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RESUMEN

Objetivo: Disefiar una crema a partir de un extracto hidroalcoholico de la cascara de Nephelium lappa-
ceum L (achotillo) para fines cosméticos. Métodos: Se evalud la calidad de la droga cruda y del extracto
hidroalcohdlico al 80 % de cascaras de achotillo, determinando su actividad antioxidante mediante el
ensayo DPPH. En el disefio de la crema se utilizé un disefio de mezcla con restricciones, con cera auto-
emulsionable, alcohol cetilico y agua como factores, y pH y extensibilidad (24 y 72 horas) como variables
respuesta. Se realizé una evaluacion sensorial de las formulaciones 6ptimas (100 % deseabilidad) me-
diante encuestas a 50 estudiantes universitarios. E1 Analisis de Correspondencia Multiple se utilizé para
explorar relaciones entre variables significativas. Preliminarmente, se evalu6 la estabilidad de la formu-
lacién 13 bajo condiciones de estrés térmico y centrifugacion. El analisis microbioldgico sigui6 la norma
INEN 2867:2015 para productos cosméticos. Resultados: La droga cruda y el extracto presentaron va-
lores comparables a estudios previos, y la actividad antioxidante por DPPH fue de 9,0603 mg/g TEAC.
Los datos de extensibilidad se ajustaron a modelos cuadraticos significativos (p<0,05) con un R? de
0,7829. La evaluacion sensorial identifico a la formulaciéon 13 como la mas aceptada, la cual mostr6 un
pH 5,10, viscosidad y extensibilidad adecuadas. Las pruebas de estabilidad fisica preliminares arrojaron
resultados favorables y las formulaciones no mostraron crecimiento bacteriano o fungico. Conclusio-
nes: Se disenié un nuevo producto fitocosmético con extracto de Nephelium lappaceum L., utilizando di-
sefio experimental para optimizar componentes. La formulacion 13 destacé por su alta aceptacion sen-
sorial.

Palabras clave: Nephelium lappaceum L (achotillo); crema fitocosmética; disefio D-optimal; evaluacién
sensorial.

SUMMARY

Design of a phytocosmetic cream from Nephelium lappaceum L. peel extract applying a mixture de-
sign
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Diseno de una crema fitocosmética a partir del extracto de cascara de Nephelium lappaceum L.

Objective: To design a cream using a hydroalcoholic extract from the peel of Nephelium lappaceum L
(rambutan) for cosmetic purposes. Methods: The quality of the raw material and the 80% hydroalco-
holic extract of rambutan peel was evaluated, and antioxidant activity was determined using the DPPH
assay. A constrained mixture design was employed for the cream formulation, with self-emulsifying
wayx, cetyl alcohol, and water as factors, and pH and spreadability (measured at 24 and 72 hours) as
response variables. Sensory evaluation of the optimal formulations (100% desirability) was conducted
via surveys with 50 university students. Multiple Correspondence Analysis was applied to explore re-
lationships between significant variables. Preliminary stability of formulation 13 was assessed under
thermal stress and centrifugation conditions. Microbiological analysis was performed in accordance
with the INEN 2867:2015 standard for cosmetic products. Results: The raw material and extract demon-
strated values consistent with previous studies, with antioxidant activity measured at 9.0603 mg/g
TEAC by DPPH. Spreadability data fit significant quadratic models (p<0.05) with an R2 of 0.7829. Sen-
sory evaluation identified formulation 13 as the most preferred, exhibiting a pH of 5.10, and appropriate
viscosity and spreadability. Preliminary physical stability tests yielded favorable results, with no bacte-
rial or fungal growth detected in the formulations. Conclusions: A novel phytocosmetic cream incor-
porating Nephelium lappaceum L. extract was successfully developed using experimental design tech-
niques to optimize component ratios. Formulation 13 stood out for its high sensory acceptance.

Keywords: Nephelium lappaceum L (achotillo); phytocosmetic cream; D-optimal design; sensory evalua-
tion.

RESUMO

Desenvolvimento de um creme fitocosmético a partir do extrato da casca de Nephelium lappaceum
L. aplicando um design de mistura.

Objetivo: Desenvolver um creme a partir de um extrato hidroalcodlico da casca de Nephelium lappaceum
L. (achotillo) para fins cosméticos. Métodos: Avaliou-se a qualidade da droga crua e do extrato
hidroalcodlico a 80% das cascas de achotillo, determinando sua atividade antioxidante por DPPH. No
desenvolvimento do creme, utilizou-se um design de mistura com restrigdes, com cera
autoemulsionante, alcool cetoestearilico e 4gua como fatores, e pH e extensibilidade (24 e 72 horas) como
varidveis resposta. A avaliacdo sensorial das formulagdes 6timas (100% de desejabilidade) foi realizada
por meio de questiondrios aplicados a 50 estudantes universitarios. A Andlise de Correspondéncia
Multipla foi utilizada para explorar relagdes entre varidveis significativas. Preliminarmente, avaliou-se
a estabilidade da formulagdo 13 em condigdes de estresse térmico e centrifugagdo. A analise
microbioldgica seguiu a norma INEN 2867:2015 para produtos cosméticos. Resultados: A droga crua e
o extrato apresentaram valores comparaveis a estudos anteriores, e a atividade antioxidante por DPPH
foi de 9,0603 mg/g TEAC. Os dados de extensibilidade ajustaram-se a modelos quadraticos
significativos (p<0,05) com um R? de 0,7829. A avaliagao sensorial identificou a formulacdo 13 como a
mais aceita, com pH de 5,10, viscosidade e extensibilidade adequadas. Os testes preliminares de
estabilidade fisica apresentaram resultados favoraveis e as formulagdes nao mostraram crescimento
bacteriano ou fingico. Conclusdes: Foi desenvolvido um novo produto fitocosmético com extrato de
Nephelium lappaceum L., utilizando design experimental para otimizar os componentes. A formulacao
13 destacou-se por sua alta aceitagao sensorial.

Palavras-chave: Nephelium lappaceum L. (achotillo); creme fitocosmético; design D-Optimal; avaliacdo
sensorial.
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1. INTRODUCCION

En el campo de la cosmética, la busqueda de ingredientes naturales y sostenibles ha cobrado
un interés creciente debido a la preferencia de los consumidores por productos mas seguros y
ambientalmente responsables. A pesar de este interés, el desarrollo de formulaciones cosméti-
cas utilizando componentes naturales presenta desafios significativos. En este contexto, el uso
de subproductos agroindustriales como las cascaras de frutas ofrece una doble ventaja: la va-
lorizacidon de desechos y la incorporacion de ingredientes bioactivos con potenciales beneficios
para la piel [1, 2].

Nephelium lappaceum L., conocido cominmente como rambutan o achotillo en Ecuador, es
un fruto de la familia Sapindaceae, originario del sudeste asiatico. Este fruto, de forma ova-
lada, se distingue por su cascara cubierta de pelos y sus colores llamativos, que varian entre
rojo, amarillo y naranja, haciéndolo facilmente reconocible por su apariencia exotica y atractiva
[3]. Su pulpa, de sabor refrescante, se consume fresca, enlatada o procesada, mientras que los
residuos, como las semillas y cdscaras, son generalmente desechados a gran escala. Sin em-
bargo, investigaciones recientes han revelado que la cascara del achotillo, que normalmente se
considera un desecho, contiene metabolitos de gran interés como acido elagico, corilagina, ge-
raniina, (3-caroteno y vitamina C, los cuales poseen propiedades antimicrobianas, antioxidan-
tes, antiobesogénicas y antidiabéticas [4]. Estos compuestos son capaces de neutralizar los ra-
dicales libres, protegiendo asi la piel contra el dafo oxidativo debido a su elevada actividad
antioxidante. Ademas, la presencia de compuestos fendlicos y cumarinas en la cascara la con-
vierte en un ingrediente valioso para aplicaciones en las industrias nutracéutica, farmacéutica,
fitocosmética y alimentaria [5]

Considerando el impacto en la salud publica y la posibilidad de aprovechar los desechos
del procesamiento de frutas, el objetivo de este trabajo es disefiar una crema a partir de un
extracto hidroalcohdlico de la cascara de Nephelium lappaceum L (achotillo) para fines cosméti-
COs.

2. MATERIALES Y METODOS

2.1. Recoleccion, seleccion y procesamiento del material vegetal

Los frutos de achotillo de la variedad amarga/acida fueron recolectados en marzo de 2023 en
la hacienda “Voluntad de Dios” via a canalito km 7,5 en la Ciudad de Quevedo — Los Rios —
Ecuador (1°1'49” Sy 79°24'48” E). Se seleccionaron plantas adultas en estado de floracion-
fructificacion, de aproximadamente 15 a 25 m de altura. El cédigo de identificacion asignado
fue GUAY-13.114 (Herbario de la Facultad de Ciencias Naturales de la Universidad de Gua-
yaquil).

Alos frutos se le realizé un analisis macromorfoldgico y morfométrico considerando: mor-
fologia, tamarfio, olor, color y textura de los drganos vegetales [6]. Se seleccionaron 100 frutos
frescos al azar y se midi6 la longitud y el ancho de la cascara del achotillo utilizando un cali-
brador Vernier INCCO.

Los exocarpios (cascara) de achotillo en buen estado se pelaron, se lavaron con agua po-
table para eliminar la pulpa y luego con agua destilada. Posteriormente, las cdscaras se secaron
en una estufa de recirculacion de aire (Memmert Basic UNB 400) a una temperatura de 50 °C
hasta alcanzar peso constante. Las muestras se trituraron en un molino de cuchilla Pulvex
hasta alcanzar un tamafio de particula de 2 mm. Finalmente, se almacenaron en frascos de
vidrio &mbar a temperatura ambiente.
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2.2. Control de calidad de la droga cruda
Todos los ensayos se efectuaron por triplicado siguiendo la metodologia establecida por la
USP 43-NF 38 [7] y OMS [8]

En el analisis granulométrico se utilizaron 50 g de droga cruda, los cuales, se colocaron en
la parte superior del equipo tamizador de la marca WS-Tyler Mentor OH Model RX-99. La
bateria de tamices utilizada fue: 0,125; 0,150; 0,250; 0,425 y 1,18 mm, con una frecuencia de
vibracion 7 Hz, durante 5 minutos [9]. Luego se pesoé el contenido de sélidos retenido en cada
tamiz en la balanza analitica Pioneer Ohaus.

La humedad se determind en la balanza termogravimétrica OHAUS de la serie MB 90/120,
donde se peso 2 g de droga cruda (desviacion de 0,5 mg) y se ajustd la temperatura a 105 °Cy
el tiempo de secado 5 minutos.

Las cenizas totales se evaluaron en una mufla modelo Navertherm L-150KICN. Las pesa-
das se realizaron en balanza analitica marca Radwag (serie AS 310.R2).

En la determinacion de sustancias solubles se sigui¢ la metodologia descrita por Miranda
y Cuellar (2000) y Valdez-Lopez et al. (2022) [10]. El experimento se realizé con 2,5 gramos de
droga cruda, utilizando mezclas hidroalcohdlicas al 50 % y 80 %, y agua destilada como disol-
vente. Las muestras se agitaron durante seis horas con un equipo Erweka y luego se filtraron.
Cada extracto se desecd en una estufa Memmert a 105 °C por tres horas. Finalmente, las mues-
tras se enfriaron en un desecador hasta alcanzar la temperatura ambiente y se pesaron.

2.3. Obtencion y control de calidad del extracto hidroalcohdlico 80 % de N.

lappaceum L

El extracto se obtuvo por maceracion, utilizando una mezcla hidroalcoholica al 80 %, siguiendo
la metodologia descrita por Valdez-Lopez et al. (2022) [10]. Las condiciones del proceso fueron
durante 7 dias, con agitacion a 10 Hz (agitador magnético Cimarec — Barnstead / Thermolyne)
y temperatura constante de 30 + 2 °C. El extracto obtenido se conservé a temperatura ambiente
y protegido de la luz.

El control de calidad del extracto se llevo a cabo por triplicado, siguiendo la metodologia
descrita en la norma NRSP 312 [11] y por Miranda y Cuellar (2000) [6], evaluando las propie-
dades organolépticas, densidad relativa, pH, indice de refraccion-grados brix y solidos totales.

El andlisis de la densidad relativa se llevd a cabo por picnometria y se emple6 una balanza
analitica Pioneer Ohaus de la serie PX224. El pH se determin6 con un pH-metro digital de
marca Bante, previa calibracion y ajuste con soluciones buffer (Fisher Scientific, USA, Lote
190071). El indice de refraccion y grado brix se determiné utilizando un refractometro de la
marca Anton Parr. En los sélidos totales, se transfirieron 5 mL de muestra a una capsula de
porcelana seca y tarada, se evaporaron en bafio maria y se secaron a 105 + 2 °C durante 3 horas.
Tras enfriar en una desecadora, se pesaron las muestras. El secado se repitié por 60 minutos
hasta obtener una masa constante.

2.4. Capacidad antioxidante por DPPH (2,2-difenil-1-picril hidracilo)

La actividad de secuestro de radicales libres del extracto hidroalcoholico 80 % (N. lappaceum
L.) se determind siguiendo la metodologia descrita por Brand-Williams et al. en 1995 [12], con
algunas modificaciones. Se afiadieron 10 mL de solucion etandlica, 200 uL de extracto hidroal-
cohdlico y 3.8 mL de DPPH (0,1 mM) de Aldrich Co, St Louis, USA, manteniendo la mezcla a
temperatura ambiente y en oscuridad durante 30 minutos. La absorbancia se midié a 517 nm
con un espectrofotémetro (UV-Visible Evolution 201 Thermo Scientific, USA) en microceldas
de 2 mL, usando metanol como blanco. El procedimiento se repiti6 tres veces, expresando el
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resultado como capacidad antioxidante equivalente a trolox (TEAC) de Aldrich® (St. Louis,
MO, USA) por gramo. El porcentaje de inhibicion del DPPH (% DPPH) se calcul6 con la for-
mula: % de inhibicién = (Abs control — Abs muestra/Abs control) x 100.

2.5. Diseno de la crema fitocosmética a partir de extracto hidroalcohélico
(achotillo)

La seleccion de los componentes de la crema se basd en formulaciones tipicas de emulsiones
O/W descrita en la literatura [13, 14]. Se establecié un 5 % del extracto de achotillo, porcentaje
en correspondencia con los resultados de la evaluacion de la actividad antioxidante y por Thi-
tilertdecha et al. (2020) [5]. Los componentes de las formulaciones y excipientes, fueron de ca-
lidad farmacéutica y se seleccionaron de acuerdo al tipo de preparacion: cera autoemulsiona-
ble (polawax NE/MP-COSMETP-OL 0096); alcohol cetilico (MP-TECPOL 0020), aceite mineral
(MP-ALIMLIQ 0007); &cido hialurénico 1%; benzoato de sodio (MP-ALIMPOL 0091) y aceite
esencial de naranja (NSOC75826-16CO) todos del Laboratorio Cevallos S.A. de la ciudad de
Guayaquil.

Para optimizar la formulacion en funcion de su consistencia, se aplico un disefio experi-
mental de mezclas con restricciones de tres componentes: cera autoemulsionable proporcion
3 — 6 %, alcohol cetilico 2-5 % y agua desionizada 69,57 — 74,60 %. Las variables respuesta
fueron pH y extensibilidad. Se elaboraron en total 15 experimentos (Tabla 1), siete para estimar
el modelo, tres para pérdida de ajuste y cinco restantes de réplicas. El estudio se realiz6 con
ayuda del software Design-Expert version 12 de 2019 (Stat-Ease, Inc., Minneapolis, USA) [15].
Los modelos matematicos de cada variable respuesta fueron seleccionados de acuerdo con las
comparaciones de significacion, pérdida de ajuste, precision adeq, coeficientes de determina-
cion R2. Estos ensayos tuvieron en cuenta las caracteristicas y restricciones de los componentes
y las formulaciones fueron preparadas en orden aleatorio como lo indicé el software. Se ela-
boraron a escala de laboratorio 200 g de cada una.

Tabla 1. Disefio experimental de mezclas D-optimal de la crema fitocosmética O/W de Nephelium lappa-
ceum L (achotillo). Extensibilidad y pH (24 — 72 horas).

Ne A (%) B (%) C (%) pH Ext (mm) | pH Ext (mm)
Cera autoemulsionable | Alcohol cetilico | Agua purificada |24h |24 h 72h |72h
1 |583 3,00 70,77 480 31,32 4,75 130,67
2 |6,00 3,98 69,61 459 31,84 4,55 30,51
3 3,00 3,34 73,25 497 32,33 495 30,50
4 397 4,96 70,67 480 22,32 480 20,82
5 |5,03 5,00 69,57 4,74 | 24,17 4,70 |23,02
6 |503 5,00 69,57 5,09 21,50 507 20,54
7 16,00 3,98 69,61 4,80 21,22 4,84 19,50
8 4,27 3,26 72,07 4,72 22,11 4,75 119,38
9 4,27 3,26 72,07 4,76 23,78 4,77 120,70
10 | 4,27 3,26 72,07 504 22,48 509 21,92
11 (4,50 3,50 71,06 4,73 23,26 4,73 121,93
12 (5,67 2,00 71,92 495 (22,75 500 20,55
13 (4,28 2,00 73,32 5,08 23,55 512  |21,36
14 | 3,00 4,70 71,90 495 32,74 499 |30,48
15 | 3,00 2,00 74,60 503 34,35 500 32,69

Leyenda: A-B-C: componentes de la formulacion y Ext: extensibilidad.
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En la elaboracién de las cremas, se partié de mezclar los componentes de la fase acuosa (A):
agua purificada y benzoato de sodio. A parte, se preparo la fase oleosa (B): aceite mineral, cera
autoemulsionante, alcohol cetilico, la cual se calent6 hasta 70-75 °C y se agrego el acido hialu-
ronico hasta lograr una mezcla homogénea. Luego se transfirio la fase A, a la fase B con agita-
cion continua. Al disminuir la temperatura, se agrego el extracto hidroalcohdlico de achotillo
y la esencia de menta mezclando a alta velocidad durante unos minutos hasta obtener una
emulsion homogénea. Las cremas se envasaron en tarros de polipropileno y almacenaron en
un lugar fresco y seco.

2.6. Evaluacion de los parametros fisicos y quimicos de la crema
En la evaluacion de las formulaciones se tomé en cuenta el color, olor, consistencia, apariencia,
pH y extensibilidad.

En la determinacion del pH, se pesaron 0,5 g de crema y se disolvieron en 50 mL de agua
destilada, luego de estar completamente mezclado, se llevo al pH-metro digital Bante 920.
También se evaluo el drea de extensibilidad, colocando como base un papel milimetrado, tra-
zado con las coordenadas, que sirvieron como guia para determinar el drea de extensibilidad.
Posteriormente, se ubicd encima una placa de vidrio y en el centro se colocaron 2 g de cada
formulacion. Por ultimo, se coloco cuidadosamente otra placa de vidrio de aproximadamente
380 g de peso. A los 5 minutos se midid con el calibrador de Vernier los didmetros de la elipse
formada, siguiendo las coordenadas (4 direcciones). Todos los ensayos se realizaron por tripli-
cado a una temperatura de 30 + 2 °C y humedad relativa de 70 £ 5 %.

2.7. Optimizacion del disefio D-Optimal

En la optimizacion de las formulaciones se utilizé un procedimiento numérico del DX-11y se
asigno como criterios un pH entre 5 - 7 y la extensibilidad como objetivo 30,5 cm? con un ma-
ximo grado de importancia.

2.8. Evaluacion sensorial de las formulaciones seleccionadas

Se realiz¢ la evaluacion sensorial con las formulaciones 8 y 13 mediante encuestas a 50 estu-
diantes de los semestres de noveno y décimo de la carrera de Bioquimica y Farmacia de la
Universidad Técnica de Machala. Se aplicd una cantidad especifica de las cremas seleccionadas
en la parte frontal del antebrazo de los participantes. Se evaluaron diferentes criterios, efectos
percibidos y atributos de las cremas tal como: olor (muy agradable, agradable, desagradable,
muy desagradable), textura (ligera, cremosa, espesa, untuosa), absorcion (rapida, lenta, deja
sensacion grasa, se absorbe completamente), sensacion en la piel después de usar la crema
(hidratada, suave, tersa, pegajosa, irritada), clasificacion de la hidratacién y la suavidad (1-5),
preferencia entre las dos formulaciones y recomendarias algunas de las cremas a otro. Igual se
considerd el género de los participantes, su tipo de piel y la frecuencia de uso de cremas cos-
méticas.

2.9. Escalado a nivel de planta piloto de la formulacion 13
Se elaboraron tres lotes de 500 g de la formulacion 13 donde se volvid a considerar parametros
de control de calidad tales como propiedades organolépticas, pH, extensibilidad y viscosidad.
Todos los pardmetros se evaluaron por triplicado.

La viscosidad de la crema se evalu¢ utilizando un viscosimetro Fungilab con serie ONEL
100220 a una temperatura constante de 25 °C. Se empled un husillo (spindle) de tipo L3 y se
establecio una velocidad de rotaciéon de 20 rpm. Cada muestra utilizada en las pruebas tenia
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un volumen de 250 mL. La medicion de este parametro se llevd a cabo 24 horas después de la
elaboracion de la crema inicial.

2.10. Evaluacion preliminar de la estabilidad de la formulacion 13
Ensayo de centrifugacion: Se realizo a tiempo cero y a los tres dias de su elaboracion. La cen-
trifuga utilizada fue el modelo LW Scientific Model E8 donde se colocd 5 g de muestra en el
tubo de ensayo y se centrifugaron a 3000 rpm durante 15 minutos a una temperatura de 40 °C.
Test de ciclo stress congelacion — descongelacion: se exponen las cremas a cambios de
temperatura controlada durante un periodo de 24 horas en el equipo de refrigeracion de la
marca Indurama modelo Frost free ERTT44. Durante este experimento, las muestras fueron
sometidas a temperaturas extremas, comenzando desde -5°C durante el primer dia y alcan-
zando 30 °C en el segundo dia, manteniéndose en cada temperatura un dia completo.

2.11. Control microbioldgico

En el andlisis microbiologico de la formulacidn 13 se siguié la norma INEN 2867 de 2015 [16]
para productos cosméticos. Segtin esta norma, se establecieron los limites permitidos para el
analisis microbiologico evaluando la presencia de microorganismos aerobios mesdfilos totales
durante 24 y 72 horas, hongos y levaduras, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus'y Es-
cherichia coli, (no estén presentes)

2.12. Analisis de datos

Todos los datos fueron procesados en el software estadistico Jamovi version 2.4.8.0. Las varia-
bles cuantitativas se expresaron como media/desviacion estandar, y las variables cualitativas,
en porcentaje y frecuencia. Se realizaron comparaciones mediante la prueba t de student, pre-
vio se verifico el cumplimiento de la distribucion normal mediante la prueba Shapiro Will.
Para buscar asociacion significativa entre algunos parametros en la evaluacion sensorial se
aplicé la prueba chi cuadrado y el Andlisis Multivariado de Correspondencia Multiple (ACM).
El ACM se baso en los resultados que mostraron relacion significativa al realizar el chi- cua-
drado. En todos los analisis se considerd un nivel de significaciéon a=0,05.

3. RESULTADOS Y DISCUSION

En la evaluacién macromorfoldgico del fruto de Achotillo (N. lappaceum L.), las cascaras pre-
sentaron un aspecto particular y distintivo, cubiertas de espinas suaves y flexibles que se dis-
tribuyen de manera uniforme en toda la superficie, con tonalidades entre rojizas y amarillen-
tas. Al remover la cascara, se revela la pulpa jugosa y transltcida con una textura suave con
sabor dulce - ligeramente acida. En el centro del fruto se encontré una semilla grande y bri-
llante, de forma ovalada. En el andlisis morfométrico se presentaron dimensiones similares al
estudio realizado por Valdez-Ldpez et al. (2022) [10], con una longitud de 34,73/0,34 cm y un
ancho de 27,93/0.32 (Tabla 2).
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Tabla 2. Medidas de los frutos de N. Lappaceum L., (n=100).
Fruto X /DS
Nephelium lappaceum L. Longitud (cm) Ancho (cm)

34,73 /0,34 27,93 /0,32

3.1. Parametros fisicoquimicos de la droga cruda de Nephelium lappaceum L
En el control de calidad de la droga cruda de las cascaras de achotillo, el analisis granulomé-
trico mostro un mayor porcentaje de solidos retenidos en los tamices de diametro 0,425y 1,18
mm con 53,18 %. Un tamafo de particula pequefio mejora la eficiencia de extraccion, lo que
conduce a un mayor contenido de sdlidos totales. El tamafio de particula promedio calculado
fue de 0,54/0,01 mm, cercano al 0,5 mm recomendado por Valdez-Lépez et al. (2022) [10],
donde se evalud las variables que influyen en el proceso extractivo del achotillo, mediante un
disefio factorial fraccionado 5% En la tabla 3 se exponen algunos de los parametros que fueron
evaluados en la droga cruda de N. lappaceum L.

Tabla 3. Parametros fisicoquimicos de la droga cruda de N. lappaceum L. (n=3)

Parametros Resultados X / DS
Tamano de particula (mm) 0,54 /0,01
Humedad residual (%) 4,77 /0,36
Sustancias solubles (%)

e Sustancias solubles agua 33,05/ 0,04

e Sustancias solubles en etanol 50 % 29,59 /0,01

e Sustancias solubles en etanol 80 % 64,52 /0,02
Cenizas totales % 2,84 /0,02

Leyenda: X / DS: media / desviacion estandar

El método de secado del material vegetal se realiz6 siguiendo los criterios establecidos por
Valdez-Lépez et al. (2022) [10], que demostrd que un secado a 50 °C en una estufa de recircu-
lacion de aire era efectivo para deshidratar el material vegetal de Nephelium lappaceum L., (cas-
caras). Seguin Tsong et al. (2021) [4] y OMS (2011) [8], la humedad residual de un material
vegetal es de 8 % a 14 % como maximo. El promedio estuvo debajo del valor maximo, indi-
cando que el proceso de secado de las cascaras de achotillo fue eficiente. Los resultados del
estudio del contenido de sustancias solubles indican, que el menor poder extractivo se obtuvo
con agua y etanol a 50 %. Por otro lado, la mezcla hidroalcohdlica al 80 % fue la de mayor
poder extractivo [10, 17]. El andlisis de cenizas totales proporciona informacion sobre la pre-
sencia de impurezas inorganicas como carbonatos, oxalatos y silicatos, segiin Karole et al.
(2018) [18]. En el caso de las cenizas totales, se encontraron por debajo del limite maximo 5 %
establecido por la European Farmacopeia [19, 20], dando como resultado 2,84 + 0,02 %. Estos
hallazgos concuerdan con estudios anteriores [10]. Finalmente, es importante destacar que este
resultado sugiere que la cascara del Nephelium lappaceum L., analizada presenta calidad y la
idoneidad de esta droga vegetal.
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3.2. Parametros fisicoquimicos del extracto hidroalcohélico

Se llevé a cabo un estudio comparativo del extracto hidroalcohdlico al 80 % en relacion con un
estudio realizado por Valdez-Lopez et al. (2022) [10] analizando varios parametros fisicoqui-
micos, incluyendo propiedades organolépticas, pH, densidad relativa, indice de refraccion,
grados brix y solidos totales, como se observa en la tabla 4.

Tabla 4. Parametros fisicoquimicos del extracto de N. lappaceum L. (n=3)

Resultados X / DS
Parametros 5
Extr. Hidroalcohdlico 80% [\1]5]1 dez Lopez et al. (2022)
Propiedades organolépticas Liquido de color ambar oscuro y olor caracteristico
pH 3,94 /0,02 3,94 /0,01
Densidad relativa (g/mL) 0,89/0,03 0,89/ 0,02
Indice de refraccién 1,3520 /0,001 1,36 /0,001
Grados brix (%) 12,72 /0,05 -
Sélidos totales (%) 8,05/ 0,35 8,53/0,16
DPPH (TEAC mg/g) 9,0603 /0.0109 -

Leyenda: X / DS: media / desviacion estandar, Extr: Extracto y TAEC: capacidad antioxidante
equivalente a trolox.

En términos de propiedades organolépticas, se menciona que el extracto tiene un color &mbar
oscuro y un olor caracteristico. En los parametros fisicoquimicos, se observa que el pH del
extracto es acido, lo cual, puede explicarse por la presencia de compuestos polifendlicos (aci-
dos: galico, cafeico, cumarico, siringico y elagico), taninos flavonoides y saponinas. Segtin Bhat
(2020) [21], la acidez en preparaciones de extractos puede estar relacionada con la presencia
de estos compuestos.

En relacion con el indice de refraccion, los grados brix y la densidad relativa, se reportaron
valores dentro de los rangos adecuado [22]. Mediante la prueba t de student con un nivel de
significacion del a=0,05, no se encontraron diferencias significativas en los sdlidos totales
(p=0,096), densidad y pH (p=0,100) con los valores obtenidos por Valdez-Lopez et al. (2022)
[10]. Solo el indice de refaccion mostrd diferencias estadisticamente significativas (p=0,002), lo
cual puede estar condicionado por los diferentes equipos empleados en la determinacion.

La actividad antioxidante por DPPH de cdscara de achotillo mostré un valor de 9,0603 +
0.0109 este valor indica la cantidad de trolox equivalente por gramo de extracto de Nephelium
lappaceum. Estas actividades antioxidantes se atribuyen a un mayor contenido de fenoles y
flavonoides (elagitanino, acido fendlico, quercetina y galotanino) [23, 24]. La ecuacion obte-
nida para la cuantificacion de DPPH (% de inhibicion=308.13*concentracion de trolox - 3.6507),
demostrd que existe una correlacion positiva fuerte entre la concentracién de trolox y el por-
centaje de inhibicion obtenido, con un coeficiente de correlacidon de 0,9912 y una significacion
p <0,001. Finalmente, todos estos resultados demuestran que el extracto hidroalcohdlico se
encuentra en éptimas condiciones para el desarrollo de nuevos productos fitocosméticos.

3.3. Disefio experimental de la crema fitocosmética Nephelium lappaceum L

Para la optimizacidon de las formulaciones se utilizd un disefio experimental de mezclas D-
optimal, donde se identificaron tres componentes principales, cera autoemulsionable, alcohol
cetilico y agua. Estas formulaciones ofrecieron consistencias variadas, presentando aspectos
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homogéneos y fisicamente estables durante el periodo de elaboracion y almacenamiento. Los
resultados de pH y extensibilidad a las 24 y 72 horas se encuentran en la tabla 1.

En el andlisis de pH entre las 24 y 72 horas, el modelo que mejor se ajustd fue el lineal, sin
embargo, no se ajustaron con la significacion de p=0,1689, incluso con R? = 0,2565, a pesar de
que se realizaron las trasformaciones matematicas para mejorar el ajuste. Sin embargo, la bon-
dad de ajuste p=0,1326 si cumplid. El pH a las 24 horas oscil6 entre 4,59 - 5,09 y a las 72 horas
entre 4,35 - 5,12, valores bastante cercanos, lo cual afecto el correcto ajuste del modelo. Los
valores fueron ligeramente acido, cercano al pH natural de la piel [25, 26], esta caracteristica
puede atribuirse a las propiedades acidas propias del extracto y otros componentes presentes
en la formulacién.

Las ecuaciones y los parametros de evaluacion de los modelos para la variable respuesta
de extensibilidad, se resumen en la tabla 5. La extensibilidad a las 24 y 72 horas se ajust6 a
modelos cuadraticos, con significacion p=0,0290 y 0,0320, valores de R? de 0,7829 y 0,7558, y R?
ajustados de 0,5379 y 0.5180. En cuanto al Adeq de precision (relacion sefial-ruido) los valores
fueron 5,5443 y 4,9846, mayor que 4, indicando una sefial adecuada por lo que los modelos
pueden utilizarse para navegar por el espacio de disefo.

Los graficos N-plot de la distribucién normal de los residuos obtenidos mostraron que los
puntos experimentales estuvieron cercano a la linea recta, lo que garantiza una distribucion
normal optima de las formulaciones y los residuos.

Tabla 5. Modelos ajustados de extensibilidad (Ext.) del disefio D-Optimal, de la crema fitocosmética
O/W alas 24 y 72 horas

. . Pérdida de Precision

Modelo ajustado Sig. (p) Ajuste R? Adeq
Ext. 24 h.%= +248,58954 A -16,36270 B

+1,31022 C -2,98669 A*B -3,52215 A*C | 0,0290 0,4900 0,7829 5,5443
+0,218816 B*C

Ext. 72 h.%= +251,64597 A -14,32682 B

+1,31786 C -2,90433 A*B -3,57028 A*B | 0,0320 0,6300 0,7558 4,9846
+0,183400 B*C

Leyenda: Sig: significacion p, Ext: extensibilidad, A: cera autoemulsionable, B: alcohol cetilico y C:
agua.

Los resultados obtenidos en la extensibilidad de las 15 formulaciones se encontraron valores
de 21,22 a 34,35 cm? en 24 horas y 19,38 a 32,72 cm? en 72 horas. El aumento de la consistencia
y extensibilidad de las cremas en el intervalo de 24 a 72 horas puede atribuirse a varios factores
clave como el reordenamiento de los componentes, la interaccion entre los emulgentes y los
estabilizantes en la formulacidn, permitiendo una redistribuciéon mas uniforme y mejor inte-
gracion de los componentes lipofilicos e hidrofilicos [27, 28]. Estos valores son considerados
ideales de acuerdo a su comportamiento reoldgico de las formulaciones cosméticas elaboradas
[29].

En relacion con los términos del modelo, A (x1), C (x2) y AC eran significativos para la
prediccidn de la extensibilidad. Esto implica que la extensibilidad de la crema se ve afectada
por la concentracion de agua, la cera autoemulsionable y la interaccion entre ambas variables.
Como se puede observar en las figuras 1 que a medida que aumenta la concentracion de agua,
disminuye la cantidad de cera autoemulsionable, lo que resulta en un aumento en la extensi-
bilidad. Estos resultados respaldan la relacion entre los componentes y su capacidad para va-
riar la consistencia de las cremas.
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Component Coding: Actual
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Figura 1. Modelo cuadratico, extensibilidad 24 horas a las 24 y 72 horas (graficos de contorno y traza).

3.4. Optimizacion del disefio experimental

La tabla 6 muestra los resultados obtenidos de las formulaciones 6ptimas, dos con un 100 % de desea-
bilidad, la 8 y la 13.

Tabla 6. Optimizacion de las formulaciones 8 y 13.

A Isio- | Alcohol A Puri-
Ne Cera Autoemulsio c?. o -gua uri pH Ext. Deseabilidad
nable Cetilico ficada
8 427 3,26 72,07 472 22,11
13 | 4,28 2,00 73,32 5,08 23,55

3.5. Evaluacion sensorial

La evaluacion sensorial se realizd a las dos formulaciones Optimas del disefio (8 y 13) y se
aplico encuestas que evaluaron atributos como olor, textura, absorcion, hidrataciéon y sensa-
cion que deja la crema después de aplicarla. La muestra estuvo conformada por 50 estudiantes
de los ultimos semestres de la carrera de Bioquimica y Farmacia, 18 hombres (36 %) y 32
mujeres (64 %), la edad oscil6 entre 20 y 27 afios (mediana=22). El 50 % (n=25) indicaron tener
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piel mixta, 18 % seca, 16 % grasa y piel sensible el 16 %. De los encuestados, el 54 % (27 perso-
nas) utilizaban cremas cosméticas diariamente o semanalmente, 17 personas las usaban oca-
sionalmente (34 %) y 6 no las utilizaban en absoluto (12 %).

De manera general, la formulacion 13 tuvo una preferencia clara entre los encuestados con
un 70 % de aceptacion en comparacion con el 24 % para la formulacion 8. En el estudio se
realizo las comparaciones entre las formulaciones 8 y 13, mediante la prueba de chi cuadrado
de muestras independientes, y se determind que no habia diferencias significativas en cuanto
al: olor, absorcion, hidratacion y sensacion (p>0,05) de las dos formulaciones. Sin embargo, en
el caso de la textura dio diferencias significativas con una de p <0,001.

En la Figura 2 se detalla graficamente los resultados del andlisis de correspondencia mul-

tiple (ACM) de la variable que resultd significativa (textura) y las caracteristicas demograficas
y preferencia de la crema con la formulacion 8 y 13. La grafica en un plano bidimensional
permite visualizar como se agrupan las variables de interés segtin su proximidad espacial.
La dimension uno, que tiene un alfa de Cronbach de 0,743, explica el 41,20 % de la varianza
total, mientras que la dimension 2, con un alfa de Cronbach de 0,431, resultando con una va-
rianza total de 30,536 %. En conjunto, estas dos dimensiones explican el 71,70 % de la variacion
total en los datos. Esto sugiere que las variables incluidas en el modelo tienen una consistencia
moderada en términos de su relacion con las formulaciones cosméticas 8 y 13.

Grafico conjunto de puntos de categoria

M Género
! O Preferencia
! Sgnsmle Mo tengo preferencia ® Textura 13
Espesa o Textura 8
b Femenino O Tipo de piel
! B o Seca Cremosa
Ligera OCrema 13
0 MbdaGCr?nosa hlgel'a
Ly ] "
[ - Ma-scullno
=]
g
o Crema 8
E 0
s Grasa
[a]
Espesa
-2
-3
-2 -1 i} 1 2
Dimensién 1

Marmalizacidn de principal de variable.

Figura 2. Anélisis de correspondencia multiple de las variables significativas de acuerdo con la textura,
tipo de piel y género en funcion de la crema fitocosmética.

En cuanto a las variables relacionadas con la textura, se encontr6 que los puntos mas cercanos
a la formulacion 13 se ubicaron en el aspecto cremoso y ligero. Respecto al tipo de piel, se
evalu6 que la mayoria de los encuestados tenian piel mixta. Ademads, el uso de cremas cosmé-
ticas se inclina mayormente en mujeres que en hombres. Estos resultados estan en linea con
otros estudios que han encontrado que las mujeres tienden a ser mas conscientes de su piel y
usar productos de cuidado de la piel que los hombres [30].
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Estos resultados respaldan que las formulaciones y las variables relacionadas con la tex-
tura y el tipo de piel, se encontré que la formulacién 13 tuvo una preferencia clara entre los
encuestados, lo que sugiere que la textura y el tipo de piel son factores importantes para con-
siderar en la formulacion de cremas cosméticas para garantizar la preferencia del consumidor.

3.6. Escalado a nivel de planta piloto de la formulacion 13

La seleccion final se realizé combinando los resultados de la evaluacion sensorial y las formu-
laciones seleccionadas por el modelo. Se elaboraron tres lotes de la formulacion 13, las cremas
presentaron propiedades organolépticas adecuadas, un olor agradable y un color palo rosa.
Su textura fue suave dejando un aspecto hidratante y de rapida absorcion al contacto de la
piel, y lo mas importante, no dejaba una sensacion incomoda grasosa.

En tabla 7 se detallan los resultados de pH, extensibilidad y viscosidad de las cremas. El
analisis de pH se realiz6 a las 24 horas sin variaciones significativas que afectaran la calidad
general de la crema. Los valores observados fueron de 5,10, lo que indica una afinidad con la
piel, siendo potencialmente no irritante, considerando que el gradiente de pH varia de apro-
ximadamente 4 a 6 en la superficie de la piel [31]. En cuanto la extensibilidad se mantiene
dentro del mismo rango, por lo que la crema tiene una adecuada distribucion uniforme o ca-
pacidad de esparcimiento en la piel, y no presenta grumos.

Tabla 7. pH, extensibilidad y viscosidad de los tres lotes de cremas de N. lappaceum L. (n=3).

Resultados X / DS
Lotes . .

pH Ext. (mm) Viscosidad (cP)
1 5,10/ 0,02 25,90/0,35 4353,80
2 5,10/ 0,02 26,07 /0,31 3969,97
3 5,10/ 0,02 25,60 /0,30 4452,80
Leyenda: X / DS: Media / desviacién estandar, Ext: extensibilidad

El analisis de viscosidad de las formulaciones, realizado al inicio del estudio, no mostré cam-
bios significativos, por lo que se encontré dentro de los rangos que son entre 4000 a 18000
centipoises, por lo que permite que la crema mantenga su forma y cohesion, evitando que se
escurra o sea demasiado densa para aplica [32].

3.7. Estudio de estabilidad preliminar

La centrifugacion de las formulaciones de los lotes correspondientes nos permitio verificar la
estabilidad de los sistemas emulsionados preservando los aspectos homogéneos, con el fin, de
acelerar los procesos de inestabilidad para predecir la posibilidad de separacion de fases de
las formulaciones cosméticas elaboradas [33]. En el tiempo cero, todas las cremas mostraron
estabilidad macroscopica, con apariencia brillante y homogénea. Después de la centrifugacion
no hubo separacion de fase en la muestra, lo que indica de manera preliminar que la formula-
cién es aparentemente estable.

Por otra parte, las cremas permanecieron sin cambios durante el periodo de estudio a una
temperatura de -5 °C se mostrd que la crema tenia textura un poco rigida con formacion de
hielo. Después del proceso de descongelacion las formulaciones retomaron su consistencia, el
color y el olor se mantuvieron. Al final del estudio, no hubo intensificacion de este aspecto, y
la formulacién atin presentaba un aspecto homogéneo, pero sin brillo.
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3.8. Control de calidad microbioldgico de la crema fitocosmética

En la tabla 8 se muestran los resultados de los ensayos microbiologicos en la crema fitocosmé-
tica de achotillo donde no se observo ningtin tipo de crecimiento bacteriano a lo largo de los
periodos de siembra en los cultivos, que abarcaron 24 y 72 horas, requisito fundamental de un
producto cosmético.

Tabla 8. Control microbiolégico de los lotes de la crema cosmética de Nephelium lappaceum L (achotillo).

Analisis microbioldgico Resultados Rango Referencial (UFC/g)
Microorganismos aerobios mesofilos totales Negativo <100
Hongos y levaduras Negativo <10
Pseudomona aeruginosa Negativo Ausencia
Staphylococcus aureus Negativo Ausencia
Escherichia coli Negativo Ausencia
4. CONCLUSIONES

Con el estudio realizado se demostr¢ la factibilidad de disefiar un nuevo producto cosmético
a partir de un extracto hidroalcoholico de la cascara de Nephelium lappaceum L (achotillo), pro-
ducto natural, empleando herramientas estadisticas de disefio experimental que permitieron
optimizar los componentes en las formulaciones.
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