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RESUMEN

El presente trabajo tiene como objetivo la validacion de la metodologia para la produccion
de estandares de tipo analitico de acido salicilico en sauce (Salix humboldtiana) a partir de la
conversion de salicina. Esta propuesta se plantea debido a que, en Ecuador, no se fabrican
estandares analiticos y ademas se han identificado fuentes de salicina como el Salix babylonica
(sauce lloron) y el Salix humboldtiana (sauce criollo). Primero, se realiz6 la extraccion de la
salicina por medio del uso de metanol como solvente y posterior obtencion de acido salicilico por
medio de hidrolisis 4acida de solucion acuosa a partir de ramas y corteza. Al cabo de esta se realizo
un analisis cualitativo con FTIR y de cuantificacion en HPLC, empleando como fase movil
metanol y acido acético (1.5%) en proporcion 55:45, en donde se determind la muestra con la
mayor cantidad de acido salicilico. Ademas, se realiz6 un anélisis tecnoeconémico para evaluar la
factibilidad de una planta de estandares analiticos de acido salicilico. De acuerdo con los resultados
obtenidos y lo reportado en la literatura se observé que la muestra de corteza es una mayor fuente
de salicina y por lo tanto 4cido salicilico, resultando en la mejor opcioén para la extraccion. En
conclusion, los andlisis cromatograficos confirmaron la presencia acido salicilico (58 ppm) en
Salix humboldtiana, aunque con un rendimiento limitado en comparacién con otras especies.
Desde una perspectiva econdémica, la produccion de estdndares analiticos resulta competitiva en

contraste con las importaciones y menores tiempos de espera.

Palabras clave: Acido salicilico, HPLC, estandar, Salix humboldtiana., hidrélisis dcida



ABSTRACT

The present study aims to validate the methodology for producing analytical standards of salicylic
acid from willow (Salix humboldtiana) through the conversion of salicin. This proposal arises from
the fact that analytical standards are not manufactured in Ecuador, and sources of salicin, such as
Salix babylonica (weeping willow) and Salix humboldtiana (native willow), have been identified.
Initially, salicin was extracted using methanol as a solvent, followed by the production of salicylic
acid through acid hydrolysis of an aqueous solution derived from branches and bark. A qualitative
analysis was then performed using FTIR, and quantification was carried out using HPLC,
employing methanol and acetic acid (1.5%) as the mobile phase in a 55:45 ratio. The sample with
the highest concentration of salicylic acid was identified. Additionally, a techno-economic analysis
was conducted to assess the feasibility of establishing a plant for producing salicylic acid analytical
standards. According to the results obtained and reported in the literature, the bark sample proved
to be the richest source of salicin and, consequently, salicylic acid, making it the best option for
extraction. In conclusion, chromatographic analyses confirmed the presence of salicylic acid (58
ppm) in Salix humboldtiana, although with limited yield compared to other species. From an
economic perspective, the production of analytical standards is competitive compared to imports,

offering shorter waiting times.

Key words: Salicylic acid, HPLC, standard, Salix humboldtiana, acid hydrolysis
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1. INTRODUCCION

En el Ecuador, la falta de priorizacion en la industria hacia la creacion de estandares
analiticos ha generado un vacio significativo en la investigacion y comprension de sus procesos
de fabricacion, por lo que el costo que esto representa en su importacion es alto. Esta es la razéon
por la que el presente trabajo se centra en el andlisis de factibilidad para la realizacion de
estandares de tipo analitico de &cido salicilico a partir de arboles de sauce. Se ha comprobado
que las diferentes familias de sauces tienen alto contenido de salicina que puede ser convertida a
acido salicilico. La corteza de Salix es rica en taninos (3-12%), flavonoides, glucésidos de
fenoles y &cidos fendlicos, como: salicina 0,5-1% (glucosido de alcohol salicilico) y sus ésteres:
salicortina, tremulacina, populina (Toiu & Vlase, 2011). Como se muestra en la Fig. /., la
obtencion de acido salicilico atraviesa una transformacion a partir de salicina. Se inicia con una
hidrolisis quimica o enzimatica en donde la salicina (I) forma alcohol salicilico o saligenina (I1),
para posteriormente, mediante oxidacion, pasar a aldehido salicilico o salicilaldehido (I11), el

cual se oxida una vez mas, para finalmente obtener &cido salicilico (IV) (Nekhoroshev et al.,

2020).
OH
Ho, .0 O
! +H20 oH +[O] OH +[O] S
HO —glucose
HO™

Fig. 1. Diagrama de la transformacion de salicina en dcido salicilico.

El sauce puede encontrarse en la mayoria de las provincias del Ecuador, siendo accesible en
disponibilidad y costo para aplicarse en este proyecto. En el pais, se han identificado en mayor
cantidad el Salix babylonica (sauce llordn) y el Salix humboldtiana (sauce criollo), y su

presencia es notable en las provincias de Azuay, Canar y Loja (Verdes, 2024). El extracto
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obtenido a partir de ramas de sauce se utilizaba ya en la antigiiedad por sus principios
analgésicos y antipiréticos. Sin embargo, fue en el siglo XIX, en el que se descubri6 que estas
propiedades se asociaban a su principio activo que es el dcido ortohidroxibenzoico, o mejor
conocido como 4cido salicilico (UPO, s. f.). El sauce es una gran fuente de compuestos fenolicos
(PCs) producidos en diferentes especies de plantas, que ofrecen propiedades antiinflamatorias,
antimicrobianas y antioxidantes para el cuerpo (Mahdi, 2010). Entre la clasificacion de los PCs,
se encuentran los 4cidos fenolicos, que son aquellos fenoles simples que comparten un solo
grupo fenol y un grupo carboxilico, y en el que se encuentra el 4cido salicilico, metabolito
derivado de la salicina, la cual es un compuesto principal dentro del sauce (Curtasu & Neorskov,

2023).

Los estandares, por otro lado, son materiales que contienen una concentracion especifica y
conocida de un quimico o analito particular (Lister, 2005). Estos estandares tienen multiples
aplicaciones, pero todas comparten un objetivo comun: garantizar la exactitud y precision de un
método de prueba. Un material estdndar primario debe ser un quimico con una pureza mayor al
99% (Dutton et al., 2022). Al momento de realizar estandares referenciales analiticos se debe
tener en cuenta la regulacion de normas como son, la ISO 17034 e ISO 17025, que aseguran la
competencia y calidad en la produccion de materiales de referencia. Ademas, se debe contar con
Buenas Practicas de Manufactura (GMP), que exigen entornos controlados y documentaciéon
estricta para mantener pureza y evitar contaminacion. Dado su amplio uso, un estandar analitico
del acido salicilico, permitiria garantizar la pureza y calidad de los productos que lo contienen,
asegurando que las concentraciones sean las adecuadas para el consumo humano y que cumplan

con las regulaciones de calidad.
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2. MATERIALES Y METODOS

2.1.Materiales
2.1.1. Materia prima.
Las ramas y corteza de sauce (Salix humboldtiana.) fueron recolectadas en la
ciudad de Pillaro, Tungurahua, a temperaturas entre 8 - 19°C, a una altitud

aproximada de 2855 m.s.n.m.

Fig. 2. Ubicacion geogrdfica del sitio de recoleccion de materia prima.

2.1.2. Equipos.

Para el secado de muestras se uso un horno de secado al vacio DZF-6010 de marca
Lanphan. En la extraccion del material vegetal, se utilizo un Soxhlet semi automatico
Ser 148 Series de marca Velp Scientifica. Las muestras fueron tratadas con el
ultrasonido 97043-972 VWR. En la centrifugacion se usoé el equipo CL10 Theremo
Scientific. La medicion de pH se logroé con un potencidometro Mettler Toledo™
Medidores de pH/mV FiveEasy™ F20. Los analisis del contenido de acido salicilico
fueron realizados en el sistema HPLC Dionex UltiMate 3000 de la marca Thermo
Fisher Scientific. Este estd compuesto de una bomba LPG-3400SD con un
desgasificador en linea integrado (4 canales), auto muestreador WPS-3000,

compartimiento para columna TCC-3000 y un detector de arreglo de diodos DAD-
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3000. La adquisicion y procesamiento de datos se realizo utilizando el software
Chromeleon 7.2.10, de Thermo Scientific. Todos los analisis se realizaron utilizando

una columna Zorbax SB-Aq C18, 5 pm, 150 x 4.6 mm, de Agilent.

2.1.3. Reactivos.

El estandar de acido salicilico (69-72-7) de pureza > 99.5% se obtuvo de Panreac
Quimica S.A. Los reactivos usados fueron metanol grado reactivo, carbonato de sodio
grado reactivo, acido clorhidrico al 37%, hidroxido de sodio, acido nitrico 69%,

acetato de etilo al 100%, 4cido acético glacial y agua ASTM de tipo I (ultrapura).

2.2. Métodos
2.2.1. Extraccion de salicina a partir de sauce (Salix humboldtiana).

2.2.1.1. Secado del material.

Las ramas y corteza se las coloca en fundas de papel durante un dia para
ser transportadas a la ciudad de Quito, a los laboratorios de la Universidad
San Francisco de Quito. Se inicia con el lavado del material, para lo que se
usa unicamente agua. A continuacion, se corta en trozos pequefos tanto las
ramas como la corteza y se las coloca en morteros. Para el secado, se usa
un horno con secado al vacio, durante 20 horas a 102 °C. Una vez
transcurrido el tiempo, se almacena el material seco en fundas de pléstico

herméticas.

2.2.1.2. Extraccion de salicina.

Para la extraccion, se usa el extractor semi automatico. Se pesa 2.0 g del

material seco y se aflade 60 mL de metanol en los recipientes usados en el
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extractor. Se fija la temperatura a 210°C y se inicia el proceso de
extraccion. Tras aproximadamente tres horas, el solvente se ha evaporado

totalmente y se deja enfriar las muestras.

2.2.1.3. Redisolucion de la muestra.

A las muestras anteriores, se les anade 5 mL de metanol y 0.5 mL de una

solucion de carbonato de sodio (50 g/L).

2.2.2. Hidrdlisis acida de salicina.

Se coloca en el ultrasonido por 20 min. Se pesa 3 g de la muestra obtenida tras la
extraccion y se las coloca en tubos Falcon, se procede a centrifugarlos a 5000 rpm
durante 10 minutos. El sobrenadante, se retira en balones y se afiade una solucioén
de HCI (0.5 M) hasta alcanzar un Ph de 1.0, 2.0 y 3.0, para esto se utiliza un
potencidometro. Posteriormente, se coloca a bafio Maria a 70 °C durante 6 horas,

regulando que la temperatura no sobrepase la establecida.

2.2.2.1. Neutralizacion de muestras.

Se prepara una solucion de hidroxido de sodio 1.0 M que se anade a las

muestras hasta alcanzar pH de 7.

2.2.3. Oxidacion de saligenina para la obtencion de acido salicilico.
Las muestras fueron expuestas al ambiente para favorecer los procesos de
oxidacion inducidos por la presencia de oxigeno atmosférico.

2.2.4. Analisis de acido salicilico en HPLC.
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2.2.4.1. Fase movil.

La fase movil estd compuesta por volumen de metanol:1.5% de acido

acético glacial (55:45).

2.2.4.2. Curva de calibracion.
Se preparan soluciones estandar de acido salicilico con concentraciones
2,6,10,20y 30 ppm.

2.2.4.3. Analisis en HPLC.
Se prepar6 una solucion de acido acético 1.5% v/v (solvente A) para la
fase movil, utilizando agua ASTM tipo I provista por un equipo de
ultrapurificacion Smart2Pure UF/UV 6 de la marca Thermo Scientific,
mientras que el solvente B fue metanol grado HPLC de la marca Merck.
El HPLC se calibra a un flujo de 1.0 mL/min con un volumen de
inyeccion de 20 uL. El tiempo de corrida para las soluciones de
calibracion es de 5 minutos mientras que para las muestras es de 8-15
minutos.

2.2.4.4. Condiciones cromatogrdficas.
Se utiliz6 el método aprobado por la FDA (Filipinas) para el analisis de
acido salicilico en muestras acuosas. Los solventes de la fase movil
fueron filtrados a través de una membrana de nylon 0.22 um antes de
colocar los reservorios al equipo. Se desgasificd mediante sonicacion y el
desgasificador en linea del equipo HPLC. El andlisis se realiz6 a una
temperatura de 25 °C. La corrida se realiz6 en condiciones isocraticas,

durante un tiempo de 10 minutos, y flujo de 1 mL/min. La deteccion del
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acido salicilico fue tomado a 302 nm, ancho de banda de 1 nm y razon de
recoleccion de datos de 5 Hz. Se inyectaron 20 pL de muestra,
previamente filtrada (0.45 um), lavando la aguja de inyeccion antes y

después de cada andlisis.
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3. RESULTADOS

3.1. Curva de calibracion de estandar de acido salicilico

Se presenta la curva de calibracion del estandar de acido salicilico, la cual se

realiz6 por triplicado, obteniendo un valor de R? = 0.9999, lo que demuestra qué tanto la

grafica se ajusta a la ecuacion de la recta.

Area [mAU*min]
o

.
)
'
-"
-

10 15 20

y=0,381x-0,1563
R”=0,9999

Concentracion [ppm]

Fig. 3. Curva de calibracion del estandar de dacido salicilico

3.2.Concentraciones de acido salicilico en rama y corteza

A continuacién, se muestran las concentraciones de acido salicilico presentes en

las distintas muestras a pH 1.0 y 2.0; hay que tener en cuenta que se presentan en relacion

con la forma ionizada del acido.

Tabla 1. Concentraciones obtenidas a pH 1.0.

Area del pico | Concentracion Prom de concentracion
Muestras _
[MAU*min] [Ppm] [Ppm]
C1 1.2806 37.7139
C2 1.0525 31.7270 37.6938
C3 1.2762 37.5984




R1 1.4186 41.3360
R2 1.2927 38.0315 35.6798
R3 1.1282 33.7139
Tabla 2. Concentraciones obtenidas a pH 2.0.
MUestras Area del pico | Concentracion Prom de concentracion
[mAU*min] [ppm] [Ppm]
C4 2.0912 58.9895
C5 1.3831 40.4042 50.3613
C6 1.8131 51.6903
R4 1.1966 35.5092
R5 1.6745 48.0525 41.8294
R6 1.4411 41.9265

3.3.Cromatograma de acido salicilico en rama y corteza

18

Se presentan dos cromatogramas de las muestras analizadas en el HPLC, tanto de

rama como de corteza, que permiten apreciar los diferentes picos, ademas de contrastar

con detalle aquel perteneciente al estdndar de 4cido salicilico con el 4cido presente en las

muestras y el cual se encuentra en un tiempo de retencion de 3,76 min

4

4 6

Minutos

Muestra R2 ——Estandar 6 ppm

Fig. 4. Cromatograma de estandar de dcido salicilico y muestra de corteza de Salix

humboldtiana.
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Fig. 5. Cromatograma de estandar de dcido salicilico y muestra de rama de Salix

humboldtiana.

3.4. FTIR de la muestra hidrolizada

Transmitancias (a.u.)

3650 3150 2650 2150 1650 1150 650
Numero de onda (cm-1)

Fig. 6. FTIR acido salicilico en solucion acuosa proveniente de corteza de Salix

humboldtiana.
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3.5. Contenido de acido salicilico en muestras de rama y corteza
En el grafico de barras, se muestra la cantidad de mg/g de acido salicilico que
tiene la especie de sauce analizado. Se demuestra que para la corteza este es en efecto
mayor sin importar el pH.
0.16
0.14

0.12 I

0.1 I I

m
o !
o
>

0.04
0.02

Contenido SA [mg/g de
uestra]
o
o
(o]
—

CortezapH 1 CortezapH2 RamapH1l RamapH?2

Fig. 7. Diagrama de barras del contenido de dcido salicilico

3.6. Diagrama de Flujo del proceso para la obtencion de acido salicilico
En la Fig. 8. se presenta un diagrama de flujo con la maquinaria necesaria para la
produccion a pequefia escala de acido salicilico, la cual sirviéo como base de disefio para

el analisis teconoecondmico de la produccion de acido salicilico.

HC1

Na.CO.

Matenal
vegetal

Silo j
B Cristalizador
Trituradora JHnrnu = ]‘E
MeOH

Soxhlet Intercambiador
de calor
Acido
m Iﬁ " salicllico
= & -—
T o Secador rotatorio
Centrifugador Lienadora

de poivos

Fig. 8. Diagrama de flujo planta a pequeria escala.
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4. DISCUSIONES

4.1.Métodos de extraccion

Un método comun para la extraccion de salicina es la maceracion con metanol,
este consiste en sumergir el material vegetal en el disolvente durante un periodo
prolongado, permitiendo que la salicina se disuelva lentamente. Este método es sencillo,
econdmico y no requiere equipos complejos, aunque puede ser menos eficiente debido al
tiempo prolongado necesario y la falta de recirculacion del disolvente. Por otro lado, el
uso del Soxhlet es un método mas avanzado que mejora la eficiencia de la extraccion
mediante la recirculacion continua del metanol. El sistema calienta el disolvente, lo
evapora, y lo condensa repetidamente sobre el material vegetal, garantizando una
extraccion exhaustiva. Este procedimiento utiliza menos volumen de disolvente a largo
plazo y es mas rapido, pero requiere un equipo especializado y una fuente de calor
constante, lo que puede aumentar los costos. Aunque el calor prolongado podria afectar
otros compuestos, la salicina es estable en estas condiciones, lo que hace al Soxhlet

altamente eficaz para este propdsito.

Ambos métodos comparten la caracteristica de utilizar metanol, un disolvente
eficiente para la salicina. Sin embargo, es crucial eliminar cualquier residuo del
disolvente antes de continuar con las etapas posteriores, como la hidroélisis, para
garantizar la pureza del compuesto extraido. La eleccion entre estos métodos dependera

de los recursos disponibles y la escala del proceso.

El carbonato de sodio (Na.COs) se utiliza en el solvente de extraccion de salicina

para ajustar el pH de la mezcla a un nivel alcalino. Este ajuste del pH es crucial, ya que
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ayuda a romper enlaces entre la salicina y otros compuestos presentes en la matriz

vegetal, aumentando asi su solubilidad en el metanol.

4.2.Influencia del pH y tiempo en la hidrolisis

El pH es fundamental en la eficiencia de la hidrolisis de salicina para obtener
acido salicilico porque influye directamente en la tasa de reaccion. En condiciones acidas
el proceso de hidroélisis se acelera debido a una mayor concentracion de protones, que
actuan como catalizadores al romper el enlace glucosidico en la salicina. Esto se puede
comprobar con la cinética de la reaccion expuesta en el estudio realizado por
Nekhoroshev et al. (2020) donde se puede observar una mayor velocidad al encontrarse

en un pH menor.

El 4cido salicilico tiene un pKa de aproximadamente 2.97. Este valor representa la
disociacion del grupo carboxilico (-COOH), lo que indica que en un medio de pH
superior a este valor, el 4cido salicilico estard mayormente ionizado, como salicilato
(Hessel et al., 2020). Es por esta razon que al analizar los resultados un pH de 2.0
muestra una mayor concentracion. Sin embargo, lo que busca obtener no es la forma
ionizada sino la forma protonada del 4cido salicilico, por lo que para el proceso de

cristalizacion se recomienda trabajar a un pH cercano a cero.

Por otro lado, pese a que el aumento de temperatura acelera el proceso de
hidrdlisis, se decidio priorizar el tiempo con el objetivo de no aplicar calor, ya que las
muestras eran pequenas dado que el equipo de extraccion tiene una cantidad establecida

de masa que puede ser ingresada al equipo (2 g) y al someterlas a temperaturas elevadas
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hubiese evaporado al metanol que es un compuesto volatil, pero ademds importante para

el proceso de hidrolisis que debe mantener una fase acuosa.

4.3.1dentificacion de picos en cromatogramas.

En las Fig. 4 y 5 se analizaron extractos de Salix humboldtiana para identificar
acido salicilico y algunos compuestos que se encuentran en la planta mediante técnicas
cromatograficas. Se observaron cuatro picos relevantes que corresponden a metabolitos
secundarios que se encuentran dentro de esta especie, conocida por su contenido de
polifenoles y glucosidos fendlicos. En el analisis cromatografico de Salix humboldtiana,
se identificaron cuatro picos relevantes. El primer pico se asigné a salicina (rt = 1.71),
un glucésido fenodlico caracteristico de las especies del género Salix (Sulima et al., 2017).
La salicina es conocida como precursor del acido salicilico y destaca por sus propiedades
antiinflamatorias. El segundo pico, se atribuye a un flavonoide (rt = 2.00) o derivado
fenolico, gallocatequina (Curtasu, 2023). Este tipo de compuesto que contribuye a las
propiedades antioxidantes y actividades antiinflamatorias del extracto. El tercer pico fue
identificado como &cido salicilico (rt = 3,76), confirmado mediante comparacion con un
estandar de referencia, utilizando el método propuesto por FDA (2021). Este compuesto
presenta un indice de retencion que coinciden perfectamente con los del estandar
utilizado, lo que garantiza su identificacion. El acido salicilico es uno de los principales
marcadores terapéuticos de los sauces, conocido por sus propiedades antiinflamatorias y
analgésicas. Finalmente, el cuarto pico se asigné a catequina (rt = 4,46), un flavonoide
comun en extractos de plantas y presente en muchas especies de Salix. Este compuesto,
es abundante en la especie destaca por su potente actividad antioxidante y por sus

beneficios antiinflamatorios (Muklada et al., 2020).
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4.4.Analisis FTIR

Como se muestra en la Fig. 6. se presenta un pico a los 1657 cm, el cual
representa al &cido salicilico, esto se contrasto con dos articulos cientificos. En el
primero, el pico caracteristico del espectro, correspondiente al acido salicilico, se
presenta exactamente en el mismo nimero de onda que aquel que fue obtenido por
nosotros (Aljamal et al., 2018). Para mayor veracidad, se contrasto con el espectro de
acido salicilico que presenta NIST (National Institude of Standards and Technology) el
cual igualmente presenta un pico prominente al nimero de onda deseado (Informatics,
2023).

4.5.Comparacion de concentracion y contenido obtenido de las diferentes muestras

Segun el estudio realizado por NEAGU et al. (2021), el contenido de derivados de
la salicina en la corteza de diferentes especies de sauce varia del 0,5 al 10%. La
diferencia de concentracion entre la corteza y las ramas es mas evidente en pH 2, no
obstante, la concentracion de las dos fuentes en pH 1 es muy cercana. Esto puede deberse
a que no todo el salicilato paso a su forma protonada. Por otro lado, basandose en la
literatura lo més recomendable es el uso de corteza como fuente, esto debido a que es en
esta parte del arbol es en donde se genera la salicina, como una forma de proteccion
contra patogenos (Steinberg et al., 2013). Ademas, tanto la experimentacion mostrada
anteriormente como los estudios realizados por Petrek et al. (2007) y NEAGU et al.

(2021) muestran un mayor contenido de &cido salicilico en la corteza.

En cuanto al contenido y rendimiento se utiliz6 la formula detallada en el trabajo
de Zhang et al., 2022, obteniendo asi valores 0.14 mg/g de muestra, lo que refleja un

rendimiento bajo, similar a los resultados obtenidos por Petrek et al. (2007) en las
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especies como S. viminalis, S. erythrotoflexuosa y S. clix cv. Aegma Brno. Esto a su vez
sugiere que la especie es un limitante, ya que no cuenta con alto contenido de salicina per

S€.

4.6.Analisis de factibilidad de produccion de estandares analitico

Se realiz6 un analisis tecnoeconomico, enfocandose en los costos de la
maquinaria descrita en el diagrama de flujo (Fig. 8.). Teniendo en cuenta los precios de
los equipos presentados en diferentes paginas digitales, se obtuvo que los costos de la
magquinaria empleada son de $41 090. Teniendo como base calculo 700 kg junto con la
maquinaria, ademas de costos estimados de produccion, se calcul6 los costos ISBL
(costos dentro de los limites de la planta) que fueron de $129 580; y a partir de este se
fueron desglosando costos, que se encuentran en el Anexo A, como OSBL, imprevistos,
mantenimiento, materias primas, etc. Asi mismo se establecié un valor de cero para el
VAN (valor actual neto), ya que esto permite calcular el valor minimo unitario que

deberia tener el producto comercializado para que no se presenten pérdidas econdmicas.

Por otro lado, tomando en cuenta 15 afios vida util de la planta, la cantidad de
unidades estimadas para la venta, una tasa de retorno de un 20%, ya que no hay
fabricantes de estandares analiticos en Ecuador, y un costo de produccion tomando en
cuenta impuestos. De esta forma se obtuvo un precio unitario de $36.07 por gramo, frente
a la competencia, quienes manejan un precio de $103 (MERCK, 2024) sin incluir el costo

de envio y el tiempo de importacion, generalmente establecido entre dos y tres meses.
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5. CONCLUSIONES

El proceso de extraccion e hidroélisis de salicina para obtener acido salicilico presenta
ventajas y limitaciones seglin el método empleado. La maceracion con metanol por un lado es
mas simple y bajo costo, aunque es menos eficiente debido al tiempo prolongado y mayor
dificultad de extraccion. Por otro lado, el método Soxhlet, aunque requiere un equipo
especializado y mayor inversion inicial, garantiza una extraccion mas completa y rapida
mediante la recirculacion continua del disolvente. Durante la hidroélisis, el pH acido es crucial
para romper el enlace glucosidico y obtener acido salicilico, cuya forma protonada se favorece a

pH bajos cercanos a cero.

En cuanto a los analisis cromatograficos de extractos de Salix humboldtiana se logrod
identificar la presencia de compuestos bioactivos como salicina, 4cido salicilico y catequina,
compuestos que confieren a la especie su potencial terapéutico. Sin embargo, la baja
concentracion obtenida en comparacidn con otras especies limita su rendimiento, ya que con
corteza. Finalmente, los estudios de factibilidad econdmica indican que la produccion de
estandares analiticos a nivel nacional puede ser competitiva frente a importaciones, ofreciendo
precios significativamente mas bajos y reduciendo tiempos de espera, lo que representa una

ventaja en mercados locales.
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6. RECOMENDACIONES

Para posteriores investigaciones, se recomienda el uso de otras especies de sauce como el
Salix Babylonica para evaluar si ofrece un mayor contenido de acido salicilico por gramo de
muestra. Ademas, para la fase de hidrolisis se puede realizar una de tipo enzimatica, no
necesariamente acida, como la B-glucuronidasa mejorar el rendimiento de conversion. Por
ultimo, se sugiere contar con mayor acceso a reactivos como el metanol, ya que, al poder
procesar mayor cantidad de muestra, la cristalizacion se vuelve un proceso con mas apreciacion

visual.
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Tabla 1. Estimacion de costos de la planta de produccion de acido salicilico a pequefia

escala.
Costos Férmula Costo
Ce >ceil $ 41.090,00
ISBL Método de Hand $ 129.580,00
OSBL 0.4 CiseL $ 51.832,00
Ingenieria y Construccion 0.15 CisgL $ 19.437,00
Imprevistos (0.1)(1.4 CiseL) $ 18.141,20
Inversion de Capital Fijo 1.59 CisL $ 206.032,20
Produccién Variable (VCOP) Crnaterias primas + Otros $ 11.000,00
Produccién Fijo (CSOP) Ysueldos Trabajadores + otros $ 10.000,00
Supervision 0.25 Csop $ 2.500,00
Salud y Seguro 0.25 (0.4 Csop) $ 250,00
Mantenimiento 0.03 CissL $ 3.887,40
Impuestos y permisos 0.01 CisgL $ 1.295,80
Alquiler de Tierra 0.01 (CiseL + CossL) $ 1.814,12
Gastos generales [(0-65)(1.25 Csor)]+[0.03 $ 12.012,40
CiseL]
Medio Ambiente (0.1)(1.4 CiseL) $ 18.141,20
Produccion Total (CCOP) VCOP +[2:56 Cor + 0.1 S 49.558,00
CiseL]
Capital de Trabajo (CMP) Cwip de 2 semanas $ 5.500,00
Inventario Productos y
Subproductos Ccor de 2 semanas $ 24.779,00
Efectivo en Caja Ccor de 1 semana $ 12.389,50
Cuentas por Cobrar Ccor de 4 semana $ 49.558,00
Créditos pendientes 1.1 Cwmp de 4 semanas $ 3.025,00
Inventario Repuestos (IR) (0.01)(1.4 CiseL) $ 1.814,12
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Capital de Trabajo Total

(Cwmp 6 semanas) +(Ccor 6

semanas) + IR

$

92.651,12

Total

$

766.288,06
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Tabla 2. Estimacion de costos de equipos principales utilizando el método de factores de

Hand.
Equipos Costo Factor de Costo total
Hand

Horno $ 5.000,00 2 $ 10.000,00
Triturador $ 2.000,00 2,5 $ 5.000,00
Silo $ 800,00 2 $ 1.600,00
Soxhlet $ 10.000,00 3,5 $ 35.000,00
Cristalizador $ 13.500,00 4 $ 54.000,00
Centrifuga $ 4.800,00 2,5 $ 12.000,00
Secador rotatorio $ 4.000,00 2,5 $ 10.000,00
Llenadora de polvo | $ 990,00 2 $ 1.980,00
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Anexo C
Tabla 3. Estimacion de precio unitario de comercializacion.
Ano 1 Afio 2 Afo 3 Ano 4 Ano 5 Afio 6 Afo 7
Inversion $ 766.288,00
Impuestos $ 540.000,00
Costo
produccién $1.134.696,00
Unidades
vendidas 36000
Tasa Retorno 0,2
Afos 15 1 2 3 4 5 6 7
C/(1+r)™t 945580,0 | 787983,3 | 656652,8 | 547210,6 | 456008,9 | 380007,4 | 316672,8
Q/(1+r)"t 30000,0 | 25000,0 | 20833,3 17361,1 14467,6 12056,3 | 10046,9
VAN 0
Precio uni $ 36,07
Afo 8 Afo 9 Afo 10 Afio 11 Afio 12 Afio 13 Afio 14 | Afo15 | Total15afios
8 9 10 11 12 13 14 15
263894,0 | 219911,7 | 183259,7 | 152716,4 | 127263,7 | 106053,1 | 88377,6 | 73648,0 5305240,1
8372,4 6977,0 5814,2 4845,2 4037,6 3364,7 2803,9 2336,6 168317,0
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Anexo D

Agilent Technologies

Sample ID:Corteza_SA Method Name:analisis_usfq
Sample Scans:32 User:Estudiantes
Background Scans:32 Date/Time:12/05/2024 4:02:45 PM
Resolution:8 Range:4000 - 650
System Status:Good Apodization;Happ-Genzel
File Location:C:\Users\Public\Documents\Agilent\MicroLab\Results\\Corteza_SA_2024-12-05T16-02-
45.a2r
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Fig. 1. Espectro de dcido salicilico en solucion acuosa proveniente de corteza de Salix

humboldtiana obtenido por el equipo de Agilent Technologies.





