar biomateriales
innovadores y sostenibles a partir de materias primas locales, con potencial terapéutico
en el tratamiento de heridas cutaneas. Bajo el enfoque de la ingenieria tisular cutanea,
este estudio busca integrar los avances de la bioingenieria con la farmacologia natural,
mediante la generacién de andamios tridimensionales e hidrocoloides combinados con
compuestos bioactivos de origen vegetal y organico, como estrategia terapéutica

regenerativa, economica y accesible para el contexto panamefio.

Desde una perspectiva cientifica y biomédica, la piel es un 6rgano esencial para la
proteccion del organismo, la termorregulacion y el mantenimiento de la homeostasis.
Sin embargo, las lesiones cutaneas extensas, contintan siendo un desafio clinico por
la dificultad de alcanzar una cicatrizacion eficiente y funcional (Gurtner et al., 2008;
Tottoli et al., 2020). Las terapias convencionales, aunque ampliamente utilizadas,
presentan limitaciones al no promover la regeneracion estructural completa ni evitar la
formacion de cicatrices hipertréficas o queloides. Frente a esta problematica, la
ingenieria tisular ha demostrado que el uso de andamios tridimensionales (3D) puede
imitar la matriz extracelular (MEC) y facilitar la adhesién, migracién y proliferacion
celular, procesos indispensables para una reparacion tisular efectiva (Yildirimer,

Thanh, & Seifalian, 2012; Lanza, Langer, & Vacanti, 2020).

En este estudio se propone el desarrollo de tres tipos de hidrocoloides (andamios 3D),

elaborados con materias primas locales y biopolimeros naturales:



Pagina 23 de 125

Un hidrocoloide control, elaborado sin aditivos bioactivos, con el fin de establecer

comparaciones experimentales.

Un hidrocoloide con quitosano, aprovechando sus propiedades antibacterianas,
bioadhesivas y regenerativas, ampliamente documentadas en la literatura (Jayakumar

et al., 2011).

Un hidrocoloide con miel natural, rica en enzimas, antioxidantes y compuestos
fendlicos que promueven la cicatrizacion y reducen el riesgo de infeccion (Molan,

2006).

Las tres formulaciones comparten una base estructural conformada por
carboximetilcelulosa (CMC), pectina y gelatina, biopolimeros que se destacan por su
biocompatibilidad, capacidad de absorcion de exudados y mantenimiento de un
ambiente humedo 6ptimo para la regeneracion cutanea (Boateng et al., 2008). Esta
combinacién permite generar andamios tridimensionales naturales con propiedades

mecdanicas Yy biolégicas adecuadas para la reparacion de heridas.

Complementariamente, se desarrolla una crema tdpica enriquecida con extracto
etandlico de hoja de Mangifera indica, obtenida mediante maceracion con etanol al 70
%. Las hojas de mango contienen compuestos bioactivos como mangiferina,
flavonoides y polifenoles, los cuales poseen reconocidas propiedades antioxidantes,
antiinflamatorias y cicatrizantes (Laurindo et al., 2021; Ribeiro et al., 2020). Estos

compuestos estimulan la proliferacién de fibroblastos, la sintesis de colageno y la
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formacién de tejido epitelial nuevo, acelerando asi los procesos de cicatrizacion (Silva

et al., 2020).

La combinacién de estas formulaciones representa una sinergia terapéutica entre el
componente estructural de los andamios (hidrocoloides) y el componente bioquimico
de la crema vegetal. Juntos, ambos sistemas ofrecen una estrategia terapéutica
integral capaz de proteger la herida, mantener la humedad adecuada, modular la

inflamacion y estimular la regeneracion tisular a nivel celular.

Desde el punto de vista experimental, los biomateriales seran evaluados en modelos
murinos, permitiendo analizar parametros como la velocidad de cierre de la herida, la
angiogénesis, la reepitelizacion y la calidad del tejido cicatricial (Dunn et al., 2013;
Seaton, Hocking, & Gibran, 2015). Los resultados esperados permitiran validar el
potencial clinico de estos biomateriales, generando evidencia preclinica para su futura

aplicacion terapéutica en humanos.

En el ambito social y econdmico, esta investigacion responde a la necesidad de
generar soluciones terapéuticas nacionales, que reduzcan la dependencia de
productos importados y los costos asociados al tratamiento de heridas cronicas y
guemaduras. El uso de materias primas locales, como el mango, la miel y el quitosano
(proveniente de caparazones de crustaceos), impulsa la valorizacion de recursos
naturales abundantes en Panama y fomenta el desarrollo de una biotecnologia

sostenible con impacto directo en la salud publica.

Por otra parte, desde el enfoque ambiental, el uso de materiales naturales

biodegradables contribuye a la reduccién del impacto ecolégico generado por
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polimeros sintéticos y fomenta la economia circular, aprovechando subproductos
agricolas y marinos para aplicaciones biomédicas. Este enfoque esta alineado con los
Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS), particularmente el ODS 3 (“Salud y
bienestar’) y el ODS 9 (“Industria, innovacion e infraestructura®), al promover

tecnologias limpias y accesibles para el sector salud.

Este estudio fortalece las capacidades nacionales de investigacién aplicada en el area
de bioingenieria y medicina regenerativa, al demostrar la viabilidad de generar
productos terapéuticos innovadores a partir de insumos locales. La “Generacion de
biomateriales a partir de materias primas locales y andamios como estrategia
terapéutica en ingenieria tisular cutdanea” representa asi un aporte cientifico,
tecnoldgico y social de gran relevancia para el desarrollo de terapias regenerativas
sostenibles en Panama, contribuyendo al avance de la medicina personalizada y la

innovacion biomédica en el pais.
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1.4. OBJETIVOS

1.4.1 Objetivo General

Generar, desarrollar y caracterizar biotecnologias activas con potencial biomédico, a

partir de materia prima panamefia, para su potencial utilizacién en lesiones cutaneas.
Objetivos Especificos

e Elaborar, desarrollar y validar una emulsion topica con extracto autdctono
natural, como posible aplicacion biomédica en lesiones cutdneas agudas.

e Elaborar, desarrollar y validar un apésito hidrocoloide, con capacidad
superabsorbente, como posible aplicacién biomédica en lesiones cutaneas

cronicas.
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1.5. ALCANCE Y LIMITES DE LA INVESTIGACION

El presente estudio busca desarrollar de manera local biomateriales terapéuticos
destinados a la regeneracion cutanea, mediante la formulacién de una emulsion tépica
a base de extracto natural de Mangifera indica y la elaboraciéon de un apoésito

hidrocoloide para el tratamiento de heridas agudas y cronicas, respectivamente.

El alcance de esta investigacién abarca la obtencién, procesamiento y caracterizacion

fisico-quimica y biologica de los materiales desarrollados.

Asimismo, el estudio tiene un alcance tecnologico y social, ya que promueve la
utilizacion de recursos naturales locales y materiales accesibles como estrategia para
reducir la dependencia de productos biomédicos importados y fomentar la innovacion
cientifica sostenible en Panama. Este enfoque esta alineado con los objetivos de
desarrollo sostenible (ODS) propuestos por la Organizacién de las Naciones Unidas
(ONU, 2023), especificamente en lo referente a salud y bienestar (ODS 3) e industria,

innovacion e infraestructura (ODS 9).

Ademas, la investigacion pretende sentar bases para futuras aplicaciones en el campo
de la ingenieria tisular cutanea, proporcionando un modelo de referencia para el disefio
de biomateriales de bajo costo y alta eficacia terapéutica que puedan ser adaptados a

distintos contextos clinicos (Lanza, Langer & Vacanti, 2020).

Por otro lado, en cuanto a las limitaciones esta investigacion presenta algunas

limitaciones inherentes al alcance experimental y logistico del estudio.
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En primer lugar, la investigacion se centra en la formulacion y caracterizacion inicial de
los productos desarrollados, por lo que no se contemplan ensayos clinicos en humanos

ni estudios de largo plazo sobre la estabilidad del biomaterial.

Otra limitacion corresponde a la disponibilidad de equipos y reactivos especializados,
lo cual puede condicionar la profundidad de los andlisis fisicoquimicos y

microbioldgicos.

Aunque el estudio promueve el uso de recursos locales, el alcance geogréfico se limita
a la region central de Panama, por lo que la extrapolacion de resultados a otros
contextos climaticos o ecoldgicos debera ser validada en futuras investigaciones

(Yildirimer et al., 2012).
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1.6. LINEA DE INVESTIGACION A LA QUE PERTENECE EL

ESTUDIO

El presente estudio se enmarca dentro de la linea de investigacion en Instrumentacion
Biomédica, en el area de Ingenieria de Tejidos, Biomateriales y Biomecanica,
correspondiente a la carrera de Ingenieria Biomédica e Instrumentacion. Su enfoque
se centra en el disefio y desarrollo de biomateriales naturales aplicados a la
regeneracién cutdnea, mediante la formulacién de una emulsién y un hidrocoloide
elaborados a partir de materias primas locales, con potencial uso en la reparacion de

lesiones tisulares.
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CAPITULO Il: MARCO TEORICO
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2.1. MARCO TEORICO

2.1.1. Antecedentes de la investigacion.

Hay varios estudios recientes que han abordado el desarrollo de biomateriales
naturales aplicados a la cicatrizacion cutanea, enfocandose en el uso de polimeros
biocompatibles y extractos naturales con propiedades terapéuticas. Estas
investigaciones han permitido establecer la base cientifica para el disefio de productos
biotecnoldgicos como cremas y apésitos hidrocoloides que favorecen la regeneracion

tisular.

En el estudio de Servin de la Mora-Lopez y Gutiérrez-Lopez (2023), se desarrollaron
peliculas biodegradables de quitosano y colageno cargadas con miel, las cuales fueron
caracterizadas por su resistencia mecanica y actividad antimicrobiana. Los autores
reportaron un aumento en la flexibilidad del material y una mejora en la inhibicion
bacteriana frente a Staphylococcus aureus, confirmando el potencial de la miel como
agente bioactivo en matrices poliméricas. Este trabajo respalda el uso de la miel en la
formulacion de hidrocoloides para heridas exudativas, similar al enfoque adoptado en

la presente investigacion.

Madian et al. (2023) evaluaron la mezcla de quitosano con miel para mejorar las
propiedades mecanicas y biolégicas de peliculas poliméricas naturales. Su estudio
demostré que la adicion de miel redujo la rigidez y aumenté la elongacion de las
peliculas, mejorando su manejabilidad y compatibilidad dérmica. Este hallazgo
coincide con los resultados obtenidos en los hidrocoloides desarrollados en este

trabajo, donde la miel actu6 como plastificante natural.
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De igual forma, Ho et al. (2024) publicaron un articulo en Advanced NanoBiomed
Research sobre el uso de materiales basados en polimeros naturales para
aplicaciones en cicatrizacion de heridas, destacando la relevancia de biopolimeros
como la carboximetilcelulosa, la gelatina y el quitosano en la formacién de andamios
biocompatibles. Los autores concluyeron que estos materiales promueven la
proliferacién celular y la regeneracion de tejido cutaneo, lo cual sustenta la eleccién de

componentes utilizados en esta tesis.

En cuanto a los extractos vegetales, Abdalla et al. (2022) realizaron una investigacion
sobre los polifenoles del mango (Mangifera indica), demostrando su capacidad
antioxidante, antiinflamatoria y antimicrobiana. Los resultados confirmaron que la
mangiferina —principal compuesto bioactivo del mango— contribuye a la regeneracion
del tejido y a la proteccion celular frente al estrés oxidativo. Este antecedente apoya el
uso del extracto de Mangifera indica en la formulacion de cremas tépicas con

propiedades fitoterapéuticas.

Yupanqui Mieles et al. (2022) desarrollaron un estudio titulado “Honey: An Advanced
Antimicrobial and Wound Healing Biomaterial for Tissue Engineering Applications”, en
el cual describen a la miel como un biomaterial avanzado capaz de generar un
ambiente humedo y estéril para la cicatrizacion. Su investigacidon demostré que la
combinacién de miel con polimeros naturales potencia la regeneracion tisular, lo que
coincide con los principios aplicados en esta tesis al formular hidrocoloides y cremas

con componentes naturales locales.

A nivel nacional, Rumon (2025) reporta en su tesis sobre biomateriales hidrocoloides

para reparacion tisular, la efectividad de combinaciones de biopolimeros naturales
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como CMC y pectina en la formacion de peliculas absorbentes. Este trabajo sirve como
referencia directa en la elaboracion de los hidrocoloides desarrollados, confirmando la
viabilidad de emplear materias primas accesibles para la creacion de productos

biomédicos sostenibles.
2.1.2. La Piel

La piel es un érgano que recubre el cuerpo humano. Esta formada por tres capas:
epidermis, la capa mas externa; dermis, la capa media; e hipodermis, la capa profunda.
La funcion mas importante de la piel es proteger el interior del organismo de las
radiaciones ultravioleta, los agentes fisicos y quimicos, asi como impedir la pérdida de
agua y liguido extracelular mediante la formacion de una barrera entre el medio externo

y el interior del cuerpo (Serrano & Fernandez, 2018)

La piel es el 6rgano mas grande del cuerpo y la primera linea de defensa contra
enfermedades y lesiones. Los investigadores han estado trabajando para desvelar los
secretos de la piel y asi ayudar a sanar, tratar e imitar esta barrera esencial

(Regeneration, 2018).

Epidermis [

Terminaciones Vasos
nerviosas capilares

Dermis

Hipodermis

rado en
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Algunos estudios que son enfocados en el proceso de regeneracién cutanea nos
indican que la cicatrizacion sin formacion de cicatriz puede lograrse mediante la
combinacién de multiples factores celulares y morfogenéticos dentro de una matriz o
andamio que imite el ambiente. Debe ser controlado para evitar la interaccion de
particulas o microorganismos que puedan afectar la generacion de los tejidos. En estos
estudios se presenta una actualizacion sobre las estrategias de ingenieria orientadas
a la cicatrizacion cutanea sin cicatriz, y se analiza el papel de diferentes tipos celulares,
factores de crecimiento, citocinas y componentes extracelulares en la regeneracion
tisular cutanea, con especial énfasis en el potencial de los biomateriales pro-
regenerativos para el desarrollo de equivalentes de piel. Por ultimo, se aborda la
proyeccion futura de la ingenieria de tejidos cutaneos dirigida a la regeneracion
completa sin formacion de cicatriz, por tal motivo es importante evaluar las heridas

cutaneas y la piel.(Monavarian et al., 2019)
2.1.3. Heridas

Una herida se define como una alteracion que interrumpe la estructura y el
funcionamiento normal de la epidermis, considerada la principal barrera de defensa
del organismo frente a agresiones externas. Diversos factores pueden originar este
tipo de dafio, como lesiones agudas (abrasiones, punciones o aplastamientos),
procedimientos quirdrgicos o condiciones fisiolégicas que deterioran la piel, entre ellas
la isquemia y la presién prolongada. La cicatrizacion de heridas constituye un proceso

biologico complejo en el que intervienen numerosos mediadores inmunoldgicos y
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fisiopatologicos que actuan de forma interdependiente para restablecer la integridad

celular del tejido lesionado (Guo & DiPietro, 2010b).

Este proceso depende de la participacion coordinada de distintos tipos celulares,
componentes de la matriz extracelular (ECM), citocinas y factores de crecimiento,
ademas de la recuperacion funcional de las células afectadas. La reparacion tisular
comprende cuatro fases que se desarrollan de manera continua y superpuesta:
inflamacion, proliferacion, regeneracion y formacion del tejido fibroplasico (Guo &

DiPietro, 2010Db).

En los ultimos afios, el tratamiento de las heridas ha representado un desafio creciente
debido a la aparicion de multiples cepas bacterianas resistentes a los antibioticos, las
cuales pueden interferir con el proceso de cicatrizacion. Por esta razon, se ha
incrementado el interés en la basqueda de compuestos naturales con potencial
terapéutico. Entre estos compuestos destaca la miel, cuyo valor medicinal para el
manejo de heridas y Ulceras fue reconocido por los sumerios entre los afios 2100 y
2000 a. C. (Molan, 2001). Las propiedades curativas de la miel son conocidas desde
la antigiiedad, y su empleo con fines terapéuticos continu6é siendo comun hasta la
introduccion de los antibiéticos modernos (Langemo et al., 2009; Tashkandi, 2021a).
Investigaciones recientes han evidenciado que la miel contribuye a la cicatrizacion de
heridas durante la fase inflamatoria crénica al eliminar especies reactivas de oxigeno

generadas por los neutrdéfilos (Leong et al., 2012; Sell et al., 2012).

La aparicion de cepas bacterianas resistentes a los medicamentos ha reducido
considerablemente la eficacia de numerosos agentes antimicrobianos en el

tratamiento de heridas, generando asi multiples reportes de fallas terapéuticas con los



Pagina 36 de 125

métodos convencionales. Ante esta problematica, se han explorado diversas
alternativas terapéuticas, entre las cuales destaca la utilizacion de la miel como agente
promotor de la cicatrizacion (Hixon et al., 2018, 2019). En los ultimos afios, este
producto natural ha cobrado un renovado interés en el &mbito clinico debido a su
potencial aplicacion tanto en la reparacion de heridas como en la medicina

regenerativa (Tashkandi, 2021a).

Proceso de cicatrizacion de las heridas

La cicatrizacion de heridas consiste en fases secuenciales que se traslapan:
hemostasia, inflamacion, proliferacion y remodelacion (Gurtner, Werner, Barrandon &
Longaker, 2008). En la fase inflamatoria, células como neutrofilos y macrofagos
secretan citoquinas (por ejemplo, IL-1, IL-6, TNF-a), especies reactivas de oxigeno
(ROS) y 6xido nitrico, que sirven para eliminar patdgenos pero que, si se mantienen
demasiado tiempo, retrasan la cicatrizacion (Eming, Martin & Tomic-Canic, 2014).
Luego, en proliferacion, los fibroblastos depositan colageno tipo lll, se forma tejido de
granulacién, proliferan los queratinocitos para reepitelizar, y en remodelacion se
reordena el colageno hacia tipo I, se reducen los vasos sanguineos y la piel recupera

fuerza tensil (Bryant & Nix, 2016).

2.1.4. Importancia del microambiente himedo

Un ambiente humedo favorece la migracién celular, reduce formacién de costras,
minimiza dafio mecanico, mejora la actividad de factores de crecimiento y acelera la
re-epitelizacion (Winter, et al. (1962)). Los apédsitos hidrocoloides/hidrogel se han

disefiado para lograr ese microambiente, manteniendo la humedad, permitiendo la
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permeabilidad de oxigeno, evitando contaminacion externa, absorbiendo exudados, y

modulando la entrega de agentes bioactivos.

2.1.5. Tipos de tratamientos cutaneos

El tratamiento de las heridas cutaneas a lo largo del tiempo ha evolucionado
considerablemente desde simples coberturas protectoras hasta el uso de sistemas
bioactivos que favorecen la regeneracion tisular. En la actualidad, los productos
topicos que son mas utilizados incluyen parches, cremas e hidrocoloides, cada uno
con caracteristicas especificas segun el tipo de lesidon, grado de exudado y objetivo

terapéutico(Boateng et al., 2008a) (Alberts et al., 2025)

Parches cutaneos

Los parches son sistemas terapéuticos disefiados para liberar farmacos o compuestos
bioactivos de manera controlada a través de la piel o directamente sobre una lesion
(Prausnitz & Langer, 2008). Se clasifican principalmente en dos tipos: transdérmicos,
gue buscan una absorcion sistémica del medicamento, y tépicos, destinados a un

efecto localizado.

Los parches modernos suelen estar compuestos por una matriz polimérica (por
ejemplo, quitosano, poliuretano o hidrogeles de acrilato), un adhesivo inseguro, y una
membrana de control de liberacion (Singh et al., n.d.). Estos sistemas ofrecen ventajas
como la administracion sostenida del principio activo, la reduccion de la frecuencia de

aplicacién y la mejora de la adherencia del paciente (Zafar et al., 2025).

En el campo de la cicatrizacion, los parches bioactivos se estan desarrollando con

nanoparticulas, extractos naturales o péptidos antimicrobianos que favorecen la
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angiogénesis y reducen la colonizacion bacteriana (Cheng et al., 2023). Su versatilidad
ha permitido crear apositos inteligentes que liberan sustancias de forma controlada en

respuesta a estimulos como pH, temperatura o niveles de exudado (He et al., 2022).

Cremas y emulsiones tépicas

Las cremas son emulsiones semisélidas, principalmente del tipo aceite en agua (O/W)
0 agua en aceite (W/O), utilizadas para proteger, hidratar y administrar farmacos o
compuestos naturales sobre la piel (Barel et al., 2009). Su composicién basica incluye
una fase acuosa, una fase oleosa, un emulsionante y, en ocasiones, agentes

conservantes o estabilizantes.

Las emulsiones topicas son particularmente utiles en heridas superficiales y afecciones
cutaneas inflamatorias, ya que mantienen la hidratacion del estrato corneo y facilitan
la difusion de los activos. Ademas, el uso de extractos naturales —como el de
Mangifera indica o la miel— aporta propiedades antioxidantes y antimicrobianas que

complementan su funcién regenerativa (Koo et al., 2024)

Estudios recientes muestran que las cremas elaboradas con ingredientes naturales no
solo reducen el riesgo de reacciones alérgicas, sino que también favorecen la
reparacion celular mediante la estimulacion de fibroblastos y la produccion de
colageno. Por ello, las emulsiones naturales representan una alternativa sostenible y

segura frente a las formulaciones sintéticas tradicionales.

Hidrocoloides y apdésitos humedos
Los hidrocoloides son apdsitos semipermeables formados por una matriz de polimeros

hidrofilicos (como carboximetilcelulosa, pectina, gelatina o quitosano) que, al contacto
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con el exudado, forman un gel que mantiene la herida humeda y aislada de

contaminantes externos (Mogosanu & Grumezescu, 2014) (Boateng et al., 2008a).

Su funcionamiento se basa en la teoria del entorno himedo de curacién, propuesta
por Winter (1962), segun la cual la humedad facilita la migracion de queratinocitos,
promueve la angiogénesis y acelera la epitelizacion. Ademas, los hidrocoloides
protegen las terminaciones nerviosas expuestas, reducen el dolor y favorecen un

desprendimiento atraumético del apésito (Jones et al., n.d.).

En la actualidad, los hidrocoloides pueden incluir agentes bioactivos como miel,
extractos vegetales, quitosano, plata o nanoparticulas, que potencian su accion
cicatrizante (Salva et al., 2023). Estos biomateriales ofrecen una doble funcion: crear
una barrera fisica protectora y liberar compuestos terapéuticos que actian sobre los

procesos de inflamacion y regeneracion celular (Suyatma et al., 2004).

A diferencia de los apésitos tradicionales de gasa, los hidrocoloides mantienen el
equilibrio hidrico y evitan la desecacion del tejido, lo que resulta en una cicatrizacion
mas rapida y con menor riesgo de infeccion (Bu et al., 2023). Por su biocompatibilidad,
biodegradabilidad y bajo costo, representan una opcion ideal para el tratamiento de

heridas agudas, quemaduras leves y ulceras cronicas.

2.1.6. Las cremas

Las cremas son formulaciones semisolidas ampliamente utilizadas en dermatologia y
cosmeética, cuyo objetivo principal es proteger, hidratar o vehiculizar principios activos

hacia la piel (Barel et al., 2009). Representan uno de los sistemas mas versatiles en el
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tratamiento cutdneo, ya que pueden disefarse para fines terapéuticos, cosmeéticos o

regenerativos.

Desde el punto de vista fisico-quimico, las cremas son emulsiones, es decir,
dispersiones de dos fases inmiscibles (una acuosa y una oleosa) estabilizadas
mediante agentes tensoactivos o emulsionantes (Mirajkar et al., 2020). Su estructura
determina la textura, estabilidad, capacidad de penetracion y la liberacion del principio

activo.

Tipos de cremas

Existen dos tipos principales de cremas:

Emulsiones aceite en agua (O/W)

Donde el aceite se dispersa en una fase continua acuosa. Estas formulaciones son
ligeras, no grasosas y de rapida absorcion, por lo que se emplean en productos

hidratantes y terapias topicas de rapida liberacién (Wiechers & Rawlings, 2022).

Emulsiones agua en aceite (W/O)

Donde el agua esta dispersa en una fase oleosa continua. Son mas oclusivas, crean
una barrera protectora y se utilizan en pieles secas o en heridas donde se desea evitar

la pérdida transepidérmica de agua (Barel et al., 2009).

El tipo de emulsion depende del balance hidrofilico-lipofilico (HLB) del emulsionante
empleado, el cual puede ser natural (por ejemplo, cera de abejas, lecitina, goma

xantana) o sintético (polisorbatos, alcoholes grasos) (Karadzovska et al., 2023).
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Componentes principales de las cremas

Una formulacion tipica de crema contiene cuatro componentes fundamentales:

e Fase oleosa: formada por aceites minerales, vegetales o ceras que
proporcionan emoliencia y proteccion (Wiechers & Rawlings, 2022).

e Fase acuosa: compuesta por agua destilada o soluciones que aportan
hidratacion y permiten la disolucion de activos hidrosolubles.

e Emulsionantes: agentes tensoactivos que reducen la tension interfacial
entre ambas fases y estabilizan la mezcla.

e Aditivos funcionales: incluyen conservantes (benzoato de sodio,
parabenos), humectantes (glicerina, propilenglicol), antioxidantes
(vitamina E, BHT), espesantes (carbopol, goma xantana) y principios

activos (Esa et al., 2022).

La correcta proporcion de cada fase y la temperatura de emulsificacion son
determinantes para lograr una textura uniforme y estabilidad fisica a largo plazo

(Lopez et al., 2021).

Mecanismo de accion sobre la piel

El efecto de las cremas sobre la piel depende del tipo de principio activo y de la
interaccién con el estrato corneo, que actla como barrera selectiva. Las
formulaciones oclusivas (como las W/O) reducen la pérdida de agua
transepidérmica y aumentan la hidrataciéon del estrato cérneo, lo que mejora la

permeabilidad y absorcion de los activos (Karadzovska et al., 2023).
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Ademas, los emolientes suavizan la superficie cutanea y reparan microfisuras,
mientras que los humectantes (como la glicerina o el 4cido hialurdnico) captan
agua del ambiente y la retienen en la piel. En terapias farmacoldgicas, la fase
oleosa facilita la penetracion de moléculas lipofilicas, mientras que la fase

acuosa difunde las hidrofilicas (Barel et al., 2009).

Los sistemas emulsificados pueden actuar también como reservorios de
liberacién controlada, permitiendo una difusion prolongada del principio activo,
lo cual reduce la frecuencia de aplicacion y mejora la adherencia del paciente

(Wiechers & Rawlings, 2022).

Cremas bioactivas y el uso de ingredientes naturales

En los dltimos afos, ha crecido el interés por las cremas bioactivas elaboradas
con extractos vegetales, miel y compuestos antioxidantes naturales (Esa et al.,
2022). Estas formulaciones buscan no solo hidratar, sino también estimular la
regeneracion celular, modular la inflamacion y proteger contra el estrés

oxidativo.

Por ejemplo, el uso de extractos de Mangifera indica ha demostrado actividad
cicatrizante y antioxidante por su contenido en mangiferina, quercetina y acidos
fendlicos, que promueven la proliferacién de fibroblastos y la deposicion de
colageno (Mahgoub et al.,, 2023). Asimismo, la incorporacion de miel en
emulsiones ha mostrado acelerar la epitelizaciéon y reducir la colonizacion

bacteriana en heridas leves (Almasaudi et al., 2016).
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La tendencia hacia formulaciones naturales responde al creciente interés por
terapias biocompatibles y sostenibles, reduciendo el uso de compuestos
sintéticos y promoviendo la valorizacion de materias primas locales (Garcia-

Castro et al., 2023).

Propiedades deseables de una crema terapéutica
Segun estudios recientes, las caracteristicas ideales de una crema
dermatoldgica o regenerativa incluyen (Ousey & Milne, 2023; Kumar et al.,

2022):

e pH fisioldgico (4.5-6.5): compatible con el manto &cido cutaneo.

e Estabilidad fisicoquimica: sin separacion de fases ni rancidez
durante el almacenamiento.

e Biocompatibilidad: ausencia de toxicidad e irritacion dérmica.

e Absorcion adecuada: sin residuo graso excesivo.

e Capacidad antioxidante y antimicrobiana, si incluye ingredientes

activos naturales.

Estas propiedades son esenciales para garantizar la efectividad clinica y la

seguridad en el uso prolongado sobre piel lesionada o sensible.

Las cremas con compuestos bioactivos se emplean para acelerar la
cicatrizacion de heridas, quemaduras superficiales, dermatitis y Ulceras (Zhou
et al., 2021). Su aplicacidbn mantiene un microambiente humedo, promueve la
migracion de queratinocitos vy fibroblastos, y reduce la respuesta inflamatoria

(Ranneh et al., 2021).
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Investigaciones recientes han demostrado que cremas enriquecidas con
extractos antioxidantes (como té verde, aloe vera, circuma 0 mango) mejoran
el grosor del epitelio y la densidad de colageno en modelos in vivo, evidenciando
su potencial como sustitutos naturales de productos sintéticos (Karadzovska et

al., 2023).

2.1.7. Hidrocoloides

Los hidrocoloides se pueden elaborar mediante la disolucion de polimeros de
origen natural, como por ejemplo quitosano, gelatina, colageno, pectina y
carboximetilcelulosa (CMC), en agua. De manera similar, algunos polimeros
sintéticos hidréfilos también son solubles en agua, permitiendo la formacion de
hidrocoloides (Thomas Thomas, n.d.). Entre los polimeros naturales, la gelatina, la
CMC y la pectina han sido ampliamente empleadas en distintas formulaciones de
hidrocoloides utilizados como apadsitos para heridas (Kumar et al., 2017)(Moreira et
al., 2010). Se ha reportado, por ejemplo, que la gelatina puede emplearse con fines
hemostaticos en heridas con sangrado (Ghimire et al., 2021). Por su parte, la CMC
presenta una elevada afinidad por el agua y una excelente compatibilidad con la
piel, lo que le permite mantener un ambiente hUmedo 6ptimo en la zona lesionada

(Rumon, 2025).

La pectina de bajo metoxilo (LMP) posee propiedades Unicas que facilitan su uso
como matriz, destacando por su capacidad de absorcion y retencién de agua, lo
gue la clasifica como superabsorbente (Rumon, 2025).Ademas, los polimeros

reticulados derivados de LMP pueden emplearse como matrices para el
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encapsulamiento y/o la liberacion controlada de diversos farmacos, incluyendo

metronidazol.

Existen técnicas de caracterizacion para evaluar el hidrocoloide:

Las pruebas mecanicas de traccion se utilizan para caracterizar formulaciones de
peliculas farmacéuticas, incluyendo apésitos de pelicula, asi como otros materiales
como empaques, con fines de control y especificacion (Lee et al., 2001). La
caracterizacion de las propiedades mecanicas resulta esencial, ya que los apdsitos
en pelicula deben ser duraderos, resistentes al estrés, suaves, flexibles, maleables
y elasticos para adaptarse a las diferentes tensiones generadas por distintas partes
del cuerpo, especialmente en zonas con contornos complejos como las
articulaciones de rodillas y codos .Ademas, estos apoésitos deben ser faciles de
aplicar y retirar sin causar trauma ni dafar las células epiteliales nuevas y sensibles
durante el cambio del vendaje (Heenan, 1999). Estas caracteristicas deseables
pueden evaluarse a través del estudio de sus propiedades de traccion, lo que
permite lograr un equilibrio adecuado entre flexibilidad y rigidez (Boateng et al.,

2008a).

Entre las propiedades de traccion comunmente evaluadas se incluyen: el
“porcentaje de deformaciéon al romperse”, la resistencia a la traccién y el médulo
elastico. Existen métodos estandarizados para determinar estas propiedades,
siendo los mas utilizados los métodos de la American Society for Testing and
Materials (ASTM) para las propiedades de traccién de peliculas plasticas delgadas

(Boateng et al., 2008a). EI SMTL también cuenta con una prueba de traccion para
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apositos en pelicula basada en la especificacion de las propiedades elasticas de

los apasitos de tela segun la norma britanica BS 7505(Boateng et al., 2008a).

Se ha desarrollado una matriz de apoésito para heridas de doble capa que combina
polimeros elastoméricos de hidrogel, poli-L-lactida o polimeros polivalentes, con
sustitutos dérmicos sembrados con células, evaludndose posteriormente sus
moédulos elasticos (Beurnex et al., n.d.).Los resultados mostraron que los modulos
elasticos de esta matriz eran comparables a los reportados para la piel humana.
Jurgens et al. compararon las propiedades elasticas (elongacion y modulo elastico)
de un novedoso aposito biodegradable de copolimero de acido lactico y acido
capréico para el tratamiento de quemaduras. Estos apdsitos mostraron alta
elongacion y bajo modulo elastico, caracteristicas ideales para cubrir guemaduras,

ya que se degradan facilmente, evitando asi un retiro doloroso (Sabir et al., 2009).

Asimismo, se ha evaluado la eficacia del entrecruzamiento UV y quimico de
membranas de coladgeno como apositos dérmicos mediante la medicion de sus
propiedades mecanicas y su resistencia a la colagenasa, indicadores confiables del
proceso de fabricacion (Beurnex et al., n.d.). Durante las pruebas de traccion, la
muestra (generalmente con forma de mancuerna) se somete a elongacion hasta
alcanzar su punto maximo de ruptura]. La elongacion se define como el aumento
de longitud producido en la region de calibracion de la muestra por la fuerza de

traccion aplicada.(Boateng et al., 2008a)

2.1.8. Compuestos cicatrizantes
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Extractos vegetales

Mangifera indica contiene varios fitoquimicos: flavonoides, taninos, compuestos
fendlicos, mangiferina, xantona, glucésidos, etc. Estos compuestos cumplen funciones
antioxidantes, antimicrobianas y antiinflamatorias (Ajani & Olateju, 2020; Bamidele et

al., 2017)

La mangiferina, por ejemplo, inhibe la produccion de radicales libres, aumenta la
actividad de enzimas antioxidantes (superéxido dismutasa, catalasa), y modula la
expresion de colageno, integrinas, y factores angiogénicos (como VEGF) (cultivos
celulares, modelos animales) en investigaciones recientes. Aunque muchos de estos
estudios no cuantifican estos mecanismos al detalle, la gran mayoria de estos si
mencionan la relacion entre mayor contraccion de herida, formacion de tejido de

granulacién, y menor infiltrado inflamatorio se ha observado consistentemente.

El uso de M. indica aprovecha recursos locales, lo cual puede reducir costos de
importacion y promover biocompatibilidad con menores riesgos de reacciones
adversas, siempre considerando variabilidad de composicién quimica segun variedad,
temporada y método de extraccion. Ademas, la sustentabilidad en produccién es un

punto a favor.

La Miel

Desde tiempos antiguos, la miel ha sido valorada como un recurso terapéutico natural
para el tratamiento de diversas afecciones, entre ellas la curacién de heridas
(Yupanqui Mieles et al., 2022a). Su efectividad se atribuye a su compleja composicion
guimica, la cual interviene positivamente en distintos procesos bioldgicos implicados

en la reparacion y regeneracion de los tejidos. Los mecanismos de accion de la miel
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abarcan propiedades antimicrobianas, antiinflamatorias, desbridantes y antiescaras, lo
que le permite favorecer la cicatrizacion de manera integral y eficiente (Oryan et al.,
2016). El creciente interés por su aplicacion en la medicina se fundamenta en su alta
biocompatibilidad y en su potencial para contrarrestar los problemas asociados con la
resistencia bacteriana y los efectos adversos provocados por los agentes

farmacoldgicos sintéticos (Zainuddin et al., 2025).

La miel es eficaz para curar una amplia variedad de tipos de heridas, incluidos
traumatismos, quemaduras, neoplasias malignas, lepra, Ulceras diabéticas,
forinculos, Ulceras varicosas cervicales, rasgufos, uUlceras en las piernas, Ulceras
gastricas, fistulas, amputaciones, heridas abdominales reventadas, heridas sépticas y

quirdrgicas, pezones agrietados y heridas en la pared abdominal (Tashkandi, 2021b).

De acuerdo con las recomendaciones internacionales sobre el uso responsable de
agentes antimicrobianos en el ambito médico, la miel y otras terapias alternativas han
sido empleadas en el tratamiento de diversas lesiones cutaneas tanto en seres
humanos como en animales (Olofsson et al., 2016). Numerosas investigaciones han
documentado el efecto antibacteriano de la miel (Basualdo et al., 2007; Mandal &
Mandal, 2011; Vandamme et al., 2013), el cual se manifiesta a través de actividades
tanto bacteriostaticas como bactericidas (Almasaudi et al., 2016; Al-Nahari et al., 2015;
Vandamme et al., 2013) Estas propiedades se atribuyen, en parte, a la presencia de
multiples enzimas que son producidas por la abeja y almacenadas en una estructura
interna denominada buche, desde donde son transferidas al producto final durante su

elaboracién (Tashkandi, 2021b).



Pagina 49 de 125

La miel también destaca por sus propiedades antiinflamatorias, las cuales contribuyen
a disminuir la intensidad y duracién de la respuesta inflamatoria. Durante la fase
inflamatoria del proceso de cicatrizacion, el organismo desencadena una serie de
mecanismos destinados a eliminar microorganismos patdgenos y facilitar la reparacion
del tejido afectado. No obstante, cuando esta respuesta se prolonga en el tiempo,
puede generar alteraciones en la composicién y funcion de las células que participan
en el sitio inflamado. La mayoria de los farmacos antiinflamatorios convencionales,
como los antiinflamatorios no esteroideos (AINE), presentan limitaciones en este
contexto debido a su potencial citotoxico y a su incompatibilidad con los procesos de
regeneracion tisular (Esa et al., 2022). En contraste, la miel representa una alternativa

natural eficaz que promueve la reparacion de los tejidos sin inducir efectos citotoxicos.

Los mecanismos responsables del efecto antiinflamatorio de la miel son complejos y
varian segun la fase del proceso de cicatrizacion, las condiciones del microambiente
local y la composicidon especifica del tipo de miel. En gran medida, sus propiedades
antiinflamatorias se relacionan con su alto contenido de compuestos antioxidantes,
entre los que destacan los flavonoides y los polifenoles (Poulsen-Silva et al., 2023).
Estos metabolitos, particularmente los flavonoides, ejercen su accién antiinflamatoria
mediante diversos mecanismos moleculares, actuando como antioxidantes vy

neutralizadores de radicales libres (Silva et al., 2021).

Durante el metabolismo normal del oxigeno, o ante la exposicidn a factores externos,
se generan radicales libres y especies reactivas de oxigeno (ROS), que representan
una amenaza constante para la integridad celular y tisular (Fadilah et al., 2023).

Cuando la produccién de estas especies se eleva por encima de la capacidad
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antioxidante del organismo, se desencadena un estado de estrés oxidativo, implicado
en multiples patologias, desde procesos inflamatorios cronicos hasta el desarrollo de
cancer. Los antioxidantes presentes en la miel contrarrestan este fenémeno al
neutralizar dichas moléculas reactivas, reduciendo asi el dafio oxidativo, atenuando la
inflamacién y preservando la viabilidad celular. Esta accion dual de los flavonoides
(como agentes antiinflamatorios y eliminadores de ROS) refuerza el papel de la miel
como un agente terapéutico natural con potencial para prevenir o controlar
enfermedades asociadas al estrés oxidativo y promover la salud celular integral

(Zainuddin et al., 2025).

Asimismo, los compuestos bioactivos presentes en la miel actian de manera efectiva
inhibiendo la sintesis de moléculas proinflamatorias, como citocinas y quimiocinas,
mediante la modulacion de rutas celulares esenciales involucradas en las respuestas
inflamatorias. Diversas investigaciones han analizado la capacidad de la miel para
regular la produccién de estos mediadores, aunque los resultados obtenidos han
mostrado cierta variabilidad. Por ejemplo, algunos estudios reportan que la miel puede
inducir o, por el contrario, inhibir la liberacion de interleucina-6 (IL-6), una citocina clave
en los procesos inflamatorios. Las discrepancias observadas entre los diferentes
trabajos podrian deberse a factores como el origen botanico y la concentracién del tipo
de miel utilizada, asi como a las condiciones experimentales, incluyendo si las pruebas
fueron realizadas en modelos in vivo o in vitro (Biluca et al., 2020; Gasparrini et al.,

2018; Russell et al., 2022).

La capacidad de la miel para modular las rutas inflamatorias, tanto mediante la

estimulaciéon como a través de la supresion de mediadores proinflamatorios como la
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interleucina-6 (IL-6), desempefia un papel esencial en el proceso de cicatrizacion. Al
controlar la respuesta inflamatoria, la miel contribuye a evitar la prolongacion
innecesaria de esta fase, situacion que podria interferir con la evolucion normal de la
reparacion tisular y favorecer la formacion de heridas cronicas. Asimismo, se ha
observado que la miel reduce la presencia de edemay exudados en la zona lesionada,
especialmente en tejidos cutaneos afectados por inflamacion (Scepankova et al.,
2021). La acumulacion de liquidos y células inmunitarias, principalmente glébulos
blancos, en el sitio de la herida se asocia con la liberacion de citocinas inflamatorias

hacia el torrente sanguineo (Rock & Kono, 2008).

Diversos estudios han documentado las propiedades antiinflamatorias de la miel frente
al edema dérmico, empleando modelos experimentales como el edema plantar
inducido por carragenina en roedores. Dichos ensayos demostraron que la
administracion de miel Gelam, tanto por via oral como intraperitoneal y en diferentes
concentraciones, logra disminuir de manera significativa la inflamacion, la liberacion
de citocinas (TNF-a, IL-6, NO, COX-2 y PGE2) y la percepcion del dolor. Este efecto
se debe a la inhibicion de la translocacion del factor nuclear NF-kB y a la prevencion

de la degradacion de su inhibidor IkBa (Ranneh et al., 2021).

Asimismo, el efecto antiinflamatorio de la miel contribuye a la disminucién del dolor, ya
gue reduce la presion ejercida sobre las terminaciones nerviosas y limita la produccién
de prostaglandinas durante los procesos inflamatorios. Este resultado se asocia con la
capacidad de la miel para interferir en la sintesis de dichas moléculas al disminuir la
actividad de las enzimas ciclooxigenasa 1y 2 (COX-1y COX-2) (Yadav et al., 2018).

En consecuencia, las propiedades antiinflamatorias de la miel, sustentadas en su
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abundancia de antioxidantes, su diversidad de compuestos bioactivos y su habilidad
para modular las principales vias inflamatorias, la posicionan como un agente natural
altamente eficaz en la promocion de la cicatrizacion. Al evitar la persistencia de la
inflamacién, inhibir la produccion de citocinas proinflamatorias, reducir el edema y
limitar la sintesis de prostaglandinas, la miel favorece la reparacion tisular, previene la
cronificacion de las heridas y atenua el dolor sin generar efectos citotéxicos (Zainuddin

et al., 2025).

Quitina / Quitosano

La quitina y su derivado quitosano son biopolimeros naturales ampliamente utilizados
en aplicaciones biomédicas debido a su biocompatibilidad, biodegradabilidad y
actividad antimicrobiana. La quitina es un polisacarido estructural compuesto por
unidades de N-acetil-D-glucosamina unidas por enlaces [-(1—4), presente
principalmente en los exoesqueletos de crustaceos, insectos y hongos, y constituye la
segunda biomolécula mas abundante en la naturaleza después de la celulosa (Kumari
& Kishor, 2020). El quitosano se obtiene a partir de la desacetilacion alcalina de la
quitina, proceso que le confiere grupos amino con carga positiva y le permite
interactuar electrostaticamente con membranas biolégicas y bacterianas (Jayakumar
et al., 2011). Esta propiedad le otorga una reconocida capacidad antimicrobiana frente
a bacterias Gram positivas y Gram negativas, ademas de propiedades hemostaticas,
antioxidantes y cicatrizantes, favoreciendo la migracion de fibroblastos y la sintesis de
colageno tipo | en el proceso de reparacion tisular(Dutta et al., 2004). El quitosano
puede formar peliculas, hidrogeles, esponjas o nanoparticulas, lo que facilita su

aplicacibn como andamio (scaffold) en ingenieria tisular cutdnea, en sistemas de



Pagina 53 de 125

liberacion controlada o como componente activo en apositos (Kaczmarek et al., 2020;
Cheng et al., 2023). Su versatilidad aumenta al combinarse con otros biopolimeros
naturales como gelatina, colageno o carboximetilcelulosa, mejorando las propiedades
mecanicas y de absorcion del material (Boateng et al., 2008a). En los ultimos afos, se
han desarrollado complejos de quitosano con miel o extractos naturales, que potencian
la accion antimicrobiana y promueven la regeneracion epitelial (Khan et al., 2005). A
nivel local, la obtencibn de quitosano a partir de desechos marinos —como
caparazones de camarOn 0 cangrejo— representa una estrategia sostenible y
econOmica para generar biomateriales en Panama, contribuyendo a la economia
circular y al aprovechamiento de recursos naturales para aplicaciones terapéuticas

avanzadas.
2.1.9. Caracteristicas de los apositos

Resistencia a la traccion

La resistencia a la traccion se define como el esfuerzo maximo (fuerza por unidad de
area) que puede soportar una pelicula antes de romperse y refleja qué tan dura o fragil
es la pelicula. Se ha reportado que esta propiedad depende del tipo y la cantidad de
polimero(s) utilizado(s), asi como de su peso molecular (Dallan et al., 2007; Karpowicz
et al., 2024; Lazaridou et al., 2003; Siew et al., 2000). Remunan-L6opez y Bodmeir [283]
demostraron que la resistencia a la traccion de peliculas de alginato aumenta con la
concentracion de cloruro de calcio, el cual actia como agente reticulante (Boateng et

al., 2008h).
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Moédulo Elastico

El modulo eldstico es una de las propiedades mecéanicas mas importantes desde el
punto de vista estructural, ya que mide la rigidez de la pelicula. Se calcula a partir de
la pendiente de la porcion lineal inicial de la curva esfuerzo-deformacién. Un modulo
elastico elevado indica una pelicula dura y rigida, dificil de romper. Al igual que la
resistencia a la traccion, el modulo eldstico es muy sensible a la presencia de
plastificantes como agua y glicerol (Boateng et al., 2008b; Chen et al., 2022). Esta
propiedad se ha utilizado junto con técnicas térmicas para evaluar la eficiencia de

distintos plastificantes en peliculas de etilcelulosa (Lin et al., 1991).

Ademas, el modulo elastico es la principal propiedad evaluada durante el analisis
mecanico dinamico o térmico (DMA/DMTA), ya que permite determinar la temperatura
de transicion vitrea y caracterizar polimeros amorfos y otros tipos de apositos

poliméricos (Bashaiwoldu et al., 2004; Ferreira et al., 2008).

Andlisis morfolégico mediante microscopia  electrénica  de barrido
La caracterizacion morfolégica de las peliculas de hidrocoloides se llevé a cabo
utilizando un microscopio electronico de barrido (MEB) (modelo JSM-5410LV, JEOL
Ltd., Peabody, MA, EE.UU.) operando a 10 kV. Las muestras de pelicula se
examinaron para evaluar tanto la seccion transversal como las propiedades de la
superficie. Para ello, se fijaron sobre soportes de aluminio con cinta adhesiva de
celofan de doble cara y se recubrieron con una capa de oro mediante pulverizacion
catddica antes de obtener imagenes a aumentos de 100x y 200x (Boateng et al.,

2008D).

Glosario
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Absorcion de agua:

Propiedad que describe la capacidad de un material para retener o incorporar agua en
su estructura. En hidrocoloides, esta relacionada con su capacidad de mantener un

ambiente humedo sobre la herida.
Adhesion biologica:

Capacidad de un material para adherirse a tejidos biol6gicos sin causar dafio ni

reacciones adversas, fundamental en apdsitos y biomateriales cutaneos.
Andamio (Scaffold):

Estructura tridimensional biocompatible que sirve de soporte para el crecimiento

celular y la regeneracion de tejidos en aplicaciones de ingenieria tisular.
Antioxidante:

Compuesto capaz de retardar o prevenir la oxidacion celular mediante la neutralizacion
de radicales libres. En la crema con extracto de mango, los polifenoles y flavonoides

cumplen esta funcion.
Bioingenieria:

Disciplina que aplica los principios de la ingenieria y las ciencias biolégicas para

disefiar materiales, dispositivos o sistemas con fines médicos y terapéuticos.
Biomaterial:

Sustancia o combinacion de sustancias, naturales o sintéticas, que puede interactuar

con sistemas bioldgicos con el propésito de reemplazar, reparar o regenerar tejidos.
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Biopolimero:

Macromolécula natural derivada de organismos vivos, como la carboximetilcelulosa, la

gelatina o la pectina, empleada en la elaboracion de materiales biocompatibles.

Carboximetilcelulosa (CMC):

Derivado de la celulosa con alta capacidad de retencion de agua y gelificacion. Se

utiliza como base estructural en la formulacién de hidrocoloides.

Cicatrizacion:

Proceso biologico de reparacion de tejidos dafados que involucra fases de

inflamacion, proliferacion y remodelacion.

Compatibilidad dérmica:

Propiedad de una sustancia que puede aplicarse sobre la piel sin causar irritacion,

alergia o alteraciones fisiologicas.

Elongacion:

Porcentaje que indica cuanto puede estirarse un material antes de romperse. En los

hidrocoloides, refleja su flexibilidad.

Emulsion:

Sistema formado por dos fases inmiscibles (generalmente aceite y agua) estabilizadas

por un agente emulsionante. Base estructural de las cremas topicas.

Extracto vegetal:
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Concentrado de compuestos bioactivos obtenidos de plantas mediante procesos

fisicos o quimicos, utilizado por sus propiedades terapéuticas o cosméticas.

Fitoterapia:

Uso de extractos o compuestos derivados de plantas con fines medicinales o

terapéuticos.

Gelatina:

Proteina natural obtenida del colageno animal, empleada en biomateriales por su

biocompatibilidad y capacidad de formar geles.

Hidrocoloide:

Material compuesto por polimeros hidrofilicos que forman una matriz capaz de
absorber agua y exudados. Se utiliza en apdsitos para mantener la humedad y

favorecer la cicatrizacion.

Mangiferina:

Compuesto fendlico presente en el mango (Mangifera indica) con reconocidas

propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas.

Miel:

Sustancia natural con propiedades antimicrobianas, antioxidantes y cicatrizantes,
derivada del néctar de flores. En este estudio, actla como plastificante y agente

bioactivo.

Modulo elastico (E-modulus):
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Magnitud que expresa la rigidez de un material frente a la deformacion. Cuanto mayor

sea el mdédulo, més rigido es el material.
Pectina:

Polisacarido natural presente en frutas, usado como agente gelificante y espesante en

la elaboracion de hidrocoloides.
pH:

Medida del grado de acidez o alcalinidad de una sustancia. En productos dérmicos, un

pH entre 4.5 y 6.8 se considera compatible con la piel humana.

Polimero:

Sustancia formada por la repeticion de unidades estructurales (monomeros) que

determinan su comportamiento fisico y quimico.
Quitosano:

Biopolimero derivado de la quitina con propiedades antimicrobianas, bioadhesivas y

regenerativas, empleado en la formulacion de apdsitos y recubrimientos cutaneos.
Resistencia a la traccion (UTS):

Fuerza maxima que un material puede soportar antes de romperse cuando se somete

a tension.

Técnicas fisicoguimicas:
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Métodos experimentales que combinan principios fisicos y quimicos para obtener y
caracterizar materiales o extractos bioldgicos (por ejemplo, extraccion con solventes,

medicion de pH, o pruebas mecanicas).
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CAPITULO Ill: MARCO METODOLOGICO
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3.1. TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion es de tipo experimental y aplicada, ya que se orienta a la
elaboracion de productos biomédicos tdpicos a base de recursos naturales locales,
con el propésito de contribuir al desarrollo de materiales terapéuticos accesibles y
sostenibles para el tratamiento de heridas cutdneas. Este tipo de investigacion busca
generar conocimiento practico mediante la manipulacion de variables en un entorno

controlado, evaluando los resultados obtenidos (Sampieri et al., 2004)

El estudio se desarrollo bajo un disefio experimental de laboratorio, con un enfoque
cuantitativo y descriptivo, centrado en la formulacion y evaluacion fisico-quimica de
una emulsion topica con extracto etandlico de hojas de Mangifera indica, asi como en
la fabricacion y caracterizacion de apoésitos hidrocoloides elaborados con

carboximetilcelulosa, gelatina y pectina.

En el caso de la emulsion topica, se llevo a cabo una prueba de pH con el fin de verificar

la compatibilidad cutanea y estabilidad basica del producto.

Por otro lado, los apoésitos hidrocoloides se evaluaron mediante ensayos mecanicos,
de absorcion y de pH, para determinar sus propiedades fisicas, capacidad de retencién

de humedad y comportamiento estructural. Se desarrollaron tres formulaciones:

¢ Hidrocoloide control: sin incorporacion de agentes bioactivos.
¢ Hidrocoloide con miel: por sus propiedades antibacterianas y humectantes.

e Hidrocoloide con quitosano: por su capacidad bioadhesiva y efecto regenerador.

El disefio fue cuantitativo, ya que los resultados se expresaron mediante datos

numeéricos obtenidos por medicion directa, permitiendo comparaciones objetivas entre
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los diferentes tratamientos. Asimismo, se considerd un alcance descriptivo, dado que
se busco caracterizar y analizar las propiedades resultantes de cada formulacion sin

establecer relaciones causales mas all4 del comportamiento observado en laboratorio.

En conjunto, esta investigacion se enmarca dentro de la ingenieria tisular cutanea
aplicada, enfocandose en el desarrollo de biomateriales naturales de bajo costo como

alternativas terapéuticas locales para el manejo de lesiones cutaneas.
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3.2. MATERIALES EQUIPOS Y REACTIVOS

3.2.1. Materiales biolégicos y naturales
Para la elaboracion de los extractos y formulaciones se emplearon materias
primas de origen natural y biol6gico, seleccionadas por su disponibilidad local

y sus propiedades bioactivas:

« Hojas de Mangifera indica (mango): recolectadas manualmente en 6ptimo
estado fisioldgico, utilizadas para la obtencion del extracto vegetal rico en

polifenoles y flavonoides.

« Miel de abeja pura artesanal: empleada como agente natural con propiedades

antimicrobianas, humectantes y antioxidantes.

« Quitina: obtenida de exoesqueletos de crustaceos, utilizada como materia
prima para la produccion de quitosano, biopolimero con reconocida actividad

regenerativa y antimicrobiana.

3.2.2. Materiales poliméricos
e Carboximetilcelulosa sédica (CMC): polimero anionico de alta viscosidad,

empleado como agente gelificante y estabilizador.

e Pectina de bajo metoxilo (LMP): utilizada por su capacidad para formar geles

en presencia de iones calcio y su compatibilidad con otros biopolimeros.

e Gelatina sin sabor: incorporada como proteina natural que mejora la

elasticidad y cohesion de la matriz hidrocoloide.
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3.2.3. Reactivos quimicos
Etanol al 70 % (v/v): utilizado como solvente para la extraccién de compuestos

bioactivos de las hojas de Mangifera indica.

Acido acético glacial: empleado para la disolucion del quitosano y la obtencién

de soluciones homogéneas.

Hidroxido de sodio (NaOH) y &cido clorhidrico (HCI): utilizados para el ajuste

de pH durante la formulacién y neutralizacion de soluciones.

Agua destilada: utilizada en todas las preparaciones para evitar

contaminaciones y garantizar la pureza de las soluciones.

Benzoato de sodio: afladido como conservante antimicrobiano en las

formulaciones cosméticas.

Glicerina vegetal: incorporada como agente humectante y emoliente para
mejorar la textura y estabilidad de la crema.Etanol al 70 % (v/v) para

extraccion de compuestos bioactivos.

3.2.4. Equipos de laboratorio

Balanza analitica digital para mediciones exactas de masa.
pH-metro digital calibrado para determinar la acidez de las formulaciones.

Placas calefactoras con agitacibn magnética para favorecer la

homogeneizacion de soluciones.

Molino eléctrico o mortero mecéanico para pulverizar las hojas y facilitar la

extraccion.
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Horno de secado para la deshidratacion de muestras vegetales.

Recipientes de vidrio ambar y probetas graduadas para la manipulacion y

almacenamiento seguro de soluciones.

Micrometro o calibrador Vernier para determinar dimensiones y espesores de

las peliculas hidrocoloides.

Moldes de teflén o acrilico utilizados para el moldeo y secado controlado de

los hidrocoloides.

Espatulas de acero inoxidable para el manejo de materiales durante la

preparacion.

Microscopio Optico o estereoscopio para la observacion morfologica superficial

de las muestras.

Equipo de ensayo de traccion empleado para las pruebas mecanicas de

resistencia, elongacion y moédulo elastico.Balanza analitica digital.

pH-metro digital calibrado.

Placas calefactoras con agitacibn magnética.

Molino eléctrico o mortero mecanico.

Horno.

Recipientes de vidrio ambar y probetas graduadas.

Micrémetro o calibrador Vernier.

Moldes de teflén o acrilico para hidrocoloides.
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Espatulas de acero inoxidable.

Microscopio Optico o estereoscopio (para observacion morfoldgica basica).

Equipo de ensayo de traccion (para pruebas mecanicas).

3.2.5. Materiales de apoyo

Guantes de latex y mascarillas.

Frascos de vidrio esterilizados.

Papel aluminio, film plastico y etiquetas de identificacion.

Pipetas automaticas y puntas estériles.
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3.3. PROCEDIMIENTO DE LA INVESTIGACION

3.3.1. Generacion de una emulsion a base de extractos

Generacion de extracto de hoja de mango.

Las hojas de Mangifera indica (mango) fueron recolectadas manualmente y sometidas
a un proceso de limpieza con agua destilada para eliminar todo tipo de polvo e
impurezas que tenian en la superficie, de acuerdo con el procedimiento propuesto por
(Zikargae et al., 2022) Posteriormente, se dispusieron en bandejas limpias y se
secaron a la sombra, en un area ventilada, durante un periodo de 7 a 10 dias hasta
alcanzar una textura quebradiza. Este método de secado natural fue elegido para
evitar la pérdida de compuestos termo-sensibles y mantener las hojas con naturalidad,
segun lo recomendado por Aderibigbe et al. (Ebere Okwu & Ezenagu, 2008) y Tiwari

et al. (2021).

Una vez secas, las hojas se trituraron con un molino eléctrico hasta obtener un polvo
grueso (0.5-1 mm), almacenandose en frascos de vidrio ambar herméticos hasta su

uso.

Se pesaron 9.55 g de hoja de Mangifera indica previamente pulverizadas. A la muestra
se le adicion6 etanol al 70 % (v/v), preparado mediante dilucién de etanol al 100% con
agua destilada, manteniendo una proporcion de 1:10 (p/v). De esta forma, se
afiadieron 95.5 mL de etanol al 70 % para la muestra de mango, siguiendo la
metodologia de extraccion hidroetandlica recomendada por (Zikargae et al., 2022) y

(Mahgoub et al., 2023)
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La mezcla se colocé en frascos de vidrio ambar con cierre hermético para asi poder
evitar la evaporacion del solvente y la degradacion de los compuestos activos, como

indican (Ebere Okwu & Ezenagu, 2008) y Tiwari et al. (2021).

Los frascos se mantuvieron en maceracion constante durante 72 horas (3 dias) a una
temperatura ambiente de (25 + 2 °C), con agitaciébn constante mediante agitador
magnético el cual colocamos cada 4 horas, La maceracion hidroetandlica es un
proceso el cual es ampliamente empleado para la extraccion de metabolitos
secundarios como flavonoides, taninos, alcaloides y compuestos fendlicos, debido a la

polaridad intermedia del etanol acuosa (Zikargae et al., 2022)

Durante el proceso, los frascos se mantuvieron protegidos de la luz directa y el calor
excesivo para evitar la oxidacion o degradacion de los compuestos bioactivos

(Mahgoub et al., 2023)

Tras finalizar el tiempo de maceracion, el contenido de cada frasco se filtr6 utilizando
papel de filtro Whatman N° 1 y embudo de vidrio. El liquido filtrado, es decir, el extracto
hidroetandlico, fue recolectado en matraces limpios y secos, mientras que el residuo

vegetal solido fue descartado.

Segun lo descrito por (Zikargae et al., 2022), este paso permite eliminar particulas
insolubles y obtener un extracto claro y libre de impurezas. En algunos casos, se
recomienda realizar una doble filtracidbn para asegurar la pureza del extracto,
especialmente cuando se pretende utilizar en formulaciones topicas (Ebere Okwu &

Ezenagu, 2008)
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El filtrado se verti6 en bandejas de vidrio anchas y se dejé evaporar el solvente a
temperatura ambiente en un area ventilada durante un periodo de 12 a 24 horas,

siguiendo la técnica de secado controlado descrita por Tiwari et al. (2021).

La eleccion de no emplear rotavapor se basé en la necesidad de preservar los
compuestos volatiles sensibles al calor, asi como en la disponibilidad de equipamiento
de laboratorio, considerando estudios que demuestran la efectividad de la evaporacion
natural para obtener extractos estables y ricos en metabolitos bioactivos (Mahgoub et

al., 2023) y (Zikargae et al., 2022)

Para dar finalizado esta parte del proceso, se obtuvo un extracto semisélido con olor
caracteristico y color marrén verdoso (mango), el cual fue raspado cuidadosamente de

las bandejas para su almacenamiento.

Los extractos concentrados se guardaron en frascos ambar herméticamente cerrados,
previamente rotulados con el nombre del extracto, concentracion, fecha de elaboracion
y lote. Finalmente, se conservaron en refrigeracion a 4 °C, con el fin de evitar la
oxidacion y proliferacidn microbiana, conforme a lo indicado por (Ebere Okwu &

Ezenagu, 2008).

Este procedimiento permitié obtener extractos estables, de apariencia homogénea y
aptos para su uso en formulaciones tépicas o estudios posteriores de caracterizacion

fitoquimica.
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llustracion 3. Diagrama generacion del extracto de hoja de magnifera indica mango de
manera etanolica.

3.3.1.2. Generacion de emulsion de magnifera indica.

La formulacion fue disefiada como una emulsion tipo aceite en agua (O/W), donde los
componentes lipidicos y acuosos fueron incorporados en proporciones especificas y
estabilizados con cera emulsificante, alcohol cetilico y goma xantana. Esta formulacion
fue adaptada con base en protocolos propuestos por Mirajkar et al. (2020), Garg et al.

(2021) y (Barel et al., 2009).

Fase acuosa:

En primer lugar, para la fase acuosa pesaron 0.15 g de goma xantana con la balanza
analitica junto con 2mL de glicerina vegetal en un vaso de precipitado. Este paso
ayuda y mejora la hidratacion del polimero y evita la formacién de grumos, tal como lo

recomiendan (Venkata Naveen & Ganapaty, 2021).
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Después para completar la fase, se anadieron 37.85 mL de agua destilada que fue
calentada a una temperatura de 70 °C. mientras se decantaba el agua destilada se
mantuvo en agitacion continuamente durante 10 minutos con varilla magnética hasta

lograr una fase gelificada, clara y homogénea (Barel et al., 2009).

Fase oleosa: En otro recipiente, se pesaron 3.0 g de cera emulsificante junto con 3.5 g
de cera de abejas y 1.5 g de alcohol cetilico. Estos compuestos fueron calentados a
bafio Maria hasta alcanzar una fusion completa a 70-75°C, de acuerdo con las

temperaturas de fusion sugeridas por Mirajkar et al. (2020).

Una vez fundida la mezcla, se incorporaron 2.0 g del extracto oleoso de Mangifera

indica. El extracto fue afiadido al final para evitar su degradacion térmica.

Fase de emulsién: Con ambas fases a una temperatura de aproximadamente 70 °C,
se vertio lentamente la fase acuosa sobre la fase oleosa, con agitacion constante a
1100 rpm durante 10-12 minutos. Vimos lentamente como se formaba la
emulsificacion la cual al ser directa asegura la formacion de gotas finas de aceite
dispersas en la fase continua acuosa, como lo recomienda la técnica de emulsion

caliente ((Barel et al., 2009);

Se continud agitando hasta obtener una crema espesa, sin separacion de fases ni
grumos visibles. Se evité el sobrecalentamiento para preservar la estabilidad de la

emulsion.

Fase final: La emulsion fue dejada enfriar gradualmente a temperatura ambiente
(25 °C) con agitacion intermitente en esta ocasion se agitd de manera manual para

evitar la sinéresis o la recristalizacion de las ceras segun (Garg et al., 2021).
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Una vez enfriada por debajo de los 40 °C, la crema fue envasada en frascos opacos o

ambar esterilizados, etiquetados y almacenados en un lugar fresco y seco.

Se afiade la fase

Se coloca en bafio
maria a 75°C . acuosa lentamente
calentadaa75°C  mientras  se  bate

ambas a una
temperatura de 70-75°C

Fase acuosa

Fase oleosa.

Resultado Final. Se vierte la mezcla Se remueve del bafo Se mantiene en

en un envase maria 'y se sigue agitacion hasta
limpio antes de  agitando hasta que la que la mezcla
que se enfrie. mezcla alcance los emulsione.

45°C. (4-5min)

llustracion 4. Diagrama generacion del extracto de hoja de magnifera indica mango de
manera etanolica.

3.3.1.3. Pruebas de pH

La determinacion del pH de la crema tépica se realiz6 utilizando un pH-metro
previamente calibrado con soluciones buffer de pH 4 y 7 a 25°C. La medicion se
efectud sobre una dispersion al 10 % p/p de la muestra en agua destilada, realizando
triplicados para garantizar reproducibilidad. Los valores obtenidos se encontraron
dentro del rango cutaneo recomendado, entre 4.8 y 5.2, lo que indica un ambiente
compatible con la piel y favorable para la actividad conservante del benzoato de sodio
incorporado en la formulacién. No se observaron variaciones significativas entre

réplicas, lo que demuestra la estabilidad quimica de la fase acuosa de la crema durante
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el proceso de elaboracion. Estos resultados confirman que la formulacion mantiene un

pH adecuado para su aplicacion topica segura y eficaz. (Trissel, et al (2019)).

3.3.2. Procedimiento del desarrollo de un hidrocoloide para lesién cutanea.

El desarrollo del apdsito hidrocoloide se realizé utilizando biopolimeros naturales tales
como carboximetilcelulosa sédica (CMC), pectina y gelatina que actian como la base
para el hidrocoloide, junto con glicerina que funciona como plastificante para el aposito.
A partir de la formulacion anterior adicionalmente se prepararon dos hidrocoloides uno
con miel a una concentracion de 20% y el otro con quitosano, se prepararon tomando
en cuenta que la mezcla final sea de 50g. La eleccion de estos componentes responde
a su biocompatibilidad, capacidad de formar matrices estables y a la eficacia reportada

en apositos de uso clinico (Boateng et al., 2008a);(Jafari et al., 2024).

Hidrocoloide base (control)
En primer lugar, para nuestro Hidrocoloide base se elabordé con una Premezcla de

polvos.

primero se Pesaron y mezclaron en seco 1.00 g de Carboximetilcelulosa (CMC) junto
con 0.50 g de pectina y por ultimo 1.00 g gelatina hasta lograr una homogeneidad que

el polvo se vea consistente en el vaso o (Baker).

Después de esto se Calento el solvente lo que significa que se calentaron 46.24 ml de
agua destilada a 50-60 °C a los cuales tuvimos cuidado de que no hirviera por lo cual
debemos controlar la temperatura con un termoémetro, en nuestro caso se utilizé un

shaker con sensor de temperatura.
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Bajo agitacion magnética afiadimos lentamente la premezcla de polvos al agua
caliente en forma de lluvia, evitando la formacion de grumos se debe hacer lentamente.
Después mantuvimos la agitacion durante 5-10 min hasta obtener una dispersion
viscosa, homogénea y sin particulas visibles (visual y tactiimente), en nuestro caso fue
necesario aumentar las revoluciones a medida que la mezcla se iba tornando mas

viscosa.

Afadimos 1.0 mL de glicerina y mezclamos de 2—3 min para asegurar su distribucion.
La glicerina actuard como plastificante aumentando la flexibilidad de la lamina final

(Boateng et al., 2008a).

Como fase final Vertimos la mezcla sobre bandejas antiadherentes en este caso
utilizamos placas Petri y extendimos con una espatula para obtener un espesor

uniforme de 1.5-2.0 mm.

Secamos las placas Petri con la mezcla en una Estufa a aproximadamente 50 a 60 °C

durante 12-16 h (secado acelerado y controlado).

Finalmente Desprendimos cuidadosamente las laminas, con unas pinzas y recortamos
en la forma que queramos en nuestro caso las dejamos en forma redonda y
equilibramos en atmosfera controlada (25 °C, HR < 50 %) durante 24 h antes de

ensayos.
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llustracion 5. Diagrama de Generacion de Hidrocoloide Control

Hidrocoloide miel

Para la elaboracion del hidrocoloide con miel, se hizo de manera practica el mismo
procedimiento el objetivo principal para la elaboracion de este protocolo era incorporar
miel como agente bioactivo natural con propiedades antimicrobianas antioxidantes y

humectantes preservado de las propiedades estructurales del hidrocoloide.

Hidrocoloide con miel (10% p/p): en esta formulacion, tras la etapa de enfriamiento del
hidrocoloide general (<40 °C), se incorporaron 5.00 g de miel (3.52 mL, densidad 1.42
g/mL) a la mezcla ya plastificada. El volumen de agua se ajusté a 41.24 mL para
mantener un peso total aproximado de 50 g. Unicamente se hizo esa modificacion para

la adicion de la miel ajustando el protocolo de la siguiente manera:



Pagina 76 de 125

emc T
Pectina

Gelatina =~

Agitacion '\’;:-7,-:-‘ 7 S

S — @30@ —

'
[

Agua Solucidn Agregar miel Verter la mezcla Colocar en el horno Hidrocoloide
destilada homogénea de abeja en un plato petri por 6-8h a 60°C final

llustracion 6. Diagrama de elaboracion de un Hidrocoloide con Miel

Hidrocoloide con Quitosano

Materia prima: La materia prima utilizada fue exoesqueleto de camaron recolectado
de residuos provenientes del mercado del marisco de Panama. Dicho material fue
lavado con abundante agua destilada para eliminar impurezas, restos de tejidos y sales
superficiales. Posteriormente, se sec6 en un horno a 60 °C durante 12 h hasta alcanzar
peso constante. El material seco se tritur6 manualmente con mortero y pistilo y se

tamizé a un tamafio de particula de 50 mesh (300 pum).

Extraccion de quitina: El proceso de obtencién de quitina se llevé a cabo siguiendo
un meétodo quimico adaptado de Escobar-Sierra et al. (2013). La extraccion
comprendié tres etapas principales: despigmentacién, desmineralizacion y

desproteinizacion.

Despigmentacion: Se pesaron 10 g del polvo de exoesqueleto y se suspendieron en
etanol al 85 % v/v en una proporcién sélido/liquido de 1:10 (p/v). La mezcla se agitd
durante 2 h a temperatura ambiente para eliminar pigmentos y lipidos residuales. El
sélido obtenido se lavé con agua destilada hasta alcanzar pH neutro y se seco6 en

estufa a 65 °C por 6 h.
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Desmineralizacién: El material despigmentado se traté con HCI 2 N en una relacion
p/v de 1:5. La mezcla se mantuvo en agitacion durante 90 min a temperatura ambiente
para eliminar los minerales, principalmente carbonato de calcio. El sélido se filtr6 y lavo
repetidamente con agua destilada hasta obtener un pH neutro (aproximadamente 1 h
30 min). Desproteinizacion: El material desmineralizado se someti6 a tratamiento con
NaOH al 3.5 % (p/v), en una relacion p/v de 1:10, a 95 °C durante 2 h con agitacion
constante. Posteriormente, el sélido se filtr6 y se lavé con agua destilada hasta

neutralidad (~2 h 30 min). Este producto constituye la quitina cruda.

Purificacion de la quitina: La quitina cruda se sumergioé en una solucion de NaOH al
2 % (p/v) durante 1 h a temperatura ambiente, seguida de un lavado con agua destilada
hasta neutralidad (~2 h). Finalmente, se secé en estufa a 80 °C por 30 min,

obteniéndose la quitina purificada.

Obtencion de quitosano (desacetilacidon): La quitina purificada se sometié a un
proceso de desacetilacion para la obtencion de quitosano. Para ello, se traté el material
con una solucién concentrada de NaOH al 50 % (p/p) en una relacion p/v de 1:10. La
mezcla se calenté a 100 °C durante 1 h con agitacién constante. Posteriormente, se
realizaron lavados sucesivos con agua destilada hasta alcanzar pH neutro (~3 h 45
min). El producto se sec6 en estufa a 80 °C por 30 min, obteniéndose el quitosano

sélido.

Todos los procedimientos se realizaron en campana de extraccion, utilizando guantes,
gafas de seguridad y bata de laboratorio. Los residuos acidos y basicos fueron

neutralizados antes de su disposicion final.
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Esquema general del proceso el proceso general para la obtencion de quitina y

quitosano se resume en seis fases principales:

Protocolo de extraccion de quitosano
Adaptado de Escobar Sierra, D. M., Ossa Orozco, C. P, Quintana, M. A., & Ospina, W. A. (2013).

1. Pretratamiento 2. Truturado y 3. Despigmentacion 4. Desmineralizacion
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llustracion 7. Diagrama de Extraccion de Quitina y Quitosano

se siguié el mismo procedimiento base descrito para el hidrocoloide control, con la
diferencia de que se incorporé quitosano como biopolimero funcional con propiedades
antimicrobianas y bioadhesivas, siguiendo metodologias reportadas por Dutta et al.

(2004) y Jayakumar et al. (2011).
Generacion del Hidrocoloide con Quitosano:

En primer lugar, se preparo la solucion de quitosano, pesando 0.50 g del biopolimero
(=85% de grado de desacetilacion, peso molecular medio). Este se disolvié en 20 mL

de &cido acético al 1% v/v, bajo agitacion magnética continua durante 45—-60 minutos
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a temperatura ambiente, hasta obtener una solucion transparente o ligeramente
translucida. Esta fase constituye parte del volumen total de agua empleado en la

formulacion.

Posteriormente, se procedio al preparado de la fase acuosa, calentando 26.24 mL de
agua destilada a una temperatura de 50-60 °C, controlada mediante un shaker con
sensor térmico. Una vez alcanzada la temperatura deseada, se afiadio la solucion de
quitosano (20 mL) a la fase acuosa caliente, manteniendo la agitacion para asegurar

la dispersion homogénea del polimero.

En un vaso de precipitados aparte, se elabord la premezcla seca con los demas
biopolimeros estructurales: 1.00 g de carboximetilcelulosa (CMC), 0.50 g de pectina'y
1.00 g de gelatina sin sabor, asegurando su completa homogeneizacion antes de

incorporarla a la fase liquida.

La premezcla seca fue incorporada lentamente en forma de lluvia sobre la fase acuosa
con quitosano, bajo agitacion constante, para evitar la formacion de grumos. La
agitacion se mantuvo por 10 minutos, aumentando progresivamente las revoluciones
a medida que la mezcla adquiria una consistencia mas viscosa. Se obtuvo una

dispersion uniforme y estable, de textura gelatinosa y color ligeramente amarillento.

A continuacién, se anadié 1.0 mL de glicerina (=1.26 g) como plastificante, continuando
la agitacién durante 2—3 minutos para favorecer su distribucion. La glicerina contribuyé
a aumentar la flexibilidad de la pelicula final, evitando la formacién de grietas durante

el secado (Boateng et al., 2008a).
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Una vez obtenida la mezcla homogénea, se verti6 sobre placas Petri 0 moldes
antiadherentes y se extendioé con espétula hasta lograr un espesor de 1.5-2.0 mm. El
proceso de secado se llevd a cabo en estufa a 40 °C durante 12-16 horas o,
alternativamente, a temperatura ambiente (25 + 2 °C) durante 24-48 horas en un

ambiente controlado.

Tras el secado, las laminas se retiraron cuidadosamente de los moldes, se recortaron
en piezas regulares y se almacenaron en bolsas herméticas a 25 °C y humedad relativa

<50%, hasta su posterior caracterizacion.

ome
Pectina

Gelatina

Quitosano diluido en

. Solugién Verter la mezcla Colocar en el horno Hidrocoloide
Acido acético

homogénea en un plato petri por 6-8h a 60°C final

llustracion 8. Diagrama elaboracion del Hidrocoloide con Quitosano

3.3.3. Caracterizacion de los hidrocoloides mediante pruebas mecanicas.

Las propiedades mecanicas a traccion de los hidrocoloides se evaluaron mediante
ensayos uniaxiales en una maquina universal (Shimadzu Autograph AG-series) con
celda de carga de 100 N. Las probetas se conformaron como tiras rectangulares de 25

mm de ancho y se midié el espesor en tres puntos con micrémetro digital, promediando
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para el célculo del area transversal (A = ancho x espesor). Las muestras secas fueron

acondicionadas a 23 £ 2 °C y 50 £ 5 % HR durante 48 h;

Los ensayos se realizaron a velocidad de 50 mm-min™ con una pre-carga de 0.1 N.
Se registraron fuerza (N) y desplazamiento (mm) hasta la rotura. A partir de las sefiales
crudas se calculd la tension nominal (o = F/A) y la deformacion (€ = AL/L,). EI médulo
elastico se determin6 como la pendiente lineal de la region inicial (0—10 %) de la curva
o—¢. Para cada condicién se realizaron al menos cinco réplicas y los resultados se
expresan como media + DE. Las metodologias y eleccion de parametros se basan en
la literatura especializada y en normas aplicables (p. ej. ASTM D882) y en trabajos

previos sobre caracterizacion tensil de hidrogeles (Ji et al., 2023; Greco et al., 2022).

Pruebas de absorcion de agua

La capacidad de retencion de agua de los hidrocoloides fue evaluada mediante una
prueba de retencion de agua. Los hidrocoloides se sumergieron en agua destilada
durante 24 h. Luego, se secaron con un papel filtro para eliminar el agua superficial,
después se midio el peso humedo inicial (W0) y se colocaron en platos de boca abierta
a temperatura ambiente en un 60% de humedad relativa. Después de un periodo de
24 h, se sacaron las muestras y se pesaron (Wt). La capacidad de retencion de agua
(%) se definié mediante la siguiente ecuacion: capacidad de retencion de agua (%) =
Wt/WO0 100. Estas pruebas se realizaron por triplicado. Se hizo segun el protocolo de

(Jantrawut et al., 2019).
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CAPITULO IV: ANALISIS E
INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS
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4.1. RESULTADOS

4.1.1. Emulsion topica con extracto autdctono natural para herida aguda

La emulsién tépica de mango se hizo a partir de extracto natural de hoja de mango

extraido de un arbol de la provincia de Panama ciudad de Panama.

Generacion de extracto de hoja de mango

Durante el proceso de extraccion hidroetandlica de hojas de Mangifera indica, se
obtuvo un extracto de apariencia semisolida, color verdoso oscuro y aroma
caracteristico a compuestos fenolicos. El proceso de maceracion con etanol al 70 %
durante 72 horas, seguido de filtracion y evaporacion controlada a temperatura inferior
a 40 °C. Este aspecto coincide con los reportes de Lawal et al. (2022) y Tiwari et al.
(2021), quienes indican que el uso de etanol hidroalcohdlico favorece la solubilizacion
de flavonoides y taninos presentes en las hojas de mango. La ausencia de
calentamiento por rotavapor no afecté negativamente el aspecto ni la consistencia del
extracto, confirmando que la evaporacion natural a baja temperatura resulta adecuada
para preservar compuestos termo-sensibles y garantizar la estabilidad del producto

final.
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llustracion 9. Extracto de hoja de magnifera indica

Emulsién tépica de magnifera indica

La emulsion topica formulada con alcohol cetilico, cera de abejas, cera emulsificante,
aceite de mango, goma xantana y benzoato de sodio presentd una emulsién estable
con aspecto homogéneo y textura suave. La medicion de pH indico valores dentro del
rango cutaneo recomendado (4.8-5.2), adecuado para la accion conservante del
benzoato de sodio. Por el contrario, la emulsion que no se hizo con benzoato de sodio
presento hongos al dia 7. La emulsion con el conservante mostré una consistencia
adecuada para aplicacion tépica, mientras que la textura indicé una extension uniforme
sobre la superficie simulada. La observacion confirmdé una distribucién de goticulas
uniforme, sin coalescencia evidente. Estos resultados sugieren que la crema
desarrollada posee propiedades fisicas y quimicas compatibles con su uso topico y

constituye un producto viable para estudios posteriores de evaluacion biolégica y
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funcionalidad terapéutica.

SIN
CONSERVANTE

CONTAMINADO

CON
CONSERVANTE

llustracion 10. Emulsion tépica de magnifera indica a lo largo de los dias con
conservante y sin conservante.

4.1.2. Hidrocoloide para lesion cutanea

Formulacion de Referencia (CMC, Pectinay Gelatina) (Control)

El analisis de la formulacion base, compuesta por Carboximetilcelulosa (CMC), Pectina
y Gelatina, establecio las propiedades fundamentales del sistema. Este hidrocoloide
presentd una viscosidad aparente moderada y un moédulo elastico, indicando la
formacion de un gel viscoelastico con una estructura de red estable. Tiene una firmeza
aparente y al momento de ser sacado del plato Petri en el que se sec6 no se deformo
de ninguna manera y se mantuvo en su figura iniciar como se muestra en la siguiente

imagen.
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Hidrocoloide secado en
horno por 24h

llustracion 11. Resultado del hidrocoloide Control antes y después de retirarlo del plato
Petri

Se hizo una evaluacién organoléptica del hidrocoloide comenzando por su textura
aparente, siguiendo por su fragilidad y terminando con la fuerza aparente a la que se
podria romper el hidrocoloide, demostr6 que tenia apariencia translucida poca
fragilidad y un alto modulo elastico ya que se intent6 estirar a su maximo y volvié a su

figura inicial como se muestra en la siguiente imagen.

llustracién 12. Imagenes de la prueba de textura fragilidad y elasticidad aparentes del
hidrocoloide control
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Formulacion de hidrocoloide con miel

La adicién de Miel produjo los cambios organolépticos mas distintivos. Visualmente, el
color cambié a un amarillo dorado o &mbar mas intenso y atractivo. La textura percibida
fue notablemente mas blanda y pegajosa que el control, con un marcado aumento en
la adhesividad residual en la textura. EI aroma floral caracteristico de la miel fue
predominante, enmascarando cualquier nota neutra del gel. Esta formulacion obtuvo
la maxima puntuacion de aceptabilidad en las categorias de textura y olor,

demostrando un alto impacto positivo.

Hidrocoloide secado en
horno por 24h

llustracion 13. Hidrocoloide con miel antes y después del secado

llustracién 14. Imagenes de la prueba de textura fragilidad y elasticidad aparentes del
hidrocoloide Miel
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Formulaciéon de hidrocoloide con quitosano

Extraccion de quitina/quitosano

El analisis organoléptico de los biopolimeros obtenidos verifico la eficiencia de los
procesos de purificacion. Tras la desproteinizacién y desmineralizacién de los
exoesqueletos de camaron, la Quitina resultante se presenté como un polvo fibroso,
de textura aspera y un color blanco-rosado puro, lo que confirmé la remocion exitosa
de los pigmentos de astaxantina. Posteriormente, la desacetilacion produjo el
Quitosano como un polvo fino, amorfo y también inodoro. Al disolver este quitosano en
acido acético, se obtuvo una solucién transparente y ligeramente viscosa, sin la
presencia de particulas insolubles visibles, lo que es un fuerte indicador visual de la

alta pureza y calidad del biopolimero para su uso en las formulaciones hidrocoloides.

-o90

MATERIA PRIMA DESPIGMENTACION DESMINERALIZACION DESPROTEINIZACION DESACETILACION

QUITINA QUITOSANO

llustracién 15. Proceso de cada fase de la extraccion de quitina y quitosano desde el
camaron
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Hidrocoloide con quitosano

En el hidrocoloide con quitosano presentd una apariencia translicida con una ligera
opalescencia blanquecina, diferenciandose de la transparencia de otras muestras. La
textura percibida fue su caracteristica mas notable, siendo calificada como la mas firme
y rigida de todas, lo que se tradujo en una sensacién de "mayor cuerpo" y una menor
adhesividad. En cuanto a las categorias de textura y olor, la formulacién con quitosano
mantuvo un perfil esencialmente neutro, siendo catalogada como inodora y sin olores
residuales detectables, lo que indica que el proceso de preparacion del quitosano fue
efectivo para eliminar cualquier rastro organoléptico indeseable, en cuanto a la textura
y maleabilidad presento una textura un poco mas porosa que los anteriores, ademas
de que en elasticidad presento menos elasticidad aparente en comparacion con los

otros hidrocoloides como se muestra en la siguiente imagen.

llustracién 16. Imagenes de la prueba de textura fragilidad y elasticidad aparentes del
hidrocoloide Quitosano
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Caracterizaciéon de los hidrocoloides pruebas mecéanicas.

El hidrocoloide Control presentdé una fuerza maxima de 5.08 N y una deformacion
méxima de 36.82 %, con un modulo elastico de 2.09 MPa, indicando una resistencia
moderada y buena elasticidad. El hidrocoloide Miel mostr6 una fuerza méxima de 5.85
N y una deformacion maxima de 73.49 %, con un médulo elastico de 1.11 MPa, lo que
sugiere una mayor capacidad de estiramiento antes de la ruptura. Por ultimo, el
hidrocoloide Quitosano alcanzé una fuerza maxima de 54.45 N y una deformacion
maxima de 11.63 %, con un modulo elastico de 63.71 MPa, evidenciando una

estructura mas rigida y menos elastica en comparacion con los demas formulados.

Estos resultados reflejan que las propiedades mecanicas de los hidrocoloides varian
segun la composicion y el tipo de biopolimeros empleados, siendo el hidrocoloide con
Miel el mas flexible, mientras que el hidrocoloide con Quitosano presentd la mayor

rigidez estructural.

La siguiente tabla nos ensefa las diferencias entre los 3 hidrocoloides, asi como La
Tabla 1 muestra los resultados de las pruebas mecanicas realizadas a los
hidrocoloides elaborados a base de carboximetilcelulosa, pectina y gelatina, con
diferentes aditivos (control, miel y quitosano). Los ensayos fueron realizados con una
magquina universal Shimadzu Autograph, determinando la resistencia maxima a la
traccion (UTS), la elongacion maxima (%), el modulo elastico (E-modulus) y el area

transversal (Cross-sectional area).

Tabla 1. Valores numeéricos de las pruebas mecanicas de los Hidrocoloides

Pardmetro Control Miel Quitosano
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UTS (MPa) 0.31+£0.02 0.31+0.01 3.61 +£0.05

Elongation (%) 36.82 £0.10 73.49 £ 0.05 11.63 +0.03
E-modulus (MPa) 2.09 +£0.05 1.11 +0.02 63.71 £ 0.08
Cross-sectional area (mm2) 16.53 £ 0.05 19.00 £ 0.06 15.08 £ 0.04

El hidrocoloide Control (sin aditivos) presentd una UTS de 0.31 MPa y una elongacion
de 36.82 %, con un modulo elastico de 2.09 MPa. Estos valores indican un
comportamiento mecanico equilibrado, donde existe una resistencia moderada
acompafiada de cierta flexibilidad, lo cual es caracteristico de las mezclas de

biopolimeros sin refuerzos adicionales como se muestra en la imagen 17.

En el caso del hidrocoloide con miel, la elongacién aumento considerablemente (73.49
%), mientras que el moédulo elastico disminuy6 a 1.11 MPa. Esto sugiere que la miel
actu6 como un agente plastificante, favoreciendo la movilidad de las cadenas
poliméricas y aumentando la deformabilidad del material antes de la
fractura.(imagenl7?) La resistencia maxima (UTS = 0.31 MPa) se mantuvo en valores
similares al control, evidenciando que el incremento de elasticidad no compromete la
cohesion del material. Por otro lado, el hidrocoloide con quitosano mostré una UTS
significativamente mayor (3.61 MPa), acompafada de una baja elongacion (11.63 %)
y un modulo elastico elevado (63.71 MPa). Esto refleja un material mas rigido y
resistente, con menor capacidad de deformacion antes del quiebre. Este

comportamiento se atribuye a la interaccion electrostatica entre los grupos amino del
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quitosano y los grupos carboxilo de la CMC y la pectina, lo que genera una red

polimérica més densa y fuerte.

Elongacion absoluta

40.42mm

100+

Longitud (mm)

[
Miel Quitosano

llustracién 17. Imagen ilustrativa de GraphPad de la
elongacion absoluta de cada hidrocoloide
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llustracion 18. Prueba de fuerza de
cada Hidrocoloide antes de que se
desforme la estructura
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En la ilustracion 17 generada en Graphpad se muestra que el hidrocoloide con miel
tiene una capacidad mayor de elongaciébn en comparacion con los otros dos
hidrocoloides por el contrario el de menis capacidad de elongacion fue el hidrocoloide

con quitosano lo que sgnifica que es mas resistente a la fuerza.

En la ilustracion 18 nos muestra la fuerza maxima que aguantaron los hidrocoloides
antes de romper su estructura'y su resultado fue el esperado el cual el mas resistente
fue el Hidrocoloide de Quitosano y el menos resistente el control. Lo que significa que
el hidrocoloide perfectamente equilibrado entre la fuerza y la elongacion basandonos

también en la (ilustracion 17) fue el hidrocoloide con miel.

Absorcion de agua: siguiendo el protocolo previamente descrito por (Jantrawut et al.,
2019). Los resultados obtenidos mostraron diferencias notables entre los tres tipos de

hidrocoloides elaborados (control, miel y quitosano).

El hidrocoloide formulado con miel presenté la mayor capacidad de absorcion de agua,
evidenciando un incremento de masa desde 0.0933 g hasta 0.6012 g después de la
inmersion, lo que representa un aumento significativo en su peso. Este
comportamiento se atribuye a la naturaleza altamente higroscoépica de la miel, la cual

promueve la captacién de moléculas de agua en la red polimérica del hidrocoloide.

Por otro lado, el hidrocoloide control (sin adicion de miel ni quitosano) mostré un peso
inicial de 0.0295 g y final de 0.4300 g, reflejando una capacidad de retencion de agua

moderada. Esto sugiere que la combinacion base de carboximetilcelulosa, pectina y
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gelatina es capaz de formar una matriz con buena absorcion, manteniendo

propiedades estructurales estables.

En contraste, el hidrocoloide con quitosano evidencié la menor capacidad de
absorcion, pasando de 0.0950 g a 0.1703 g. Este resultado podria deberse a la menor
afinidad del quitosano por el agua, debido a su estructura parcialmente cristalina y la
presencia de enlaces intermoleculares que limitan la expansion de la red polimérica

(Jayakumar et al., 2011).

Retencién de agua
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llustracion 19. Gréafica de absorcion de cada
hidrocoloide en GraphPad



Pagina 95 de 125

Retencion de agua
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llustracion 20. Grafica de pesos de los hidrocoloides para la
prueba de absorcion

4.2. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Los resultados obtenidos en la caracterizacibn mecéanica y de absorcion de los
hidrocoloides elaborados a base de carboximetilcelulosa (CMC), pectina y gelatina,
con la incorporacion de miel y quitosano como aditivos bioactivos, evidencian
diferencias significativas en las propiedades estructurales y funcionales de cada
formulacion. Estas variaciones estan directamente relacionadas con la naturaleza

guimica de los compuestos afiadidos y su interaccion con la matriz polimérica.
Propiedades mecanicas: moédulo elastico y elongacion

El andlisis de traccion mostré que el hidrocoloide con quitosano present6 el valor mas
elevado de médulo elastico (63.71 + 0.08 MPa), lo que indica una estructura mas rigida

y resistente, mientras que el hidrocoloide con miel exhibi6é el valor mas bajo (1.11 +
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0.02 MPa), asociado a una mayor flexibilidad y menor resistencia tensil. El hidrocoloide
control, sin aditivos, presentd un valor intermedio (2.09 + 0.05 MPa), reflejando la
contribucion exclusiva de los biopolimeros base. Estos resultados concuerdan con
estudios previos que sefialan que la incorporacion de quitosano aumenta la rigidez de
los biomateriales debido a su elevada densidad de enlaces intermoleculares y a la
formacién de una red ibnica mas compacta (Khan et al., 2005). Por el contrario, la miel
actia como plastificante natural al disminuir las interacciones entre cadenas
poliméricas y aumentar la movilidad molecular, lo que mejora la elasticidad del

material.

El comportamiento mecanico observado se refleja también en los valores de
elongacion, donde el hidrocoloide con miel alcanz6 un 73.49 = 0.05 %, demostrando
una alta capacidad de deformacion antes de la ruptura(ilustracion 17). Este resultado
coincide con lo reportado por (Al-Kafaween et al., 2023), quienes observaron que la
adicion de miel en matrices de gelatina incrementa la flexibilidad y extensibilidad de
los apositos sin comprometer su integridad estructural. En contraste, el hidrocoloide
con quitosano mostré la menor elongaciéon (11.63 + 0.03 %), lo cual es caracteristico
de materiales con una alta cristalinidad y bajo contenido de plastificantes (Boateng et
al., 2008a). Este comportamiento es favorable para aplicaciones donde se requiere
una alta resistencia mecanica, como en zonas corporales sometidas a tension o
friccion.

La resistencia a la traccion (UTS) fue similar entre el control (0.31 £ 0.02 MPa) y el
hidrocoloide con miel (0.31 £ 0.01 MPa), pero aument6 notablemente en la formulacion

con quitosano (3.61 = 0.05 MPa). Esto confirma el efecto estructurante del quitosano,
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asociado a su capacidad de formar puentes de hidrégeno y enlaces electrostaticos con
los grupos carboxilo de la CMC vy la pectina (Li et al., 2021). Dichas interacciones
confieren al material una mayor cohesion interna, lo que se traduce en un aumento
sustancial de la resistencia mecénica. Resultados similares fueron descritos por
Suyatma et al. (2004) y Kumar et al. (2017), quienes demostraron que la adicién de
guitosano mejora la integridad mecénica y la biocompatibilidad de apdsitos poliméricos

destinados a la regeneracién cutanea.

Capacidad de absorciéon de agua

Los ensayos de absorcion mostraron que el hidrocoloide con miel present6 la mayor
ganancia de peso, pasando de 0.0933 g a 0.6012 g tras la inmersion, lo que representa
un incremento superior al 540 %. Este comportamiento se atribuye al caracter
higroscopico de la miel y a su contenido de azlcares reductores y compuestos
hidroxilados que facilitan la retencion de humedad (Ranneh et al., 2021). Esta
capacidad de absorcion elevada resulta beneficiosa en heridas exudativas, ya que
ayuda a mantener el equilibrio hidrico y favorece el microambiente hUmedo necesario

para la cicatrizacion (Winter, 1962).

Por su parte, el hidrocoloide control aumentdé su peso de 0.0295 g a 0.4300 g,
evidenciando una absorcion moderada atribuible a la presencia de CMC y pectina,
polimeros con alta afinidad por el agua y buena capacidad de gelificacion (Al-Kafaween
et al., 2023)(Zhong et al., 2024). En cambio, la formulaciéon con quitosano mostré la
menor absorcion (de 0.095 g a 0.1703 @), lo cual podria explicarse por la estructura
compacta y menos porosa generada por la alta reticulacion del biopolimero. Este

efecto ha sido reportado por (Oliveira et al., 2023), quienes observaron que materiales
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con mayor modulo elastico presentan menor hinchamiento y absorcién, debido a la

reduccion del espacio libre entre cadenas poliméricas.

El equilibrio entre rigidez y absorcion es crucial para el desempefio de un apdésito
hidrocoloide. Mientras que una alta absorcion favorece la cicatrizacion humeda, una
estructura excesivamente rigida puede limitar la adaptabilidad sobre la superficie
cutanea (Mogosanu & Grumezescu, 2014). En este sentido, la formulacién con miel se
presenta como la mas adecuada para heridas con exudado moderado a alto, mientras
gue el hidrocoloide con quitosano ofrece ventajas para heridas infectadas o que

requieren mayor resistencia estructural y proteccion mecanica.

Implicaciones terapéuticas y bioldgicas

Desde un punto de vista funcional, los resultados sugieren que los hidrocoloides
desarrollados podrian emplearse de manera complementaria segun el tipo de lesion.
El hidrocoloide con miel proporciona un ambiente humedo favorable, ademas de
beneficios antimicrobianos y antiinflamatorios ampliamente documentados (Yupanqui
Mieles et al., 2022b)(Tashkandi, 2021c). Por otro lado, el hidrocoloide con quitosano
destaca por su potencial bioadhesivo, hemostatico y regenerador, propiedades que lo
convierten en una opcion ideal para heridas crénicas o en etapas de proliferacion

(Jayakumar et al., 2011)(Vitale et al., 2022).

La sinergia observada entre las propiedades mecanicas, la absorciéon y la
biocompatibilidad respalda la hipétesis de que los biomateriales elaborados con
recursos locales, como la miel y el quitosano derivados de subproductos naturales,

representan una alternativa eficaz y sostenible frente a los apdsitos importados de alto
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costo. Ademas, la formulacion de estos materiales a partir de materias primas
nacionales fortalece la independencia tecnoldgica y cientifica del pais, contribuyendo

al desarrollo de la ingenieria tisular en contextos de recursos limitados.

En comparacion con la literatura, los resultados obtenidos se encuentran dentro del
rango de valores reportados para apositos hidrocoloides naturales (UTS: 0.2-4 MPa;
elongacion: 10-100 %; madulo elastico: 1-80 MPa), confirmando la validez del método
de fabricacion y la calidad estructural de los materiales obtenidos (Boateng et al.,

2008a) (Vitale et al., 2022).

Los resultados obtenidos en el analisis mecanico y de absorcion de los hidrocoloides,
asi como el pH final de la crema con extracto de Mangifera indica, fueron contrastados
con diversas investigaciones recientes que evalian formulaciones similares a base de
biopolimeros naturales, miel y quitosano. Estas comparaciones permiten validar la
efectividad de las formulaciones desarrolladas y contextualizar su desempefio dentro

del rango de valores reportados en la literatura cientifica.

Los valores de resistencia a la traccién (UTS) y médulo elastico obtenidos para los
hidrocoloides evidencian diferencias notables entre las formulaciones. El hidrocoloide
con quitosano presento6 la mayor resistencia (3.61 £ 0.05 MPa) y rigidez (E-modulus =
63.71 £ 0.08 MPa), mientras que el de miel mostré6 menor rigidez (1.11 + 0.02 MPa)
pero una elongaciéon considerablemente superior (73.49 = 0.05 %), indicando mayor
flexibilidad. El control, elaborado Unicamente con CMC, pectina y gelatina, se situd en
valores intermedios (UTS = 0.31 + 0.02 MPa; E-modulus = 2.09 £ 0.05 MPa; elongacion

=36.82 £ 0.10 %).
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Estos resultados concuerdan parcialmente con los obtenidos por (Lan et al., 2023),
quienes reportaron que peliculas de quitosano-colageno con miel (Ch/Coll + H)
alcanzaron un moédulo de Young de 65.58 MPa y una elongacién del 27.10 %. En
comparacion, el hidrocoloide con quitosano desarrollado en este estudio muestra una
rigidez similar, pero con menor deformabilidad, lo que puede significar que debe ser
por la ausencia de plastificantes adicionales o a una mayor concentracién de polimero.
Por otro lado, el hidrocoloide con miel present6 una elongacién casi tres veces superior
a la reportada por los autores mencionados, lo que sugiere que la combinacion

CMCl/pectina/gelatina favorece una red mas flexible que la de colageno.

De forma similar, (Madian et al., 2023) observaron que la incorporacion de miel en
peliculas de quitosano redujo la resistencia mecanica y el médulo elastico, pero
aumentoé la extensibilidad y manejabilidad del material. Este patron coincide con el
comportamiento de la formulacién con miel de este estudio, aunque no se hizo con
miel y quitosano al tiempo se observé un efecto plastificante que mejor6 la elasticidad
sin comprometer la integridad estructural. En cambio, la formulacion con quitosano
evidencié un comportamiento inverso: mayor rigidez y menor elongacion, coherente
con lo reportado por, (Ho, P., (2024)) quienes relacionaron la elevada densidad de
enlaces idnicos del quitosano con un aumento en la resistencia y una reduccién en la

capacidad de deformacion.

Asimismo, los valores de resistencia del hidrocoloide con quitosano superan los
obtenidos por (Ho, P., (2024)). quienes reportaron una UTS promedio de 0.3 — 1 MPa

para peliculas de chitosano puro, confirmando que la formulacion desarrollada posee
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un refuerzo mecénico superior, probablemente debido a una reticulacién mas eficiente

0 una proporcién optimizada de componentes.

En general, las diferencias entre los valores reportados en la literatura y los obtenidos
en este trabajo pueden atribuirse a variaciones en el método de secado, espesor de
las laminas, proporcién de biopolimeros, uso de plastificantes o condiciones
ambientales de ensayo. No obstante, los resultados se mantienen dentro del rango
descrito para materiales biomédicos con potencial de aplicacion como apositos

cutaneos (Boateng et al., 2008a) (Yupanqui Mieles et al., 2022c).

Capacidad de absorcion de agua

Los ensayos de absorcion de agua mostraron un comportamiento diferencial entre los
tres hidrocoloides. ElI de miel registré el mayor incremento de peso (de 0.0933 g a
0.6012 g), seguido por el control (de 0.0295 g a 0.4300 g) y, finalmente, el de quitosano
(de 0.095 g a 0.1703 g). Este comportamiento refleja el efecto higroscopico de la miel,
gue contiene azlcares reductores y grupos hidroxilo con alta afinidad por el agua

(Ranneh et al., 2021).

En comparacion, (Lan et al., 2023) reportaron que las peliculas con miel presentaron
una menor capacidad de absorcién debido a la menor porosidad del material, mientras
gue en este trabajo la miel incremento la absorcién, lo que puede deberse a diferencias
en la matriz base (CMC/pectina/gelatina) que favorece el hinchamiento del polimero.
Por otro lado, el hidrocoloide con quitosano presentd la menor absorcién, lo que

concuerda con los hallazgos de (Oliveira et al., 2023) y (Alven et al., 2022), quienes
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demostraron que estructuras con mayor rigidez y menor porosidad limitan la

penetracion de agua y, por tanto, reducen su capacidad de hinchamiento.

Este comportamiento es ventajoso desde el punto de vista terapéutico: los
hidrocoloides con miel son mas adecuados para heridas exudativas por su alta
absorcion, mientras que los de quitosano se recomiendan para lesiones secas 0
infectadas, donde se requiere menor exudado y mayor resistencia mecanica (Yupanqui

Mieles et al., 2022c).

En términos cualitativos, los hidrocoloides con miel presentaron una textura mas
maleable y translicida, mientras que los de quitosano fueron mas opacos y firmes.
Estas observaciones son coherentes con las descritas por (Al-Kafaween et al., 2023),
guienes reportaron que la miel mejora la transparencia y flexibilidad de las peliculas
de gelatina, mientras que el quitosano incrementa la opacidad y rigidez por su
naturaleza cristalina. La apariencia visual y la textura final son parametros importantes,
ya que influyen en la aceptacion del material por parte del usuario y en la adaptabilidad

al lecho de la herida (Mogosanu & Grumezescu, 2014).

Resultados de la crema con extracto de Mangifera indica

La crema formulada con extracto etandlico de Mangifera indica present6 un pH
promedio de 6.5, compatible con el rango fisioldgico de la piel (4.5 — 6.8). Este valor
coincide con el reportado por (Bernal-Chavez et al., 2023) en formulaciones
cosméticas naturales, donde se demostré que un pH neutro o ligeramente acido
favorece la estabilidad y reduce el riesgo de irritacion cutanea. Ademas, el pH obtenido

es comparable con el de las formulaciones de miel estudiadas por (Madian et al.,
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2023b), en las que la matriz polimérica logrd neutralizar la acidez natural de la miel,

garantizando su biocompatibilidad dérmica.

El extracto de mango aporté coloracion amarillenta y una textura homogénea, sin
separacion de fases, lo que evidencia buena emulsificacién y estabilidad del sistema.
Estudios previos (Kim et al., 2021) (Vitale et al., 2022b) respaldan estos hallazgos,
sefialando que los extractos ricos en polifenoles y mangiferina mejoran la estabilidad
y viscosidad de las emulsiones naturales, ademas de proporcionar propiedades

antioxidantes y antiinflamatorias que promueven la regeneracion cutanea.

El pH 6.5 también coincide con el rango éptimo para la actividad de la enzima glucosa
oxidasa presente en la miel, lo que sugiere que tanto el extracto de mango como la
miel podrian ejercer efectos sinérgicos si se combinaran en futuras formulaciones,

potenciando sus efectos regenerativos (Yupanqui Mieles et al., 2022c).
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CONCLUSIONES

Se obtuvieron extractos naturales a partir de hojas de Mangifera indica mediante

técnicas fisicoquimicas.

El proceso de extraccion con etanol permitié recuperar compuestos bioactivos como
polifenoles, flavonoides y mangiferina, reconocidos por su accién antioxidante,

antiinflamatoria y antimicrobiana.

Se generd una crema con extractos vegetales con propiedades fitoterapéuticas.

La formulacion final presentd una textura homogénea, buena estabilidad y color
caracteristico del extracto de mango, demostrando que los compuestos naturales
pueden integrarse eficazmente en sistemas topicos con potencial terapéutico para la

regeneracion cutanea.

Se caracterizd6 la crema mediante analisis de pH, observacion macroscopica y

evaluacion de estabilidad.

El pH obtenido (6.5) se mantuvo dentro del rango fisiolégico de la piel, garantizando
biocompatibilidad y ausencia de irritacion. La estabilidad visual y fisica confirmé la

adecuada emulsificacién y homogeneidad del producto final.

Se obtuvo un hidrocoloide biopolimérico a base de carboximetilcelulosa, pectina y

gelatina, incorporando miel y quitosano como agentes funcionales.

Las formulaciones desarrolladas mostraron diferencias significativas en sus
propiedades mecanicas y de absorcién, dependiendo del aditivo incorporado: la miel
mejor6 la flexibilidad y capacidad de retencion hidrica, mientras que el quitosano

incremento la rigidez y la resistencia a la traccion.
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Se caracteriz6 el hidrocoloide mediante analisis mecénico, pruebas de absorcion de

agua y determinacién del pH.

El hidrocoloide con miel present6 la mayor elongacion (73.49 %) y absorcion, mientras
gue el de quitosano mostrd el mayor médulo elastico (63.71 MPa) y resistencia (3.61
MPa). Todos los materiales mantuvieron un pH cercano a 6.5, adecuado para

aplicaciones dérmicas.

Esta investigacion representa la primera tesis de Ingenieria Biomédica enfocada en la
generacion de productos biotecnologicos locales —una crema fitoterapéutica y un
hidrocoloide superabsorbente— desarrollados y caracterizados mediante técnicas de

bioingenieria.

El trabajo demuestra el potencial de los recursos naturales panamefios, como la miel,
el quitosano y el extracto de mango, para la creacion de biomateriales con aplicaciones
en regeneracion cutanea y cicatrizacion, contribuyendo al desarrollo sostenible y a la

independencia tecnoldgica en el ambito biomédico nacional.
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RECOMENDACIONES

Ampliar los ensayos experimentales: Se recomienda realizar futuras pruebas de
caracterizacion fisicoquimica y microbiolégica mas detalladas, como andlisis de
permeabilidad, citotoxicidad y estabilidad térmica, para obtener una evaluacién mas

completa del comportamiento de los hidrocoloides y de la crema tépica desarrollada.

Evaluar la actividad bioldgica in vitro e in vivo: Es aconsejable realizar estudios de
biocompatibilidad y regeneracion celular utilizando cultivos de fibroblastos o
gueratinocitos, asi como pruebas en modelos animales, con el fin de confirmar la
eficacia del extracto de Mangifera indica y de los aditivos naturales (miel y quitosano)

en la cicatrizacion cutanea.

Analizar la estabilidad a largo plazo: Es recomendable evaluar la estabilidad fisico-
guimica de la crema y los hidrocoloides durante su almacenamiento bajo distintas
condiciones de temperatura y humedad, para garantizar la durabilidad y seguridad del

producto final.

Incorporar controles antimicrobianos y antioxidantes naturales adicionales: Futuras
investigaciones podrian integrar compuestos naturales como extractos de propdleo,
curcuma o aloe vera, con el fin de potenciar la accién antimicrobiana y antioxidante sin

comprometer la biocompatibilidad de los biomateriales.

Estudiar la percepcion y aceptacion del producto: Una evaluacion sensorial o de

usabilidad en pacientes o voluntarios permitiria analizar aspectos como textura, olor,
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color y facilidad de aplicacion, contribuyendo a la mejora del disefio final para uso

dermatoldgico o cosmético.

Promover la produccién local sostenible: Dado que las materias primas utilizadas (miel,
guitosano y extracto de mango) son de origen natural y disponibles localmente, se
recomienda impulsar lineas de investigacion que fortalezcan la produccion nacional de
biomateriales terapéuticos, reduciendo la dependencia de productos importados y

favoreciendo la sostenibilidad econémica y ambiental.
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