Evaluacién de gel formulado a base de extracto hidroalcohdlico del fruto
de la papaya (Carica papaya L.) en el tratamiento de las tlceras por presiéon
de estadio Iy IT”.
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I RESUMEN

Se evalué el efecto de gel formulado a base de extracto hidroalcohélico del fruto de la papaya (Carica
papaya L.), sobre las tlceras por presion a nivel de coxis, en 35 voluntarios de ambos sexos con edades
comprendidas entre 50 y 70 afios, todos residentes en la ciudad de Lima (Pert). La aplicacién y segui-
miento farmacoldgico se realizé una vez al dfa durante un mes y la medicién de las heridas cada semana; la
cantidad aplicada varié segun la extensién y estadio de la tlcera; se excluyé la utilizacién de cualquier otro
preparado convencional. El ensayo, previo consentimiento informado, mostrd tener efecto en el proceso
de cicatrizacién y regeneracion del tejido comprometido por la tlcera por presion. El 60,00% fue evalua-
do como excelente, el 25,00% como bueno y el 15,00% como regular. Los histogramas y graficos lineales
fueron trabajados en IBM SPSS 21, en los cuales se observa la dispersion de los datos y ¢l comportamiento
de la variable tamafio, que muestra un notable decrecimiento. Se concluye que el fruto de la papaya es una
fuente de materia prima natural, de bajo costo, que cleva la calidad de atencidn en enfermeria en ¢l trata-
miento de las tlceras por presion de estadio Iy IL.

Palabras Clave: Gel de papaya, diceras por presidn, cicatrizacion.

I ABSTRACT

It was assessed the effect of formulated gel based on hydroalcoholic extract of the fruit of the papaya
(Carica papaya L.) about ulcers by pressure in coccyx level, in 35 volunteers of both sexes, aged between
50 and 70 years, all residents in the city of Lima (Peru). The application and drug monitoring was per-
formed once a day for a month and the measurement of wounds cach week, the amount applied varied
according to the size and stage of the ulcer, it was excluded the use any other conventional preparation.
The trial, previous informed consent, it was shown to have effect on the healing process and tissue rege-
neration compromised by the pressure ulcer. The 60.00% was evaluated as excellent, 25.00% as good and
15.00% as fair. Histograms and line graph were worked in IBM SPSS 21, which shows the distribution
of data and the behavior of the variable size, showing a remarkable decrease. We conclude that the fruit
of the papaya is a natural source of raw material, low cost, which raises the quality of nursing care in the
treatment of pressure ulcers by stage I and IL

Keywords: Papaya gel, pressure ulcers, healing.
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INTRODUCCION

Una tlcera por presién (UPP) es una lesién de
los tejidos que hay entre la epidermis y una pro-
minencia dsea, debida principalmente a una fuer-
za de presién externa; esta presion puede estar
producida por el propio peso del paciente sobre
la superficie en que estd apoyado (habitualmente
sillén o cama) o por otros dispositivos terapéuti-
cos, como sondas, mascarillas de oxigeno o féru-
las, entre otras!) .La presion capilar media tiene
valores aproximados de 17 mmHg; una presién
superior mantenida sobre una zona concreta pro-
voca aplastamiento del tejido y la consecuente
oclusién capilar, con lo que el tejido se ve priva-
do de oxigeno y de los nutrientes adecuados. La
reduccién sanguinea y los mecanismos de reper-
fusién natural que pone en marcha el organismo
cuando se libera la presién (hiperemia reactiva),
llevan a una acumulacién de catabolitos téxicos
en el tejido, con el consiguiente aumento de la
permeabilidad capilar, dilatacién vascular, for-
macién de edema e infiltracién celular. Este tipo
de reacciones inflamatorias desencadena una hi-
peremia, acompanada de un aumento de la pre-
sién capilar, por lo cual hasta este instante aun
pueden evacuarse los catabolitos tdxicos y rege-
nerarse las células de la piel, con la condicién que
se retire completamente la presién de la zona. Si
esto no ocurre, la progresiva hipoxia (privacién
del suministro de oxigeno) produce una muerte
irreversible de las células con la aparicién de ne-
crosis (muerte del tejido)?. Son heridas de larga
evolucion que requieren largo tiempo para curar
por su complejo proceso de cicatrizacién .Las zo-
nas de mayor riesgo de desarrollo de UPP son la
region sacra, los talones, las tuberosidades isquia-
ticas y las caderas; todas ellas con tejido subcu-
tdneo insuficiente para amortiguar la presion(®
. Las UPP son un importante problema de salud
por multitud de motivos. Algunas heridas pue-
den implicar importantes consecuencias como
las infecciones generalizadas o amputaciones en
el caso de tlceras de pie diabético; son heridas
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de larga evolucién, que requieren largos periodos
de tiempo para curar (meses), por su complejo
proceso de cicatrizacion que elimina y reemplaza
el tejido danado™ . El costo que suponen deriva
sobretodo de los recursos humanos para atender
a estos pacientes, el material de curas (aproxima-
damente del uno al tres por ciento del coste to-
tal), el incremento de gasto por complicaciones
asociadas y del aumento de las estancias hospi-
talarias

No cabe duda que las UPP influyen negativamen-
te en las personas que las padecen, retrasando su
rehabilitacién y reinsercién social, disminuyen-
do su autoestima e impactando en su calidad de
vida. Mds all4 de las cifras que revelan costos eco-
némicos se deberia considerar también el gran
deterioro emocional y fisico del propio pacien-
te como el del ambito familiar cercano que son
dificiles de cuantificar y que afectan en relacién
directa la calidad de vida de los pacientes ).

El presente trabajo, basado en el conocimiento
ancestral de emplear la pulpa de la papaya verde,
en el tratamiento de las tlceras por presion, aspi-
ra a darle solidez cientifica a este conocimiento
popular, empleando una especialidad farmacéu-
tica en forma de gel, elaborado a base de un ex-
tracto hidroalcohdlico de la papaya verde.

Hipotesis

El extracto hidroalcohdlico del fruto de la papa-
ya (Carica papaya L.), aplicado en forma de gel,
tiene efecto regenerador y cicatrizante en los te-
jidos de las ulceras por presion de estadio Iy I1.
METODOS Y RESULTADOS

Material:

A. Reactivos: Etanol absoluto, é4cido po-
liacrilico, alcohol isopropilico, propilengli-
col, Edta, preservantes, agua destilada estéril.
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B. Equipos: Espectrofotémetro UV-Visible,
Marca Thermo Scientific, Modelo Helios-Zeta;
Cromatégrafo de gases Perkin Elmer modelo
Clarus 600; Espectrometro Perkin Elmer mo-
delo Spectrum 100N; Balanza Analitica Marca
Ohaus Modelo Adventurer; Equipo emulsifica-
dor de laboratorio; Potenciémetro; Termdme-
tro digital. Estufa Marca Labor Musze Ripari.
Computador que soporte el analisis estadistico

en IBM SPSS 21.
METODOLOGIA

A. Clasificacién taxondémica, recolecciéon y
preparacion del extracto

REINO:Plantae
DIVISION:Magnoliophyta
CLASE:Magnoliopsida
ORDEN:Brassicales
FAMILIA:Caricaceae
GENERO:Carica
ESPECIE: Carica papaya L.

Se seleccionaron frutos verdes de papaya (Carica
papaya L.) de un huerto ubicado en el distrito de
Chaclacayo (Lima-Pert).

Se procedié a lavarlas, secarlas y retirarle la cds-
cara; luego se cortaron en pedazos pequenos vy se
licuaron con alcohol etilico de 70°. Se dejé mace-
rar por siete dias en oscuridad para la extraccion
de los metabolitos. Luego, se filtré y se obtuvo
una soluciéon amarillenta que se evapord en estu-
fa de aire circulante a temperatura no superior a
40 °C, obteni¢éndose un extracto pilular de color
marron.

B. Analisis fisico quimico del extracto de papa-
ya (Carica papaya L.)

Se efectuaron los siguientes anélisis fisicos: as-
pecto, color olor, sabor, pH, humedad (©) .
Analisis quimico: cenizas.

C. Analisis instrumental del extracto de papaya
(Carica papaya L.)

Se determiné el espectro NIRS al extracto.

D. Formulacién y estabilidad del gel

Se ensayd la formulacién que se describe, paralo
cual se tuvo en cuenta que los ingredientes selec-
cionados sean compatibles con el extracto obte-
nido y que sobretodo, sean estables en el tiempo
asi como de bajo costo:

Extracto de Papaya.......ccccocueueucuvvonerenncnes 30,00 g
Agentes gelificantes, diluyentes y

PIESEIVANLES....viuiiiniiiiinireieieeeimesssasesaes 7,70 g
Agua destilada estéril c.s.p......ccvucuuunnee. 100,00 g

Figura 1. Gel formulado con papaya

Ensayo de estabilidad acelerada de la formulacion.

Con el fin de determinar la estabilidad del pre-
parado y controlar sus posibles alteraciones, se
efectuaron ensayos de estabilidad acelerada, so-
metiendo la formulacién a diferentes temperatu-
ras. Para realizar esta prueba, se procedié a eva-
luar cada quince dias, hasta completar tres meses,
los siguientes pardmetros: aspecto, consistencia,
color, olor y pH.
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G. Ensayo efectuado en voluntarios
Participaron en el estudio, 25 voluntarios con tlce-
ras por presion de estadio Iy IT de ambos sexos, con
edades comprendidas entre 50y 70 afios, residentes
de diversos distritos de Lima Metropolitana.
Se dividi6 a los participantes en dos grupos:
e Grupo I (grupo problema-30 pacientes):
Se administré gel con extracto de papaya.
e Grupo II (grupo control-5 pacientes): Se
administré gel sin extracto de papaya.

Previo consentimiento escrito, se procedid a la
aplicacién del gel a base de extracto de papaya a
los pacientes voluntarios, en la tlcera por presién
una vez al dia, practicindose previamente un la-
vado con suero fisiolégico, la tlcera fue cubierta
con papel plastificado para otorgar un ambiente
humedo alazonay finalmente se cubrié con gasa
toda la extension de la tlcera por presién fijin-
dola con esparadrapo.

El estudio se extendié durante 30 dias y se admi-
nistré una dosis de preparado que dependié del
tamano de la herida, excluyendo la utilizaciéon de
cualquier otro preparado convencional. El segui-
miento farmacoldgico se efectiio todos los dias.

H. Analisis estadistico

Se utilizé el programa IBM SPSS 21, en el cual
se cred una base de datos con las mediciones ob-
tenidas de las 4 semanas, en las cuales evidente-
mente se observd la reduccién del tamano del la
tlcera. El programa analizé el comportamiento
de nuestra variable escalar (tamano) durante las
cuatro semanas y asimismo por medio de los
histogramas se obtuvo la dispersién de los datos
para observar la evolucién de toda la poblacién
(30 pacientes). Los 15 primeros datos pertene-
cen a pacientes con ulceras de grado I y los 15
siguientes ulceras de grado II

Tabla 1. Mediciones en centimetros obtenidas de las tlceras de los pacientes por semana

Semana 1 Semana 2
2 1,5
1,5 1
3 2,2
2,5 1,8
2,2 1,5
3,2 2,5
2,5 1,2
1,4 0,8
2,3 1,6
1,5 1
1,2 0,8
2,5 1,4
3,6 2,5
2,7 1,9
3,2 2,2
6,3 5.4
5,3 3,8
4.8 3,7
5,1 3,9

Ciencia y Desarrollo 16 (2) julio-diciembre 2013. 41:53
44

Semana 3 Semana 4
0,5 0
0,2 0
1,1 0
0,9 0
0,7 0
1,1 0,2
0,6 0
0,1 0
0,9 0
0,3 0
0,3 0
0,5 0

1 0
0,8 0
0,9 0
3,9 2,3
2,1 0,5
1,9 0,3
2,3 0,8
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4,2 3,1 2,3 1,1
5,2 4 3 1,9
4,7 3,6 2,5 1,3
4,9 3,8 2,6 1,4
6,3 5,1 32 1,1
5,6 42 2,6 0,8
4,8 3,6 2 0,6
5,2 3,9 2,4 0,7
4,6 32 1,9 0,6
4,1 2,9 1,4 0,3
5,4 4,1 2,3 0,8
RESULTADOS

Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohdlico de papaya (Carica papaya L.)

Se determind la presencia de:
e Flavonoides

e Taninos

o Triterpenoides

A. Anlisis fisico quimico del extracto hidroalcohélico de papaya (Carica papaya L.)

PROTOCOLO DE ANALISIS DEL EXTRACTO DE PAPAYA

PRODUCTO
CANTIDAD

FECHA de Preparacién de Extracto

FECHA DE ANALISIS

A) FISICAS:
ASPECTO
COLOR
SABOR
OLOR

pH (Solucién acuosa 10% - 25 °C)

HUMEDAD
B) QUIMICAS:
CENIZAS TOTALES

Tabla 2. Protocolo de analisis

: Extracto de Papaya (Carica papaya L.)

:50g
Abril de 2013
Abril de 2013

RESULTADOS

Masa blanda
Marrén claro

Ligeramente dulce

Sui géneris.
2,50
3..17%

2.88%

DETERMINACIONES
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B. ANALISIS POR INSTRUMENTACION DE Carica papaya L.

Espectro NIRS de Papaya (1/R, cm™)
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C. EVALUACION FARMACOTECNICA DEL GEL

FICHA TECNICA DE ESTABILIDAD DEL PRODUCTO TERMINADO

PRODUCTO
FORMA COSMET.
PRESENTACION
Ne DE LOTE
FECHA FAB.
FECHA VENC.

RESULTADOS

DETERMINACIONES ESPECIFICACIONES

ASPECTO

COLOR

OLOR
VISCOSIDAD
pH

RECUENTO
MICROBIANO
AEROBIOS
MESOFILOS
RECUENTO DE
HONGOS
RECUENTO DE
LEVADURAS

ESCHERICHIA COLI

SALMONELLA spp

STAPHYLOCOCCUS
AUREUS
PSEUDOMONAS
AERUGINOSA

: Extracto de papaya (Carica papaya L.)

: Gel

: Frascox50g.
: Piloto N° 001
: Abril 2013

: Abril 2016

Tabla 3. Estabilidad

Gel translucido
Marrén anaranjado
Sui géneris

100 000 - 150 000 cps
5,5-7,0

Menos de 100 ufc/g
Menos de 10 ufc/g

Menos de 10 ufc/g

Ausenteen 10 g

Ausenteen 10 g

Ausenteen 10 g

Ausenteen 10 g

Inicio
Cumple
Cumple

Cumple
130 000
5,9

Conforme
Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

RESULTADOS

1 mes

Cumple

Cumple
Cumple
120 000
6,0

Conforme
Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

2 meses

Cumple

Cumple
Cumple
120 000
6,0

Conforme
Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

3 meses

Cumple

Cumple
Cumple
120 000
6,1

Conforme
Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme

Conforme
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D. EVALUACION FARMACOLOGICA

Tabla 4. Valoracién Farmacolégica por semanas

1° Semana 2° Semana 3° Semana 4° Semana

GRUPOI GRUPOIIGRUPOI GRUPOIIGRUPOI GRUPO IIGRUPOI GRUPOII

Ne Ne % Ne % Ne % N°e % Ne % N % N %
Excelentes - - - - - - - - 7 35,00 - - 12 60,00 - -
Buenos - - - - 9 4500 - - 8 40,00 - - 5 2500 - -
Regulares 16 80,00 - - 10 50,00 - - 5 25,00 - - 3 15,00 - =
Nulo 4 20,00 5 1000 1 500 5 1000 - - 5 1000 - - 5 100,0
Total 20 100,0 S 100,0 20 100,0 S 100,0 20 100,0 S 100,0 20 100,0 S 100,0

De acuerdo con la tabla calificadora de resultados de Balbuena Gonzales y Chapano Jairo (1987) la

evaluacion clinica corresponde a la clasificacion que se sefiala en la tab N°© 5

Tabla S. Calificacién de resultados

CALIFICACION N° casos %
EXCELENTES

(reduccién entre 80-100%) 18 60,00
BUENOS

(reduccién entre el 60-80%) 7 25,00
REGULARES

(reduccién entre 40-60%) 5 15,00
NULO - -
(reduccién menor de un 40%)

SUB-TOTAL 30 100
“GRUPO CONTROL” 5

TOTALES 35

E. RESULTADOS ESTADISTICOS

Al realizar los andlisis estadisticos de los datos se obtuvo la siguiente tabla, en donde podemos
apreciar entre ellos a la moda, el minimo y méximo valor de los datos por semana.
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Tabla 6. Resultados de analisis estadistico por semanas

ESTADISTICOS
Semana 1 Semana 2 Semana 3
Vilidos 30 30 30
N
Perdidos 0 0 0
Media 3,7267 2,7400 1,5433
Mediana 3,8500 2,7000 1,2500
Moda 2,50 0,80 0,90
Desv. Tip. 1,55074 1,31742 1,01800
Varianza 2,405 1,736 1,036
Minimo 1,20 0,80 0,10
Miximo 6,30 5,40 3,90
2,4500 1,5000 0,6750
Percentiles 3,8500 2,7000 1,2500
5,1250 3,8250 2,3250

Semana 4
30
0
0,4900
0,2500
0,00
0,62607
0,392
0,00
2,30
0,0000
0,2500
0,8000

Tamaho ge Ukeras semana 1

Sam

Figura 2. Histograma de distribucién de los datos obtenidos de las mediciones realizadas la primera semana

En la semana 1 observamos una distribucién de datos heterogénea, debido a que las tlceras tratadas

de grado Iy II poseian diferentes tamanos.
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Tamafo de Lceras Semanma 2

amy
Seml

Figura 3. Histograma de distribucién de los datos obtenidos de las mediciones realizadas la segunda semana

En la semana 2 observamos el ordenamiento de los datos hacia la izquierda lo cual nos indica que las
ulceras estan decreciendo debido al tratamiento.

Tamafo de Mcerms en Semana 3

Figura 4. Histograma de distribucién de los datos obtenidos de las mediciones realizadas la tercera semana

En la tercera semana se puede observar claramente la distribucién y la tendencia de los datos, las
medidas no superan a los 4 centimetros y se observa la acumulacién hacia el cero.
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Tarmafio de Lcems on sovmana 4

Figura 5. Histograma de distribucion de los datos obtenidos de las mediciones realizadas la cuarta semana

En la cuartay ultima semana de tratamiento apreciamos que los datos tienen una gran acumulacién en

cero y s6lo muy pocos poseen entre 0,5 a 2,5 centimetros.

Grafee Linaal dsl compatamlents deal Tamaio da la 1arlda

Ih}

Mud 4

[R5

Figura 6. Gréfico lineal en el cual se observa el comportamiento de los datos durante las cuatro semanas,

evidentemente el tamaiio de la herida se redujo para toda la poblacién.
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ANALISIS Y DISCUSION

Los resultados obtenidos, muestran una marcada
accién favorable de parte del gel (figura 1)
formulado a base del extracto hidroalcohdlico
del fruto de la papaya (Carica papaya L.), en el
proceso de cicatrizacién y regeneracion del tejido
comprometido por la tlcera por presiéon

(Tablas 1,4, 5y6) (Fig2,3,4,5y6).

Durante la evaluacién diaria, se observé que
no hubo alergias en el sitio de aplicacién ni
complicaciones visibles por lo que se puede
decir, en términos generales, que el ensayo
tuvo una evolucidon satisfactoria. La marcha
fitoquimica mostré que el extracto contiene
una cantidad importante de Flavonoides,
cuyo efecto antiinflamatorio es muy bien
conocido; asi mismo, los taninos que contiene
le confiere al extracto propiedades astringentes
y antiinflamatorias. El estudio de estabilidad
acelerado (Tabla 3) practicado al gel, demostré
que éste es estable y perfectamente compatible
con el extracto, no evidencidndose cambios
organolépticos ni fisicoquimicos, por lo que se
puede afirmar que tendria un tiempo de vida
media de tres afios.

Es conocido que, en forma de medicamento
natural,lapapainaseutilizacomoantiinflamatorio
enzimdtico proteolitico util en el control de
hematomas, inflamacién y edemas producidos
por lesiones traumdticas o antiinflamatorias”) . Es
ablandador de carnes, cicatrizante y es apreciada
por sus propiedades suavizantes, hidratantes,
regenerativas y exfoliantes y por su importante
contenido de carotenos, precursores de vitamina
Ay por la actividad como antirradicales libres de
los mismos ®)

El estudio farmacoldgico, llevado a cabo
con 35 voluntarios dejé la evidencia que el
extracto hidroalcohdlico del fruto de la papaya
administrado en forma de gel (Fig 1), tiene efecto
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en el proceso de regeneracién del tejido danado,
debido posiblemente al efecto sinérgico de la
enzima papaina con los metabolitos flavonoides
+ taninos.

CONCLUSIONES

1. El extracto hidroalcohdlico del fruto de la
papaya (Carica papaya L.), administrado
en forma de gel, mostré tener efecto en el
proceso de cicatrizacién y regeneracion
del tejido comprometido por la tlcera por
presion.

2. De acuerdo con la escala calificadora de
Balbuena Gonziles y Chapano Jairo, el
60,00% fue evaluado como excelente, el
25,00% como bueno y el 15,00% como
regular y el 0,00% como nulo.

3. Por su facil adquisicién, bajo costo y ser
una sustancia de origen natural, el extracto
hidroalcohdlico del fruto de la papaya
(Carica papaya L.) , puede constituir un
importante activo para su aplicacién en el
tratamiento de tlceras por presion de estadio
IylL
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