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RESOLUCION DIRECTORAL ACADEMICA DE CARRERA No. 117 - DACMH-DAFCS-U. CIENTIFICA-2021

Villa el Salvador, 18 de febrero del 2021

VISTO:

Elinforme de revision independiente académica y la aprobacion de un Comité de Etica del proyecto de tesis
titulado: “PROPIEDADES MEDICINALES DE LA ANNONA MURICATA: UNA REVISION DE LA LITERATURA “,

CONSIDERANDO:

Que, de acverdo al Reglamento General de la Universidad Clentifica del Sur y el reglamento vy
Procedimientos de trabajos de Investigacion para obtener el Grado de Bachiller.

Que, de acuerdo a la normativa vigente de la Universidad Cientifica del Sur, en uso de las atribuciones
conferidas al Director Académico de la Carrera,

SE RESUELVE:

ART. 1° Aprobar, en vias de regularizacion e inscribir el proyecto de tesis titulado: PROPIEDADES
MEDICINALES DE LA ANNONA MURICATA: UNA REVISION DE LA LITERATURA *, presentado por los
alumnos PADLA NATALUA ALVARADO MAYOR y ALEXANDRA BAUTISTA FLORES con N" de registro: 092-
2021-PREBIS.

ART. 2° Nombrar a la Docente Amanda Asuncion Lovera Arellano, como asesor para el desarrollo de la
tesis en cuestion,

Registrese, comuniquese y archivese,

Mg. JORDI GRAUMONGE
Director Académico
Carrera de Medicina Humana

o.c. Aechavo
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RESUMEN

Objetivos del estudio: Durante la ultima década la evidencia ha mostrado los
diversos efectos positivos en la salud que tiene la Annona muricata gracias a sus
compuestos quimicos. Estos ultimos tienen la capacidad de tener un efecto
anticancerigeno, antioxidante, anti hiperglucémico entre otros. Por ello, la presente
revision del tema se llevo a cabo con el objetivo de sintetizar evidencia sobre las
propiedades medicinales de la Annona muricata.

Metodologia y resultados: Se realizd una revisién de tema enfocada en la busqueda
de literatura cientifico académica, para lo cual se buscaron términos seleccionados
en 5 bases de datos: PubMed, Scopus, Wiley, Elsevier y BVS; donde se revisaron y
consideraron todos los estudios relevantes sobre las propiedades medicinales,
beneficios y usos de la Annona muricata, publicados a nivel mundial, desde el afio
2016. Utilizando los siguientes términos de busqueda en inglés: Annona muricata
AND medicinal properties, benefits, health, cancer, uses, diseases, advantages,
cytotoxic effect y biological activity. Se obtuvo un total de 86 publicaciones, las
cuales fueron sometidas a los criterios de inclusidn y exclusion establecidos para la
presente revisién de tema, resultando 45 al final.

Conclusiones: La Annona muricata se considera no sélo un potencial
anticancerigeno, inductor de apoptosis y modulador de la proliferacién celular, sino
que ademads posee otros beneficios como la presencia de actividades
antiinflamatorias, inmunomoduladoras, entre otros; gracias a sus fitoquimicos con
actividad biolégica. Es necesario generar mayor investigacion sobre su uso como
herramienta terapéutica adyuvante.

Palabras claves: Annona muricata, Medicina tradicional, Propiedades medicinales,
Beneficios, Usos, Planta medicinal.
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ABSTRACT

Research Objectives: During the last decade, evidence has shown the various positive
health effects that Annona muricata has thanks to its chemical compounds. These
compounds have the ability to have an anticancer effect, antioxidant, antihyperglycemic
among others. For them, the present review of the topic was carried out with the
objective of synthesizing evidence on the medicinal properties of Annona muricata.

Methods and Results: A subject review was carried out focused on the academic
scientific literature search, for which selected terms were searched in 5 databases:
PubMed, Scopus, Wiley, Elsevier and BVS; where all relevant studies on the medicinal
properties, benefits and uses of Annona muricata, published worldwide, since 2016
were reviewed and considered. Using the following search terms in English: Annona
muricata AND medicinal properties, benefits, health, cancer, uses, diseases, advantages,
cytotoxic effect and biological activity. A total of 86 publications were obtained, which
were submitted to the inclusion and exclusion criteria established for this topic review,
resulting in 45 at the end.

Conclusions: Annona muricata is considered not only a potential anticancer, apoptosis
inducer and modulator of cell proliferation but also has other benefits such as the
presence of anti-inflammatory and immunomodulatory activities, among others; thanks
to its phytochemicals with biological activity. It is necessary to generate more research
on its use as an adjunctive therapeutic tool.

Keywords: Annona muricata, Traditional medicine, Medicinal properties, Benefits, Uses,
Medicinal plant.
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INTRODUCCION

El uso de plantas dentro de la medicina tradicional asume un rol importante y
fundamental en la prevencion y manejo de distintas enfermedades, mediante
conocimientos, creencias y experiencias transmitidas de generacidn en generacion, a
diferencia de la medicina basada en evidencia, por ello es frecuentemente subestimada
por los servicios de salud ). Una de estas plantas es la Annona muricata (AM)
comunmente conocida como guandbana, que pertenece a la clase Equisetopsida C.
Agardh y subclase Magnoliidae Novdk ex Takht 2), de origen peruano que se cultiva en
las zonas de América tropical, encontrandose también en Hawai, Indias, Filipinas y
Australia, actualmente con cultivos en territorios subtropicales como Canarias ©®). Los
beneficios de esta planta se basan en su composicidn quimica, que consta de
flavonoides, que se encuentran en las hojas de la planta siendo potentes antioxidantes
que eliminan radicales libres e inhiben la peroxidacién de liquidos “; los alcaloides,
siendo su ubicacién las hojas y semillas, tienen efecto depresor en el Sistema Nervioso
Central ®), y por ultimo las acetogeninas, que inducen la muerte de células cancerosas,

tienen eficacia antiproliferativa y han demostrado un posible papel quimioterapéutico
(6)

El uso de la medicina tradicional y plantas medicinales en Perd no es un tema ajeno a
toda su poblacién pues es una fruta utilizada frecuentemente como alimento, aunque la
falta de informacion y escasa investigacidon en cuanto al uso de plantas medicinales en
el pais aumenta el hecho de que una tercera parte de nuestra poblacién, que tiene como
Unico recurso estas plantas, no tengan la informacion certera (7:8),

Es por ello que la finalidad de esta sintesis de revisidn es dar a conocer las propiedades
medicinales de la AM basada en evidencia mediante una busqueda en 45 articulos
cientificos que han demostrado tener una fuerte evidencia con respecto a estas.
Finalmente se recomienda una mayor exploracion de este género y sus alcaloides ya que
presumen un gran potencial para desarrollar nuevos farmacos que, acompanados de
una correcta estrategia terapéutica, pueden ser beneficiosos para la salud.

METODOLOGIA

Se realizd una busqueda detallada de literatura cientifico académica, a cargo de las
autoras, en las siguientes 5 bases de datos: PubMed, Scopus, Wiley, BVS (Biblioteca
Virtual en Salud) y Elsevier; donde se revisaron y consideraron todos los estudios
relevantes sobre las propiedades medicinales, beneficios y usos de la Annona
muricata publicados a nivel mundial, en cualquier idioma, desde el 2016.

Utilizando los siguientes términos de busqueda en inglés: Annona Muricata AND
medicinal properties, benefits, health, cancer, uses, diseases, advantages, cytotoxic
effect y biological activity. Se obtuvieron los siguientes resultados: 12 publicaciones
en PubMed, 36 publicaciones en Wiley, 13 publicaciones en Scopus, 15 publicaciones
en Elsevier y 10 publicaciones en BVS. Tras remover los duplicados se obtuvo un
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resultado final de 45 publicaciones, las cuales fueron sometidas a los criterios de
inclusidn y exclusién (Tabla 1) establecidos para la presente revision de tema.

Tabla 1

Criterios de inclusion:

1. Busquedas en revistas indexadas que incluyan informacién acerca de las
propiedades, beneficios y usos de la Annona Muricata

Estudios experimentales aprobados con respecto al uso de la Annona Muricata
Articulos de revision de la Annona Muricata

Idiomas sin ninguna restriccidon, primordialmente inglés y espaiol

Mdximo 5 afios de antigliedad

vk wN

Criterios de Exclusion:

Cartas al editor

Estudios narrativos

Tesis

Investigaciones en desarrollo

Investigacidon con mas de 5 afios de antigliedad

uhwnNeE

RESULTADOS

La busqueda en las 5 bases de datos incluidas tuvo como resultado final 86, de las cuales
45 seran brevemente descritas a continuacion.

Una de las propiedades con mayor relevancia que posee la AM es su efecto
anticancerigeno, esto es debido a la gran cantidad de fitoquimicos identificados, los
cuales son alrededor de 200, siendo algunos de los mas importantes las acetogeninas,
los fenoles y los alcaloides de anonaina; que destacan por su actividad biolégica 19,

Estas propiedades han sido estudiadas mediante extractos (acuosos, de metanol y acetil
de etilo) de la AM en diversas lineas celulares oncolégicas. En los ultimos 5 afios, se
puso en evidencia que el extracto de acetato de etilo de la AM frente a las células de
cancer de prdstata (PC3) muestra una muerte celular de las mismas por induccion de la
apoptosis que se explica por una tendencia a la reduccién de produccién de ciclina D1
que genera una detencién del ciclo celular en la fase G1/S (1312 adicionalmente se
describe un aumento significativo de 1.8 veces mas la actividad de las caspasas (*3). Un
estudio reciente del 2020 identificé que el extracto de corteza de acetato de etilo de la
AM, junto a la annonacina, tiene un efecto citotdxico selectivo contra las células de
carcinoma de prdstata (DU-145) con un IC50 de 0,1 + 0,07 uM y 55,501 + 0,55 pg / ml
respectivamente, sin afectar a las células prostaticas normales, evidenciando una
muerte celular potente por una via necrética de las mismas células cancerigenas que
simultdneamente previenen la migracién celular y angiogénesis 4. Por otro lado, la
hiperplasia benigna de préstata, que es factor de riesgo importante en el desarrollo a
futuro de céncer de prdstata, también se ha visto beneficiada por las propiedades de
esta planta; un estudio experimental en ratas evidencié que la fraccion de hexano de
las semillas de Annona muricata (HFAM), logré disminuir el peso prostatico, indices
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inflamatorios y antioxidantes en ratas con HBP, siendo este efecto aun mayor en
combinacidn con finasterida, siendo una posible opcién terapéutica (13,

También se ha estudiado el mecanismo de apoptosis que logra el extracto etandlico de
las hojas de AM en las células cancerigenas de higado (HepG2), donde se identificd 14
proteinas asociadas a la apoptosis provocada por el extracto, y esto se daba mediante
una via de estrés del reticulo endoplasmatico, donde se reducia la viabilidad y, por
ende, desencadenar la apoptosis, resultados similares se obtuvieron en un estudio
previo realizado en ratas (117, A su vez, en el 2020 se estudié un efecto del extracto de
AM sobre las alteraciones hepaticas y celulares inducida por glutamato monosdédico
que redujo la expresion de la sintasa de 6xido nitrico inducible y la sintasa de acidos
grasos hepdticos como un mecanismo potencial para mejorar los déficits hepaticos,
considerando al mismo como un suplemento hepatoprotector en potencia (8,

Incluso se ha encontrado evidencia sobre su efecto citotdxico frente a neoplasias
hematoldgicas ya que en el 2016 se identificé que los extractos de hojas y semillas de AM
inducen la apoptosis mediada por pérdida del potencial de membrana mitocondrial en
lineas celulares CCRF-CEM (leucemia linfoblastica aguda) *®). Por otro lado, existen
estudios preclinicos donde describen el uso de acetogeninas como un potente inhibidor
de proteinas antiapoptadticas de la familia de linfomas (Bcl-2, Bcl-XL) y leucemia mieloide
1 (Mcl-1), mediante la puntuacién de acoplamiento que podian tener, obteniendo como
resultado una alta puntuacién en Bcl-XL pero no en Bcl-2 y Mcl-1,y esto se debe a su
unién mas estable, proporcionando la base de potenciales inhibidores selectivos de Bcl-
XL para el tratamiento de esta neoplasia (?%. Adicionalmente un estudio del 2021 revela
gue el efecto anticanceroso de los extractos de hojas de metano de la AM frente a lineas
celulares de linfoma ascitico de Dalton (DLA) y carcinoma de ascitis de Ehrlich (EAC) en
ratas tiene un IC50 de 85,56 + 5,28 y 68,07 + 7,39 ug / ml, respectivamente, con una
reduccion significativa de volumen del tumor sélido en un 58,11% y un 65,70% quedando
demostrado su efecto citotdxico y antineoplésico ?1). Un estudio més reciente publicado
en el 2021, se prepararon nanoparticulas de plata utilizando extracto de piel de la AM,
frente a células oncolégicas de un caso infantil de leucemia monocitica aguda, se
concluyd que las particulas de plata tienen una actividad antiproliferativa contra dichas
células mediante la estimulacion de la apoptosis a través del dafio mitocondrial y la
induccién de la ruta de la proteina p53 (22,

De igual modo, se investigaron los efectos de los extractos de hoja y tallo de AM vy sus
fracciones en dos lineas celulares de cancer de piel no melanoma: A431 (carcinoma
epidermoide) y UW-BCC1 (carcinoma de células basales), demostrando una inhibicion de
la proliferacion celular, viabilidad, migracion y potencial clonogénico, induccién a la
apoptosis y supresién de componentes de la via de senalizacion; resaltando la accién de
la acetogenina y alcaloides (23). Asi mismo, se estudid la posibilidad antitumoral de las
hojas de AM frente en la tumorigénesis cutdnea inducida destacando el efecto de la
annonacina que protege contra el estrés oxidativo elevando las enzimas de defensa
antioxidantes, capaz de inducir la muerte celular neoplasica (4. Un reciente hallazgo
publicado en el 2020, muestra un efecto citotdxico sobre la linea celular HaCaT de 57,37
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mg/ml en comparacién con el tratamiento estandar mediante nanoparticulas de plata
del extracto acuoso de la AM ),

Otro tipo de neoplasia que se estudié fue el cdncer de endometrio, siendo la anonacina
el fitoquimico que ejercid efectos de antiproliferacién, capaz de lograr una muerte celular
apoptoética (65,7%) asociado a un aumento en la escision de la caspasa-3, la
fragmentacion del ADN y una induccién de la detencién del ciclo celular G2 / M (29),

En el afo 2017, se hizo un ensayo controlado aleatorio doble ciego con 30 pacientes
ambulatorios con adenocarcinoma colorrectal tipo D de Dukes (COLO 205) y tipo C (DLD-
1) que se habian sometido a la reseccion del tumor primario con la finalidad de identificar
un efecto citotdxico de la fraccidn soluble en etanol del extracto de agua de hojas de AM,
obteniendo como resultado una inhibicién de células neoplasicas teniendo mayor
efectividad las acetogeninas por su sitio de accion (7). El mismo afio se puso en evidencia
gue el extracto etandlico de las hojas de AM frente a las lineas celulares oncoldgicas de
cancer colorrectal de Dukes tipo D (COLO-205) y mostré una reduccion de células
neoplasicas en un 45% en 48 horas después de la administracion del tratamiento, con
una actividad de caspasa-3 1.09 veces mayor en comparacién con el placebo 28, En el
2021 se hizo un estudio experimental donde el extracto de pulpa de fruta de la AM se
estudid frente al cancer de colon (HT29) el cual reveld una alteracién de muchas vias
metabdlicas: aminodcidos, glucdlisis aerdbica, ciclo de la urea y cuerpos cetdnicos que
contribuyen al metabolismo energético y la proliferacion de células cancerosas, siendo
este extracto uno de los agentes anticancerosos prometedores debido a su inhibicién
selectiva de los mismos (29,

El efecto citotdxico del extracto de AM ha sido ampliamente estudiado en el cancer de
mama, un estudio realizado en el afo 2018 nos revela la capacidad in vitro de 4 extractos
metandlicos crudos de la planta de AM (fruto, hoja, corteza de tallo y corteza de raiz) y
dentro de sus fracciones el acetato de etilo fue el que demostré mayor eficacia, a pesar
de que los 4 extractos tienen diferentes respuestas, comparten la capacidad
antioxidante al inhibir la viabilidad de células cancerosas y apoptosis a través de las
proteinas p16INK4a, p14ARF y BAX, revertir la fase M (cariocinesis) y citocinesis, detener
el ciclo celular en fases G1 y G2 e inhibir la expresion de integrinas Bl en las lineas
celulares cancerigenas MCF 7 y BT20 entre otras 9. Dos estudios posteriores, reiteraron
las propiedades de este extracto en la linea MDA-MB-231 siendo el principal compuesto
identificado el acido protocatecuico, el cual es un polifenol reconocido por inhibir el
crecimiento tumoral e inducir la apoptosis ?132.Un afio después, esta informacién es
reforzada por un estudio donde se evidencia una reduccion de la viabilidad celular,
induccién de la apoptosis y detencidn del ciclo celular en fase GO/G1 gracias al extracto
de fruta de la AM en la linea celular oncolégica MCF 7 3), Un hallazgo importante en el
2018 y 2020 fue sobre el efecto citotoxico del extracto de AM frente a las células de
cancer de mama triple negativo (TNBC), siendo este uno de los tipos de cdncer mas
desfavorables, teniendo éxito el extracto de acetato de etilo frente a la linea BT-20 TNBC,
el cual fue sometido a cromatografia siendo la fraccién F4 la que logré mejores
resultados, mostrando un efecto antiproliferativo a través de las vias de sefializacién que
incluyen las vias AKT / MAPK / NF - kB y la inhibicién de la ciclina D1 ®43%), En apoyo al
articulo anterior, un estudio publicado meses después del mismo afio puso en evidencia
que el extracto de hojas de AM desencadend una via apoptética intrinseca para atenuar
las caracteristicas cancerosas de las células MDA-MB-231 mediante la induccion de la
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apoptosis mitocondrial, por consecuencia se suprimio la proliferacion celular y disminuyé
la motilidad celular del cdncer de mama triple negativo 3. Por Gltimo, se ha evidenciado
gue las nanoparticulas de plata utilizando el extracto de piel de AM ha demostrado una
actividad antiproliferativa contra las lineas celulares THP-1, AMJ-13 mediante la
estimulacién de la apoptosis (22,

Otra propiedad medicinal descrita es el efecto del extracto de hoja de AM como refuerzo
inmunolégico ya que puede activar el sistema inmunolégico innato al inducir la
activacion de macréfagos y la produccién de citocinas, propiedad que puede ser util en
pacientes inmunodeprimidos y gracias a su alto contenido de componentes bioactivos
puede aplicarse para el desarrollo de alimentos funcionales que promueven la salud 7).
También se han descrito propiedades antibacterianas frente a patégenos orales como
P. gingivalis, P. intermedia, S. mutans, S. mitis, y C. albicans, se hizo controles respectivos
de referencia donde se demostré que la eficacia in vitro fue mayor contra S. mutans
seguida de C. albicans y menor contra P. intermedia, siendo un potencial adyuvante de
la terapia empirica de fécil acceso y costo accesible 38), Asimismo, se utilizé el extracto
metandlico de la AM frente a bacterias gram positivo (S. aureus y Micrococcus luteus) y
gram negativo (E. coli y P. aeruginosa),con un IC50 <100 ug, los cuales se consideraron
significativamente activos, obteniendo mayor actividad frente a S. aureus, S.
typhimurium y E. faecalis, esto se le atribuye a sus compuestos activos: los alcaloides
anonaina, asimilobina, coripalmina, lirioderina, nornuciferina, xilopina y reticulina
siendo los principales bioactivadores de este efecto antimicrobiano (349, A estos
hallazgos, se sumd un estudio hecho en nanoparticulas de plata del extracto acuoso de
hojas de AM donde se consiguié una inhibicion del crecimiento de cepas bacterianas a
concentraciones de 100 y 50 ug/ml (%),

Uno de las propiedades mas beneficiosas que posee esta planta es su efecto
antioxidante, que ha sido demostrado en varios estudios. En el 2017 se utilizé el extracto
de la AM, se midié la capacidad de eliminacién de radicales (DPPH), y se evidencié que
el extracto de fruta y hojas tenian la mayor capacidad de eliminar dichos radicales, y se
debia a su alto contenido de flavonoides y fenoles (1), En México, se obtuvo un extracto
acuoso y etandlico de la AM para medir la capacidad antioxidante mediante ensayos
DPPH y ABTS; efecto hemolitico mediante inducciéon de hemdlisis sobre eritrocitos
humanos in vitro y efecto antiviral usando un sustituto de bacteriégafo, obteniendo que
el extracto etandlico no solo logré neutralizar el mayor porcentaje de radicales, sino
gue ademas mostré un efecto antiviral registrando mayor reduccién de fagos, mientras
que el extracto acuoso mostré tener mayor efecto antihemolitico 2. Respecto a su
actividad antiinflamatoria, se describe una inhibicién a los mediadores inflamatorios,
TNF-a, IL-1B, IL-6 y 6xido nitrico (NO), gracias a sus metabolitos 3. También fueron
estudiadas las nanoparticulas de plata del extracto acuoso de las hojas de AM,
mostrando un efecto antioxidante contra DPPH (IC50 = 51.80ug/ml), ABTS (IC50 = 30,78
ug/ml (23,

Con respecto a una enfermedad crdénica no transmisible muy frecuente en nuestro
medio como lo es la diabetes mellitus tipo 2, se ha descrito potenciales efectos
beneficiosos. En primer lugar, se realizaron estudios preclinicos en ratas que
demostraron inhibicidon de las enzimas que ingieren carbohidratos y la absorcién de
glucosa, asi como induccidn de la captacion de glucosa en tejidos periféricos, lo cual se
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da gracias a su composicién fendlica, ademds logré promover antioxidantes y modular
proteinas mediadoras apoptéticas en el higado y con esto mejorar el dafio hepatico
provocado por la diabetes (34447) Se estudiaron las propiedades antidiabéticas del
extracto de etanol de hojas de la AM, en el cual se evalla su potencial inhibidor de a-
amilasa, a-glucosidasa y lipasa, siendo las fracciones de acetato de etilo quienes
mostraron mayor contenido fendlico total y actividades inhibitorias frente a estas
enzimas “8). Reforzando lo antes mencionado, un estudio en el 2020 mostré una
inhibicidn significativa tanto de la a-amilasa como de la a-glucosidasa con valores de
IC50 de 0,90 y 3,32 ug/ml respectivamente que fueron evaluadas mediante
nanoparticulas de plata del extracto de AM (%), En cuanto a la diabetes mellitus tipo 1,
se administrd aceite de semillas de la AM en ratas estudiando los islotes pancreaticos,
resultando tener un efecto antihiperglucémico debido a una mejora parcial de la
recuperacién de glucodgeno asociado a una preservacion de los islotes pancredticos, y un
potencial inmunomodulador in vitro al reducir la produccién de IFN-y 49, Esta evidencia
asociada a una guia correcta terapéutica podria generar nuevas estrategias en pro de
esta enfermedad.

Con respecto a las propiedades gastrointestinales, se describen actividades
antidiarreicas in vivo del extracto de frutos de AM, encontrandose una inhibicion de la
diarrea en 58,38% + 9,49% a una dosis de 400mg/kg, lo cual fue comparado con el
farmaco loperamida, concluyendo que poseen una potente actividad antidiarreica ¢,
En cuanto a estudios preclinicos en ratas, describen que se utilizé un extracto crudo de
metanol de AM a una dosis de 400mg/kg mostrando una actividad antidiarreica
significativa, se utilizé el extracto hidroalcohdlico de las hojas de AM para validar la
actividad gastroprotectora utilizando inhibidores especificos como déxido nitrico,
prostaglandinas, K dependiente de ATP, canales y receptores a2-noradrenérgicos,
mostrando que conjuntamente a la activacidn de factores protectores reducen los
factores agresivos de la mucosa gastrica; de igual manera se estudio la reduccion de
lesiones ulcerosas producidas en la mucosa gastrica inducidas por etanol absoluto,
acidificado e indometacina con una dosis de 200mg/kg que demostro ser la mas eficaz,
reduciendo las lesiones inducidas por indometacina en un 91,67% gracias a los
compuestos como saponinas, alcaloides y taninos presentes en dicho extractos (32:°0),

Uno de los recientes hallazgos describe el efecto del extracto acuoso de la AM sobre la
inflamacién del oido que logra reducir significativamente el edema y la activacién de
mieloperoxidasa en los oidos inflamados; estos efectos se dieron en ratones en los
cuales también redujeron la liberacion de especies reactivas de oxigeno de los
fibroblastos comparado con el grupo control %),

Por ultimo, pero no menos importante, se estudio la actividad larvicida de los vectores
Aedes aegypti, Anopheles stephensi y Culex quinquefasciatus frente al extracto salino
de las semillas de AM donde se encontré que tiene la capacidad de inhibir importantes
enzimas de esterasas desintoxicantes causando una tasa de mortalidad con valores de
CL 50 (0,009, 0,007 y 0,011 mg / mL); se asume que la molécula responsable de este

efecto es la lectina, sin embargo se recomienda generar mayor evidencia de la misma
(52)
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ASPECTOS ETICOS

La presente revisidn literaria fue realizada con una estrategia de bdsqueda exhaustiva y
minuciosa siendo analizada mediante una metodologia transparente e intachable con la
finalidad de otorgar la informacién de manera correcta en pro de los lectores y evitar
dar conclusiones erroneas. Por ser una revision de tema, las investigadoras no tuvieron
contacto alguno con participantes de estudio, por lo que el riesgo de daino a los mismos
gueda anulado. Finalmente, el proyecto de investigacidon para el presente estudio fue
sometido a evaluacién por el Comité Institucional de Etica en Investigacién de la
Universidad Cientifica del Sur (CIEI — CIENTIFICA), obteniendo la aprobacién de dicha
entidad para su ejecucion (Anexo 1).

CONCLUSIONES

Como se ha descrito en la gran mayoria de las publicaciones revisadas de la Annona
muricata, esta se considera no solo un potencial anticancerigeno con un efecto
citotoxico, inductor de apoptosis y modulador de la proliferacién celular en diversos
tipos de lineas celulares oncoldgicas sino que ademds posee otros beneficios
relacionados con la salud como la presencia de actividades antiinflamatorias,
inmunomoduladoras, efectos hepatoprotectores relacionados con la antioxidacién y
propiedades antidiabéticas, siendo un potencial antimicrobiano, antibacteriano vy
larvicida, lo cual se debe en su gran mayoria a sus componentes, describiendo una gran
cantidad de fitoquimicos que tienen actividad bioldgica.

Finalmente, cabe mencionar que es necesaria mayor investigacién sobre su uso como
herramienta terapéutica adyuvante en las diversas patologias mencionadas. De igual
forma generar una mayor difusion en la sociedad médica en el uso de la medicina
tradicional y complementaria, que en nuestro pais es rica y diversa.
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ANEXOS

Anexo 1: Constancia de Aprobacién del Comité Institucional de Etica en Investigacién
de la Universidad Cientifica del Sur (CIEl — CIENTIFICA)
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UNIVERSIDAD

COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA EN 7
INVESTIGACION C I E NTl FICA

El presidente del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad
Cientifica del Sur (CIEI-CIENTIFICA) da constancia que el proyecto de investigacion,
cuyos datos se registran a continuacion, ha sido aprobado por el CIEI-CIENTIFICA.

Cadigo de registro: 092-2021-PREB15

Titulo: Propiedades medicinales de la Annona muricata: una
revision de la literatura

Investigador(a): Paola Natalia Alvarado Mayor; Alexandra Bautista
Flores

La aprobacién del proyecto de investigacion implica que el documento presentado a
evaluacién cumple con los lineamientos de Universidad en materia de investigacion y
ética, los cuales se sustentan en la normativa internacional vigente. Adicionalmente, en
el contexto de la pandemia de enfermedad por COVID-19, le recomendamos cumplir
con las normas publicadas por el estado peruano (accesos, medidas de bioseguridad,
etc.) y tener los permisos de las instituciones en las que realizara el estudio antes de
ejecutarlo.

En tal sentido, esta aprobacién carecera de valor si es que el proyecto de investigacion
arriba indicado es modificado de cualquier forma. Toda enmienda, anadido, eliminacién
o eventualidad (eventos adversos, etc.) posterior a la fecha de aprobacion debe ser
reportado al CIEI-CIENTIFICA.

La vigencia de la aprobacion de este documento es de dieciocho (18) meses (hasta el
14 de agosto del 2022), periodo en el que puede desarrollarse el proyecto. Cualquier
tramite para su renovacion debera ser enviado antes del término de la vigencia de este
documento, debiendo suspenderse todo desarrollo hasta que la renovacion sea
aprobada. La presente aprobacion sera ratificada en la sesion del CIEI mas proxima.

Villa El Salvador, 15 de febrero de 2021

g =
Mg. Bulton' Paul Rivera Albinagorta
Presidente
Comité Institucional de Etica en Investigacion
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Anexo 2: Resolucién académica de aprobacion del proyecto

CIENTIFICA

UNIVERSIDAD CIENTIFICA DEL SUR

RESOLUCION DIRECTORAL ACADEMICA DE CARRERA No. 117 - DACMH-DAFCS-U. CIENTIFICA-2021

Villa el Salvador, 18 de febrero del 2021

VISTO:

Elinforme de revisién independiente académica y la aprobacién de un Comité de Etica del proyecto de tesis
titulado: “PROPIEDADES MEDICINALES DE LA ANNONA MURICATA: UNA REVISION DE LA LITERATURA “.

CONSIDERANDO:

Que, de acuerdo al Reglamento General de la Universidad Cientifica del Sur y el reglamento y
Procedimientos de trabajos de Investigacion para obtener el Grado de Bachiller.

Que, de acuerdo a la normativa vigente de la Universidad Cientifica del Sur, en uso de las atribuciones
conferidas al Director Académico de la Carrera,

SE RESUELVE:

ART. 1° Aprobar, en vias de regularizacion e inscribir el proyecto de tesis titulado: PROPIEDADES
MEDICINALES DE LA ANNONA MURICATA: UNA REVISION DE LA LITERATURA “, presentado por los
alumnos PAOLA NATALIA ALVARADO MAYOR y ALEXANDRA BAUTISTA FLORES con N° de registro: 092-
2021-PREB15.

ART. 2° Nombrar a la Docente Amanda Asuncién Lovera Arellano, como asesor para el desarrollo de la
tesis en cuestion.

Registrese, comuniquese y archivese,

Director Académico
Carrera de Medicina Humana

c.c. Archivo

Trabajo de investigacion publicado con autorizacidn de los autores.
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Anexo 3: Acta de sustentacion de Bachiller

UNIVERSIDAD

CIENTIFICA

ACTA DE APROBACION DEL TRABAJO DE INVESTIGACION DE BACHILLER

Lima, 09 de junio de 2021

iﬁreudeme Méd ap:?crnandoihjligucl Runzer Colmenares D]

Evalia el trabajo de investigacion de Bachiller: "PROPIEDADES MEDICINALES DE LA ANNONA
MURICATA: UNA REVISION DE LA LITERATURA”

Presentada por las estudiantes: PAOLA NATALIA ALVARADO MAYOR y ALEXANDRA BAUTISTA
FLORES.
Para optar al grado de Bachiller en: Medicina Humana.

Asesorada por: Mg, Amanda Asuncion Lovera Arellano

Luego de haber evaluado el informe final del trabajo de investigacién de Bachiller, se concluye

calificar a;
PAOLA NATALIA ALVARADO MAYOR | Nota {en letras): Dieciocho (18)
Aprobado [ ) l Aprobado - Muy burno(x) | Aprobado - Sobvrulwnlc( | [ Desaprobado ( )
ALEXANDRA BAUTISTA FLORES Nota (en letras): Dieciocho (18)
Aprobado () | Aprobado - Muy bueno (x) | Aprobado - Sobresaliente (| | Desaprobado ( )

Se firma en sefal de conformidad.

Tl my
/
Meéd. Esp. Fernando Miguel Runzer Colmenares WMN Areliano
Presidente del Jurado ~——AsgS0r®

——
——

S
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