Revista Cubana de Plantas Medicinales. 2011;16(3):267-278

ARTICULO ORIGINAL

Desarrollo de refresco de noni para su uso como
producto nutracéutico

Development of Noni juice as nutraceutic product

MSc. Nilia de la Paz Martin-Viafa,' MSc. Caridad Margarita Garcia Pefia,' MSc.
Addis Bellma Menéndez,' Lic. Suslebys Salomoén,' Téc. Maria Lidia Gonzalez
Sanabia,' Téc. Viviana Fusté Moreno,' Téc. Sara Agliero Fernandez'

! Centro de Investigaciéon y Desarrollo de Medicamentos. La Habana, Cuba.

RESUMEN

Introduccion: las materias primas de origen natural, como ingredientes
farmacéuticos activos, se difunden cada vez mas en la industria farmacéutica para
elaborar medicamentos, cosméticos y suplementos. Noni (Morinda citrifolia L.) es un
pequefo arbol siempre verde que crece en las playas hawaianas, puede ser
encontrado en grandes forestales de 1 300 pies. Los nativos de Hawai han utilizado la
fruta por siglos. Los sanadores tradicionales polinesios empleaban todas las partes de
la planta de noni, flores, corteza, raices y, especialmente, el fruto para tratar
problemas de salud que iban desde las aftas hasta el reumatismo. Las lombrices
intestinales, fiebres y las infecciones de la piel eran algunas de las enfermedades mas
comunes tratadas con esta panacea polinesia.

Objetivo: obtener un refresco, a partir de extracto acuoso de frutos secos de noni,
para su uso en humanos como producto nutracéutico.

Método: se efectud el desarrollo tecnoldgico del producto, se realizé la evaluacion
sensorial, el estudio microbiolégico, toxicolégico y de estabilidad quimico-fisico,
almacenado a temperatura ambiente en frascos plasticos de 1 L.

Resultados: se obtuvo una solucién liquida de color ambar, de olor y sabor
caracteristico, tolerable por las personas, que contiene mayoritariamente el extracto
acuoso de noni; constituye un producto inocuo, estable desde los puntos de vista
microbiolégico, quimico Yy fisico, durante el tiempo y en las condiciones estudiadas.
Conclusiones: el refresco de noni con sabor a limeta, frambuesa, platano o vainilla
fue formulado cumpliéndose con los parametros de calidad establecidos por la técnica
del fabricante y se aprobo por el Instituto Nacional de Higiene de los Alimentos para
su uso en humanos.

Palabras clave: noni, refresco, producto natural, evaluacién sensorial.
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ABSTRACT

Introduction: the natural raw materials as active pharmaceutical ingredients are
increasingly spreading in the pharmaceutical industry to prepare drugs, cosmetic
products and supplements. Noni (Morinda citrifolia L.) is a small evergreen tree that
grows in the Hawaiian coastline and may be found in large 1 300-foot forests. The
indigenous Hawaian population has used it for centuries. Traditional Polynesian
healers used to employ all the Noni plant components such as flowers, bark, roots and
particularly the fruit to treat health problems going from aphtae to rheumatism. The
intestinal parasites, fevers and skin infections are some examples of the most
common diseases that were treated with this Polynesian wonder.

Objective: to obtain juice from aqueous extract of dry Noni fruits as nutraceutic
product for human use.

Methods: the technological development of the product was carried out along with
the sensorial evaluation and the microbiological, toxicological and chemical-physical
stability studies; it was stored in one-litre plastic containers at room temperature.
Results: the final amber solution had peculiar smell and taste and was tolerable to
people; it mostly contained aqueous Noni extract and was innocuous and stable from
the microbiological, chemical and physical viewpoints during the length of time and
under the conditions set for the study.

Conclusions: the formulation of Noni juice coming in raspberry, lime, banana or
vanilla flavours complied with the set quality standards of the manufacturer's
technique and the National Institute of Food Hygiene approved it to be used by
humans.

Key words: Noni, juice, natural product, sensorial evaluation.

INTRODUCCION

Noni es el nombre hawaiano comun de la Morinda citrifolia L. La planta es originaria
de la Polinesia, Malasia, Australia, India y el Sureste de Asia, es de hojas perennes,
cuyo tamano varia desde un pequefio arbusto hasta un arbol de 6 a 10 m de altura.
Debido a su valor medicinal y nutritivo, Morinda citrifolia se considera la reina de las
otras 80 especies que pertenecen a la antigua familia mundial de las rubiaceas.' Mas
rara que la apariencia y el olor del noni es su larga historia de usos medicinales
eficaces por los aborigenes. Los terapeutas tradicionales polinesios empleaban todas
las partes de la planta del noni, flores, corteza, raices y especialmente, el fruto para
tratar problemas de salud tan diversos, que iban desde las aftas al reumatismo. Las
lombrices intestinales, fiebres y las infecciones de la piel eran algunas de las
enfermedades mas comunes tratadas con esta panacea polinesia.?

Noni esta recibiendo mas atencion de los herbdélogos, médicos y bioquimicos de alta
tecnologia en la actualidad. Estudios cientificos realizados en los Ultimos afios apoyan
las afirmaciones de los polinesios con respecto a su poder curativo, los cualess han
demostrado que el jugo del fruto posee propiedades medicinales, sin limitarse solo a
sus efectos antibacterianos, antiinflamatorios, analgésicos, hipotensivos e inhibidores
del cancer. Estos estudios implican al noni como un medicamento natural que reduce
la presion sanguinea y la inflamacion de las articulaciones, detiene las infecciones
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internas y externas, despeja las congestiones y hasta evita el crecimiento de células

precancerosas.2

Los hechos de que el conocimiento medicinal del jugo del noni ha sobrevivido 2
milenios en Polinesia y que los cientificos contindan investigando sus propiedades
farmacoldgicas después de casi 40 afios de su descubrimiento, indican que este
podria ser usado aun, para tratar de modo natural problemas de salud por muchos
afios.??

Varias publicaciones describen los beneficios potenciales del fruto de noni,* mientras
que otras plantean que su seguridad es limitada. Han sido reportados algunos casos
donde se establece una conexiéon entre eventos adversos y el consumo del jugo del
fruto,>® sin embargo, estos no son suficientes para arribar a conclusiones. Por otra
parte el fruto ha sido sujeto a una evaluacioén oficial de seguridad por la Unién
Europea, en la cual se ha encontrado que puede usarse para el consumo humano.®

Diferentes estudios preclinicos y clinicos de seguridad no han mostrado efectos
adversos incluso a altas dosis, por lo que se considera seguro el consumo humano del
jugo del fruto.*®

El objetivo de este trabajo es obtener un refresco a partir de extracto acuoso de
frutos secos de Noni, con un sabor tolerable por las personas, para ser usado como
producto nutracéutico.

METODOS
Desarrollo de formulacion

Se realizaron varios ensayos de preformulacion, persiguiendo como objetivo principal
obtener una preparacion liquida correctamente formulada desde un punto de vista
galénico, con un sabor tolerable y(0) agradable, capaz de enmascarar el sabor de los
acidos grasos que posee en su composicién el extracto acuoso de noni , convirtiéndolo
en un producto de mayor aceptacion por el cliente.

En el desarrollo tecnolégico se emple6é como material de partida el extracto acuoso de
frutos secos de noni (se conservd un ejemplar de la droga cruda, en el herbario de la
Estacion Experimental de Plantas Medicinales "Dr. Juan Tomas Roig" en la provincia
La Habana, con el niumero 4741), correctamente preservado con benzoato de sodio
0,1 %, como preservativo antimicrobiano, con un valor de pH comprendido en un
intervalo entre 3,5-4,5. Se probaron 2 edulcorantes, la sacarina sédica 0,1 % y el
aspartamo 0,2 %, como antioxidante el acido ascoérbico 0,03 % y 2,0 % el alcohol
etilico como cosolvente. Para corregir el sabor desagradable, caracteristico del noni,
se ensayaron varios saborizantes a concentraciones diferentes: aceite esencial de
frambuesa (0,2; 0,1; 0,15 y 0,05 %), limeta (0,05; 0,01 y 0,03 %) y naranja (0,05 y
0,01 %), asi como sabor de platano (0,3; 0,1; 0,2 y 0,15 %), vainilla (0,3; 0,5y 0,2
%), sensacion (0,3 %), manzana (0,3 %), pifia (0,3 %) en polvo, ademas de ensayar
el acido citrico 0,2 % vy la glicerina 5 % como correctores del sabor.

De las formulaciones anteriores, se seleccionaron las 5 mas prometedoras, teniendo
en cuenta como criterio los saborizantes y la concentracién empleada que mejor
enmascaraba el sabor desagradable. Se realizé un panel de sabor, con el objetivo de
definir la(s) formulaciéon(es) mas idénea(s), desde el punto de vista gustativo. Para
ello se confeccioné una encuesta, relacionando la edad y calificacion de las muestras
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para evaluar la calidad de las preparaciones en orden decreciente de la forma
siguiente:

Muy buena-5, Buena-4, Aceptable-3, Regular-2, Desagradable-1

En la evaluacion sensorial participaron 80 jueces no adiestrados consumidores
potenciales del producto, con edad promedio de 34 afios y de los 2 sexos. La
poblacién estudiada en su mayoria estuvo compuesta por personal que laboraba o
estudiaba en el Hospital Militar Dr. Luis Diaz Soto. Se probd el refresco sin
saborizante (natural) y con los sabores de limeta (0,03 %), frambuesa (0,05 %),
vainilla (0,3 %) y platano (0,15 %), que fueron los mas aceptables durante la primera
parte del estudio de preformulacion.

Se tomaron 30 mL de muestra servidas en vasos plasticos desechables, para que el
panelista pudiera paladear una cantidad suficiente de refresco natural y saborizado.
Se suministraron codificadas con nimeros aleatorios de 3 digitos y acompafiada de un
vaso de cristal que contenia agua potable a temperatura ambiente, para ser utilizado
como agente enjuagante entre una degustacion y otra. Se le entreg6, ademas, a cada
participante la encuesta. Los cdédigos empleados para cada muestra fueron: L-08002
refresco sin saborizante, sabor frambuesa E-20, sabor vainilla E-21, sabor platano E-
22 y sabor limeta E-23.

Los resultados obtenidos se evaluaron segun la tabla de diferencia sumatoria ordinal
absoluta critica de todos los tratamientos, tal como se sugiere por Newell y otros.** Se
determiné el valor de la diferencia modular significativa (DMS) y se realiz6 la
sumatoria de la puntuacién otorgada a cada ensayo, determinandose la diferencia
significativa entre los tratamientos. Se compar6 el valor resultante de la diferencia
modular (DM) con el valor DMS, estableciéndose que para todo DM > DMS existe
diferencia significativa entre los tratamientos para un nivel de significacion de 5 %.

A la preparacion de mayor aceptacion en la evaluacion sensorial se le realizaron los
estudios microbiolégico, toxicoldgico y de estabilidad por vida de estante.

Estudio microbioldgico

A la preparacidén se le realizé el conteo de microorganismos totales y la prueba de
efectividad de preservativos antimicrobianos, para ello el producto se contamind con
una concentracién de 500 000 a 1000 000 de micoorganismos/mL de Staphylococcus.
aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Candida albicans, Aspergillus niger
y Bacillus subtilis. Se realizaron siembras inmediatamente después de contaminado y
alos 7, 14, 21 y 28 d, como se describe en la literatura.*?

Se realiz6 el conteo microbiano a los lotes de estabilidad para conocer el
comportamiento microbiolégico de ellos, con determinaciones al inicio y al final del
estudio.

Estudio toxicoldgico

Para la determinacién de la toxicidad aguda oral del refresco de noni, se emplearon 9
ratas Wistar hembras de peso corporal entre 150 y 200 g, las cuales se mantuvieron
en un cuarto a temperatura controlada de 20 + 2 °C y ciclo luz /oscuridad de 12-12
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h. La alimentacion consistio en dieta estandar para ratas y ratones, y agua acidulada
a voluntad. Se conformaron 2 grupos experimentales como se describe a
continuaciéon: Control y Tratado - Noni Refresco.

Los diferentes tratamientos fueron administrados a grupos de 3 animales cada uno,
que se identificaron individualmente para la dosificacién exacta de acuerdo con su
peso corporal mediante un sistema de marcaje con acido picrico. La administracion se
hizo por via oral mediante canula intragastrica, para lo cual se retiré la comida a los
animales 16 h antes (OECD 2001).%3

La administracion se realizé a la dosis de 20 mL/kg directamente del frasco, en 2
tomas separadas por un periodo de 2 h. La dosis administrada constituye el maximo
volumen permisible por via oral en la especie utilizada. De esta forma se administré
una dosis de 1,08 g de sélidos totales/kg de peso corporal. El grupo control se
administré a la misma dosis de la sustancia de prueba.

Posteriormente se procedio a repetir el ensayo con 3 animales mas, porque no se
observé mortalidad. Los animales se observaron constantemente, durante las
primeras 24 h, continuando luego a diario, durante un periodo de 14 d, y se registré
cualquier sintoma toéxico. Al finalizar este periodo se procedi6 al sacrificio por
administracioén intraperitoneal de 80 mg/kg de pentobarbital sédico para realizarles la
autopsia, efectuandose un examen macroscépico minucioso de érganos y tejidos
(corazoén, rifidn, pulmoén, estémago, higado, bazo, timo, intestino). Ante cualquier
alteracion macroscopica detectada en 6rganos y tejidos se procedié a la toma de
muestra para realizar el analisis histopatoldgico.

El peso corporal se registré al inicio, a los 7 d y al final del experimento. Este
parametro se comparé mediante un analisis de varianza (ANOVA) para determinar
diferencias entre grupos, con p< 0,05.

Estudio de estabilidad por vida de estante

Se elaboraron 3 lotes del producto, se envasaron en pomos de 45 g con tapa PCO-28
de 1 000 mL, se almacenaron a temperatura ambiente (30 =2 °Cy 70 = 5 % de
humedad relativa) y se analizaron al inicio y a los 3 meses de elaborado. Los
parametros analiticos evaluados a través del estudio se presentan en la tabla 1.

271
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Plantas Medicinales. 2011;16(3):267-278

Tabla

Ensayos

Caracteristicas
organolépticas

Contenido
por envase

Identificacion

pH
Salidos
totales

Antracenderivados
totales

Conten
ticrobiano

La técnica desarrollada para la determinacién de los antracenderivados totales se

1. indices de calidad del refresco de noni

Limites
Liquido de color dmbar libre de particulas
con olor vy sabor caracteristico

Para frascos de vidrio ambar por 250 mL (240 £ 1 mL}
Para frascos plasticos de 500 mL (500 £ 1 mL)
Para pomo 45 g verde con tapa PCO-28 {1 000 £ 1 mL)

Debe colorearse la fraccion acuosa de amarillo palido
a carmelita rojizo

4,0 = 0,5

Mo menor de 0,5 %

Mo menos de 5 mg/100 mL

CB: < 103 UFC/g
CH: = 102 UFC/g
Ausencia de Escherichiz coli en 10 mL

baso6 en la formacién de fenolatos coloreados mediante la reacciéon entre el alcalis y
los grupos fenodlicos de los antracenderivados totales (obtenidos a través de la

oxidacién con cloruro férrico en medio acido) y su medicién fotométrica, donde se

empledé como sustancia de referencia la solucién de cloruro de cobalto 1 %
equivalente a 0,43 mg de acido crisofanico (oxiantraquinona) en 100 mL de solucién

alcalino amoniacal.

RESULTADOS

Desarrollo de formulacién

En todos los ensayos de preformulacion elaborados se obtuvo una preparacion liquida
de color ambar, libre de particulas, con un valor de pH comprendido en un intervalo
entre 3,5-4,5. Se logré enmascarar el olor y sabor desagradable a través del empleo
de edulcorante y saborizante.

En la tabla 2 se muestran los resultados de las puntuaciones otorgadas a cada ensayo

durante la prueba de evaluacién sensorial, asi como el procesamiento estadistico.
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Tabla 2. Pesultados de la evaluacion sensorial, Sumatoria de las
otorgadas a cada muestra, Edad promedio: 34 afios

puntuaciones

Jueces | L"08002 E-20 E-21 E-22 E-23
Matural | Frambuesa | ¥ainilla | Platano | Limeta
1-20 55 122 a3 112 111
31-a61 53 =11 21 103 100
52-80 43 67 47 65 78
Total 151 279 211 281 289

JL-08002-frambuesaf = /151-279/= 128
JL-08002-vainillaf = /151-211/= &0
S-08002-platanoy = /151-281/= 130
J-0s00z-limeta/ = /151-289/= 138
fframbuesa-vainilla/ = /279-211/= &2
fframbuesa-platano/ = /279-281/= 2
Jframbuesa-limeta/ = /279-289/= 10
Jvainilla-platano/ = /211-281/= 70
Avainilla-limeta/ = /211-289/= 78

Splatano-limetay/ = /281-289/ = 8

Estudio microbiolégico

El ensayo de conteo microbiolégico arrojé un conteo de bacterias de 10° UFC/mL y

menos de 10 UFC/mL el de hongos. En la efectividad del preservativo antimicrobiano
para las bacterias, a los 14 d se observé una reduccién logaritmica de 5,0 del
recuento inicial y ningun incremento del recuento entre los 14 y 28 d. Para los hongos

y levaduras no se observé ningun incremento a los 14 y 28 d respecto al recuento

inicial. Los resultados del conteo microbiano realizado a los 3 lotes durante el tiempo

de estudio se muestran en las tablas 3 y 4.
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Tabla 3. Resultados analiticos del estudio de estabilidad (tiempo inicial)

Parametros 09001 09002 09003 Limites
Liquido de color
. ambar libre de
Caracteristicas .
s Responde Responde Responde particulas con
organolépticas
olor y sabor
caracteristico
Debe colorearse
la fraccion
Identificacion Responde Responde Responde acuosa de
amarillo palido
a carmelita rojizo
Contenido 1 000 mL 1 000 mL 1 000 mL 1000 + 1 mL
de envase
Antracenderivados 18,3 mg/100 16,4 mg/100 13,8 mg/100 No menos de 5
totales mL mL mL mg/100 mL
pH 3,94 3,97 3,85 4,0+ 0,5
Sélidos totales 2,0 % 1,98 % 1,85 % No menor que
0,5 %
CB: 100 CB: 100 CB: 100
UFC/mL UFC/mL UFC/mL CB: <103 UFC /g
Conteo CH: <10 CH: <10 CH: <10 CH: <102 UFC/g
UFC/mL UFC/mL UFC/mL Ausencia de
microbiolégico Bacillus Bacillus Bacillus Escherichia coli
grampositivos, grampositivos, grampositivos, en 10 mL
Bacillus sp. Bacillus sp. Bacillus sp.
274
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Tabla 4. Resultados analiticos del estudio de estabilidad (tiempo 3 meses)

Parametros

Caracteristicas
organolépticas

Identificacion

Contenido de
envase

Antracenderivados
totales

pH
Sélidos totales

Conteo
microbioldgico

09001

Responde

Responde

1 000 mL

16,36 mg/100
mL

4,32
1,85 %

CB: 50 UFC/mL
CH: <10
UFC/mL

Cocos
grampositivos,
Micrococcus
luteus

Estudio toxicoldgico

09002

Responde

Responde

1 000 mL

15,79 mg/100
mL

4,31
1,94 %

CB: 100
UFC/mL
CH: <10
UFC/mL
Bacillus
grampositivos,
Bacillus sp.

09003

Responde

Responde

1 000 mL

12,61 mg/100
mL

4,20
1,85 %

CB: 60 UFC/mL
CH: <10
UFC/mL

Cocos
grampositivos,
Micrococcus
luteus

Limites

Liguido de color ambar

libre de particulas con
olor y sabor
caracteristico

Debe colorearse la
fraccién acuosa de
amarillo palido a
carmelita rojizo

1000 =1 mL

No menos de 5
mg/100 mL

4,0+ 0,5
No menor que 0,5 %

CB: <103 UFC /g
CH: <102 UFC/g
Ausencia de
Escherichia coli
en 10 mL

A la dosis administrada no se observaron signos téxicos ni mortalidad en ninguno de
los grupos experimentales ensayados. El peso corporal reincrementé durante el
estudio de forma similar para el grupo tratado y control. En la figura se observa su
comportamiento.
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Peso corporal (g)
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Fig. Comportamiento del peso corporal durante el estudio de toxicidad aguda oral.

La ganancia de peso corporal durante el estudio fue estadisticamente similar para los
2 grupos experimentales de acuerdo con la prueba de Anova realizada. Para el grupo
control la ganancia resulté de 12,67 + 5,03 y para el grupo tratado de 18,67 + 4,16.
En la autopsia realizada no se observaron alteraciones macroscoépicas en los érganos
y tejidos analizados.

Estudio de estabilidad por vida de estante

En la tablas 3 y 4 se exponen los resultados del estudio de estabilidad por vida de
estante.

DISCUSION
Desarrollo de la formulacién

Se obtuvo una preparacion de administraciéon oral con calidad farmacéutica. De
acuerdo con los resultados obtenidos existe diferencia significativa entre el ensayo del
refresco natural y los saborizados, entre los ensayos de frambuesa y vainilla, vainilla
y platano, vainilla y limeta, al obtenerse valores de DM > DMS. Se establece que el
orden de preferencia es el siguiente:

Limeta > Platano > Frambuesa > Vainilla > Natural
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De los 4 sabores seleccionados para este estudio, a pesar de no existir diferencia
significativa entre frambuesa, platano y limeta, la puntuacién obtenida en la
evaluacion sensorial indica que existe preferencia por la limeta y de menor aceptacion
la vainilla, por lo que puede producirse y comercializarse el refresco de noni de 4
sabores diferentes.

Estudio microbiolégico

El conteo microbiolégico demostré que la formulacion no se encuentra contaminada
microbilégicamente, que cumpla con los limites establecidos en la literatura oficial al
no existir microorganismos patdgenos, y el conteo de bacterias y de hongos ser
menor que 10° UFC/mL y 10? UFC/mL, respectivamente. Ademas, la prueba de
efectividad de preservativo antimicrobiano demostré que el preservativo empleado
protege de modo correcto a la formulacién de la contaminacién microbiana, a la que
pudiera estar expuesta durante la fabricacion y el uso, esto demuestra
cuantitativamente la inhibicién de la carga microbiana que fue inoculada al inicio de
esta prueba y no detectarse contaminaciéon microbiana pasados 28 d. De esta forma
se comprobd la correcta efectividad del preservativo antimicrobiano empleado en la
formulacién y se garantizé la estabilidad microbiolégica del medicamento.

Estudio toxicoldgico

De acuerdo con los resultados, el refresco de noni no mostré toxicidad significativa
tras la administracion aguda oral en ratas, del maximo volumen permisible en esta
especie.

Estudio de estabilidad por vida de estante

De las tablas 3 y 4 se puede concluir que el producto mantiene los parametros que
determinan su calidad en los 3 meses de estudio.

Se realiz6 el desarrollo tecnoldgico de una formulacion en forma de refresco, a partir
de una materia prima de origen natural, cultivada y producida en Cuba. Se someti6 a
andlisis y evaluacién del Registro Nacional de acuerdo con lo establecido en la
legislacion vigente, encontrandose apto para el uso y consumo humano con la
Licencia sanitaria No. 056/10-LXXV concedida por el Instituto de Nutricidon e Higiene
de los Alimentos del Ministerio de Salud Publica de la Republica de Cuba.
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