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RESUMEN

Existe limitado conocimiento en el campo del
extracto de Caléndula, por lo cual se propone
realizar esta investigacién con el fin de
optimizar el proceso de extraccion de
Caléndula spp. Esto mediante una extracciéon
hidro alcohdlica a diferentes concentraciones
y diferentes tiempos de maceracidon que
permitan determinar los factores y variables
clave para una mayor cantidad de SDT en el
extracto. Se determina el modelo matematico
que permite optimizar el proceso con las
variables de tiempo de maceracién vy
concentracion de la disolucion.

Palabras clave: Luteina,
modelo matematico.

Sélido-Liquido,

INTRODUCCION

Calendula officinalis es conocida como una
planta de jardin comdn que es utilizada con
fines medicinales en paises de Europa, China,
Estados Unidos e India. De acuerdo conMuley
et al. (2009) Calendula officinalis pertenece a
la familia Asteraceae. Ademds, la Wound
Healing Society ha identificado a C. officinalis
como poseedora de grandes beneficios para el
cuidado de heridas durante la Ultima década y
en estudios farmacoldgicos (Muley et al.,
2009; Singer & Clark, 1999).

ABSTRACT

There is limited knowledge in the field of
Calendula extract, which is why it is proposed
to carry out this research to optimize the
extraction process of Calendula spp. This
through a hydroalcoholic extraction at
different  concentrations and  different
maceration times that allow determining the
key factors and variables for a greater amount
of SDT in the extract. The mathematical model
that allows optimizing the process with the
variables  of = maceration time and
concentration of the solution is determined.

Keywords: Lutein, Solid-Liquid, mathematical
model.

Por otro lado, se ha utilizado C. officinalis para
diferentes usos como la ictericia, la
purificacion de la sangre 'y como
antiespasmodico (Muley et al.,, 2009). Sus
grandes flores anaranjadas y las hojas de la
planta se pueden usar en infusion, tintura y
extracto para diferentes usos, incluidos el
cuidado piel y el cabello (Leach, 2008; the
Wound Healing Society 13 Calendula officinalis
extract for wound healing Givol et al., 2019)
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Se ha encontrado en la literatura que C. MATERIALES Y METODOS

officinalis  posee  diversos  metabolitos Se investigd a escala de laboratorio la
secundarios con diferentes propiedades produccion de un extracto a partir de

farmacoldgicas que contribuyen a su uso

medicinal. Los principales reportados son
triterpenoides, flavonoides, cumarinas,
quinonas, aceite volatil, carotenoides vy

aminoacidos (Muley et al., 2009).

En particular, se reporta que los triterpenoides
son un compuesto antiinflamatorio en Ia
planta (Leach, 2008), asi como un efecto
estimulante de fibroblastos (Fronza et al.,,
2009). Este efecto se atribuye a la evidencia
que apoya en efecto inhibidor de 5-
lipoxigenasa, ciclooxigenasa-2 y C3-convertasa
(Dzubak et al., 2006; Kapil & Sharma, 1995).
Ademas, Middleton et al. (2000) afirma que la
5-lipoxigenasa es esencial para la produccion
de leucotrienos. La ciclooxigenasa-2 es un
importante contribuyente para la produccién
de prostaglandinas durante la inflamacién, y la
C3-convertasa es esencial en la via clasica del
complemento. Otro de los grupos clave de los
metabolitos secundarios con propiedades
antiedematosas y antioxidantes son los
flavonoides. Estos También se ha demostrado
que inhiben las enzimas lipoxigenasas, asi
como las propiedades de inhibicion de los
mastocitos (Middleton et al., 2000).

En esta misma linea, se ha encontrado que el
extracto de C. officinalis contiene muchos tipos
de flavonoides (Arora et al., 2013; Dinda et al.,
2016), triterpenoides (Buzzi & Freitas, 2016;
Nicolaus et al., 2014) asi como polifenoles
(Fonseca et al., 2010). Ademas, los estudios in
vitro con extracto de alcohol de caléndula han
demostrado efectos bioldgicos adicionales.
Estos efectos incluyen un aumento en la
proliferacion y migracién de fibroblastos
humanos (Dinda et al., 2015, 2016; Fonseca et
al., 2010; Fronza et al., 2009; Nicolaus et al.,
2014) y queratinocitos (Nicolaus et al., 2014)
cultivados en cultivos, aumento de la
angiogénesis observada en el modelo de
membrana corioalantoidea (Parente et al,,
2011, 2012) y disminucién de la actividad de la
colagenasa (Nicolaus et al., 2014).

Caléndula spp. El trabajo experimental se
realizd en el Centro Ecuatoriano de
Biotecnologia del Ambiente (CEBA), localizado
en la ciudad de Ibarra, Ecuador a 2200 metros
sobre el nivel del mar y con una temperatura
promedio de 18 2C.

Material genético

Como materia prima se utilizé Caléndula seca
spp. de la empresa Aromas & Especias de la
ciudad de Quito, Provincia de Pichincha.

Figura 1. Muestra de Caléndula.

Disefio experimental y analisis estadistico

Se ha creado un disefio factorial multinivel que
consiste en 12 corridas. El disefio debera ser
ejecutado en 3 bloques. El orden de los
experimentos ha sido completamente
aleatorizado. Esto aportara proteccién contra
el efecto de variables ocultas.

Disefio Base

Numero de factores experimentales: 2
Numero de bloques: 3

Numero de respuestas: 1
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NuUmero de corridas: 12 filtrada se le midid los SDT con un equipo
Grados de libertad para el error: 6 marca HANNA.
Aleatorizar: Si

Tabla 1. Factores del disefio experimental

Factores Bajo |Alto |Niveles |Unidades
Tiempo 12,0124,0 |2 (h)
Concentracion (12,0 (25,0 |2 (%)

Tabla 2. Variable dependiente
Respuestas |Unidades
SDT (ppt)

Se establecié como unidad experimental una
muestra de 10 g de Caléndula seca y molida;
como factores de estudio se definieron el
tiempo de agitacién y la concentracion del
solvente. Se establecieron como pardmetros
de operacién el tamafio de particula de 0,5
mm, pH de 7,2 y la velocidad de agitacion de
100 rpm y presién atmosférica (101,3 KPa). La
variable de respuesta seleccionada fue Ia
productividad del proceso de extraccién por
maceracion dindmica, medida como Sélidos
Disueltos totales (SDT) en ppt. Como factores
de ruido se verifica la cantidad de luz y la
temperatura ambiente. Se utilizd el software
estadistico STATGRAPHICS, para crear un
disefio experimental factorial estdndar 22, con
tres replicas, completamente aleatorio, con un
total de 12 tratamientos.

Procedimiento g

La muestra de Caléndula fue pulverizada en Figura 3. Formulacién de la disolucion.
una licuadora industrial de marca MONTERO- P -~ ‘
LAR-15PMB, la muestra de materia prima se

tamizé en tamarfio de 0,5 mm. Como solvente
se utilizé una solucion de agua con alcohol
etilico neutro rectificado, en concentracion de
12 y 25 %. Se llenaron las jarras de vidrio de
250 ml con 10 g de muestra de Caléndulay 100
ml de solucion hidroalcohdlica y
posteriormente se procedid a realizar la
maceracion dindmica, en un equipo agitador
de marca BIODIVERSITY. Luego de Ia
maceracion dindmica, las muestras se filtraron
través de un papel de filtro de celulosa gruesa
de 0,3 micras con la ayuda de una bomba de

vacio marca QUALITY QVP-500, a cada muestra Figura 4. Licuado y hor;ﬂogenizacién.
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Tabla 3. Matriz de Resultados Experimentales
N Blog Concentraci SDT
o ue Tiempo (h) 6n (%) (ppt)
1 1 12 12 1,22
2 1 24 12 1,33
3 1 24 25 0,79
4 1 12 25 0,89
5 2 24 12 1,39
6 2 12 25 0,82
7 2 24 25 0,73
8 2 12 12 1,24
: : : i _ 9 3 24 12 1,3
Figura 5.. , Disoluciones de  diferente 10 3 24 75 0,8
concentracion. 11 3 12 12 132
RESULTADOS Y DISCUSION 12 3 12 2> 0.85

En la figura 1, se presenta la muestra de
Caléndula utilizada en el experimento, su
composicion quimica promedio En relacion
con su composicion se determind (Grancza L,
1987; Marczal G, 1987) la presencia de

pedunculatina, a y b ionona, oxido-
transcariofileno, carvona, cariofileno, 2
cardinoles, geranil acetona, b-ionona-5,6-

epoxido, dihidroactinidiolido, oplopanona, g-
mouroleno, a -cardineno, guaiol y torryol. Por
su parte Chushenhko V. (1988) detectd la
presencia de polisacaridos solubles en agua,
sustancias pectidicas y hemicelulosas en
14,75; 9,67 y 5,92 % en base seca (bs).

Figura 6. Disolucién de caléndula.

En la tabla 3, se presenta la matriz de
resultados experimentales, como se puede
apreciar se logra un minimo de SDT de 0,79 ppt
y un maximo de SDT de 1,39 ppt, cuando se
trabaja con una maceracion dinamica de 24
horas y una concentracion del solvente del
25% y de 24 horas y una concentracion del
solvente del 12% respectivamente.

Fuente: Elaborada por el autor

Anadlisis de Varianza para SDT

En la tabla 2 se presenta el ANOVA el cual
particiona la variabilidad de SDT en piezas
separadas para cada uno de los efectos.
entonces prueba la significancia estadistica de
cada efecto comparando su cuadrado medio
contra un estimado del error experimental. En
este caso, 2 efectos tienen una valor-P menor
que 0,05, indicando que son
significativamente diferentes de cero con un
nivel de confianza del 95,0%.

Tabla 4. Analisis De Varianza para SDT

Fuente Suma de Gl Cuadrado Razén-F Valor-P
Cuadrados Medio
A: Tiempo 0,0 1 0,0 0,00 1,0000
B: 0,710533 1 0,710533 302,00 0,0000
Concentracién
AB 0,0192 1 0,0192 8,16 0,0289
bloques 0,00101667 2 0,000508 0,22 0,8117
333
Error total 0,0141167 6 0,002352
78
Total (corr.)  0,744867 11

Fuente: Elaborada por el autor

La ecuacion de regresién del modelo empirico
ajustado a los datos de SDT es la siguiente:

SDT = 1,40769 +
0,0189744*Concentracién
0,00102564*Tiempo*Concentracion

0,0189744*Tiempo

Optimizacion de la respuesta
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En la tabla 5 se muestra la combinacion de los
niveles de los factores, la cual maximiza los CONCLUSIONES

valores de SDT sobre la regidn indicada.

Meta: maximizar SDT
Valor 6ptimo = 1,34

Tabla 5. Optimizacién de la respuesta

Factor Bajo Alto  Optimo
Tiempo 12,0 24,0 24,0
Concentracion 12,0 25,0 12,0

Fuente: Elaborada por el autor

En la figura 8 se presenta el Diagrama de
Pareto Estandarizada para SDT, como se puede
observar, tanto la concentracion como la
correlacion tiempo-concentracion son
significativos, por lo cual dichos factores deben

conservarse en el modelo matematico
empirico.
Diagrama de Pareto Estandarizada para SDT
o+
-

B:Concentracion

AB

A:Tiempo

0 3 6 9 12 15 18
Efecto estandarizado

Figura 8. Diagrama de Pareto Estandarizada
para SDT

En la figura 9 se presenta la Superficie de
Respuesta Estimada para SDT, en la cual se
puede observar que el punto maximo logrado
de SDT equivalente a 1,34 ppt se da con las
condiciones de tiempo = 24 h y concentracion
=12%.

Superficie de Respuesta Estimada

e s
e
e s

sDT
5
o«
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Figura 9. Superficie de Respuesta Estimada

Los extractos de C. officinalis y en particular los
de sus flores poseen un amplio espectro de
acciones farmacoldgicas, como antibacteriana,
antiinflamatoria y cicatrizante, de ahi la gran
importancia de la Calendula en |Ia
cosmetologia. Ademads, la Calendula posee un
extenso numero de familias quimicas, entre las
cuales sobresalen los carotenoides, los
flavonoides, triterpenos, saponinas, acidos
fendlicos, taninos, coumarinas, polisacaridos,
sustancias pectidicas y hemicelulosas.

En esta investigacién se destaca la capacidad
de disolucién de la caléndula en distintas
concentraciones alcohdlicas, en donde se
puede concluir que la disolucién mas optima
entorno a las condiciones de este experimento
se brinda en base a una maceracion de 24
horas y una concentracion de 12% de alcohol.
De esto se puede concluir que a mayor tiempo
de maceracién se obtiene disolucion con
mayor cantidad de SDT, siempre y cuando se
mantenga una concentracion alcohdlica baja.
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