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Resumen

El arbol de Neem (4zadirachta indica) es conocido por sus diversas propiedades biologicas
y farmacolégicas que incluyen actividades antiinflamatorias, antioxidantes, antimicrobianas,
antivirales y anticancerigenas, se ha documentado hasta la fecha que produce cerca de 300
metabolitos secundarios, entre los cuales los limonoides y terpenoides son los mas relevantes.
Estos compuestos son efectivos en la regulacion del crecimiento de insectos y en la supresion de
su fecundidad, lo que los convierte en candidatos ideales para el desarrollo de biorepelentes. En
consecuencia, la presente investigacion describe el estudio de los componentes presentes en las
semillas de Neem a partir de la georreferenciacion de las especies vegetales presentes en el
municipio de Girardot, el estudio de los metabolitos secundarios que se encuentran en sus extractos
y la disposicion de dichos extractos para la evaluacion de la estabilidad de emulsiones que

permitieran proyectar dicha biomasa en el desarrollo de productos de valor agregado.

Los resultados indican que se identificaron 1330 ejemplares de Neem en el municipio de
los cuales se puede obtener una produccion de semillas como biomasa residual de 29.028 Kg/aio.
A su vez los resultados muestran un rendimiento del extracto del 8,33% proveniente de la biomasa
seca recolectada, asi como una caracterizacion de metabolitos secundarios donde se encontraron
grupos de compuestos relevantes como polifenoles, terpenos, esteroides y alcaloides. Por ultimo,
los ensayos de estabilidad indican que se pueden desarrollar emulsiones con un tiempo promedio
de 90 minutos de retencion sin division en sus fases lo que permitiria que dicha biomasa tenga un
potencial adecuado para la elaboracion de prototipos de repelentes comerciales, que puedan tener
valor comercial a futuro y que puedan aportar a la solucion de diferentes problematicas

ambientales de la region.
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Introduccion

La biomasa es un recurso renovable que puede contribuir al desarrollo de una sociedad mas
responsable porque puede ser convertida en productos de alto valor agregado como
biocombustibles, materias primas y productos quimicos de menor impacto, reduciendo el consumo
de recursos fosiles (Sakuragi et al., 2024). En Colombia el uso de biomasa como fuente alternativa
para la generacion de energia y de productos, requiere de estudios que profundicen en esquemas
tecnologicos, asi como en el conocimiento de aspectos especificos relacionados con la
disponibilidad, la composicion y el potencial que tiene para su aprovechamiento (Escalante
Hernandez., 2011). En este sentido, la biomasa residual ofrece un amplio espectro de alternativas
para sustituir diversos materiales provenientes de fuentes no renovables o de procesos sintéticos
que se utilizan a diario y que generan un impacto significativo en el ambiente. Entre las biomasas
residuales que tienen mayor proyeccién se encuentra la generada por el arbol de Neem
(Azadirachta Indica) dado que ha sido ampliamente estudiada para solucionar problematicas
relacionadas con la agricultura, la salud publica, el control demografico y la contaminacion

ambiental (Arshad et al., 2008).

El arbol de Neem es una especie vegetal proveniente de la India y Pakistan de la cual se
han reportado diferentes propiedades dadas sus prometedoras actividades biologicas y
farmacologicas como antiinflamatorio, antioxidante, anticancerigeno, insecticida, etc., entre otras
(Atawodi & Atawodi, 2009) (Wannang et al., 2015), puesto que produce cerca de 300 metabolitos
secundarios siendo un tercio de ellos limonoides (tetratriterpenoides) con diferentes efectos
bioldgicos y aplicaciones comerciales (Rodriguez et al., 2014), entre ellas se destaca su accion
potencial como repelente cuya efectividad se correlaciona directamente con el efecto que genera

en los insectos y se puede agrupar en seis categorias dentro de las que se destacan regulacion del
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crecimiento, supresion de la fecundidad y cambios en la aptitud biologica (Debboun et al., 2015).
Desde esta perspectiva diversos estudios se han realizado para evaluar dicho potencial, Abiy y
colaboradores reportan la evaluacion de la eficiencia de un repelente elaborado a base de 20% de
aceite de Neem contra An. Arabiensis, en comparacion con dos de origen sintético (DEET y
MyggA), los resultados indicaron una efectividad entre el 58 y el 84% del aceite de A. Indica a las
3 horas de exposicion al vector, relativamente aceptable en comparacion con las actividades
presentadas por los repelentes sintéticos. A su vez exponen que los biorepelentes de insectos
pueden ser mas factibles que otros métodos de control y pueden ser sustitutos o alternativas al
control quimico o a otros métodos como el rociado espacial que contamina el ambiente y son

menos viables a nivel econdomico (Abiy et al., 2015).

Otro estudio analiz6 el efecto larvicida de una nanoemulsion elaborada con aceite de Neem
al 0,068% p/v y tensoactivo no idénico Tween 20 por medio de ultrasonido de alta energia contra
Culex quinquefasciatus, en dicho trabajo los autores encontraron que la LC50 de la nanoemulsion
fue de 11,75 mg L-1 para un periodo de exposicion de 24 h, cuando el tamaio de la gota fue de
31,03 nm en relacion 1:3, indicando que se requiere de una concentracion relativamente pequeiia
de los componentes activos para su efectividad, explican que las nanoemulsiones de aceites
naturales podrian ser una tecnologia prometedora para repelentes de mosquitos, de facil
adquisicion, eco amigables, econdmicamente asequibles y menos toxicas que los plaguicidas

sintéticos (Anjali et al., 2012).

Otro ejemplo proviene de estudios realizados en pruebas de campo en India con Anopheles
culicifacies usando 2% de aceite de Neem en aceite de coco, proporcionando un 100% de
proteccion por 12 horas, y con Anopheles darlingi en la Amazonia venezolana utilizando el gel

Neemos, una preparacion comercial a base de aceite de Neem y Citronela en una base de
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carbomero, dicha preparacion presentd un 98.2% de proteccion contra el vector analizado por 8

horas (Debboun et al., 2015).

En consecuencia, el presente trabajo reporta el estudio de las semillas secas del arbol de
Neem de acuerdo con el analisis de sus componentes y su potencial bioprospeccion como
repelente, teniendo como ayuda herramientas de informacion geografica que permitieron
determinar las especies del arbol presentes en el municipio de Girardot — Colombia, capital de la
provincia del Alto Magdalena. En esta investigacion se identificaron los metabolitos secundarios
de los extractos de Neem obtenidos de las semillas a partir de analisis fitoquimicos preliminares y
analisis de GC-MS, IFTR, asi como la proyeccion de los compuestos bioactivos del extracto para

examinar su efectividad repelente en comparacion con otros productos naturales.
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Planteamiento del problema
En la provincia del Alto Magdalena, la biomasa de Neem, también conocida como
Azadirachta indica, se presenta como una fuente natural con potencialidades diversas. A pesar de
la presencia abundante de esta especie en la region, se observa una falta de estrategias claras y
eficientes para aprovechar de manera integral su biomasa, asi como la falta de sensibilizacion y

educacion ambiental de la poblacion adyacente (Martinez, Benavides, et al., 2022).

Simultaneamente, la agricultura desempeila un papel crucial en la region del Alto
Magdalena, Colombia. Un aspecto historico de relevancia que conviene sefialar es que, durante la
era prehispanica, la produccion agricola era fundamental para la organizacion politica y econdmica
de las sociedades en esta region (Sanchez, 2015). En la actualidad, la agricultura sigue siendo de
gran importancia, ya que millones de personas dependen de ella para su subsistencia, y contribuye
significativamente a la economia de los paises en desarrollo. La cuenca del rio Magdalena, que
atraviesa la region, ha sido historicamente un area de gran importancia para la agricultura, con
cultivos de ciclo corto ocupando grandes extensiones de tierra (Rio Grande De La Magdalena -
Coleccion Ecologica Del Banco de Occidente, 2003). Ademas, el rio Magdalena ha sido crucial
para el comercio y el transporte de bienes, lo que resalta la importancia de la agricultura en esta
region. Sin embargo, la agricultura en el departamento del Magdalena enfrenta desafios, como la
distribucion de la tierra y la baja cobertura en la prestacion de servicios de asistencia técnica a los
pequeilos y medianos productores que siempre estdn en contacto con la vegetacion de la region,

en la que se incluye innegablemente al Neem.

Teniendo en cuenta lo anterior, la biomasa del arbol de Neem puede ser aprovechada de
varias maneras en la provincia del Alto Magdalena. Segun la Organizacion de las Naciones Unidas

para la Agricultura y la Alimentacion (FAO), el arbol de Neem tiene propiedades medicinales

about:blank

2/10/2025, 4:56 p. m.



Firefox

15 de 59

15

como antisépticas, antibacterianas, antinflamatorias, ademds de tener propiedades
imnmunomoduladoras y antioxidantes, aparte de éstas, también se ha implementado para tratar
afecciones como, diabetes, fiebre, dolor de cabeza, problemas digestivos y problemas de salud
bucal de igual forma puede ser utilizado en arreglos agroforestales, asi como en el control de plagas
y como pesticida (Vanegas, 2018). Ademas, la biomasa de arvenses o arbustos que se elimina
durante el planteo se puede aplicar como abono verde alrededor del tallo para retardar la aparicion
de malezas (Calle et al., 2020). Estas aplicaciones pueden contribuir al desarrollo sostenible y al
cuidado del medio ambiente en la region. Por esta razon, la pregunta que surge para este trabajo

de investigacion es la siguiente:

.De qué manera se puede aprovechar la biomasa de semillas que produce el arbol

de Neem presente en la provincia del Alto Magdalena?

about:blank
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Justificacion

La fabricacion de productos naturales es una manera de contribuir con el medio ambiente
ya que reduce la utilizacion de productos quimicos provenientes de fuentes artificiales, los cuales
son empleados en la fabricacion de productos de uso diario. En este sentido, el biocomercio
contribuye a la conservacion de la biodiversidad y el desarrollo social ya que se emplean materias
primas naturales que reducen en muchas ocasiones los efectos que pueden generar los

contaminantes emergentes de los productos convencionales.

Una especie vegetal muy utilizada para la fabricacion de productos naturales es el arbol del
Neem (Azadirachta Indica) debido a las diferentes actividades reportadas para este arbol puesto
que tiene una amplia gama de aplicaciones en medicina y agricultura, una de ella es el aceite de
Neem puro prensado en frio, el cual es utilizado en agricultura ecolégica como pesticida organico,
también se puede encontrar fertilizantes organicos a base de Neem (Nature Neem, 2020). Estudios
indican que con las semillas y hojas del arbol se pueden elaborar diversos productos como: tinturas,
gel, cremas dermatologicas, jabones, shampoos y repelentes en laboratorios homeopatico
implementando materias primas de arboles cultivados con un manejo ecoldgico a fin de obtener
principios activos libres de agentes contaminantes para asi obtener efectos 100% naturales
(Huertas-Aponte, et al., 2021). Otro propiedad que tiene el arbol del Neem es su corteza ya que se
utiliza para aliviar inflamaciones e irritaciones cutaneas y curar heridas, hemorroides y encias
sangrantes. La savia se emplea para curar diversas dermatosis incluidas hasta hace poco tlceras de
lepra. Los frutos, también con poder vermifugo, sirven para tratar los trastornos urinarios, purificar
la sangre y curar los granos sangrantes, y el aceite se utiliza como tonico para los nifios en el sur

de la India” (Pijoan, 2004).
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Por lo tanto la extraccion fitoquimica de la biomasa de Neem permite conocer cerca de 300
metabolitos secundarios que este produce, los metabolitos mas relevantes son los limonoides y
terponoides, dado que los terponoides cuentan con una clasificacion por su estructura quimica:
Hemiterponoides, = Monoterponoides,  Sesquiterpenos,  Diterpenoides,  Triterpenoide,
Tetraterpenoides, Politerpenoides, Meroterpenoides, Esteroides (Serrato Arengas & Begett
Cassiani, 2012), de estos un tercio son tetranortriterpenoides los cuales impiden el crecimiento de
insectos en plagas para la agricultura y la salud humana, uno de los limonoides mas conocidos es
la Azadiractina la cual se considera un principio activo muy importante por los efectos que causa
en los insectos (pavon Meléndez & Reyes Maldonado, 2008), también se pueden encontrar
Salannina, Melantriol, Nimbina y Nimbidina (Serrato Arengas & Begett Cassiani, 2012), que de
igual forma obtienen accion insecticida impidiendo el crecimiento de insectos y ademas tiene un
efecto de fertilizante foliar (Quintero Lopez & O-Ate Lopez, 2008). En consecuencia, debido a los
beneficios que ofrece la biomasa del Neem se requieren estudios en la provincia del Alto
Magdalena que engloben tecnologias verdes, de tal forma que se evidencie una disminucion de los
contaminantes que dia a dia se producen de forma antropogénica, debido que, la mayor parte de
productos convencionales tiene alta concentracion de contaminantes emergentes (como el caso del

DEET en los repelentes).
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Objetivos
Objetivo general
Determinar los componentes fitoquimicos presentes en la biomasa de las semillas de Neem
(4zadirachta indica) del municipio de Girardot-Cundinamarca para el aprovechamiento de los

extractos obtenidos.

Objetivos especificos
1. Georreferenciar las especies de Neem presentes en el municipio de Girardot para la

identificacion de la biomasa de semillas disponible.

2. Establecer los metabolitos secundarios presentes en la biomasa de semillas de Neem a partir de

analisis fitoquimicos preliminares.

3. Disponer los extractos obtenidos para la elaboracion de un prototipo de biorepelente.
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Marco referencial

Marco teorico

El arbol de neem (Azadirachta indica) es originario de la India y se ha distribuido
ampliamente en zonas tropicales y semiaridas del mundo, capaz de soportar condiciones como
altas temperaturas y suelos aridos (Saldafia Alvarez, 1999).Alcanza hasta 30 metros de altura y
70cm de diametro, con pequeias flores blancas aromaticas que atraen abejas, y sus frutos en forma
de drupa (Rodriguez & Torres, 2021). Es un arbol de crecimiento rapido, con una copa amplia y

redondeada que se ramifica a baja altura (Vasquez Restrepo, 2020).

Una de las principales fortalezas del arbol de neem es su adaptacion y resistencia a
condiciones de sequia, lo que se convierte en una solucion rapida contra la desertificacion.
Ademas, todas sus partes pueden ser utilizadas desde productos medicinales y de higiene personal
hasta insecticidas y fertilizantes organicos. Sin embargo, la alta adaptacion del neem también
puede representar un peligro para las especies nativas, al ser capaz de desplazarlas, por lo tanto, es
importante evaluar cuidadosamente su uso en proyectos de reforestacion, considerando el impacto

potencial en los ecosistemas locales (Hamann, 2013).

En Colombia, el Neem se ha adaptado bien a diferentes ecosistemas, especialmente en la
region Caribe donde se ha cultivado ampliamente. En el valle, que abarca departamentos como
Tolima y Huila, presenta un clima tropical que puede ser favorable para el crecimiento del Neem,
la investigacion sugiere que, aunque el Neem no es considerado invasor en gran parte del pais, su
introduccion ha generado preocupaciones sobre su potencial para convertirse en una especie

invasora en ecosistemas locales (Vasquez Restrepo, 2020).
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La dispersion del Neem en Colombia ha sido facilitada por practicas y la intervencion
humana. A partir de la década de 1990, se han realizado esfuerzos para cultivar el Neem por sus
propiedades medicinales y su capacidad para mejorar la calidad del suelo. Pero, debido a su
crecimiento descontrolado en algunas areas ha llevado a que se considere una especie que podria
competir con la flora nativa, especialmente en ecosistemas vulnerables como los del Alto
Magdalena. Asimismo, la capacidad del Neem para prosperar en suelos degradados y su resistencia
a plagas lo hace atractivo para los agricultores. En el Alto Magdalena, su uso se ha promovido no
solo por sus beneficios econdmicos, sino también por su potencial en lucha de la desertificacion y
mejorar la salud del suelo. Sin embargo, es crucial monitorear su expansion para evitar que se

convierta en una amenaza para la biodiversidad local (Alvarez—Caballero, et al., 2023).

Los estudios realizados en Colombia han documentado la presencia del Neem en varias
localidades, aunque su impacto como especie invasora ha sido limitado hasta ahora. En el caso del
Alto Magdalena, se necesita mas investigacion para comprender como interactia con las especies
nativas y el ecosistema en general. La literatura sugiere que, aunque el Neem puede ser beneficioso
en ciertos contextos, su introduccion debe servir para evitar efectos negativos (Vélez-Mendoza, et

al., 2020).

La actividad antifiingica de los extractos de biomasa celular de Neem ha sido evaluada en
varios estudios, demostrando que estos compuestos poseen actividad antifingica. Por ejemplo, un
estudio encontro que el extracto metanolico de biomasa celular de Neem poseia una concentracion
minima inhibitoria (CMI) de 2500 pug/mL, lo que indica que es un compuesto bioactivo (Ospina
Salazar, et al., 2014). Ademas, el extracto de Neem se ha sutilizado para controlar plagas de trips
y minadores en la floricultura, ya que es un producto que no genera resistencia y no tiene efectos

adversos en las personas que entran en contacto con €l. Otro estudio encontrd que se utiliza para
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controlar plagas en cultivos de aguacate, ajonjoli, algodon, arroz, berenjena, cacao, café, caia de
azucar, cebolla, citricos, flores, forestales, fresa, frijol, guayaba, lulo, maiz, palma africana, papa,

papaya, pastos, hortalizas, sorgo, soya, tabaco, tomate de arbol, yuca y tomate (Naranjo, 2017).

Por lo tanto, se establece que la biomasa de Neem es una fuente de compuestos bioactivos
que pueden ser aprovechados para la produccion de bioproductos, como biorepelentes (Sanchez
Villegas, et al., 2015). La actividad antioxidante de los extractos de Neem también ha sido
evaluada demostrando que estos compuestos poseen propiedades antioxidantes, donde indican que
las infusiones de Neem poseian un contenido de compuestos fendlicos y una actividad antioxidante
significativa (Reyes Munguia, et al., 2017). También se ha demostrado que es un producto
eficiente e inocuo para mamiferos debido que se encontrd que el extracto de Neem poseia una
persistencia en campo de 4 a 8 dias y no generaba resistencia en los insectos plaga (Vega-Jarquin,
2014). Convirtiéndose una solucion a todos los impactos y efectos que genera el uso de repelentes
quimicos, pues los repelentes quimicos son sustancias que se utilizan para ahuyentar insectos.
Estos repelentes suelen contener principios activos que producen sensaciones desagradables en los
terminales sensitivos de los insectos, manteniéndolos alejados de la zona donde se aplica el
repelente. Por ejemplo, el DEET es un repelente quimico ampliamente utilizado que se sintetizo
en 1954 para sustituir al dimetilftalato, su accion consiste en provocar sensaciones desfavorables
en los receptores sensoriales de los insectos para asi obtener una eficacia con el repelente y, debido
a su elevada volatilidad crea un entorno repulsivo para los insectos alrededor de las zonas donde
se aplica. Sin embargo, algunos repelentes quimicos pueden tener inconvenientes, como el DEET,
que puede producir toxicidad cutanea, especialmente en nifios y personas con pieles sensibles, y
puede causar cefalea si se formula a concentraciones altas (Sudrez Sanz, 2002), (Giménez Serrano,

2005).
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Teniendo en cuenta lo anterior, los metabolitos secundarios presentes en las semillas del
arbol de Neem son de gran importancia debido a sus multiples propiedades biocidas. Estos
compuestos, principalmente limonoides como la azadiractina, son responsables de la actividad
insecticida, antialimentaria y reguladora del crecimiento de diversos insectos (Rodriguez & Torres,
2021). Las semillas de Neem contienen las concentraciones mas altas de azadiractina, llegando a
producir alrededor de 50 kg por arbol al afio a partir de los 3-4 aios de edad. La azadiractina es
considerada un fitotoxico de amplio espectro, con bajo efecto residual y sin toxicidad para los seres
humanos ni el medio ambiente. Ademas de la azadiractina, otros limonoides como la nimbina,
nimbolina y melantriol también han sido aislados de las semillas y se les atribuye actividad biocida

contra insectos y microorganismos (Garcia-Montes, et al., 2017).

La variacion en el contenido de estos metabolitos bioactivos depende de la variedad
genética y el estado de madurez del arbol de Neem. Estudios han demostrado que el extracto de
semillas de Neem tiene efecto fungicida (Vega-Jarquin, 2014) y puede ser utilizado como una
alternativa natural y sostenible para el control de plagas en la agricultura (Rodriguez & Torres,
2021). El desarrollo de un prototipo de biorepelente basado en la semilla del neem es de gran
importancia para las personas debido a su potencial para reducir la exposicion a plaguicidas
quimicos y mejorar la salud humana. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), "el uso
excesivo y prolongado de plaguicidas quimicos puede tener graves consecuencias para la salud

humana y el medio ambiente" (Organizacion Mundial de la Salud, 2020).

Al momento de la creacion de un prototipo de biorepelente basado en la semilla del Neem
también puede tener un impacto significativo en la economia agricola. Segiin la Organizacion de
las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO), "el uso de plaguicidas quimicos

puede reducir la productividad agricola y aumentar los costos de produccion". Al utilizar un
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biorepelente natural y seguro, los agricultores pueden reducir sus costos y aumentar su
productividad, lo que a su vez puede mejorar la seguridad alimentaria y reducir la pobreza.
(Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura, 2022). Asimismo, el
desarrollo de un biorepelente de Neem puede tener un impacto positivo en la salud humana puesto
que, los plaguicidas sintéticos han sido relacionados con una variedad de problemas de salud,
incluyendo enfermedades cronicas y cancer (Organizacion Mundial de la Salud, 2020). Al utilizar
un biorepelente natural, los agricultores y los consumidores pueden reducir su exposicion a estas
sustancias dafinas para asi mejorar su salud, la reduccion en la contaminacion de suelo, el agua y
el aire, y contribuir a la biodiversidad y el equilibrio ecologico. (Agencia de Proteccion Ambiental

de Estados Unidos, 2020).

Marco legal

Segun el Ministerio de la Proteccion Social establece en la Resolucion 0578 DE 2004. Se
hace un cambio en la clasificacion toxicoldgica de un plaguicida y se prohibe la importacion,
fabricacion, formulacion, comercializacion y uso de una sustancia de tipo plaguicida. En ejercicio
de sus atribuciones legales, en especial las conferidas por el articulo 136 de la Ley 9 de 1979; el

Decreto 1843 de 1991; el numeral 3 del articulo 59 de la Ley 489 de 1998,

CONSIDERA:

Que el Consejo Intersectorial Nacional de Plaguicidas en reunion celebrada el 1° de marzo
de 2004, conforme a la facultad sefialada en el literal f) del articulo 12 del Decreto 1843 de 1991,
modificado por el articulo 2° del Decreto 3213 de 2003, recomend6 al sefior Ministro de la
Proteccion Social, acoger integramente las recomendaciones y conclusiones del estudio sobre las

investigaciones de toxicidad del ingrediente activo N- DIETILTOLUAMIDA (DEET) a nivel
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mundial efectuado por el Departamento de Toxicologia de la Facultad de Medicina de la

Universidad Nacional de Colombia.

Que el estudio concluyd, entre otros aspectos, lo siguiente:

1. Las investigaciones clinicas epidemioldgicas y el reporte de casos clinicos publicados
en revistas cientificas, han evidenciado que el principio activo dietiltoluamida es seguro en su uso
en adultos cuando no esta combinado con otro principio activo en preparaciones comerciales de

repelente a concentraciones menores de 35% de principio activo.

2. Los ensayos clinicos y los reportes de casos clinicos han mostrado que la exposicion o
productos repelentes que contengan DEET solo o combinado con plaguicidas tienen riesgo
potencial de producir efectos adversos en la salud en mujeres embarazadas y niflos menores de 12

anos.

3. La experimentacion cientifica en animales y los estudios clinicos en humanos han
evidenciado que las preparaciones de repelentes que contienen DEET combinado con sustancias
de tipo plaguicidas han presentado efectos adversos para la salud tanto de humanos como de

animales, especialmente en la piel y sistema nervioso.

RECOMENDACIONES

1. Autorizar el uso de productos repelentes de insectos que contengan Unicamente N,N-

Diethyl-mToluamida (DEET) como principio activo.

2. No permitir y/o suspender la autorizacion de uso como repelente de insectos a productos
que contengan el principio activo DEET combinado con plaguicidas ya sean organofosforados,

carbamatos, organoclorados, piretrinas o piretroides, o cualquier otro insecticida quimico.
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3. Que conforme a lo sehalado en el articulo 17 del Decreto 1843 de 1991, corresponde al
Ministro de la Proteccion Social variar la clasificacion toxicoldgica de los plaguicidas cuando las

pruebas de toxicidad o los riesgos de uso lo justifiquen.

4. Que de acuerdo con lo dispuesto en el articulo 22 del Decreto 1843 de 1991, no se
permitira el uso y/o manejo de plaguicidas en el pais cuando en el producto o en algunos de sus

componentes se observe o demuestre algunos de estos hechos:

- Efectos cancerigenos, mutagénicos o teratogénicos ocasionados en dos o mas

especies animales con metabolismo similar, una de ellos mamifero.

- El uso o manejo constituya grave riesgo para la salud de las personas, de la sanidad

animal o vegetal o la conservacion del ambiente, segun lo determine los Ministerios de

Salud y/o Agricultura.

- No haya demostrado efectividad o eficacia para el uso que se propone.

5. Que corresponde a este Ministerio segun lo dispuesto en el articulo 136 de la Ley 9 de
1979, establecer las normas para la proteccion de la salud y la seguridad de las personas contra los
riesgos que se deriven de la fabricacion, almacenamiento, transporte, comercio, uso o disposicion

de plaguicidas.

6. Que de acuerdo con lo sefalado en el articulo 61 de la Ley 489 de 1998, corresponde al
Ministro vigilar el cumplimiento, las funciones que por mandato legal se hayan otorgado a

dependencias del Ministerio, asi como las que se hayan delegado a funcionarios del mismo.

Donde se resuelve en los siguientes articulos:
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Articulo 1°. Autorizar el uso de productos que contengan unicamente el ingrediente activo

N-DIETILTOLUAMIDA (DEET).

Articulo 2°. Los productos con base en el ingrediente activo NDIETILTOLUAMIDA

(DEET), ademas de cumplir con los requisitos establecidos en el Decreto 1843 de 1991,

deberan observar lo siguiente:

a) Las presentaciones comerciales de repelentes de mosquitos para uso de adultos no deben

sobrepasar del 35% de concentracion de DEET.

b) Las presentaciones comerciales de repelentes de mosquitos para uso de nifios de 2 a 12
afios solamente pueden tener concentraciones hasta del 10% de DEET y estos repelentes no pueden

ser aplicados mas de tres veces al dia.

c¢) Las presentaciones comerciales de repelentes de mosquitos para uso de nifios de 6 meses
a 2 afios deben tener concentraciones menores del 10% de DEET y solamente pueden ser aplicados

una vez al dia.

d) El repelente de insectos que contenga DEET no debe ser aplicado en ninguna de sus

presentaciones en nifios menores de 6 meses.

e) El repelente de insectos que contenga DEET no debe ser aplicado en ninguna de sus

presentaciones en mujeres embarazadas que se encuentren lactando.

f) La etiqueta de los productos comerciales debe especificar la concentracion de DEET, el

tipo de vehiculo y demas componentes que contenga en cada presentacion.

g) La etiqueta de los productos comerciales debe explicar claramente, en letra grande y

negrilla recomendaciones de uso y precaucione como son:
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» Mantener fuera del alcance de los nifios.

* No utilizar durante embarazo o lactancia.

« Evitar el contacto con ojos, mucosa oral y nasal.

* No aplicar sobre heridas, cortaduras o cualquier tipo de lesiones en la piel.

* No se debe rociar directamente en piel de la cara en presentaciones aerosol.
* No usar en nifios menores de 12 afios en presentaciones de concentracion de
DEET superiores al 10%.

» No usar en nifios menores de 6 meses en ninguna de las presentaciones.

* No utilizar en personas con antecedentes de psoriasis, dermatosis y/o

dermatitis de contacto.

Articulo 3°. Cambiar la categoria toxicologica del ingrediente activo N-
DIETILTOLUAMIDA (DEET), clasificado en Categoria II "Altamente toxico" a la Categoria III

"Medianamente toxico".

Articulo 4°. Prohibir la importacion, fabricacion, formulacion, comercializacion y uso de
los productos con base en el principio activo NDIETILTOLUAMIDA (DEET) combinado con
plaguicidas ya sean organofosforados, carbamatos, organoclorados, piretrinas o piretroides o

cualquier otro insecticida quimico.

Articulo 5°. Las autoridades competentes podran imponer a los infractores de la presente
resolucion, las sanciones previstas en los articulos 576 de la Ley 9* de 1979 y 196 y siguientes del

Decreto 1843 de 1991.

Articulo 6°. El Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos, Invima,
determinara los plazos para el retiro definitivo de las existencias en el mercado de los productos

mencionados, los cuales no podran ser superiores a tres (3) meses.
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El articulo 144° Los residuos procedentes de establecimientos donde se fabriquen,
formulen, envasen o manipulen plaguicidas, asi como los procedentes de operaciones de aplicacion
no deberan ser vertidos directamente a cursos o reservorios de agua, al suelo o al aire. Deberan ser
sometidos a tratamiento y disposicion de manera que no se produzcan riesgos para la salud. Por lo
tanto la Ley 1259 de 2008, conocida como la Ley de Residuos Peligrosos, establece las normas
para la gestion integral de los residuos peligrosos, incluyendo aquellos generados por la

produccion y aplicacion de productos quimicos como los biorepelentes.

Segln esta ley, la responsabilidad de la disposicion final de los residuos peligrosos recae
en los generadores de los mismos. Es decir, los establecimientos que producen o manipulan
biorepelentes y los que aplican estos productos son responsables de garantizar la correcta gestion
y disposicion final de los residuos que generan. Esto implica el cumplimiento de normas
especificas para el almacenamiento, transporte, tratamiento y disposicion final de los residuos

peligrosos, con el fin de prevenir impactos negativos en la salud humana y el medio ambiente.

En el Decreto 775 de 1990, establece en el articulo 1°y 2°. El control y la vigilancia
epidemiologica, se enfocan en supervisar el uso y manejo de plaguicidas para prevenir cualquier
impacto negativo en la salud publica, la sanidad animal y vegetal, asi como en el medio ambiente.
El cumplimiento de estas medidas se rige por disposiciones establecidas en la Ley 09 de 1979, el
Decreto 2811 de 1974, el Reglamento Sanitario Internacional y las regulaciones emitidas por los
Ministerios de Salud y de Agricultura, asi como por sus institutos correspondientes. De igual forma
en el Decreto 1843 de 1991 del Ministerio de Hacienda y Crédito Publico de Colombia: indica las
normas para el manejo seguro de agroquimicos en Colombia, incluido el uso de extractos de neem.
Establece para la deteccion de focos, eleccion de plantas alzar, aplicacion del extracto y monitoreo

de la poblacion de plagas.
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Resolucion 187 de 2006.

Ministerio de Agricultura y Desarrollo Rural. Por la cual se adopta el Reglamento para la
produccion primaria, procesamiento, empacado, etiquetado, almacenamiento, certificacion,
importacion, comercializacion, y se establece el Sistema de Control de Productos Agropecuarios

Ecologicos.

En el Capitulo 1, en los articulos 1°,2° y 3° establece lo siguiente. Articulo 1°Se ha
adoptado un reglamento que aborda diversos aspectos de los productos agropecuarios ecologicos,
desde su produccion primaria hasta su comercializacion. Este reglamento se alinea con normativas
internacionales y establece los principios y requisitos minimos que deben cumplir los operadores
en todas las etapas, incluyendo procesamiento, etiquetado, almacenamiento, certificacion,
importacion y mercado interno. El objetivo principal es garantizar que los alimentos ecologicos
cumplan con los estandares establecidos, asegurando la idoneidad y transparencia tanto de los

operadores como de los organismos de control involucrados.

Articulo 2°.Esta resolucion se aplica en todo el territorio nacional y abarca los sistemas de
produccion y comercializacion de productos ecoldgicos, que incluyen: a) productos agricolas
vegetales no transformados, productos pecuarios no transformados y productos de
aprovechamiento pesquero y acuicola; b) productos procesados destinados a la alimentacion
humana derivados de los mencionados en el punto a); y c¢) productos alimenticios importados,

segun lo establecido en el articulo 21 de esta resolucion.

Articulo 3 °. Se define como "Producto Ecologico" a los productos agropecuarios,
acuicolas y pesqueros primarios, asi como a los productos procesados destinados a la alimentacion

humana. Estos productos deben cumplir con las normativas especificadas en el reglamento vigente
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y contar con la certificacion de una entidad autorizada por el Ministerio de Agricultura y Desarrollo
Rural. Las denominaciones "ecoldgico", "bioldgico" y "organico" son equivalentes en este

contexto.

LEY 1252 DE 2008

Articulo 2°. Principios. Con el objeto de establecer el alcance y contenido de la presente

ley, se atenderan los siguientes principios:

1. El Estado sera responsable de atender con debida diligencia la prohibicion del ingreso y
trafico de residuos peligrosos provenientes de otros paises, cualquier forma de residuo o desecho

peligroso se sancionara, de acuerdo con la ley.

2. Minimizar la generacion de residuos peligrosos mediante la aplicacion de tecnologias

ambientalmente limpias y la implementacion de los planes integrales de residuos peligrosos.

3. Prohibir el almacenamiento o eliminacion de residuos o desechos peligrosos en
ecosistemas estratégicos o importantes del pais, en areas protegidas o de sensible afectacion
ecologica, zonas de influencia de humedales o zonas de proteccion, o recarga hidrica dulce o en

mares u océanos.

4. Disenar planes, sistemas y procesos adecuados, limpios y eficientes, de tratamiento,
almacenamiento, transporte, reutilizacion y disposicion final de residuos peligrosos que propendan

al cuidado de la salud humana y el ambiente.

5. Implementar estrategias y acciones para sustituir los procesos de produccion
contaminantes por procesos limpios, inducir la innovacion o reconversion tecnologica, las buenas

practicas de manufactura o la transferencia de tecnologias apropiadas.
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6. Ejercer una politica de produccién como estrategia empresarial, que genere conciencia
y responsabilidad social que incluya el trabajo conjunto entre el Estado, la empresa, la academia y
la comunidad, involucrando la informacion publica como pilar de la gestion integral de los residuos

peligrosos.

7. Aprovechar al maximo los residuos peligrosos susceptibles de ser devueltos al ciclo productivo

como materia prima, disminuyendo asi los costos de tratamiento y disposicion final.
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Diseio metodologico
Ubicacion general de la provincia del Alto Magdalena
La provincia de Alto Magdalena esta ubicada en la cuenca del rio Magdalena en Colombia,
conformada por ocho municipios con una temperatura promedio que oscila entre los 23 y 35°C,
presentando una extension territorial de 1.184 km?, por tal razon se destaca su ecosistema de
Bosque Tropical Seco (BTS), que ofrece condiciones ideales para el desarrollo de actividades

agricolas, senderismo, turismo, agroecologia, etc (Galeano Rodriguez, et al., 2023).

En la provincia es muy comin encontrar el arbol de Neem (Azadirachta indica), una
especie vegetal originaria de Asia y las zonas secas de Afganistan, Pakistan, India, Sri Lanka,
Bangladesh, Myanmar y China. Las semillas oleaginosas de este arbol tienen un tamafio maximo
de 30 metros, son abundantes y tienen una cascara dura. Ademas, se propagan sin dificultad en su
entorno natural logrando una estimacion que, un arbol de tamaiio mediano producira en promedio
entre 37 y 55 kg de fruto al aflo, logrando asi una propagacion descontrolada de especies afectando
la biodiversidad y ecosistemas de la region (Galeano Rodriguez, et al., 2023).

Figura 1 Mapa Divisién politica y localizacién de la Provincia de Alto Magdalena
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Ubicacion geografica de Girardot

El municipio de Girardot se encuentra ubicado al suroccidente del departamento de
Cundinamarca, haciendo parte de la zona media del Alto Magdalena, adicional a esto, tiene una
extension de 128 km? limitando al norte con los municipios de Narifio y Tocaima, al sur con el
municipio de Flandes en el departamento del Tolima y el Rio Magdalena, al oriente con Ricaurte
y el Rio Bogota y al occidente con el departamento de Tolima y el municipio de Narifio (Asojuntas

Girardot, 2012).

Por otro lado, Girardot se encuentra ubicada a 289 metros sobre el nivel del mar, lo que lo
convierte en una zona tropical con un clima célido y seco, sus temperaturas oscilan entre 20 y 39
°C, siendo la temperatura promedio anual de 33.3 °C (Alcaldia Municipal de Girardot, 2022). Por
ultimo, de acuerdo con los estudios realizados por la compaiia de prevision meteorologica
Weather Spark, Girardot tiene una precipitacion media anual de 103,25 mm (Weather Spark,

2022).

Figura 2. Mapa del drea de estudio para el municipio de Girardot, Cundinamarca
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Universo, poblacion y muestra

Universo: municipio de Girardot-Cundinamarca

Poblacion: Especies arboreas de Azadiractha indica

Muestra: Semillas de las especies Azadiractha indica

Métodos, técnicas e instrumentos de analisis:

1. Métodos de extraccion por maceracion con etanol de la biomasa del Neem

2. Meétodos de analisis fitoquimicos para la obtencion de metabolitos secundarios

3. Meétodos de analisis instrumental Cromatografia de Gases acoplado a Espectrometria de Masas
GC-MS, Espectroscopia de Infrarrojo con Transformada de Fourier FT-IR.

4. Ensayo de estabilidad del repelente

Recursos Humanos:
Estudiantes de proyecto de investigacion: Natalia Dallan Garcia Triana y Dafne Nichole Moreno

Ramirez

Recursos Institucionales:
1. Universidad de Cundinamarca: Asesorias de docentes capacitados en el tema, infraestructura

y financiamiento.

Fisicos, logisticos y/o técnicos:

1. Instalaciones de la universidad de Cundinamarca: Laboratorio de aguas.

2. Equipos, materiales e insumos requeridos para el desarrollo del trabajo de grado
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Metodologia

Localizacion y recoleccion del material vegetal

Una muestra de biomasa residual de Neem fue recolectada en el campus de la Universidad
de Cundinamarca del municipio de Girardot-Cundinamarca, ubicado a una altura de 326 msnm
con una temperatura media de 33.3°C entre los meses de abril y julio de 2023, dicha recoleccion
se realizo a partir de los datos reportados en el inventario arboreo suministrado por la alcaldia de
la ciudad, posteriormente se desarrollo el tratamiento y analisis de los datos por medio del software
ArcGIS 10.8.x®, donde se tuvieron en cuenta variables como coordenadas, ubicacion, altura total,
DAP (diametro a la altura del pecho), diametro mayor de copa y diametro menor de copa para el
geoprocesamiento, asi como produccion de frutos por afio para determinar la cantidad de biomasa

residual que podria generar cada arbol (Rojas Sandoval & Acevedo-Rodriguez, 2014).

htotal X )_(Kg
hx

produccion de biomasa residual (Kg) =

donde hyoeq es la altura total del arbol, Xg 4 es el promedio de produccion de frutos por

afo y hy es la altura promedio del arbol.

Obtencion de extractos y analisis fitoquimico preliminar

Posterior a la recoleccion de la biomasa residual, los frutos se secaron durante dos semanas
a temperatura ambiente y la semilla fue separada de la fruta, luego la corteza con la semilla se secod
durante otras dos semanas a 25°C y se tritur6é con procesador de alimentos hasta la formacion de
granulos (Wannang N et al., 2015). Luego se obtuvieron los extractos a partir de procesos de

maceracion en frio con etanol al 96% (v/v) durante un periodo de cuatro semanas, asi como
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extraccion por soxhlet con etanol durante 8 horas por una semana, los extractos se llevaron a
evaporacion reducida (rotaevaporador DLAB, model RE100-pro, PEK, China) para su
concentracion y se secaron para determinar su rendimiento de acuerdo con la muestra de biomasa

recolectada (Tesfaye et al., 2020) (Subramanian et al., 2019).

. . mextracto
rendimiento (%) = ———x100
Mpiomasa

donde Meyiracto €5 1a masa del extracto etandlico y mp;omasq cOrresponde a la masa de la

muestra de biomasa recolectada posterior al proceso de trituracion (de Paulo Barbosa et al., 2023).

Una vez obtenido el extracto se realizo el analisis fitoquimico preliminar para la
determinacion de los metabolitos secundarios presentes de la siguiente forma: se pesaron 2 g del
extracto (Radwag, model AS 220 X2, Alemania) donde se adicionaron 20 mL de etanol
concentrado (96% grado analitico, Sigma-Aldrich) y 20 mL de éter de petrdleo en un embudo de
decantacion para su fraccionamiento, para la fraccion éter de petroleo se realizaron las pruebas A-
B, para la fraccion etanol se realizaron las pruebas C-I, luego 5 mL de la fraccion etandlica fueron
secados en bafio maria a 40°C (memmert, model WIB7, Alemania) y el residuo fue lavado con
10 ml de HCI al 5% (v/v), se recuper6 la fraccion acida y se realizaron las pruebas J (Sanabria-
Galindo et al., 1997). Por 1ultimo, para corroborar la presencia de metabolitos secundarios con
actividad repelente en el extracto se realizaron analisis por cromatografia de gases acoplado a
espectrometro de masas GC-MS (Agilent, model 6890N, detector selectivo de masas Agilent
5973N, USA) y espectrometria de Infrarrojo con transformada de Fourier FT-IR (Perkin-Elmer,

model spectrum 3, USA)
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Ensayos de estabilidad del repelente

Teniendo como base el extracto de semillas de Neem se elaboraron prototipos de repelente
para insectos buscando verificar su estabilidad de la siguiente forma: para 100 g del prototipo se
realiz6 una mezcla (%p/p) compuesta por aceites esenciales de Cymbopogon citratus (Limonaria),
Cymbopogon nardus (Citronella) y Geranium rotundifolium (Geranio) (Green Andina Colombia
LTDA) en una proporcion 5:10:5 % y se varid la proporcion de extracto de Neem en 1, 3 y 6%,
luego se adiciona tween 80 como emulsificante de la mezcla oleosa variando sus proporciones (5,
10y 15%) y carboximetilceluosa CMC como estabilizante (0,25), posteriormente se adiciono una
mezcla 1:1 de etanol grado cosmético y agua destilada, por ultimo las mezclas obtenidas se
agitaron a 2500 rpm en vortex manual (IKA Vortex 2, Alemania) por un minuto y se midieron

parametros de pH y densidad para un total de 9 ensayos.

Figura 4. Flujograma ensayos de estabilidad

Ersayons de estabilidad del
Prototipe pere 100g

Fuente: Propia

Resultados y discusion
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A partir de los datos suministrados para el analisis espacial de especies de Neem presentes
en la ciudad de Girardot se pudo establecer que el municipio cuenta con una alta tasa de arboles
ya que se determino la presencia de 1330 ejemplares los cuales se encuentran distribuidos en cinco
comunas, permitiendo una alta disponibilidad de biomasa residual, para dicho analisis fueron
empleados datos de coordenadas, ubicacion, altura total, DAP (diametro a la altura del pecho),
diametro mayor de copa y diametro menor de copa. Dichos datos se procesaron utilizando el

software ArcGIS 10.8.x® para establecer el rango de produccion de biomasa residual de semillas

por comunas (figura 5).

38

Figura 5. Geoprocesamiento de la especie vegetal Azadirachta Indica en Girardot-Colombia empleando ArcGIS 10.8.x.
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En consecuencia, se identifico una produccion promedio de biomasa residual de semillas
de Neem de 29.028,45 Kg/aio, encontrando una mayor produccion en la comuna cinco (9.642,83

Kg/afo) (tabla 1)

Tabla 1. Produccién de biomasa de semillas de Neem en el municipio de Girardot, Colombia

Produccion da
biomasa (kg/aino)
4.456,79
475,95
6.519,73
7.933,16

5 9.642,83
Total 29.028,45

Comunas

W N -

Los resultados anteriores concuerdan con lo descrito por Mordue (2014) y Rodriguez
(2019) quienes establecen que los arboles maduros que se cultivan en areas tropicales y
subtropicales como cobertura para sombra o para programas de reforestacion pueden producir en
promedio de 2 a 50 Kg de semillas por afio y que estas se pueden disponer para la extraccion de
biomasa con propiedades toxicas, antialimentarias y repelentes para insectos (Mordue, A., Nisbet,

T., A. (2014).

Posterior al analisis espacial realizado, se recolectdé una muestra de semillas de biomasa
residual de Neem de las especies vegetales ubicadas en campus de la Universidad de
Cundinamarca que se encuentra en la comuna tres del municipio de Girardot, luego del proceso de
secado se peso la biomasa residual obteniendo un total de 1328 g, dicha biomasa se llevo a procesos
de extraccion por maceracion en frio y extraccion solido-liquido por soxhlet con etanol al 96%

obteniendo una masa de 110,709 g de extracto total para un rendimiento del 8,33% (figura 6).

Figura 6. Obtencion de extracto etanoico de semillas de Neem (Azadirachta Indica).
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dimiento (%) = 27298 100 = 8,33%
renaimiento ) =—/——/—/—/—™X =0, (1]
1328g

Este rendimiento es bajo con respecto a porcentajes de rendimiento reportados en otros
estudios de extraccion, sin embargo, cabe resaltar que dichos procesos de extraccion se realizan
con hexano y que su rendimiento en la obtencion de extractos y aceites depende en la procedencia
de la semilla puesto que varian las técnicas de cultivo, las propiedades del suelo y las condiciones
ambientales, afectando directamente el tamaino de la semilla y el tiempo de secado de la biomasa
residual (Pérez, C., et al., 2009). A su vez Rodriguez y Torres (2021) reportan en una amplia
revision diversas tecnologias para la obtencion no solo de los extractos de la biomasa de semillas
sino también la extraccion de metabolitos con actividad repelente como la azaridactina, en
consecuencia, se puede evidenciar que el proceso de extraccion por solventes aun es viable dado
que se establece un rendimiento promedio de extraccion del 8,35% (figura 7) (Rodriguez E. &

Torres C., 2021).

Figura 7. Rendimiento de extraccién de azaridactina a partir de diferentes técnicas
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Tabla1.
Rendimiento de azadiractina
Técnica de extraccion  Material de evaluacion & . ¢ bon e -
del aceite (+- 0.01%) tina inada (+0.01 ug)
Semilla 8,35 241611
Solventes Hola 237 243446
Corteza 21 101391
Semillas 360 2,42
Hidrodestilacion Hola 068 329
Corteza 089 1739
Semilla 264 568
Fluldo supercritico Hola 061 638
Corteza 007 13198

Fuente: tomado de Arias y colaboradores, 2021

Luego de la obtencion de los extractos, se desarroll6 el protocolo descrito por Sanabria-
Galindo (1997) para la identificacion de los metabolitos secundarios presentes en dicha biomasa.
En consecuencia, los resultados obtenidos muestran un perfil quimico interesante, destacando la
presencia de triterpenoides en la fase etérea, taninos y quinonas en la fase alcoholica y alcaloides
en la fase acuosa, lo que sugiere la existencia de compuestos con potencialidades bioactivas

relevantes para diversas aplicaciones, desde la industria farmacéutica hasta la agricultura.

Sin embargo, la ausencia de otros metabolitos como carotenoides, flavonoides, saponinas
y cardiotonicos sugiere una notable especificidad en la composicion quimica de los extractos
obtenidos. esta particularidad no se debe inicamente a factores genéticos inherentes a la planta,
sino que también esta influenciada por una variedad de condiciones ambientales, como el clima y
el tipo de suelo en el que se cultiva, asi como por los procedimientos de laboratorio empleados en
la extraccion y procesamiento de los componentes. Estas variables combinadas contribuyen a la
diversidad quimica observada en los extractos, destacando la importancia de considerar multiples
factores en el estudio de los metabolitos presentes en los extractos obtenidos. Los resultados
obtenidos (tabla 2) se pueden comparar con con otros estudios que han encontrado una variedad

de compuestos bioactivos en el Neem, incluyendo terpenoides, como azadiractina, nimbinina,
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nimbidato de sodio, nimbolida, gedunina, dcido galico, margolona y polisacaridos (SERRATO &
BAGETT, 2012). Asimismo, se han encontrado flavonoides, taninos, alcaloides y otros
compuestos polares que muestran actividad antimicrobiana, una particularidad realmente
interesante e importante teniendo en cuenta el fin de esta investigacion (Ramirez Mérida et al.,

2016).

Tabla 2. Andlisis preliminar de Metabolitos Secundarios presentes en el extracto etanoico de semillas de Neem (Azadirachta

Indica)
Grupo de Meta.lbolitos Prueba Quimica Presencia  Ausencia
Secundarios
Carotenoides Salkowski X
Esteroides y Triterpenoides Liebermann - Burchard
. Acetato de Plomo
Taninos Gelatina - Sal
Shinoda X
Flavonoides Rosenhein
Leucoantocianidinas
Quinonas Comportamiento ante acido X
Saponinas Espuma X
Baljet X
Cardiotonicos Tollens X
Molish X
Coumarinas Fluorescencia X
Mayer X
. Dragendorff X
Alcaloides Schleiber <
Wagner X

A su vez, se debe tener en cuenta que los perfiles quimicos de los extractos de Neem pueden
variar segun la region de recoleccion debido a factores como la variedad de la planta, el clima, el
suelo y la técnica de extraccion utilizada. Tomando como ejemplo un estudio sobre el uso de

extractos de Neem como biofungicidas, se encontrd que los extractos de raices de Neem contenian
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una variedad de compuestos bioactivos, incluyendo terpenoides, flavonoides y polisacaridos, que
mostraban actividad antifingica significativa (Vera Hidalgo, 2011). Otro estudio sobre el uso de
extractos de Neem en la industria lactea encontré que las concentraciones de extracto de Neem
afectaron significativamente los resultados de pH, lo que podria influir en la estabilidad de los
productos lacteos (SERRATO & BAGETT, 2012). Estos hallazgos subrayan la complejidad de la
quimica vegetal y la importancia de considerarla en el diseflo de estrategias de uso sostenible de

recursos naturales.

Es esencial reconocer que la falta de deteccion de ciertos metabolitos en las pruebas
realizadas no excluye su presencia en la planta, ya que podrian estar presentes en concentraciones
por debajo del limite de deteccion de las técnicas utilizadas. Por lo tanto, es crucial continuar
explorando y desarrollando métodos analiticos mas sensibles y especificos para una evaluacion
completa de la composiciéon quimica de las plantas, lo que podria abrir nuevas oportunidades en
términos de descubrimiento de compuestos bioactivos y desarrollo de productos innovadores con

potenciales beneficios para la salud humana y el medio ambiente.

En este sentido para la identificacion de los metabolitos secundarios presentes en el
extracto etandlico se realizaron analisis de laboratorio de Cromatografia de Gases acoplado a
Espectrometria de Masas GC-MS (equipo Agilent 6890N con detector selectivo de masas Agilent

5973N, tiempo de corrida 50.43 minutos) (figura 8).

Figura 8. Cromatograma del extracto etandlico de semillas de Neem

about:blank

2/10/2025, 4:56 p. m.



Firefox about:blank

44

Data Path : C:\msdchem\1\DATA\2024\
Library Search Report
Data File : Ch 6155.D

Acq On : 14 May 2024 14:30

Operator : DMEM

Sample : 24-143A

Misc : Extracto etanolico de semillas de Neem

ALS Vial : 1 Sample Mulliplier: 1

Search Libraries: C:\Database\NISTO2.L Minimum Quality: 1}
C:\Database\NI1ST5a. L Minimum Qualily: 1]

C:\Database\NIST98.L

Unknown Spectrum: Apex
Integration Events: Chemstation Integrator - C5-6155.e

Abundance TC: CS-B155. DIDATAMS

ofn
46239
450000 4559
26,902
20,551
2§ 995
s s PR ’I
e
OO0 m T
e 2 ] | H
50000 | I
= 947 *' ! (AT
00000 ” 3 fla
= G40 )
150000{ 4.148 \ X Al |

00000

Tene >  A00 600 800 10.00 12.00 14.00 18,00 18.00 20,00 22.00 24.00 26.00 28.00 30,00 32.00 34.00 35,00 3800 40,00 42 00 44.00 46.00 48.00

Por consiguiente, se identificaron 26 compuestos de acuerdo con las bases de datos
NISTO02.L, NISTS5a.L y NIST98.L, los cuales se agruparon en cuatro grupos de interés: fenoles y

compuestos fenolicos, terpenos, esteroides y otros compuestos (tabla 3).
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Tabla 3. Identificacion de los compuestos del extracto etandlico de Neem por GC-MS

PK I RT Area Pct Library/ID Ref CAS Qual
1) 41529 0.9162 Propanoic acid, 2-hydroxy-2-methyl- 4501 000594-61-6 T4
2 17.6128 2.5539 Diethyl Phthalate 704584 000084-66-2 97
3 25.5762 1.5227 n-Decanoic acid 37191 000334-48-5 48
4 258021 41683 Hexadecanoic acid, ethyl ester 106865  000625-97-7 98
5 28.1748 0.6 Tridecanoic acid 55566 000635-53-9 14
6 28.2981 22973 Oleic Acid 107517 | 000112-80-1 95
7. 284128 21861 9 12-Octadecadiencic acid. ethyl ester | 121924  007619-03-1 99

9,12 15-Octadecatriencic acid, ethyl
8 28.4831 0.8453 ester (Z 2 7)- 120893 | 001191-41-9 99
9 28.5536 36716 Ethyl Oleate 122995  000111-62-6 99
10 28.994 2.301 Octadecanoic acid, ethyl ester 124074  000111-61-5 98
11 354157 2215 Oleic acid, 3-hydroxypropyl ester 36045 §21-17-0 25
D-Homo-24-nor-17-oxachola-1.20,22-
triene-3.7.16-dione, 14,15:21,23-
12 358121 0.8537 diepoxy-4 4 8-trimethyl- (53,133, 17567 13072-74-7 8
13 39.8435 1.336 Scelefium a4 129887  035135-35-4 44
Cholest-5-ene-16,22-dione, 33,26-
dihydroxy-, 3-acetate, (205 25R)-
14 42,7271 9.4263 23250 29853-25-6 23
Benzo[qgrinaphtho[2.1,8 7-
16 43.9075 50515 fghilpentacene 150513  000190-87-4 56
Pyridine-4-carboxylic acid, 2.6-
dichloro-, [S-(4-chlorophenyl)-2-
17 443039 11727 thienylmethyl] ester 155685 @ 1000267-15-7 51
5 5-Di(ethoxycarbonyl)-3,3 -dimethyl-
18 44.7972 0.499 4 4-dipropyl-2,2-dipyrryimethane 156948 | 102586-97-0 60
4-Dehydroxy-N-(4,5-methylenedioxy-2-
19 44,9352 0.7261 nifrobenzylidenejiyramine 116319 | 1000111-66-9 86
9, 19-Cyclolanost-23-en-3-al, 25-
methoxy-, acetate, (33 23E)-
20 455107 | 9.1839 49183 54411-94-5 3
2-(Acetoxymethyl)-3-
21 45.7221 3.5463 (methoxycarbonyl)biphenylens 107397 | 083103-70-9 25
Ursa-9(11),12-dien-28-oic acid, 3-
(acetyloxy)-, methyl ester, (33)-
22 46.2419 | 30.7916 189363 | 107180-44-9 33
Acetic acid, 4,4.6a,6b,83,11,12, 14b-
octamethyl-
23 46.5061 3.946 1,23 44a,56,6a6b7586a910.11,12, | 166055 1000191-84-1 25
12a, 14b-octadecahydropicen-3-yl ester
Acrylophenone, 3, 3-diphenyi-,
24 47.8627 1.6466 semicarbazone 137687  016983-75-3 44
D-Homo-24-nor-17-oxachola-1.20,22-
tnene-3,16-dione, 7-(acetyloxy)-
14,15:21,23-diepoxy-4.4 S-trimethyl-,
(5.alpha_,7 alpha .13.alpha._14 beia.,1
25 438.4001 1.6779 5.beta.,17a.alpha.}- 167358  002753-30-2 74
Lanosta-7 9(11)-dien-18-oic acid, 3-
(acetyloxy)-20-hydroxy-, ¢-lactene,
26 43,9374 3.6616 (3a)- 49177 24041-70-1 1
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Los resultados obtenidos concuerdan con lo establecido por Hasim (2023) donde se
encontraron diversos compuestos bioactivos presentes en los extactos de hojas de Neem, en esta
ivestigacion se reveld la presencia de metabolitos como 2-hidroxi-1-(hidroximetil) éster etilico,
éster 4-tridecilico y éster 2-tridecilico, éster trimetilsililico (1-analina), acido caprilico y acido
palmitico, los cuales tienen actividad antiinflaatoria y antioxidante, asi como propiedades

antibacterianas que otorgan a la planta diversas funcionalidades (Hashim, N., et al., 2023).

En este caso los fenoles y compuestos fenolicos son moléculas ampliamente distribuidas
en las plantas, el arbol de neem (Azadirachta indica), permitiendo un papel crucial en la biomasa
del neem debido a sus propiedades antioxidantes y biologicos debido a que actian como
antioxidantes naturales a la hora de proteger a la planta contra el estrés oxidativo, patogenos y
condiciones ambientales (Abarca Vargas & Vera L., 2021). Estas medidas neutralizan los radicales
libres y evitan el deterioro de otras sustancias importantes para el funcionamiento de la planta

(Reyes Munguia A., et al., 2017).

Ademas, los fenoles y compuestos fenodlicos del Neem han demostrado tener una gama
amplia de actividades biologicas beneficiosas, como propiedades antimicrobianas, antivirales,
antiinflamatorias y anticancerigenos (Cristancho Vanegas, 2020). Esto hace que el Neem sea una
fuente valiosa de biomasa con aplicaciones potenciales en la industria farmacéutica, alimentaria y

cosmética (Mariscal Lucero, et al., 2015).

Por otro lado, se encuentran los terpenos que son los responsables de los aromas y sabor
distintivos de las diferentes partes del arbol de Neem, como las hojas, flores y frutos. Estos
compuestos volatiles atraen a insectos polinizadores y también actian como mecanismos de
defensa natural de la planta contra herbivoros y patogenos. Ademas, los terpenos como la

azaradictina presentes en el Neem, han sufrido propiedades insecticidas, antifiingicas y antivirales,
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lo que convierten en compuestos de gran interés para aplicaciones en el control de plagas y
enfermedades, por lo tanto, han sido objeto de estudio por sus potenciales beneficios para la salud
humana y animal. A su vez compuestos como los limonoides y diterpenoides han exhibido
actividades antiinflamatorias, antioxidantes, anticancerigenas y antiparasitarias, lo que los haces
valiosos para el desarrollo de productos farmacéuticos, nutracéuticos y cosmeéticos a partir de la
biomasa de Neem, logrando que estas propiedades bioldgicas de los terpenos sean componentes

clave en la composicion quimica y el valor de la biomasa del arbol (Cruz-Hernandez, 2015).

Los esteroides también presentes en la biomasa analizada (Azadirachta indica) son
compuestos quimicos que tienen propiedades insecticidas y fungicidas que los hacen utiles en la
agricultura y el tratamiento de aguas (Ospina-Salazar, et al., 2014).Estos esteroides pueden ser
extraidos de la corteza, hojas y frutos del arbol y utilizarse para producir un insecticida-fertilizante
liquido de manera sostenible (Perdomo, 2019) .Este proceso permite aprovechar los residuos
vegetales generados por la poda y cosecha del Neem, evitando que se desechen de manera

incorrecta y convirtiéndolos en un producto util (Guevara Ibargue, 2020).

Existen otros compuestos importantes en la semilla como los flavonoides que es un grupo
de compuestos polifendlicos con diversas actividades biologicas en ellos se destaca el quercetin y
el kaempferol, que han demostrado tener propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y
antimicrobianas contribuyendo a las aplicaciones farmacéuticas y medicinales del sus extractos
(Orozco-Sanchez & Rodriguez-Monroy, 2007).0Otros que se encuentran son los acidos grasos
como el acido oleico y el acido estearico los cuales pueden ser extraidos y utilizados en la
fabricacion de jabones, cosméticos y lubricantes. Ademas, el aceite de Neem se ha utilizado
tradicionalmente como combustible y como fuente de energia. (Ospina-Salazar, et al., 2014).

También se encuentran los compuestos azufrados, como el nimbolide y la nimbidin, que han
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demostrado tener propiedades antifiingicas, antibacterianas y nematicidas permitiendo un interés
para el desarrollo de bioplaguicidas y agentes de control biologico (Orozco-Sanchez & Rodriguez-

Monroy, 2007).

Un compuesto muy importante como la azaradictina debido a sus propiedades insecticidas
el cual inhibe en el crecimiento y desarrollo de una amplia gama de insectos, actuando como un
potente antialimentario y regulador del crecimiento que se ha utilizado como un bioinsecticida
natural efectivo para el control de las plagas agricolas (Villamil Montero, Naranjo Guevara, & Van
Strahlen, 2012). Ademas de su actividad insecticida, la azadiractina y otros compuestos en los
extractos de neem han demostrado propiedades antifingicas. Estudios han reportado que los
extractos de biomasa celular de Neem, ricos en azadiractina, inhiben el crecimiento de hongos
dermatofitos como Trichophyton mentagrophytes, Trichophyton rubrum y Epidermophyton
floccosum, sugiriendo el potencial del Neem y sus compuestos como agentes antifiingicos
naturales. (Ospina-Salazar, et al., 2014). Las propiedades bioactivas de la azadiractina y otros
compuestos del Neem han sido investigados para su uso en aplicaciones farmacéuticas y
cosméticas. Se ha explorado su potencial como agente antiinflamatorio, antimicrobiano y
antioxidante, lo cual permite implementarse en la medicina tradicional ayurvédica para tratar

diversas afecciones (Orozco-Sanchez & Rodriguez- Monroy, 2007).

La azadiractina se produce naturalmente en diferentes partes del arbol de Neem, como las
hojas, corteza y semillas. Sin embargo, la produccion a gran escala de este compuesto a partir de
la planta puede ser limitada, por lo tanto, el cultivo de células de Neem in vitro surge como una
alternativa que se ha convertido para la produccion de azadiractina y otros metabolitos de interés,
mediante el ajuste de las condiciones de cultivo, se puede aumentar la biomasa celular y,

consiguiente, la produccion de azadiractina. (Salomon, et al., 2021), de tal forma surge una gran
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importancia econémica y ambiental como fuente de bioinsecticidas naturales, el Neem puede
contribuir a reducir el uso de pesticidas sintéticos, lo que beneficia la salud humana y el medio
ambiente. Asimismo, el cultivo del Neem puede promover el desarrollo rural y generar ingresos
para las comunidades locales. En resumen, la azadiractina y otros compuestos del Neem
representan un recurso valioso con un amplio espectro de aplicaciones en la agricultura, la industria

farmacéutica y cosmética, y la medicina tradicional (Villamil-Montero, et al., 2012)

De acuerdo con lo anterior, tal como se menciono anteriormente a partir del analisis por
Cromatografia de Gases con Detector Selectivo de Masas (GC-MS) se logrd identificar la
presencia de fenoles y compuestos fenolicos, terpenos, esteroides y otros compuestos en el extracto
etanodlico. Sin embargo, la azaraditina un compuesto muy importante para la biomasa de Neem no
se logro identificar debido a diferentes factores, uno de ellos puede ser su inestabilidad térmica ya
que es un compuesto que se descompone a altas temperaturas, por lo tanto, las condiciones de
analisis en GC-MS pueden provocar su degradacion haciendo dificil su determinacion y
cuantificacion precisa. (Arias, et al., 2009). Otro factor que no permite su identificacion puede
estar asociada a su polaridad y alta masa molecular (de 720 g/mol), lo que dificulta su
volatilizacion y separacion en la columna cromatografica, debido que los compuestos polares y de
alto peso molecular tienden a adherirse a los sitios activos del sistema cromatografico, lo que

reduce su eficiencia de separacion y deteccion (Pomares, 2018).

Para la identificacion de grupos funcionales de interés se realizaron analisis de
espectroscopia de infrarrojo con transformada de Fourier FT-IR (equipo Perkin Elmer Spectrum 3
FT-IR/NIR) en consecuencia el espectro presenta un pico fuerte y amplio de tension en 3400cm-1
(region del infrarrojo medio) correspondiente a grupo hidroxilo (-OH) que puede obedecer a la

presencia de compuestos fendlicos como taninos, a su vez se encuentra un pico de flexion con
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intensidad media en 2900 cm-1 correspondiente a grupos amino (-NH-) probablemente por la
presencia de alcaloides en el extracto etanolico. Por ultimo, se puede observar un pico de
intensidad media en 1650 cm-1 caracteristico de compuestos carbonilados (C=0) que pueden estar

presentes en el extracto como quinonas y triterpenos (figura 9).

Figura 9. Espectro de FT-IR de extracto etandlico de semillas de Neem
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Estos resultados concuerdan con estudios realizados acerca del comportamiento
antimicrobiano y repelente de extractos de Neem que fueron utilizados para tefiir telas en seda,
dichos estudios resaltan la importancia de los componentes bioactivos presentes en los extractos
como alcaloides, flavonas, flavonoles y tetranotriterpenoides que permitieron dar una mayor

proteccion ante los insectos a las telas analizadas (Jahan, N., & Arju, 2022).

Asimismo, se realizaron ensayos para estabilizar el biorepelente, para estos ensayos fue
usado el extracto de Neem, una variedad de oleos (aceite de citronella, geranio y limonaria).

Ademas, se utilizo una solucion 1:1 de agua destilada y etanol, a su vez se emple6 tween 80 como
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emulsificante y carboximetilceluosa CMC como estabilizante. En total fueron realizados 9 ensayos

y se evaluo su estabilidad durante 150 minutos (tabla 4).

Tabla 4. Resultados Obtenidos de Ensayos de Estabilidad del Repelente

Emulsion Parametro

Minuto 30 | Minuto 60 Minuto 90 Minuto 120 Minuto 150

51 de 59

Color Blanco Blanco Blanco Crema Crema
Apariencia 1 Fase 1 Fase 1 Fase 2 Fases 3 Fases
pH 5,31 5,01 5,13 4,93 5,12
Densidad kg/m3 987 991 988 990 991
Color Blanco Blanco Crema Crema Amarillo
Apariencia 1 Fase 1 Fase 2 Fases 2 Fases 3 Fases
pH 6,49 4,55 5,93 5,56 4,86
Densidad kg/m3 905 996 982 935 910
Color Blanco Crema Amarillo | Amarillo | Amarillo
Apariencia 1 Fase 2 Fases 2 Fases 3 Fases 3 Fases
pH 7,47 7,5 5,75 5,54 5,96
Densidad kg/m3 961 899 911 920 988
Color Naranja | Naranja Naranja _
Apariencia 1 Fase 1 Fase 2 Fases 2 Fases 2 Fases
pH 5,62 4,92 7,26 6,79 6,75
Densidad kg/m3| 913,26 899,33 848,19 898,58 882,4
Color | Naranja | Naranja | Bronce | Bronce |  Bronce |
Apariencia 1 Fase 1 Fase 2 Fases 2 Fases 3 Fases
pH 5,44 6,43 4,9 4,94 4,28
Densidad kg/m3 9439 843,27 903,12 924,34 859,02
Color | Naranja | Bronce | Bronce | Bronce |  Bronce |
Apariencia 2 Fases 2 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases
pH 6,79 4,49 5,74 7,13 6,49
Densidad kg/m3| 821,33 945,84 821,58 842,02 867,52
Color
Apariencia 2 Fases 2 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases
pH 6,93 5,68 4,39 6,95 6,18
Densidad kg/m3| 761,37 790,85 758,73 779,19 772,93
Color | Bronce | Ailla | Café | Cafe [ Cafe |
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Apariencia 2 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases
pH 7,01 7,43 4,44 5,02 5,22

Densidad kg/m3| 775,17 754,27 801,35 800,39 787,12

Color

Apariencia 3 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases 3 Fases
pH 4,32 4,89 4,47 6,34 6,05

Densidad kg/m3| 769,81 779,94 770,27 773,88 754,32

Los resultados obtenidos de los ensayos de estabilidad del repelente e Neem indican que la
emulsion con mayor estabilidad fue la RNA en los minutos 30,60 y 90 indicando que la emulsion
A esta en condiciones Optimas dado que el color del repelente se mantiene blanco durante los 90
minutos, lo que indica una buena estabilidad y homogeneidad de la formulacion, en la densidad
del repelente varia, pero se mantiene en un rango estrecho entre 987 y 991 kg/m3 sugiriendo que
la formulacion es consistente y no presenta cambios significativos en su composicion. El pH del
repelente se aletrd de 5,31 a 5,01 entre los minutos 30 y 60, y un 5,13 en el minuto 90 estos valores
se encuentran dentro de un rango aceptable para un repelente de Neem para asi proporcionar una
buena estabilidad, por lo tanto, el repelente se encuentra en una sola fase durante todo el periodo
de tiempo, lo que es deseable, ya que una formulacion de una sola fase es mas estable y facil de

aplicar.

Recomendaciones
e Se recomienda la realizacion de estudios adicionales que evaluen la eficacia y seguridad
de los biorepelentes a base de Neem en diversas condiciones agroecoldgicas. La
investigacion debe centrarse en la optimizacion de formulaciones y en la identificacion de

las concentraciones mas efectivas para el control de plagas especificas, contribuyendo asi
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a la validacion cientifica de estos productos como alternativas viables a los plaguicidas
sintéticos.

Es fundamental desarrollar e implementar programas de capacitacion dirigidos a
agricultores sobre las ventajas del uso de biorepelentes naturales, asi como las técnicas
adecuadas para su aplicacion, con el fin de maximizar su efectividad y minimizar riesgos.
Se sugiere la promocion de practicas agricolas sostenibles que integren el uso de
biorepelentes de Neem para contribuira a la reduccion de la dependencia de productos
quimicos, sino que también favorecera la salud del ecosistema agricola y la biodiversidad.
Realizar investigaciones mas exhaustivas sobre los metabolitos secundarios presentes en
el Neem, como los limonoides, terpenos y fenoles y compuestos fenolicos para identificar
y desarrollar nuevos bioproductos con propiedades especificas que puedan ser aplicados
en la agricultura y la salud publica.

Se propone seguir con las pruebas de laboratorio para establecer una emulsion mas
adecuada para la fabricacion del biorepelente, debido que en el caso planteado solo se hizo

9 ensayos de estabilidad lo cual no proporciona informacion tan precisa.
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